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RESUMO

Os bisfosfonatos s3o um grupo de drogas comumente prescritos para tratar pacientes portadores de doengas dsseas metabolicas
e oncoldgicas. E casos de osteonecrose em mandibula sdo descritos, relatando essa patologia em individuos usuarios de
bisfosfonatos apds procedimentos de cirurgia oral, incluindo a colocagdo de implantes dentérios. Esta revisdo tem como
objetivo dar um norte ao clinico sobre a atual perspectiva da relagdo entre bisfosfonatos e implantes dentarios. Para tal, toma
por base estudos e relatos de casos clinicos realizados em seres humanos, a fim de avaliar se pacientes em terapia com
bisfosfonatos ou que ja se submeteram a ela sdo candidatos a receberem implantes dentarios, bem como se forem submetidos,
qual o grau de risco de desenvolver osteonecrose de mandibula. A literatura atual mostra um indice de sucesso consideravel
dentre os pacientes usuarios de bisfosfonatos e que receberam implantes dentarios, entretanto é importante que o cirurgido
dentista tome algumas precaugdes e alerte o paciente sobre os riscos da perda do implante e da necrose dos maxilares em fungao
do procedimento executado.
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ABSTRACT

Bisphosphonates are a group of drugs commonly prescribed to treat patients with metabolic and oncological bone diseases.
Moreover, cases of osteonecrosis in the mandible described, reporting this pathology in individuals using bisphosphonates
following oral surgery procedures, including placement of dental implants. This review aims to give the clinician an insight
into the current perspective of the relationship between bisphosphonates and dental implants. To this end, it is based on studies
andreports of clinical cases carried out in humans in order to assess whether patients on bisphosphonates therapy or who have
already undergone it are candidates to receive dental implants, and if they are submitted, what degree of risk to develop
mandibular osteonecrosis. The current literature shows a considerable success rate among patients with bisphosphonates and
who received dental implants; however, it is important that the dental surgeon take some precautions and alert the patient
about the risks of implant loss, maxillary necrosis due to performed.
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Bisfosfonatos e a osseointegragdo

INTRODUCAO

A osseointegracdo ¢ definida como uma conexao direta
entre a superficie do implante e o 0sso, em que a pega foi
implantada, no caso da odontologia, o pino do implante,
que serd submetido a uma carga oclusal'. Dentre os
principais aspectos de risco que podem interferir no
estabelecimento da osseointegragdo, destacam-se o
tabagismo, a radioterapia, o diabetes, a doenca periodontal
ativa, a osteoporose, a idade e a densidade 6ssea deficiente”
*. Alguns medicamentos também requerem atengio antes da
colocag¢ao de implantes, como os bisfosfonatos.

Os bisfosfonatos sdo farmacos utilizados no tratamento
de varias doencas dsseas, como a osteoporose. Apresentam-
se sob duas formas: com e sem nitrogénio em sua
composicdo’. Eles atuam nos processos de reabsor¢io e
remodelagdo dssea, por via de uma redugdo da atividade
dos osteoclastos, levando a uma diminui¢do da taxa de
reabsorcdo do osso. Apesar da principal fung¢do dos
bisfosfonatos ser a inibi¢do da reabsor¢do dssea, como
efeito colateral leva também a uma diminui¢do da
renovagio e remodelacio dssea’.

Nos ultimos anos, houve um aumento do numero da
utilizagdo de implantes dentarios, sendo que um grande
percentual dos pacientes submetidos a cirurgia para a
insercdo de implantes estd em uma faixa etaria superior aos
sessenta anos de idade™”*. Idade essa em que estdo mais
vulneraveis a osteoporose e a outras doencas
osteodegenerativas’.

Embora haja muitos relatos sobre os fatores de risco
para o desenvolvimento da osteonecrose associada ao
bisfosfonato, o papel do implante dentario como um fator
de risco local ainda ¢ muito discutido’. Independente da
alteragdo encontrada, o cirurgido dentista implantodontista
deve estar apto a reconhecer as alteragdes e trata-las de
forma singular’.

Visto que € um tema controverso na literatura, o objetivo
desse trabalho foi realizar uma reviso da literatura por meio
de estudos clinicos, a fim de nortear o clinico quanto a
previsibilidade e a seguranca da realizagdo de implantes
dentarios em pacientes que fazem uso de bisfosfonatos.

REVISAO DE LITERATURA

A perda de implantes dentarios relacionada com a
osteoporose também foi investigada por varios autores, em
que esses estudos mostraram taxas altas de sucesso do
implante, sem aparente contraindicag@o, nesses pacientes.
Porém, a relacdo entre o uso de bisfosfonatos e o sucesso
dos implantes ainda ndo foram investigados de forma
minuciosa™".
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Tabela 1 - Estudos que relacionam o uso de bisfosfonatos e
o indice de sucesso do implante 6sseo integrado.

Autor/ano Numero Sexo Idade Medicacédo Numero de Tempo de Sucesso
de Implantes/regido aguardo
pacientes
MANFREDI et 25 F 704 Alendronato Mandibula e 3 meses 72,72%
al. (2011)° anos | Clorodrato maxila
Ibandronato
Neridronato
ZAHID et al. 300 F 56 anos | Ibandronato 66 zero 97.10%
(2011 M de sédio Mandibula
Alendronato
YIP et al. 337 F 40 anos | Alendronato 118 Durante o uso 66.17%
(2012)° 3 i da &
Ibandronato
Etidronato
KWON et al. 17F F 42-81 Alendronato Mandibula e Zero 47.37%
(2012)" 2M M anos | Zolendronato | maxila
Ibandronato
Risedronato
Pamidronato
OLIVEIRA et 45 F 616+ | Alendronato Mandibula Colocou o 100%
al. (2014)” 5.07 de sédio implante
- durante o uso
anos da medicagéo
SIEBERT et 24 F 54 Acido 120 Usou 100%
al. (2015)" i
anos por 2 a 3 anos
antes da
FAMINI et al. 30 F 50-80 Fosamax 31 Durante o uso 100%
(2015)" M anos Fortical Maxila Mandibula | da medicagéo
Forteo
JEFFCOAT 50 F 30a79 | Alendronato 210 Durante o uso Maior que
(2006)" M anos Risendronato da medicagdo 99%
MOZZATTI et 235 F 98.7%
al. (2015)"

DISCUSSAO

A osseointegracdo ¢ uma condigdo imprescindivel para
o sucesso dos implantes dentarios. Essa que ¢ definida por
Branemark' como uma conexao direta entre a superficie do
implante ¢ o osso do individuo que o recebeu. O metal que
se mostra com melhores propriedades fisicas e bioldgicas é
o titnio". E a cada dia vem se buscando mais alternativas
para otimizar o processo de osseointegracao.

Com os implantes se popularizando a cada dia, os
insucessos também tém acompanhado nas devidas
proporgdes, ¢ entre os diversos fatores que podem ser
associados a osseointegrago se apresentam como um dos
principais contribuintes para as taxas de insucesso'. Sdo
iniimeros os fatores etioldgicos que contribuem para falhas
na osseointegragdo, podendo advir de causas sistémicas
e/ou locais*, entretanto & necessario que se interprete as
informagdes com cautela, uma vez que nem sempre a
etiologia é bem descrita nos estudos, apresentando muitas
vezes dados confusos e desconexos em relagio as falhas™.

Dentre as causas sistémicas mais atribuidas ao
insucesso dos implantes dentarios se destaca a
osteoporose™”, doencas cardiovasculares™, diabetes™”,
hipotireoidismo™, Doenc¢a de Crohn”?*, problemas
gastrointestinais®, pacientes que fazem reposigio
hormonal® e o habito de fumar™**, sendo o tabagismo um
dos fatores que mais influenciam negativamente no indice
de sucesso™ .

Jadentre os fatores locais, a condi¢do da saude bucal do
individuo, a presenca de dentes adjacentes22-23, presenga
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de lesdes periapicais23, largura e comprimento dos
implantes22 ¢ locais de inser¢do do implante22-23 irdo
contribuir para o sucesso ou a falha do tratamento.

Ha varios relatos que demonstraram sucesso na
colocacdo do implante em pacientes que tomam
bisfosfonatos8,12-16,19. Porém, a relagdo entre o uso de
bisfosfonatos e o sucesso dos implantes ainda ndo foram
investigados de forma minuciosa e criteriosa8,10. Uma vez
que se pode observar discrepancias de indices de sucesso e
de osteonecrose dos maxilares relacionadas a colocagdo de
implantes, os resultados muitas vezes ndo levam em conta a
abordagem multifatorial do insucesso.

Sabe-se que a colocagdo de implantes dentarios induz a
uma série de alteracdes metabolicas ao redor dos implantes
devendo levar a formagdo de osso intrinsecamente ligado a
superficie do mesmo. Se 0 osso que circunda o implante
apresenta alta concentragdo de bisfosfonatos, a
remodelacdo dssea sera prejudicada, tendo assim, risco de
necrose ao redor do 0ssol19. A osteonecrose dos maxilares
ird decorrer da inatividade osteocléstica, promovida pelos
bisfosfonatos que irdo atuar na fisiologia celular dos
osteoclastos, afetando assim a remodelagdo 6ssea. Essa
inatividade ira levar a ndo reabsor¢do do o0sso necrosado,
afetando ainda mais a nutri¢éo e promovendo a necrose dos
maxilares19,25.

Varios relatos de osteonecrose dos maxilares associada
ao uso de bisfosfonatos, apresenta predilegdo na
mandibula. A acdo do bisfosfonato é fortalecer a matriz
Ossea, tornando-a mais resistente as fraturas. Porém, a
formagdo excessiva de osso cortical faz com que a
mandibula fique com pouca nutrigdo via osso medular.
Entdo a uinica fonte de nutrigdo do osso cortical ¢ fornecida
pelo peridsteo. Com pouca ou sem fonte de nutri¢do apds
um procedimento cirdrgico, o 0sso tende a necrosar26.

Diversos tipos de bisfosfonatos estdo disponiveis no
mercado, como o Alendronato, Zolendronato, Ibandronato,
Risedronato, Pamidronato, Etidronato, Clorodrato e
Neridronato, todavia pode-se verificar que alguns sdo mais
prescritos que outros. Segundo alguns estudos, pode-se
observar que o Alendronato3,11,12 ¢ o mais utilizado.
Essas medicagdes podem ser administradas via oral ou
intravenosa, sendo que a utilizacdo intravenosa de
bisfosfonatos tipo IV, esta ligada a bisfosfonatos mais
potentes e consideradas com maior potencial de indugdo da
osteonecrose por bisfosfonatos19,27. Por meio de diversos
estudos, o que se pode observar € que os pacientes que mais
fazem uso dessa medica¢do sdo mulheres em uma faixa
etariaacima dos 50 anos de idade3-4,8,11-16.

A realizacdo de implantes em pacientes usuarios de
bisfosfonatos ainda é uma area obscura e depende de muitos
fatores. Entretanto, alguns autores28-29 afirmam que um
historico de uso oral ou intravenoso de bisfosfonatos ndo ¢
uma contraindicagdo absoluta para a colocagdo de
implantes dentarios, uma vez que estudos8,12-16 mostram

a colocacdo de implantes com sucesso nesta populagdo de
pacientes. Ja& alguns mostram um indice de falha
preocupante3-4,11, com até 50% de insucessos na
colocagdo de implantes em pacientes que fazem uso dos
bisfosfonatos 11. Apesar disso tem-se recomendagdes para
arealiza¢@o de implantes nesses pacientes28.

Deve-se, no entanto, ponderar esses estudos uma vez
que a falta de informagdes adicionais nos deixa a mercé da
interpretacdo de dados, com fraca evidéncia cientifica e que
pode levar-nos a resultados pouco conclusivos. Ora, pois
entdo cabe ao cirurgido dentista observar o paciente de
forma integral, verificando sua condig¢do sistémica,
capacidade de reparo, genética, anatomia dos maxilares,
tempo de uso da medicagdo e de acordo com os dados
obtidos, proceder ou nao a colocagdo de implantes neste
paciente, uma vez que estas variaveis estdo diretamente
ligadas ao potencial de osteonecrose dos maxilares
induzida por bisfosfonatos30.

Recomenda-se, se o paciente estiver tomando
medicamento por mais de 3 anos, interromper o uso por
pelo menos 3 meses antes da realizagdo de qualquer
procedimento cirtrgico. Lembrando que a descontinuacio
do tratamento com bisfosfonatos ndo deve ser feita
isoladamente pelo cirurgido dentista, e sim, pelo médico
que prescreveu o medicamento, sendo que o paciente deve
estar ciente de qualquer risco e beneficio ligados a
interrup¢@o do bisfosfonato7,31. Recomenda-se ainda que
o paciente aguarde o tempo de recuperagdo cirurgica para
que volte a fazer o uso da medicagao.

CONCLUSAO

Mesmo que os indices de sucesso de implantes
osscointegrados em pacientes que fazem uso de
bisfosfonatos sejam semelhantes aos de pacientes
saudaveis, espera-se que os cirurgides dentistas estejam
cientes de que pacientes que fazem o uso desses
medicamentos terdo interferéncias na remodelac¢do dssea.
Demanda-se, portanto, que se esclarega ao paciente sobre
0s riscos, € que se tenha o menor nimero possivel de outros
fatores sistémicos associados para uma melhor
previsibilidade, além de se ter mais cuidados prévios,
durante e no p6s-operatorio, buscando informar os riscos do
procedimento ao paciente.
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