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RESUMO 

 

Os bisfosfonatos são amplamente utilizados em diversas doenças ósseas, sendo 

sua principal ação a regulação da remodelação óssea desordenada. O seu uso por 

períodos prolongados pode apresentar complicações como a osteonecrose dos 

maxilares, sendo essa alteração patológica de difícil manejo e tratamento. Além 

disso, estudos confirmam que devido à interferência deste fármaco na reabsorção 

óssea alveolar a movimentação ortodôntica pode ser influenciada. Essas situações 

adversas fazem do tratamento ortodôntico uma terapêutica meticulosa que exige 

conhecimentos multidisciplinares. Contudo, é cada vez mais comum o ortodontista 

receber em seu consultório, pacientes com condições de saúde geral complexa e 

em uso de diversas medicações com efeitos adversos, como os bisfosfonatos. 

Sendo assim, faz-se necessário um conhecimento amplo desse profissional acerca 

das implicações desse fármaco no tratamento ortodôntico. Diante do exposto, o 

presente trabalho visa uma abordagem prática e esclarecedora sobre os 

bisfosfonatos e o tratamento ortodôntico, sugerindo considerações para uma prática 

clínica segura, contribuindo assim para a melhoria da qualidade de vida desses 

indivíduos. 
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ABSTRACT 

 

Bisphosphonates are widely used in various bone diseases, and their main action is 

the regulation of disordered bone remodeling. Its use for prolonged periods can 

present complications such as osteonecrosis of the jaws, being this pathological 

alteration difficult to handle and treat. In addition, studies confirm that due to the 

interference of this drug in alveolar bone resorption orthodontic movement can be 

influenced. These adverse situations make orthodontic treatment a meticulous 

therapy that requires multidisciplinary knowledge. However, it is increasingly 

common for the orthodontist to receive in his practice, patients with complex general 

health conditions and using various medications with adverse effects, such as 

bisphosphonates. Therefore, it is necessary a broad knowledge of this professional 

about the implications of this drug in orthodontic treatment. In view of the above, the 

present work aims at a practical and enlightening approach on bisphosphonates and 

orthodontic treatment, suggesting considerations for a safe clinical practice, thus 

contributing to the improvement of the quality of life of these individuals. 
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1. INTRODUÇÃO 

 

 Os bisfosfonatos (BPs) são uma classe de medicamentos amplamente 

empregados no tratamento de doenças esqueléticas (SCARPA et al., 2010), e agem 

impedindo a perda de massa óssea, a partir da inibição da diferenciação e ativação 

de células osteoclásticas e também através da indução de apoptose dessas células 

(OLIVEIRA et al., 2014). Isso propicia uma regulação da remodelação óssea 

desordenada, como é presenciado em alguns processos patológicos (CONSOLARO 

& CONSOLARO, 2008).  

 Os BPs são utilizados no tratamento de um grande número de doenças 

ósseas, na prevenção da osteoporose, tratamento de doença de Paget, mieloma 

múltiplo, metástases óssea devido câncer de mana e próstata (SCARPA et al., 

2010), osteogênese imperfeita e displasia fibrosa (SOUSA; JARDIM JÚNIOR, 2008).  

 No entanto, complicações relacionadas a este fármaco foram relatadas, 

quando o mesmo é utilizado por longos períodos (JAIMES et al., 2008; OLIVEIRA et 

al., 2014; FORTE; FRASCINO, 2016). De acordo com Paz, et al. (2014), as 

evidências apontam para uma real relação entre as osteonecroses dos maxilares e o 

uso prolongado dos BPs. 

 A osteonecrose dos maxilares apresenta-se clinicamente, como uma solução 

de continuidade dos tecidos de proteção que expõe os ossos gnáticos adjacentes 

deixando-os vulneráveis à contaminação pela microbiota local, sendo a intervenção 

odontológica e traumas locais os desencadeadores da exposição óssea (LUZ, 

2007). Os sintomas comuns são dor intensa, disfagia e dificuldade em realizar a 

higiene oral, podendo ainda ocorrer como complicação a perda de seguimento 

ósseo (REIS, 2010). 

 Essa alteração patológica é de difícil manejo e tratamento, algumas medidas 

terapêuticas veem sendo instituídas, tais como: antibioticoterapia, laserterapia, 

terapia hiperbárica, dentre outros, mas nenhuma apresentou eficácia dificultando 

assim, a obtenção de bons resultados e prognósticos (REIS, 2010). Além do efeito 

da osteonecrose, os BPs podem interferir na reabsorção óssea alveolar, 

influenciando na movimentação ortodôntica conforme constatado em alguns estudos 

(MARTINS-ORTIZ, 2004; CHOI et al., 2010; SIRISOONTORN et al., 2011; BRUNET, 

2012; KURITA, 2017). Esses eventos fazem do tratamento ortodôntico, nesses 
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pacientes, uma terapêutica meticulosa e exige conhecimento multidisciplinar do 

profissional envolvido.  

 Para o ortodontista é cada vez mais comum receber em seu consultório, 

pacientes com condições de saúde geral complexa e em uso de diversas 

medicações com efeitos adversos, como os BPs. Sendo assim, faz-se necessário 

um conhecimento amplo desse profissional acerca das implicações desse fármaco 

no tratamento ortodôntico. 

 Para tal, o presente estudo propõe uma abordagem prática e esclarecedora 

sobre os bisfosfonatos e o tratamento ortodôntico, sugerindo considerações para 

uma prática clínica segura, tanto para o profissional quanto para o paciente em uso 

dessa medicação, contribuindo assim para a melhoria da qualidade de vida desses 

indivíduos. 
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2. REVISÃO DE LITERATURA 

 

2.1 Bisfosfonatos 

 

 Os BPs são análogos dos pirofosfonatos endógenos tendo como 

característica a alta afinidade pelos tecidos mineralizados (SOUSA; JARDIM 

JÚNIOR, 2008; IZQUIERDO et al., 2011), agindo assim em sítios de intensa 

formação e reabsorção óssea (SOUSA; JARDIM JÚNIOR, 2008; FORTE; 

FRASCINO, 2016).  

 Esses fármacos são indicados para o tratamento de doenças ósseas como: 

osteoporose, doença de Paget, mieloma múltiplo e nas metástases ósseas das 

complicações de vários tipos de neoplasias malignas (SOUSA; JARDIM JÚNIOR, 

2008; SCARPA et al., 2010; FORTE; OLIVEIRA et al., 2014; FRASCINO, 2016), 

osteogênese imperfeita e displasia fibrosa (SOUSA; JARDIM JÚNIOR, 2008). Além 

disso, atua no alívio da dor ocasionada por metástases de vários tumores sólidos, o 

que coopera para a melhoria da qualidade de vida desses pacientes (CONSOLARO 

& CONSOLARO, 2008; OLIVEIRA et al., 2014). 

 A principal ação farmacológica dos bisfosfonatos é a inibição da reabsorção 

óssea (RODAN; FLEISCH, 1996 SOUSA; JARDIM JÚNIOR, 2008; CONSOLARO & 

CONSOLARO, 2008; CELHAY, 2010; SAMPAIO et al., 2010; IZQUIERDO et al. 

2011; FORTE; FRASCINO, 2016). A reabsorção óssea é inibida devido à supressão 

da atividade clástica (CELHAY, 2010; IZQUIERDO et al. 2011), a) nos tumores: 

citostáticos, induzem a apoptose e inibem a adesão invasiva de algumas células 

tumorais; b) nos monócitos: inibem a função apresentadora de antígeno (CELHAY, 

2010); c) nas células endoteliais: antigênicos, através da diminuição do fator de 

crescimento vascular endotelial (CELHAY, 2010; IZQUIERDO et al. 2011).  

Esses fármacos podem ser classificados de acordo com a presença ou não 

do nitrogênio na cadeia lateral: 

a) não nitrogenados – inclui o etidronato, o clodronato e o tiludronato; 

b) os aminobifosfonatos que se diferenciam dos anteriores pela presença de 

uma cadeia lateral de nitrogênio – pamidronato, o alendronato, o risedronato, o 

ibandronato e o ácido zoledrônico (PEDROSA, 2010). 

Os BPs atuam a nível tecidual, celular e molecular (CONSOLARO & 

CONSOLARO, 2008), e apresentam-se em duas vias de administração:  
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a) oral – Etidronato, Tiludronato, Alendronato, Risedronato e Ibandronato 

b) intravenoso – Pamidronato, e Zoledronato (FORTE; FRASCINO, 2016).  

A literatura relata complicações relacionadas ao uso dos bisfosfonatos, sendo 

a principal a osteonecrose dos ossos gnáticos (SOUSA; JARDIM JÚNIOR, 2008). 

Um problema que, embora seja considerado raro, apresenta grande significado na 

terapia (MARTINS et al., 2009; SACCO et al., 2011; ANDRADE, 2011; MORAES et 

al., 2013).  

 

 

2.2 Osteonecrose dos maxilares 

 

O primeiro registro sobre osteonecrose dos maxilares associados ao uso dos 

BPs data de 2003, nesse estudo Marx demonstrou uma série de 36 casos em que 

ocorreram lesões nos ossos gnáticos em pacientes que faziam uso do medicamento 

por via endovenosa, quando submetidos a procedimentos odontológicos invasivos 

ou casos de trauma e infecções secundárias. Situação para verificar a osteonecrose 

foi reproduzida em modelo animal (ratos) por Ali – Erdem et al.  (2011), simulou-se 

as condições de terapia para o mieloma múltiplo com ácido zoledrônico e 

dexametazona. Na ocasião, observou-se que, após a extração de molares na 

mandíbula do lado esquerdo, os animais em uso de bifosfanatos apresentaram 

áreas osteonecróticas, diferentemente das amostras de controle em uso apenas de 

solução salina, em que a neoformação óssea apresentou-se normal. Baseado nos 

resultados, o autor sugere que o ácido zoledrônico exerceu influência no processo 

de regeneração óssea da mandíbula. Além disso, verificou-se maior intensidade do 

processo inflamatório e menor integridade da mucosa alveolar, o que também pode 

ter favorecido a osteonecrose, prejudicando a reparação alveolar. 

Porém, o verdadeiro mecanismo que envolve o uso de bifosfonatos e a 

osteonecrose dos maxilares, ainda não foi bem esclarecido, o que se sabe é que há 

uma relação entre os dois eventos, no entanto, não se pode afirmar a ocorrência de 

uma relação de causa e efeito (SCARPA et al., 2010; ANDRADE, 2011; PAZ et al. 

(2014). Sendo claro que trata-se de uma condição multifatorial (ANDRADE, 2011).

 A Incidência da osteonecrose nos maxilares associada ao uso de 

bisfosfonatos não é definida, por se tratar de uma reação adversa muito 

recentemente descrita (PEDROSA, 2010). Contudo, PONBEL et al. (2012) afirma 
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que a osteonecrose associada aos bisfosfonatos é mais comum nos ossos maxilares 

do que em demais ossos devido a alta concentração da medicação neste local em 

consequência da maior vascularização e maior atividade celular nestes ossos. 

Estudos revelam que a manifestação da doença ocorre mais comumente na 

mandíbula que na maxila (MARX et al., 2005; IZQUIERDO et al. 2011). 

 Os BPs permanecem por longo período de tempo na matriz óssea, devido a 

ligação que estabelecem com cristais de hidroxiapatita (IZQUIERDO et al., 2011). 

Assim, 

 o risco de osteonecrose não desaparece facilmente, mesmo após a suspensão da 

terapia (CELHAY, 2010). 

 Em relação ao mecanismo fisiopatológico da doença, ainda não existe uma 

explicação comprovada, o que sabe é que os principais determinantes do risco de 

osteonecrose são: 

a) o tipo de bisfosfonato, nitrogenado ou não; 

b) a dose do fármaco; 

c) a via de administração; 

d) a duração da terapêutica; 

e) a nível local: presença de traumatismo, utilização de prótese dentária mal 

adaptada, infecção ou cirurgia dento-alveolar (PEDROSA, 2010). 

 Para facilitar o entendimento da apresentação clínica da osteonecrose, alguns 

autores a classificam em estágios diferentes: 

 Estágio 1: não há presença de osso exposto e os sinais e sintomas podem 

ser semelhantes a doença periodontal, se o paciente fizer uso por tempo prolongado 

de bisfosfontos pode-se suspeitar de osteonecrose (ADA-AMERICAN DENTAL 

ASSOCIATION, 2006; CELHAY, 2010). 

 Estágio 2: presença de ulcerações de mucosa oral com exposição de ossso 

gnático subjacente, com sintomatologia extremamnete dolorosa, sendo lesões 

persistentes e de difícil tratamento (CELHAY, 2010; FORTE; FRASCINO, 2016). 

 Considerando a gravidade desta alteração patológica, uma anamnese bem 

conduzida é de extrema importância, para a obtenção de dados relevantes, para a 

elaboração do planejamento e conduta do tratamento odontológico do paciente em 

uso de BPs (PEDROZA, 2010). É considerada apropriada, uma minuciosa avaliação 

e adequação odontológica previamente à terapia com uso de bisfosfonatos, bem 

como o acompanhamento odontológico, ininterrupto, simultâneo ao uso da 
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medicação, para que possa se prevenir possíveis alterações ósseas e se obter 

maior controle clínico das condições de saúde bucal, melhorando assim a qualidade 

de vida desses pacientes (REIS, 2010). 

 Tendo em vista o aumento das indicações de uso dos bisfosfonatos e a sua 

relação com a osteonecrose dos maxilares, um quadro clínico até então sem uma 

propedêutica eficaz, as orientações ao paciente sobre a associação do fármaco e 

alterações bucais são fundamentais, devido ao quadro de risco de desenvolvimento 

de osteonecrose (PEDROSA, 2010). 

 

 

2.3 Reabsorção óssea alveolar e bisfosfonatos 

 

 De acordo com Marques (2015), a movimentação ortodôntica se dá devido a 

dois processos fundamentais, a reabsorção e a neoformação óssea e tais eventos 

ocorrem em área de pressão e tensão. Segundo o autor, esse fenômeno se explica 

pela constante remodelação óssea que envolve osteoclastos e osteoblastos, que 

são regulados por fatores bioquímicos ou fatores mecânicos (movimentação 

ortodôntica). 

 Os osteoclastos são responsáveis pela reabsorção do osso alveolar e seu 

metabolismo pode sofrer interferência através da ação dos bisfosfonatos, resultando 

em inibição da reabsorção óssea (MARQUES, 2015). Brunet (2012) ao testar o 

efeito do Ácido Zoledrônico em ratos submetidos à Movimentação Dentária Induzida 

(MDI) constatou que esses animais apresentam menor número de osteoclastos e, 

portanto menor reabsorção óssea durante a terapia ortodôntica. Esse resultado se 

confirma em outros estudos também realizados em animais (ratos) sob efeito de BPs 

(via endovenosa) e submetidos à MDI, que tiveram reabsorções radiculares menos 

expressivas e movimentação dentária significativamente reduzida (MARTINS-

ORTIZ, 2004; CHOI et al., 2010; SIRISOONTORN et al., 2011; KURITA, 2017). 

Diante do exposto, os ortodontistas devem estar atentos aos riscos, 

benefícios e efeitos que os BPs causam na saúde geral do paciente e também nos 

resultados do tratamento ortodôntico (VICENTE, 2011). 
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3. DISCUSSÃO 

 

 Em estudos realizados com ratos em uso de bisfosfonatos endovenoso: 

estudo 1-clodronato e estudo 2-ácido zoledrônico (ratas ovariectomizadas), 

submetidos a movimentos ortodônticos, percebeu-se uma diminuição da reabsorção 

radicular e uma expressiva diminuição no movimento dentário, sugerindo uma 

possível redução na quantidade de movimentação dentária e um período de 

tratamento ortodôntico mais prolongado (CHOI et al., 2010; SIRISOONTORN et al., 

2011). Resultado semelhante foi encontrado por Kurita (2017) ao avaliar a 

movimentação ortodôntica induzida em ratos, em terapia com o ácido zoledrônico. 

Esses resultados poderiam ser justificados pela ação dos BPs no metabolismo dos 

osteoclastos que promove ação inibidora da reabsorção óssea alveolar conforme 

explica Marques (2015). 

 Martins-Ortiz (2004) identificou através de estudo realizado em ratos em uso 

de alendronado e submetidos à movimentação ortodôntica induzida que, não houve 

diferenciação entre grupos controle e experimentais no que se refere a reabsorções 

ósseas frontais e à distância e ocorreu uma diminuição na reabsorção dentária. O 

resultado sugere que há ausência de alteração na qualidade da movimentação 

ortodôntica, uma vez que essa movimentação possui caráter fisiológico, embora 

apresente finalidade terapêutica. PARFIT et al. (1996) esclarece que o efeito 

terapêutico dos BPs ocorre na reabsorção óssea patológica ou em regiões de 

turnover ósseo aumentado, tais situações não se aplicam ao estudo proposto e isso 

poderia explicar os resultados encontrados. 

Para Consolaro & Consolaro (2008), não existem evidências científicas de 

que o uso de BPs contra indique o tratamento ortodôntico simultâneo. Porém, 

Vicente (2011), após vasta análise bibliográfica, menciona que o tratamento 

ortodôntico provoca a remodelação do osso alveolar, e este acontecimento estimula 

maior absorção e liberação de bisfosfonatos. Para o autor, isso poderia aumentar a 

chance de osteonecrose maxilar, principalmente em indivíduos que fazem uso de 

aparelhos ortodônticos que exerçam pressão sobre o palato, ou que precisem de 

tratamento cirúrgico. No que se refere à osteonecrose associada ao uso de 

bisfosfonato, o real mecanismo etiológico ainda não foi elucidado (SANTOS, 2010). 

 Martins et al. (2009) e Scarpa et al. (2010) relatam que a doença pode 

manifestar-se principalmente em casos de procedimentos odontológicos invasivos 
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como: cirurgias, extrações ou em situações de infecção secundária e traumatismos.  

Para Izquierdo; Oliveira; Weber (2011) o fato dos BPs causarem a inibição da 

atividade osteoclástica resultando em uma diminuição da capacidade de 

remodelação óssea favorece o desenvolvimento da necrose diante de uma situação 

de trauma ou injuria na região óssea.  

 Embora a intervenção odontológica invasiva e traumas locais sejam os 

desencadeadores da exposição óssea (LUZ, 2007), estudos revelam que mesmo 

sem agente desencadeador a exposição óssea pode aparecer de forma espontânea 

(CELHAY, 2010) como mostra o estudo de caso realizado por Marx et al. (2005), em 

que essa situação representou 25,2% dos casos avaliados.  

 Alguns fatores podem influenciar a manifestação da osteonecrose por uso de 

bisfosfonatos como: o tipo de bisfosfonato empregado, a dose, a via de 

administração e o tempo de uso (BORTOLINI, 2009; IZQUIERDO et al., 2011; 

BARIN et al., 2016). Além disso, a falta de conhecimento acerca da fisiopatologia da 

doença, não permite uma definição sobre quais pacientes em uso dos BPs 

apresentam mais risco de desenvolver a osteonecrose (ADA, 2006; ANDRADE, 

2011). 

Santamaria Junior (2009) alerta que, o ortodontista enfrenta em sua prática 

diária, uma realidade de pacientes em condições de saúde bastante diferentes e por 

isso deve ter atitude transdisciplinar, transitando entre as diferentes especialidades 

odontológicas e médicas, buscando conhecimento para atender às necessidades 

dos pacientes que hoje procuram o tratamento ortodôntico. Para Graham (2006), 

Jaimes et al. (2008) e Andrade (2011) , o dentista deve ser cauteloso e fazer uma 

adequada análise quanto ao tratamento clínico proposto para os pacientes em uso 

de BPs. Graham (2006) afirma que o ortodontista tem a responsabilidade de 

conhecer sobre o potencial impacto da classe dos bisfosfonatos no paciente e 

ressalta ainda sobre o risco de se realizar determinados procedimentos como: 

terapia de laser invasiva, fixação de mini-implantes e extrações como parte do 

protocolo para o tratamento ortodôntico de indivíduos em uso de bisfosfonatos por 

administração endovenosa. Esses cuidados sugeridos por Graham (2006) vão de 

encontro aos resultados encontrados nos estudos de Ali – Erdem  et al. (2011) sobre 

osteonecrose e extrações dentárias, que constatou a relação da medicação e o 

surgimento de áreas osteonecróticas em extrações de molares de ratos, e Grant et 

al. (2008) que embora tenha constatado que o uso de bisfosfonatos via oral parece 
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não afetar o sucesso do implante, sugere que para pacientes que recebem 

tratamento com bifosfonatos intravenosos as considerações devam ser diferentes, 

uma vez que os registros de avaliações  de implantes nesses últimos pacientes são 

escassos na literatura. 

 Autores chamam a atenção para o risco de osteonecrose aumentada em 

pacientes em terapia endovenosa de bisfosfonatos (ADA, 2006; GRAHAM, 2006; 

SCARPA et al., 2010; IZQUIERDO et al., 2011; OLIVEIRA et al., 2014), embora em 

2005 esse risco também se ampliou para os pacientes que fazem uso oral do 

fármaco (SÁNCHEZ et al., 2010).  

Em documento elaborado pela ADA (2006), fica explícito que antes de 

qualquer procedimento invasivo envolvendo o periósteo, o paciente deve ser 

informado quanto às implicações dos bisfosonatos e o risco da osteonecrose. 

As recomendações, em casos de pacientes em uso de bisfosfosfonatos, são 

de que o dentista utilize além do próprio julgamento profissional, informações da 

literatura médico/odontológica, bem como informações do médico do próprio 

paciente, para a tomada de decisão quanto ao tratamento odontológico mais 

adequado (ADA, 2006). Ferreira Junior et al. (2007) enfatiza que antes do 

tratamento odontológico ser iniciado, o cirurgião-dentista, o paciente e o médico 

prescritor do bisfosfonato devem avaliar conjuntamente o caso. Assim, uma 

abordagem multidisciplinar torna-se de suma importância (ANDRADE, 2011; 

BERNAL et al., 2011; BARIN et al., 2016). 

Por fim, a falta de medidas terapêuticas eficazes no tratamento da 

osteonecrose induzida por bisfosfonatos faz da prevenção a melhor opção de 

enfrentamento desta doença (ADA, 2006: FERREIRA JUNIOR et al., 2007; SOUSA; 

JARDIM JÚNIOR, 2008; MARTINS et al., 2009; PUBEL et al., 2012; MORAES et al., 

2013; BARIN et al., 2016).  

 

 

 

 

 

 

 

 



20 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

4. CONCLUSÃO 



21 

 

4. CONCLUSÃO 

 

Diante do estudo realizado, com base na literatura científica, o presente 

trabalho sugere algumas considerações para uma prática clínica segura no manejo 

de pacientes submetidos a tratamento ortodôntico em uso de bisfosfonatos. 

Uma anamnese bem conduzida assume papel importante para o 

conhecimento da condição de saúde geral do paciente bem como as medicações 

em uso e seus efeitos adversos. Além disso, a abordagem multiprofissional, 

associada a conhecimentos científicos contribui para um plano de tratamento 

odontológico seguro.  

Estudos apontam para uma influência dos bisfosfonatos na MDI, sendo que 

as reabsorções radiculares apresentaram-se diminuídas e as quantidades de 

movimentações dentárias mostraram-se menores em modelo animal. 

Quanto ao risco de osteonecrose, parece ser maior para pacientes em uso de 

bisfosfonatos intravenoso, porém isso não descarta o risco para pacientes em uso 

oral da medicação. Sendo que os procedimentos odontológicos invasivos 

apresentam estreita relação com a manifestação dessa condição patológica. 

Por fim, fica claro que embora não exista contra indicações de tratamento 

ortodôntico em pacientes que usam BPs, o ortodontista deverá sempre levar em 

consideração o risco-benefício antes de instituir qualquer terapia ortodôntica a estes 

indivíduos. 
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