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RESUMO: A osseointegragdo € definida
como a perfeita integracdo entre a
superficie do implante e o osso. Ela é
indispensavel no processo de adaptagéo
do implante no organismo do individuo,
além de ser necessaria para a correta
reabilitacdo. Algumas alteragdes sistémicas
sdo limitantes para a reabilitagdo oral com
implantes por interferirem no fenémeno
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da osseointegracdo. O objetivo do presente trabalho foi realizar uma reviséo narrativa da
literatura indexada a respeito dos aspectos bioldgicos de comprometimentos sistémicos
que possam interferir no processo de osseointegracdo, de modo a identificar e descrever
aspectos de maior e menor influéncia nesse processo. Foram pesquisados os termos
“‘implant osseointegration” e “systemic diseases”. Utilizou-se a base de dados do PubMed/
Medline, na qual inicialmente foram identificados 83 artigos. Apds a aplicacao dos critérios de
inclusdo e excluséo, foram selecionados 8 artigos para incluir o estudo. Dentre os resultados
encontrados, foram descritos alguns comprometimentos sistémicos de maior incidéncia
em pacientes sendo eles, respectivamente, diabetes mellitus, hipertenséo, osteoporose,
pacientes imunossuprimidos (oncolégicos, HIV positivo, artrite reumatoide) e o habito do
tabagismo. Conclui-se que é imprescindivel o conhecimento acerca dos aspectos sistémicos
do paciente. Portanto, é necessério a realizagdo de uma anamnese detalhada e plano de
tratamento individualizado.

PALAVRAS-CHAVE: Osseointegragdo; Implante dentarios; Doenca sistémica.

SYSTEMIC DISEASES AND IMPLANT OSSEOINTEGRATION- NARRATIVE
LITERATURE REVIEW

ABSTRACT: Osseointegration is defined as the perfect integration between the implant surface
and the bone. It is indispensable in the process of adaptation of the implant in the individual’s
body, in addition to being necessary for correct rehabilitation. Systemic diseases are limiting
oral rehabilitation with implants because they interfere with the osseointegration phenomenon.
The aim of this study is to carry out a narrative review of the indexed literature regarding
the biological aspects of systemic impairments that can interfere with the osseointegration
process, in order to identify and describe aspects of greater and lesser influence in this
process. The terms “osseointegration of implants” and “systemic diseases” were searched.
The PubMed/Medline database was used, in which 83 articles were initially identified. After
applying the inclusion and exclusion criteria, 8 articles were selected to include in the study.
Some systemic impairments with a higher incidence in patients were felt, namely, diabetes
mellitus, hypertension, osteoporosis, immunosuppressed patients (oncology, HIV positive,
rheumatoid arthritis) and smoking. We concluded that knowledge about the systemic aspects
of the patient is necessary. Therefore, it is necessary to carry out a detailed anamnesis and
an individualized treatment plan.

KEYWORDS: Osseointegration; Dental implants; Systemic Disease.

11 INTRODUGAO

Em meados do século 20, Branemark et al. (1969) foram pioneiros ao relatar o
fendmeno da osseointegragéo, sendo definido como o contato direto do tecido ésseo com
a superficie do implante submetido a uma carga funcional.

Foram descobertos alguns requisitos mecéanicos e biolégicos para que ocorra o
processo de osseointegracdo, sendo eles a biocompatibilidade do material, quantidade e

qualidade 6ssea favoravel, macrogeometria e topografia superficial do implante, técnica
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cirurgica minimamente traumatica e periodo de cicatrizagdo livre de carga funcional
(MAVROGENIS et al., 2009; GUGLIELMOTTI et al., 2019).

A respeito do tecido 6sseo, o periosteo e o endosteo sdo tecidos conjuntivos
especializados formados por células osteogénicas e s@o responsaveis pela nutricdo do
tecido e fornecimento de osteoblastos para neoformacé@o Ossea. Essas caracteristicas
justificam a necessidade da qualidade 6ssea e vascularizagdo adequada para que ocorra
0 sucesso da reabilitacdo oral com implantes 6sseointegraveis (CASTELLANI et al., 2011;
FLORENCIO-SILVA et al., 2015; KIM et al., 2020).

No entanto, a presenca de pacientes com comprometimentos sistémicos no cotidiano
clinico € uma realidade identificada durante anamnese, fazendo com que o clinico se
atente para estabelecer um plano de tratamento adequado e individualizado, pois, algumas
alteracbes sistémicas sao limitantes para reabilitacdo oral com implantes por interferirem
no fendbmeno da osseointegracdo (DIERMEN et al., 2006; TAVARES et al., 2014).

Dentre as principais condi¢cdes sistémicas que podem interferir nesse processo de
osseointegracdo estdo a Diabetes Mellitus, o tabagismo, a osteoporose, a hipertensao
arterial e a imunosupresséo, alterando diversos fatores que irdo desempenhar papéis
importantes na biologia 6ssea e no fendbmeno da integracdo do implante e do osso
(JOHNSON et al., 2001; MOREIRA et al., 2015; VEGIAN, 2020; YONG E LOGAN, 2021;
INOKOSHI et al., 2021).

Assim, o objetivo deste estudo foi revisar a literatura indexada a respeito dos
aspectos biolégicos de comprometimentos sistémicos de maior incidéncia relacionados ao
paciente que possam interferir no processo de osseointegracdo, de modo a identificar e

descrever aspectos de maior e menor influéncia nesse processo.

21 METODOLOGIA

O presente estudo compreende uma revisdo narrativa da literatura, no qual a
pergunta-chave definida foi: “Como os comprometimentos sistémicos podem interferir no
processo de osseointegracao?”.

Esse tipo de estudo parte da identificagcdo do problema de pesquisa, buscas nas
bases de dados, aplicando-se os critérios de incluséo e exclusado, avaliagdo dos estudos
selecionados, analise, obtencdo de dados, interpretagdo dos resultados e apresentagéo
da revisd@o. Foi utilizada a base de dados do PubMed/Medline, sendo que a estratégia
de busca foi definida através de unitermos no idioma inglés presentes no MeSH (Medical
Subject Headings): “implant osseointegration” e “systemic diseases”. Foram encontrados 83
artigos ao todo. A selegéo dos artigos cientificos incluidos foi feita de forma correspondente
a pergunta-chave. Os critérios de inclusdo foram: artigos originais de estudos primarios em
portugués, inglés ou espanhol com énfase nos comprometimentos sistémicos que possam
influenciar na osseointegracédo do implante e que foram publicados no periodo estabelecido
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entre 2018 e 2023. Foram excluidos livros e documentos, tese/dissertacéo, cartas ao autor,
ndo disponivel gratuitamente e estudos néo relacionados ao objeto de pesquisa. Apos a
aplicacao dessas estratégias, restaram 8 artigos que foram eleitos e incluidos no estudo. A

Figura 1 exemplifica as etapas do processo metodoldgico para a constru¢éo desse estudo.

b
PUBMED

Palavras-chave (Implant Osseointegration and Systemic
Diseases) entre 2013 e 2023.

Registros excluidos:
¥ Livros e documentos,

Ordenagéo dos Ieseidissertagéo:
registros: cartas ao autor, nao
disponivel
n= 83 gratuitamente, nao
— relacionado ao objeto
l n=45
Tese complitss Registros excluidos:
avaliados para Estudos que nao
elegibilidade respondem a
pergunta e aos
n=38 objetivos da pesquisa
e apos serem lidos na
integra
v n= 30

Estudos incluidos na revisédo
narrativa

Figura 1. Fluxograma de selecao dos estudos incluidos, conforme recomendacao PRISMA.

n=8

Fonte: Autores, 2023.

31 RESULTADOS E DISCUSSAO

Os resultados encontrados estédo elencados por meio dos quadros abaixos. Nota-se

no quadro 1 a caracterizagdo dos artigos utilizados em nosso estudo e no quadro 2 elenca-
se 0 conteudo dos artigos.
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N° TiTULO AUTORIA E BASE PAiS REVISTA
ANO

1 Systemic Drugs That Apostu et al., Pubmed | Roménia | Drug Metabolism
Influence Titanium Implant 2017 Reviews
Osseointegration.

2 Dental implants in patients with | De Medeiros et | Pubmed | Brasil International
osteoporosis: a systematic al., 2017 Journal of Oral
review with meta-analysis and Maxillofacial

Surgery

3 The effect of radiotherapy on Shugaa-Addin | Pubmed | Arébia Journal of Clinical
survival of dental et al., 2016 Saudita and Experimental
implants in head and neck Study
cancer patients

4 Systemic diseases and oral Ramesh et al., | Pubmed | india Indian Journal
health 2014 of Medical

Specialities
Systemic and local effects of Vegian et al., Pubmed | Brasil Clinical Oral
radiotherapy: an experimental 2018 Investigations
study on implants placed in rats
Does osteoporosis influence Wagner etal., | Pubmed | Austria Clinical Implant
the marginal peri-implant 2016 Dentistry and
boné level in female patients? Related Research
A cross-sectional study in a
matched collective
7 Osteoporosis in men Vilaca et al., Pubmed | Reino Lancet Diabetes &
2022 Unido Endocrinology

8 Does HIV infection have an Ata-Ali et al., Pubmed | Espanha | Medicina oral,
impact upon dental 2015 patologia oral y
implant osseointegration? A cirugia bucal
systematic review

QUADRO 1: CARACTERIZACAO DOS ARTIGOS (N=8).
Fonte: Autores, 2023.
N° OBJETIVOS CONCLUSAO

Discutir, por meio dos dados da literatura, a

respeito de diferentes classes de tratamento
medicamentoso para otimizar o processo de
osseointegracgao.

Diversas drogas sistémicas e seus
mecanismos de acéo podem influenciar
positiva e negativamente no processo da
osseointegragao. Dentre as principais drogas
que interferem negativamente nesse fenébmeno
estéo as drogas anti-catabdlicas como o
alendronato e zolendronato, provocando a
ostedlise e a reabsor¢éo ao redor do implante.

Avaliar, por meio de uma reviséo de literatura
com meta-andlise, a taxa de sobrevivéncia de
implantes em pacientes com osteoporose.

Ao todo, 15 estudos envolvendo 8.859
pacientes e 29.798 implantes foram incluidos.
Os achados da meta-analise demonstram que
ndo houve diferenca na taxa de sobrevivéncia
dos implantes em pacientes com e sem
osteoporose. No entanto, ha uma diferenca
entre os grupos com relagao a perda 6ssea
marginal, sendo maior nos pacientes com
osteoporose.
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https://onlinelibrary.wiley.com/journal/17088208
https://onlinelibrary.wiley.com/journal/17088208
https://onlinelibrary.wiley.com/journal/17088208

Revisar a literatura a respeito da taxa de
sobrevivéncia dos implantes dentarios em
pacientes que foram submetidos a radioterapia
para tratamento de cancer de cabeca e
pescogo.

A utilizacdo de implantes € uma alternativa que
pode ser aplicada em pacientes com cancer
de cabeca e pescoco e que tenham realizado
sessoOes de radioterapia nessa regido. Os
implantes mais suscetiveis de serem perdidos
apos essa exposicdo sao aqueles localizados
em maxila.

Evidenciar a importancia da saude bucal
frente a condicdes sistémicas diversas como
a imunossupressao, osteoporose, infeccoes
oportunistas e outras.

A salde bucal deve ser mais enfatizada por
médicos e demais profissionais da saude,
compreendendo a importancia da prevencao e
promocéao de saude bucal para o bem estar e
a saude geral de todos os pacientes.

O estudo in vivo com 60 ratos teve como
objetivo investigar os efeitos da radiacao
ionizante sobre a modulacao de citocinas
sanguineas que afetam a remodelagao 6ssea
ao redor do implante.

Foi descoberto que a radiacéo ionizante
modifica a producéo de citocinas séricas e
aquelas que atuam na pro-inflamacéo, além de
alterar a producéo de proteinas que atuam na
remodelagcéo 6ssea e na apoptose celular ao
redor do implante.

O estudo transversal e coletivo buscou
investigar se a osteoporose pode influenciar na
quantidade de osso marginal peri-implantar em
48 pacientes mulheres.

Com base nos seus resultados, este estudo
chegou a concluséo de que a osteoporose nao
constitui uma contraindicacao a colocagao de
implantes e que outros fatores podem atuar
colaborando com esse quadro sistémico e
entdo influenciar no nivel 6sseo peri-implantar.
Ressaltam ainda que a colocacgéo do implante
deve ser realizada, sempre que possivel, no
nivel do 0sso e ndo abaixo.

O estudo realizou uma reviséo narrativa da
literatura a respeito dos principais aspectos
biolégicos relacionados a osteoporose em
homens, bem como identificando fatores
importantes para o seu diagnéstico e
tratamento.

Os autores concluiram que a osteoporose
secundaria € mais comum em homens do
que em mulheres e sugerem que mudancgas
no estilo de vida e na ingestao de certos tipos
de vitaminas como a D sejam realizadas.
Medicamentos anti-reabsortivos como

os bisfosfonatos tém sido utilizados no
tratamento.

Revisar a literatura de forma sistematica a
respeito da interelagcdo entre a infeccao pelo
virus HIV e o fenébmeno da osseointegragao.

Com base nesse trabalho, os autores
concluiram que ndo ha aumento na taxa
de falha de implantes em pacientes HIV
positivos e que isso se deve principalmente
ao tratamento profilatico com antibioticos e
antirretrovirais.

Quadro 2: Andlise de contetdo dos artigos. (N=8).
Fonte: Autores, 2023.

Através da leitura dos artigos incluidos em nosso trabalho e também de artigos

classicos relacionados ao tema, inferiu-se importantes reflexdes acerca das condigcbes
sistémicas e suas repercussbes no processo da osseointegracao de implantes. Tais
consideragdes foram agrupadas de acordo com as condi¢des mais prevalentes na
literatura, sendo elas diabetes mellitus, o tabagismo, a hipertensé&o arterial, a osteoporose
e a imunossupressao de certos grupos de pacientes.
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Diabetes Mellitus

A diabetes é uma desordem metabdlica crénica que pode causar diversas
complicagdes, incluindo aquelas relacionadas ao tecido dsseo, tais como: aumento do risco
para fraturas e alteracao da microarquitetura 6ssea (Moreira et al., 2015). A diabetes tipo Il
exerce influéncia no processo de cicatrizagéo 6ssea, dificultando a estabilidade, sucesso
e sobrevida dos implantes, pois reduz o contato entre o 0sso e o implante, condi¢éo esta
fundamental para o sucesso no tratamento com implantes dentarios (Santos et al., 2018).

Uma revisdo sistematica mostrou que a taxa de sobrevivéncia de implantes em
pacientes diabéticos ndo difere da taxa de sobrevivéncia em pacientes saudaveis nos
primeiros 6 anos, mas a longo prazo, em torno de 20 anos, é possivel observar casos de
falhas em pacientes diabéticos (Naujokat et al., 2016). Outra revisdo mais recente concluiu
que a diabetes compromete a estabilidade, sucesso e sobrevida dos implantes (Santos
et al., 2018). Alguns estudos demonstram que o controle glicémico pode contribuir para
reducao do risco de fragilidade 6ssea e ajudar na sobrevivéncia de implantes em pacientes
diabéticos e deve ser gerenciado para que haja melhor prognéstico (Mellado-Valero et
al., 2007; Moreira et al., 2015; Naujokat et al., 2016; Santos et al., 2018). Pacientes com
diabetes mellitus devem ser assistidos por uma equipe de atencéo basica, com médicos
e enfermeiros qualificados para orienta-los a respeito do tratamento dessa condicéo
(MARQUES et al., 2021).

Tabagismo

O tabagismo possui efeito direto na vascularizagdo do tecido ésseo, no qual
gera impacto na cicatrizacdo de feridas e reparo 6sseo, devido ao comprometimento da
resposta inflamatéria e imunolégica do hospedeiro, consequentemente, hd uma alteracao
da densidade 6ssea alveolar (Johnson; Slach 2001; Bergstrom et al., 2004; Wagner et
al., 2016). Além disso, o tabagismo predispbe a osteoporose em mulheres fumantes na
menopausa, devido alteracdes no metabolismo estrogénico, resultando em efeitos diretos
na remodelacdo 6ssea (Mauro-Nicita, 1990; Bergstréom et al., 2004; Nato et al., 2005;
Wagner et al., 2016).

Segundo estudo, os fumantes possuem uma taxa de perda 6ssea quatro vezes
maior se comparados com os ndo fumantes (Bergstrdm et al., 2004). Acredita-se entéo
que o ato de fumar seja um limitante para reabilitacdo oral com implantes, pois a taxa
de insucesso do tratamento & maior, visto que na maxila, foi observado uma maior falha
precoce quando comparado a mandibula, devido as caracteristicas morfoldgicas do tecido
6sseo (Bergstrom et al., 2004; Nato et al., 2005; Javed et al., 2019). Na literatura, estudos
mostram consequéncias concretas em usuarios de narguilé, charuto, cachimbo, cigarro

eletrOnico entre outros, porém, ainda se torna necessario mais estudos para esclarecer os
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possiveis impactos que podem afetar a osseointegracéo (Javed et al., 2019).

Hipertensao arterial

A hipertensao arterial e 0 uso de anti-hipertensivos nao séo fatores que impactam o
insucesso dos implantes osseointegraveis, mas é necessario mais estudo a respeito desse
tema (Menezes et al., 2018; Inokoshi et al., 2021). Porém, a faixa etaria foi um fator fluente
onde se teve resultados significantes, onde ha uma maior taxa de insucesso em pacientes
hipertensos acima de 50 anos de idade (Ong et al, 2007; Menezes et al., 2018).

Pacientes hipertensos comumente fazem uso de anticoagulantes, esses
medicamentos sdo utilizados para prevencao na formacdo de coagulos sanguineos
e, sabe-se que a formacdo de coagulo & importante para o processo cicatricial pds-
cirurgico. Dessa maneira, esses farmacos podem apresentar um aumento do potencial de
sangramento, como um efeito adverso, sendo assim, o cirurgido-dentista deve se atentar a
possiveis hemorragias, por alterar o mecanismo hemostatico. Ademais, é crucial a afericdo
da pressao arterial antes do procedimento cirlrgico, evitando riscos a saude do paciente
(Apostu, 2017; Menezes et al., 2018).

Osteoporose

A osteoporose é uma patologia que compromete a densidade mineral 6ssea, que
pode interferir no processo de osseointegracao, pois, o tecido 6sseo osteoporético € mais
poroso e possui menor densidade, comprometendo a integridade da qualidade éssea (Yong
e Logan, 2021). Um estudo realizado por Wagner et al. (2017) mostrou que a osteoporose
possui influéncia direta na remodelacdo 6ssea peri-implantar, ou seja, a atividade de
osteoclastos é superior a de osteoblastos (Fisher, 2011; Wagner et al., 2017).

Uma das principais etiologias da osteoporose em homens é a reducdo dos niveis
de testosterona (hipogonadismo), a partir dos 30 anos de idade, a taxa de testosterona
diminui 1% ao ano (Vilaca et al., 2022). Em contrapartida, a osteoporose em mulheres
ocorre principalmente na menopausa, devido a queda hormonal de estrébgeno. O papel
de hormonios esteroides no processo de maturacdo e manutencao 6ssea é fundamental,
existem estudos que comprovam que a diminuicdo de testosterona e estrogeno leva a
progressiva reducéo da densidade mineral 6ssea (Compston, 2001; Yong e Logan, 2021).
A taxa de sobrevivéncia de implantes instalados em pacientes osteopor6ticos € menor
quando comparado a pacientes saudaveis (Medeiros, 2018).

Pacientes Imunossuprimidos

Pacientes oncoldgicos submetidos ao tratamento radioterapico sdo susceptiveis a

modificagdo na produgéo de citocinas pro-inflamatorias, expresséo de proteinas envolvidas
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na remodelacdo Ossea e apoptose celular, bem como alteragdes na neoformacgéo 6ssea.
A partir desses resultados, independentemente do momento da irradiacéo, sugere-se que
seja realizado um intervalo entre a radioterapia e a cirurgia de instalacdo do implante,
permitindo a recuperag@o e renovacdo das células 6sseas, evitando assim uma futura
falha na osseointegracéo. Sendo assim, quanto menor o intervalo entre a instalacdo do
implante e a radioterapia, menor serd a resposta bioldgica favoravel a osseointegracao
(Vegian, 2020). As taxas de sobrevivéncia dos implantes dentarios podem ser afetadas
negativamente pela radioterapia quando o paciente é usuario de bifosfonato, tornando-se
mais susceptivel a osteoradionecrose (Shugaa-Addin et al., 2016; Toneatti et al., 2021).

A respeito de pacientes soro positivos, portadores de HIV, o prognédstico da
reabilitacdo oral com implantes é favoravel e semelhante ao observado em individuos HIV
negativos (Ata-Ali et al., 2015; Esimekara e Perez, 2022). Isso é particularmente manifesto
na presencga de terapia antirretroviral altamente ativa (HAART), contagens controladas de
linfocitos T CD4+ e administracdo de antibioticoterapia profilatica. No entanto, mais estudos
prospectivos envolvendo amostras maiores e estudos longitudinais sdo necessarios
para confirmar os resultados obtidos (Ata-Ali et al., 2015). Segundo alguns estudos em
relacéo aos pacientes portadores de artrite reumatoide, os mesmos possuem uma taxa de
sobrevivéncia de 100% de implantes dentérios (Esimekara e Perez, 2022).

41 CONSIDERAGOES FINAIS

Conclui-se que para que ocorra a adequada osseointegracéo e, consequentemente,
sucesso da reabilitacdo oral com implantes osseointegraveis, € imprescindivel o
conhecimento acerca dos aspectos sistémicos do paciente. Portanto, é necessario a
realizacao de uma anamnese detalhada e plano de tratamento individualizado. Além disso,
deve ser realizado avancgos na pesquisa para favorecer a otimiza¢do da osseointegragao,
a partir de novos biomateriais e tratamentos de superficie voltados a pacientes com
comprometimentos sistémicos
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