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Considerac0es Clinicas para Procedimentos Cirargicos em Pacientes em
uso de Bifosfonatos: Uma Revisao Integrativa
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Resumo: Os Bifosfonatos sdo farmacos empregados na osteoporose, em que agem inibindo a
diferenciacdo e a maturacdo dos osteoclastos, além de induzirem a apoptose dessas células,
reduzindo a reabsorcdo e remodelacdo do tecido 0sseo.Este estudo verificou a relagdo da
osteonecrose dos maxilares induzida por Bifosfonatos em reabilitagdo com Implantes
Dentarios, através de uma revisdo integrativa da literatura.As bases de dados Pubmed,BVS,
Scielo, Web of Science, Scopus e Sciencedirect foram consultadas, com os Descritores em
Ciéncias da Saude (DeCS) e do Medical SubjectHeadings (MeSH):Osteonecrose da Arcada
Osseodentaria /  OsteonecrosisoftheOsseodentalArch,Bifosfonatos /  Bisphosphonates,
Implantacdo Dentéria / Dental Implantation.Existe um consenso acerca da prevaléncia do
desenvolvimento patoldgico da osteonecrose, sendo a regido da mandibula o local mais afetada
e acomete consideravelmente as mulheres, principalmente na parte posterior da
maxila.Portanto, é fundamental realizar uma andlise criteriosa e minuciosa dos aspectos
clinicos.
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Clinical Considerations for Surgical Procedures in Patients Taking
Bisphosphonates: An Integrative Review

Abstract:Bisphosphonates are drugs used in osteoporosis. They inhibit the differentiation and
maturation of osteoclasts and induce apoptosis of these cells, reducing bone resorption and
remodeling. This study investigated the relationship between bisphosphonate-induced
osteonecrosis of the jaw and dental implant rehabilitation through an integrative literature
review. The Pubmed, BVS, Scielo, Web of Science, Scopus, and ScienceDirect databases were
consulted, using the following Health Sciences Descriptors (DeCS) and Medical Subject
Headings (MeSH): Osteonecrosis of the Osseodental Arch, Bisphosphonates, and Dental
Implantation. There is a consensus regarding the prevalence of pathological osteonecrosis, with
the mandible being the most affected site, significantly affecting women, particularly the
posterior maxilla. Therefore, it is essential to carry out a careful and thorough analysis of the
clinical aspects.

Keywords: OsteonecrosisoftheOsseodental Arch, Bisphosphonates, Dental Implantation.

Introducgéo

Os bifosfonatos sdo farmacos amplamente utilizados no tratamento de doencas 6sseas,
como osteoporose, mieloma multiplo e metastases 0sseas associadas ao cancer. Seu mecanismo
de acdo baseia-se na inibi¢do da atividade osteoclastica, reduzindo a reabsor¢édo e a remodelacéo
0ssea (Fleisch, 1998; Medeiros et al., 2020).

Entre os principais efeitos adversos relacionados ao seu uso destaca-se a Osteonecrose
dos Maxilares Induzida por Bifosfonatos (ONMB), caracterizada pela exposicdo de 0sso
necrético na regido maxilomandibular por mais de oito semanas, na auséncia de radioterapia
local (Pasetti et al., 2022). A etiologia da ONMB é multifatorial, estando associada a fatores
como tipo e tempo de uso da medicacdo, presenca de doencas sistémicas e realizacdo de
procedimentos cirargicos invasivos na cavidade oral (Eguia et al., 2020; Otto et al., 2018;
Ruggiero et al., 2022).

Embora a ONMB possa ocorrer espontaneamente, procedimentos como exodontias,
cirurgias periodontais e instalacdo de implantes dentarios tém sido apontados como potenciais
fatores desencadeantes. Considerando a crescente utilizacdo de implantes dentérios para
reabilitagdo oral, torna-se essencial compreender sua relacdo com o desenvolvimento dessa

condicdo.
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Dessa forma, este estudo teve como objetivo analisar as principais consideracfes
clinicas relacionadas a realizacdo de procedimentos cirlrgicos em pacientes em uso de

bifosfonatos, por meio de uma reviséo integrativa da literatura.

Metodologia

O trabalho foi realizado, por meio de uma revisao integrativa da literatura, para verificar
de forma qualitativa associacdo da osteonecrose em pacientes que fazem uso debifosfonatos em
reabilitacdo com implantes dentarios. A revisdo integrativa € conceituada pela equipe de
Sonaglioet al., (2019), que caracterizam uma estratégia metodologica de pesquisa que
proporciona sintetizar os resultados de um mesmo tema, consolidando informacgtes e
explicacBes gerais de um determinado tema especifico.

Os dados bibliograficos foram buscados através das bases de dados da Biblioteca
Nacional de Medicina dos Estados Unidos (Pubmed), Biblioteca Virtual em Saude (BVS),
Biblioteca Eletronica Cientifica Online (Scielo), Colecdo de banco de dados de referéncias
bibliogréaficas e citacbes de periddicos (Web of Science), Banco de dados de referéncias
bibliograficas (Scopus) e citacdesda empresa Elsevier e Base de dados de texto completo e
revisado por pares da Elsevier (Sciencedirect). A busca foi indexada a plataforma DeCS/Mesh,
com os operadores booleanos “AND” com as palavras chaves nos idiomas: inglés e portugués.

Com as com as palavras chaves: [Osteonecroseda/ ArcadaOsseodentaria/
OsteonecrosisoftheOsseodental Arch]; [Bifosfonatos/Bisphosphonates]; [Implantacéo
Dentaria/ Dental Implantation]. Na busca inicial, realizada entre janeiro e junho de 2024, foram

encontrados os artigos disponiveis, conforme as seguintes estratégias: (Quadro 1).

Quadro 1 - Estratégias de busca nas bases de dados

Estrategl_as oo s Pubmed | BVS | Scielo Web Scopus | Sciencedirect
utilizadas ofscience
Osteonecrosis of the
Osseodental Arch AND 40 0 0 0 0 1375

Bisphosphonates AND
Dental Implantation
Osteonecrose da Arcada
Osseodentaria OR 0 0
Bifosfonatos OR
Implantacdo Dentéria
TOTAL: 1.449
Fonte: Dados do estudo.
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A andlise criteriosa do contetdo para exclusdo, com a leitura do titulo e resumo,
filtrando os duplicados, com recorte temporal maior que 5 anos (de janeiro de 2018 a dezembro
de 2023) e 0s que ndo atendem a problematica. A amostra final, ap6s os critérios de incluséo e

excluséo, foi de 15 estudos, como metodologias variadas (Quadro2).

Quadro 2 - Fluxograma do processo de selecdo dos artigos.

~
*Pubmed/BVS/ Scielo/ Web of Science/ Scopus/ Sciencedirect
P ° Total: (N=1.449 arquivos).
Identificacdo
J
« Leitura do titulo: )\
*Exclusdo: 900 arquivos.
*Total: 549 arquivos.
Seleci +Duplicados e indisponiveis:
elecao Exclusdo: 500 arquivos.
*Total: 49 J
N
*Leitura completa:
Saleey  Exclusdo: 34
v *Total: (N=15 arquivos).
Artigos
incluidos )

Fonte: Dados do estudo.

Resultados

Foram incluidos 17 estudos na amostra final. Para a extracdo dos dados, foi construida,
de forma sistematica uma tabela com a caracterizacao sucinta dos estudos, com apresentacao
dos dados do Autor, ano, pais, tipo de estudo, tamanho da amostra, prevaléncia, idade e

resultados.
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Quadro 3 — Caracterizacdo dos estudos incluidos na amostra final.

Autor, Tipo de Tamanho da Prevaléncia, Resultados
ano, pais Estudo Amostra Idade
Ryu, Kim, | Coorte 38.230 pacientesa | Pacientes A pontuacdo de propensdo combinada
Kwon, retrospect | cirurgia de | com mais de | osteoporose pacientes com
2021b, ivo implante  entre | 70 anos com | osteonecrose com implantes dentarios
Coreia do 07/2014 e | histéria  de | tiveram uma razdo de risco de 0,51.
Sul 07/2016. osteoporose
Pichardo et | Série de | 180 pacientes | 52-86 anos. Os implantes dentarios podem estar
al., 2020, | casos com MRONJ relacionados ao desenvolvimento de
Holanda MRONJ, com peri-implantite e
insercdo de implantes dentarios.
Escobedo, | Serie de | 74 casos. Mandibula A presenca de fraturas de mandibula
M. F.etal, | casos e teve  maior | parece ter um risco maior do que o
2020, Reviséo acometiment | esperado naqueles pacientes cuja
Espanha da 0, com o | osteonecrose quimica ndo  estd
literatura. estagio Il o | relacionada a presenca de implantes
mais submetidos a carga funcional.
prevalente.
Granate- Reviséo Foram incluidos | De 42 a 79 | Seriam necessarios ensaios clinicos
Marques A, | bibliograf | 22 artigos. anos. randomizados para estabelecer
etal., 2019, | ica protocolos relativos ao tratamento com
Espanha implantes em pacientes em tratamento
antirreabsortivo.
Coléte et | Relato de | Paciente do | Sexo Dessa forma, podemos concluir que os
al., 2019, | caso e | género feminino, | feminino bifosfonatos orais, como o alendronato
Brasil revisdo de | caucasiana, 58 | com idade de | sdo capazes de levar ao
literatura | anos. 58 anos. desenvolvimento da OMAB.
Mendes V, | Revisdo Foram incluidos 7 | Adultos com | Pacientes com historico de uso de
etal., 2018, | de estudos entre | 18 anos que | bisfosfonatos ndo apresentam maior
Brasil literatura | 2009 e 2017. fazem terapia | risco de falha do implante dentério ou
com BP (IV | perda Gsseamarginal em comparacdo
ou Oral) que | com pacientes que ndo usaram
receberam bisfosfonatos.
implantes
dentarios.
Medeiros Revisdo Foram incluidos 8 | Idade entre | Com amostra total de 805 pacientes e
et al., | integrativ | estudos. 64-72 anos. | 705 implantes colocados, obteve uma
2020,Brasil | a taxa de acometimento da osteonecrose
em 10.18% dos pacientes, com 82.92%
do sexo feminino e predilecio de
desenvolvimento na mandibula.
Massaa, Serie de | 168 pacientes. A idade | Seis pacientes (4 mulheres, 2 homens)
Jean; casos, mediana foi | apresentaram MRONJ em torno de 17
Magremet | retrospect de 64 (50 - | implantes. Quatro pacientes receberam
al.,2021,Bé | ivo. 83) anos. tratamento ARD para osteoporose e 2
gica para cancer.
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Maciel, Revisdo 15 artigos foram | ldade média | BRONJ teve maior prevaléncia em
Aloizio integrativ | incluidos. de 63 anos, | mulheres brasileiras em tratamento para
Premoli et | a maioria  do | caAncer de mama e osteoporose.
al., 2020, Sexo
Brasil feminino.
Nisi, Série de | 15 pacientes. 13 mulheres | Nossos resultados mostraram  bom
Marco et | casos, e 2 homens, | desempenho do tratamento cirurgico,
al., 2020, | retrospect idade de 52 a | com alta porcentagem de resolugéo da
Roma ivo 79 anos). MRONJ.
Bacci, Ensaio 93 pacientescom | Média idade | O atendimento odontoldgico
Christian et | clinico MRONJ. de 68,7 anos | preventivo pode reduzir o risco de
al., 2022, | randomiz MRONJ, desde que os pacientes sigam
Italia ado as recomendagdes do especialista.
Leona RDI | Relato de | 2 casos. Caso 1. 68| O tratamento da MRONJ ¢€
etal., 2022, | casos e anos. Caso 2: | condicionado pelo estagio da doenca,
Argentina | revisdo da 72 anos. seu sucesso depende de manejo
literatura. interdisciplinar e acompanhamento
clinico médico.

Limones, Reviséo Foram incluidos 8 | A incidéncia | Denosumab esta associado a um risco
Alvaro et | sistematic | estudos. de DRONJ | significativamente maior de
al.,2020, a e meta- em pacientes | desenvolver MRONJ em comparacao
Espanha analise. com cancer | com ZA.

variou de 0,5

a2,1% apoés 1

ano, 1,1 a

3,0% apods 2

anos e 1,3 a

3,2% apds 3

anos de

exposicéo.
Sahin,Onur | Estudo de | Foram incluidos | Dos 21 | Dois pacientes em estagio 3 tiveram
et al., | coorte 21 pacientes. pacientes cicatrizacdo retardada 1 més apds a
2022, Turq | retrospect incluidos no | operagdo. Completo a cicatrizacdo da
uia ivo estudo, 14 | mucosa foi alcangada em todos os

eram do sexo | pacientes no terceiro més.

feminino e 7

do Sexo

masculino.
Dennis, Relato de | 1 paciente com Paciente de Preservacao da qualidade de vida por
Thomas; caso MRONJ. 68 anos. meio de: educacao e seguranca do
Gahan, paciente; controle da dor; controle de
Matthew., infeccdo secundaria; prevencdo da
2021,Reino extenséo da leséo
Unido

Fonte: Dados do estudo.

Id on Line Rev. Psic. V.20, N. 82 p. 364-375, Julho/2026 - Multidisciplinar. ISSN 1981-1179
Edicéo eletronica em http://idonline.emnuvens.com.br/id



http://idonline.emnuvens.com.br/id

Discussao

Entre os estudos proposto por Ryu; Kim; Kwon, (2021), Massaa D, Jean; Magrem Anne,
Michele (2021), Mendes V, et al., (2018), SEC, et al., (2020), Medeiros et al., (2020), Bacci,
Christian et al., (2022), Maciel, Aloizio Premoli et al., (2020), Leonardi et al., (2022), Limones,
Alvaro et al., (2020), Nisi, Marco et al., (2020), Dennis, Thomas; Gahan, Matthew., (2021),
Sahin, Onur et al., (2021), Escobedo, M. F. et al., (2020), Coléte et al., (2019),existe um
consenso acerca da prevaléncia do desenvolvimento patoldgico da Osteonecrose, sendo a regido
da mandibula o local mais afetada e acomete consideravelmente as mulheres. Entretanto,
Granate-Marques A, et al., (2019) asseguram que o local de maior acometimento € na parte
posterior da maxila.

Segundo Granate-Marques A, et al., (2019) “O risco individual depende da doenca
priméaria, seu tratamento, medicacdo antirreabsortiva (substancia, duracdo da aplicacdo e
frequéncia da aplicacdo), terapia concomitante e outras doencas de risco em implantodontia
(diabetes etc). Outros fatores de risco (ndo associados a medicagdo antirreabsortiva) incluem
tabagismo, idade avancada, sedentarismo cronico, obesidade, pacientes do sexo feminino e ma
higiene oral”. Além disso, a incidéncia da patologia ndo s6 ocorre em pacientes que passaram
por procedimentos invasivos ou colocacao de implantes, mas aqueles pacientes que ja possuem
implantes podem desenvolver a Osteonecrose tardia, com predilecdo na zona posterior da
maxila.

No entanto,Ryu; Kim; Kwon, (2021) afirmam em estudo com 944.801 pacientes
realizado na Coréia do sul, que ocorreu uma prevaléncia maior por sexo feminino, com histoérico
de uso de medicacg0es antirreabsortivas, atrelado um fator de risco, maior para extracao dentéria
(0,58% versus 0,09%, respectivamente; p < 0,001) comparado a implantacdo dentéria (0,34%
versus 0,12%, p < 0,001).Consonante,Maciel, Aloizio Premoli et al., (2020), Leonardi et al.,
(2022) os autores dissertam acerca do aumento patoldgico em pacientes que fazem uso de
medicacdo endovenosa (&cido zoledrénico), sendo associado ao cancer e osteoporose, com
principal fator sendo a exodontia de elementos dentérios anteriores.Entretanto, Pichardo et al.,
(2020) relatam em estudo feito com 180 pacientes dos quais 18 apresentam implantes dentarios
com Osteonecrose dos maxilares relacionadas a medicacdo. Os mesmos faziam uso de
medicacdes antirreabsortivas de forma oral por periodo de 60 meses e desenvolveram

Osteonecrose no periodo de 3 a 6 meses.
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Conforme Mendes V, et al.,, (2018) observaram o aumento da incidéncia da
Osteonecrose em pacientes que fazem uso de bifosfonatos unicamente de forma intravenosa
(IV) com periodo de administracdo de 3 meses antes da colocacdo do implante. Porém,
Medeiros et al., (2020) relatam que a incidéncia de Osteonecrose em pacientes que utilizaram
o bifosfonato por via oral foi de 21,79%, e todos os pacientes, ou seja, 100%, que foram
submetidos a terapia com bifosfonatos intravenosos desenvolveram a osteonecrose”.

Além disso, Bacci, Christian et al., (2022) também afirmam em seu estudo com amostra
inicial de 71 pacientes compativeis: sendo 50mulheres (70,42%) e 21 homens (29,58%),com
idade de 68,7 anos.Com prevaléncia na maxila em 24 pacientes (33,80%) e amandibula em 44
pacientes (61,97%) e o uso de acidozoledronico.De acordo comMassaa D, Jean; Magrem Anne,
Michele (2021), o impacto do uso medicamentoso, promove modificagdes na quantidade e
qualidade do osso e aumenta a dureza ¢ diminuindo a flexibilidade, “estaperda de elasticidade
do osso infunde-se na sua capacidade de absorcédo de energiae por isso diminui a tenacidade do
0sso (capacidade do osso resistir a propagacdode fissuras) sdo propriedades antagdnicas”.

Embora, Limones, Alvaro et al., (2020) com base nos achados do presente estudo, um
total de 13.857 pacientes, dos quais 6.938 pertenciam ao grupo de denosumabe e 6.919 ao grupo
acidozoledrdnico, o uso de denosumabe esta associado a um risco significativamente maior de
desenvolverOsteonecrose em compara¢do com &cidozoledroénico.Ademais, Nisi, Marco et al.,
(2020) em estudo feito com 15 pacientes (13 mulheres e 2 homens) com idade entre 52 e 79
anos. Apos intervencao cirurgica, com 12 meses de acompanhamento o processo de cicatrizagdo
completa foi obtido em 86,7% dos pacientes, sendo 100% de éxito nos casos em regido de
maxila, assim sendo, em regido de mandibula foi comprovada resisténcia no processo de
cicatrizacdo.Além do mais, Dennis, Thomas; Gahan, Matthew., (2021) defendem a atuacéo e
eficacia da profilaxia antibiotica em casos de intervencdo cirdrgica invasiva, dessa forma
viabiliza resultados favoraveis em pacientes que fazem uso de medicacGes antirreabsortivas.

Dessa forma, Escobedo, M. F. et al., (2020) no estudo proposto,relatam que o
desenvolvimento de Osteonecrose devido as medicacOes utilizadas em pacientes com implantes
sob carga, no total de 33 implantes, 14 foram acometidos de Osteonecrose (42,4%), com
frequéncia de fraturas mandibulares.Nesse sentido, Coléte et al., (2019) “concluiram que os
bifosfonatos orais, como o alendronato sdo capazes de levar ao desenvolvimento da
Osteonecrose sendo necessaria bastante precaucao na reabilitacdo oral com implantes dentérios,
tanto em pacientes que fazem uso, como em pacientes que apresentam risco de futura utilizacédo

da droga”. Além disso, Monte; Furtado (2023), relatam em seu trabalho, sobre a importancia
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de uma avaliacdo preventiva em pacientes que irdo fazer uso dos Bifosfonatos, com o intuito
de realizar possiveis tratamentos invasivos e promover uma boa satde bucal, com a finalidade
de reduzir o risco do desenvolvimento patolégico. Corroborando esse achado, Ruggiero,
Salvatore L. et al., (2022) em seu trabalho publicado na Associagao Americana de Cirurgioes
Orais e Maxilofaciais, relatam como fatores de risco doengas dentaria inflamatorias pré-
existente como, doenga periodontal e patologia periapical, que aumenta consequentemente a
incidéncia da Osteonecrose em 50%.

Concluséao

Conclui-se que a osteonecrose dos maxilares associada ao uso de bifosfonatos é uma
condi¢do incomum, porém potencialmente grave, especialmente em pacientes submetidos a
procedimentos cirdrgicos invasivos. O risco esta relacionado a fatores como tipo e via de
administracdo da medicacdo, tempo de uso e condi¢cbes sisttmicas e comportamentais do
paciente. Dessa forma, a realizacdo de uma avaliacao clinica criteriosa e de um planejamento
individualizado é fundamental para a adogdo de abordagens cirirgicas mais conservadoras e
atraumaticas, contribuindo para a reducdo do risco de complicacdes e para o0 sucesso do

tratamento.
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