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Resumo

A odontologia constantemente preocupa-se com a qualidade Ossea dos seus
pacientes. Tal variavel determinara o sucesso clinico de intervengdes cirurgicas,
instalagdo de implantes e manutengdo de dentes na cavidade bucal. Nessa
perspectiva, pacientes com osteoporose sdo uma populagdo que exige maior
atencdo. O tratamento atual da osteoporose acontece por meio do uso de
bifosfonatos, todavia, seu uso esta associado a quadros de osteonecrose dos
maxilares. A teriparatida € um medicamento que passou a ser estudado para
controle do metabolismo 6sseo e demonstra potencial para uso odontoldgico. Diante
disso, o presente estudo buscou validar o uso da teriparatida em contexto de
osteonecrose dos maxilares associada a bifosfanatos e sua influéncia na
Implantodontia. A teriparatida € um farmaco recombinante do hormdénio da
paratiredide e possui efeitos anabodlicos no metabolismo 6sseo, estimulando a
diferenciagdo de osteoblastos e aumentando a atividade dos osteocitos. Dessa
forma, o anabdlico 6sseo pode ser pensado para recuperagao de quadros clinicos
com grandes perdas de tecido mineralizado, auxiliando no processo de reabilitagao
do paciente. Na odontologia, o uso da teriparatida esta associado com maiores e
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melhores niveis de osseointegracdo de implantes e efeitos positivos nos tecidos
periodontais. Seu uso pode, ainda, ser potencializado pela suplementacdo de
vitamina D e calcio. Diante dos presentes achados, o uso da teriparatida pode ser
uma alternativa para o controle da osteoporose frente aos bifosfonatos no periodo
em que se planeja realizar a instalagdo de implantes dentarios ou cirurgias ésseas
na regido de cabecga e pescogo, diminuindo os riscos de necrose da regido. Todavia,
€ importante enfatizar que os estudos clinicos ainda carecem de desenhos
experimentais mais robustos e com amostras maiores para que a teriparatida seja,
de fato, uma escolha valida e segura para os pacientes.

Palavras-chave: Teriparatida. Osteonecrose Associada a Bisfosfonatos da
Mandibula. Osteonecrose. Implantes Dentarios.

Abstract

Dentistry is constantly concerned with the bone quality of its patients. This variable
will determine the clinical success of surgical interventions, implant installation, and
maintenance of teeth in the oral cavity. In this perspective, patients with osteoporosis
are a population that requires greater attention. The current treatment for
osteoporosis occurs through the use of bisphosphonates, however, its use is
associated with cases of osteonecrosis of the jaws. Teriparatide is a medication that
has been studied for the control of bone metabolism and demonstrates potential for
dental use. Thus, this study sought to validate the use of teriparatide in the context of
bisphosphonate-associated jaw osteonecrosis and its influence on Implantology.
Teriparatide is a recombinant parathyroid hormone drug and has anabolic effects on
bone metabolism, stimulating osteoblast differentiation and increasing osteocyte
activity. Thus, bone anabolism can be thought of as a way to recover clinical
conditions with significant losses of mineralized tissue, assisting in the patient's
rehabilitation process. In dentistry, the use of teriparatide is associated with higher
and better levels of implant osseointegration and positive effects on periodontal
tissues. Its use can also be enhanced by supplementation of vitamin D and calcium.
In light of these findings, the use of teriparatide may be an alternative for
osteoporosis control in the face of bisphosphonates during the period when dental
implant installation or bone surgeries in the head and neck region are planned,
reducing the risks of necrosis in the area. However, it is important to emphasize that
clinical studies still lack more robust experimental designs and larger samples so that
teriparatide is truly a valid and safe choice for patients.

Keywords: Teriparatide. Bisphosphonate-Associated Osteonecrosis of the Jaw.
Osteonecrosis. Dental Implants.

1. Introdugao

A osteoporose € uma doenca sistémica que reduz a massa 6ssea e deteriora
a estrutura dos ossos, aumentando os casos de fragilidade e suscetibilidade a
fraturas. Os bifosfanatos sdo medicamentos com efeito hipocalcémico, que se
acumulam nos locais de formacado Ossea ativa tornando-se mais resistente a
atividade osteoclastica. Com isso, sdo capazes de reduzir a reabsor¢cao éssea e
aumentar sua densidade, sendo uma das principais drogas para tratamento e
prevencdo da osteoporose. A administracdo de bifosfanatos para osteoporose
tornou-se uma preocupagéo para a odontologia em razdo do aumento de riscos de
osteonecrose dos maxilares. (1-3)
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A Osteonecrose dos Maxilares € associada a terapia com bifosfanatos e
comegou a ser cada vez mais estudada e divulgada. A prevaléncia desta condi¢éo
esta relacionada a duracdo do tratamento e exposicdo a estes medicamentos. E
uma reacao adversa grave pela terapia de antiangiogénicos e antirreabsortivos,
possuindo influéncia em tratamentos com implantes dentarios e no periodonto. Por
conseguinte, a Odontologia detém um papel importante na qualidade de vida e
morbidade do paciente, exigindo maior atengao e tratamentos individualizados para
0 manejo da populagdo usuaria dessa classe farmacologica. (4,5)

Atualmente, na Implantodontia, a Osseointegracdo € imprescindivel na
instalacdo de implantes dentarios e, para isso, € necessario obter formacao 6ssea e
sua densidade favoravel na superficie do implante. A cicatrizacdo déssea ocorre
através de favoravel condicdo celular local, condicdo vascular e natureza do
estimulo na regido 6ssea. Desse modo, a saude bucal do paciente influencia na
qualidade 6ssea para a integragcao do implante nos maxilares. Deste modo, é a
especialidade odontologica que mais exija precaugdes e cuidados em virtude da
osteonecrose causada pelo uso de bifosfanatos. (6,7)

A teriparatida é o horménio da paratireoide humana recombinante de 34
aminoacidos e com efeito anabdlico para tratamento da osteoporose. Logo, ha
aumento na resisténcia éssea sem prejudicar na agao dos osteoblastos, reduzindo o
risco de fraturas patoldgicas. O uso de teriparatida possui rapidez de resposta e
efeitos a nivel celular e tecidual, quando comparados a bifosfanatos, configurando-
se nao somente como alternativa terapéutica para manejo da osteoporose, como,
também, tendo efeitos em casos ja estabelecidos de osteonecrose. (8-10)

Dessa forma, € importante que o cirurgido-dentista saiba manejar o paciente
corretamente para que diminua a prevaléncia de riscos da osteonecrose de
maxilares. Além disso, sua atualizagdo quanto ao conhecimento da relacdo direta
aos implantes dentarios e efeitos da administracdo de teriparatida pode auxiliar no
maior sucesso clinico de sua conduta. (8)

Portanto, o objetivo deste trabalho foi realizar uma revis&do de literatura sobre
0 uso da teriparatida em contexto de osteonecrose de maxilares associada a
bifosfanatos e sua influéncia na Implantodontia.

2. Metodologia
2.1 Implantodontia

Ha mais de 50 anos, a Implantodontia tem evoluido para substituir dentes
perdidos por proteses implantossuportadas. A demanda de pacientes parcialmente
ou totalmente desdentados fez com que mais estudos fossem realizados com intuito
de estabelecer a osseointegragdo e a regeneragcdo Ossea local com um
planejamento individualizado para cada caso. Logo, € importante o conhecimento
sobre a efetividade e seguranca na instalagdo e utilizacdo clinica de implantes
dentais osseointegraveis. (11,12)

A reabilitagdo oral é estabelecida a partir da reestruturacdo dos requisitos
funcionais e estéticos do sistema estomatognatico. Com isso, a Implantodontia tem
se tornado uma das especialidades com maior relevéncia na odontologia e
importancia na reabilitacdo oral dos pacientes. Atualmente, as principais opg¢des de
implantes sdo os enddsseos e osseointegrados, sendo a instalacdo imediata de
implantes osseointegraveis apds exodontias com resultados mais satisfatérios. A
Figura 1 mostra um implante dentario apds 18 meses de carga funcional, sendo o
implante e a coroa pretos, e 0 0sso € de cor roxa com o cortex e a porgao trabecular
do osso alveolar claramente visiveis, junto a gengiva e ao epitélio. (13,14)
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Figura 1 — Implante dentario ap6s 18 meses de carga funcional.

5 mm

Fonte: Gruber, 2013 7

A instalagcdo de implantes é realizada a partir da avaliagdo da quantidade e
qualidade do tecido 6sseo, oclusdo, habitos parafuncionais e condicdo da saude
bucal do paciente. Entretanto, a reabilitacdo com implantes dentarios pode ter
complicacbes bioldgicas e protéticas. Os pacientes que possuem osteoporose grave
fazem uso de farmacos antirreabsortivos de alta dose, ou seja, bifosfanatos,
aumentando o risco de osteonecrose dos maxilares induzida por medicacéo.
Clinicamente, ha dados limitados sobre os efeitos da terapia com bifosfanatos na
frequéncia, patologia e fisiopatologia dessa condicdo em torno dos implantes.
Entretanto, a cicatrizagdo ao redor do implante é afetada apds sua colocagao por

razdo do seu mecanismo de acgao, assim como mostra a Figura 2. (14,15)
Figura 2 — Radiografia panoramica inicial com extensa leséo ao redor do implante dentario.

Fonte: Kim, 2019 43
De acordo com a declaragdo de consenso da Equipe Internacional de
Implantologia (ITl) e outras sociedades, é contraindicado a instalagéo de implantes
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em pacientes com cancer, mieloma multiplo e pacientes com metastases ésseas de
tumores sdlidos recebendo tratamento intravenoso com bifosfanatos com
quimioterapia sistémica, sendo um fator predisponente a desenvolvimento de
osteonecrose dos maxilares. Portanto, mais estudos e dados cientificos s&o
necessarios para avaliar os efeitos dos bifosfanatos comumente usados em
pacientes com osteoporose em tecidos moles e duros, em torno do implante
dentario. (16,17)

2.2 Bifosfanatos

Os bifosfanatos sdo medicamentos analogos sintéticos do pirofosfato em que
pontes de oxigénio sdo substituidas por um carbono e se assemelham em sua
ligacdo com a hidroxiapatita do osso. Estes possuem classificagdo em nitrogenados
ou aminobifosfonatos e sdo usados no tratamento de doengas que afetam o
metabolismo ésseo associado a excessiva reabsor¢cdo, como osteoporose pos-
menopausa, doenca de Paget e doengas oncolégicas (hipercalcemia maligna ou
metastases 0sseas osteoliticas). (18)

O mecanismo de agao dessa droga é a partir da sua afinidade com mineral
0sseo, ligando-se ao calcio nos cristais de hidroxiapatita. Logo, sao depositados
onde o mineral é6sseo € exposto aos liquidos circundantes, nos sitios de
remodelacdo O6ssea. Com isso, ha formacao de osteoblastos ativos e inibicdo das
atividades na superficie 6ssea através de alteragbes na actina, sendo fagocitado e
retornados a corrente sanguinea. (19)

Em 2004, o laboratorio responsavel pela introdugdo no mercado de
bifosfanatos alertou quanto aos riscos e efeitos adversos associados ao
desenvolvimento de osteonecrose dos maxilares pelos tipos pamidronato e
zoledronato. Ja em 2005, o mesmo laboratorio incluiu todos os tipos de bifosfanatos
como provaveis desencadeadores dos processos de osteonecrose, incluindo as
formas orais. Desde entdo, estudos sao feitos para encontrar o mecanismo de agao
que é afetado quanto ao uso do medicamento e o desenvolvimento da osteonecrose
dos maxilares associada ao uso de bifosfanatos. Dessa forma, o cirurgido-dentista,
principalmente os que atuam realizando cirurgias bucais, devem estar atentos aos
riscos de seus pacientes desenvolverem osteonecrose apds sua intervencao,
levando em consideragao a dificuldade de manejo dessa patologia. (20,21)

2.3 Osteonecrose dos Maxilares

A osteonecrose dos maxilares consiste na exposicdo do osso maxilar ou
mandibular a partir de lesbes gengivais ndo regeneradas (Figura 3). Quando
associadas ao uso de bifosfanatos, os casos mais comuns sao através da terapia
intravenosa crénica e influenciada por fatores de risco como a duragdo do
tratamento, tipo de comorbidades e procedimentos odontoldégicos invasivos.
Ademais, o diagndstico da osteonecrose dos maxilares associada ao uso de
bifosfanatos segue trés caracteristicas fundamentais como pacientes submetidos a
tratamento atual ou prévio com bifosfanatos, presengca de osteonecrose na regido
maxilofacial e quando n&o foram submetidos a radioterapia nos maxilares. (22,23)
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Figura 3 — Fotografia intraoral inicial mostrando eritema de partes moles, edema e osso necrético
exposto ao redor do implante dentario.

Fonte: Kim, 2019 43

As caracteristicas anatémicas e fisiolégicas possuem influéncia quanto a
predomindncia de localizagdo nos maxilares, sendo a mandibula de maior
recorréncia (65%), na maxila (26%) e em ambos (9%). Além disso, na fase inicial
nao possui sinais clinicos e, em estagios mais avancados, apresentam rugosidades
em tecido mole em volta do osso necroético, infeccdo secundaria, dor intensa, areas
de parestesia e ulceracdes na mucosa com exposicdo da area subjacente. Apesar
de nao possuir evidéncias comprovadas, a maior hipotese quanto a causa da
osteonecrose dos maxilares associada aos bifosfanatos € através da interagao entre
a reducao da remodelagao 6ssea, trauma local, infeccao, hipovascularizagao e efeito
dos bifosfanatos nos osteoclastos. (23,24)

Os cuidados odontolégicos sdo muito importantes na redugéo da incidéncia
da osteonecrose dos maxilares, principalmente na escolha de procedimentos
clinicos. Apesar da dificuldade em controlar esta patologia, os cirurgides-dentistas
podem criar estratégias para reduzir ou melhorar as manifestagdes clinicas,
dependendo da indicagdo, com antissépticos bucais, antibioticoterapia sistémica,
curetagem e resseccado Ossea, como a sequestrectomia com a remocédo do 0sso
necrosado (Figura 4 e 5). Associada a essas estratégias odontoldgicas, a terapia

medicamentosa de teriparatida tem sido muito estudada e utilizada. (25,26)
Figura 4 — Fotografia intraoperatoria da sequestrectomia.

Fonte: Zushi, 2017 34
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Figura 5 — Remocao do implante dentario com amostra do 0osso necrotico.

Fonte: Zushi, 2017 34

2.4 Teriparatida

Sendo um horménio da paratireoide humana recombinante de 34
aminoacidos, a teriparatida teve sua apresentagao farmacéutica baseada na sintese
de DNA recombinante. Seu efeito anabdlico estimula a formagdo dssea
osteoblastica e melhora a qualidade e quantidade éssea. Com isso ha uma
restauracdo da microarquitetura déssea, possibilitando a redugdo do processo de
osteoporose grave. Ademais, sua acado € distinta dos farmacos disponiveis
atualmente, sendo uma nova perspectiva com base na formagao do tecido 6sseo. A
administragao farmacoldgica recomendada pelo fabricante da teriparatida € de forma
injetavel, via subcutanea, na dose de 20 ym/dia por, no maximo, 2 anos. (27-29)

A teriparatida possui 0 mecanismo de acao relacionado com afinidade ao
receptor de proteina G dos osteoblastos, estimulando a agdo dos mesmos e
aumentando a formagdo de osso novo. Existem evidéncias de que este estimulo
ocorra através da inibicao da apoptose dessas células ou por estimulo a maturacao
de pré-osteoblastos a osteoblastos, aumentando sua concentracao celular. (30-32)

Estudos comprovaram a afinidade da teriparatida com células osteoblasticas
em raz&o dos niveis de osteocalcina (OCN) local, sendo ela uma proteina produzida
e secretada pelos osteoblastos, células diferenciadas responsaveis pela sintese e
mineralizacdo da matriz éssea. Por isso, elas fazem parte da formagao oOssea
durante o desenvolvimento do esqueleto e regeneragéo periddica ao longo da vida.
A OCN possui alta afinidade a matriz de hidroxiapatita 6ssea, sendo importante
marcador da taxa de remodelagao ossea. (33)

2.5 Teriparatida na Odontologia

A teriparatida em razdo do seu mecanismo de agdo, diferente dos
bifosfanatos, passou a ser pensada em uma possibilidade de controle, ndo somente
da osteoporose, mas também da osteonecrose ja instalada. Nesse sentido, alguns
autores passaram a estuda-la como droga terapéutica para a Odontologia. Como por
exemplo, ao redor do implante instalado antes e apds a terapia medicamentosa com
teriparatida (Figura 6 e 7). (34)
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Figura 6 - Radiografia panoramica mostrando acentuada reabsorgao 6ssea alveolar ao

redordo implante dentario substituindo o primeiro molar inferior direito (seta).
- ) = & 3 .

Fonte: Zushi, 2017 34

Figura 7 - Radiografia panordmica mostrando a mesma regido da Figura 4, 16 meses
ap6s asequestrectomia e terapia com teriparatida.

Fonte: Zushi, 2017 34

A discrepancia entre os mecanismos de agao se da principalmente pelas
células alvo, uma vez que os bifosfanatos atuam inibindo a atividade osteoclastica
como forma de controle de densidade éssea, a teriparatida age estimulando a
neoformacao por meio do estimulo de células osteoblasticas. Tal renovagao celular
auxilia, também, em seu uso para terapia adjuvante da osteonecrose dos maxilares.
A teriparatida como forma de tratamento costuma ser utilizada apdés quadros de
desafios de regeneragdo éssea em pacientes comprometidos, como substituta
temporaria aos bifosfanatos, podendo ter seus efeitos percebidos apds quatro
meses pelo aumento da densidade éssea. (35)

A administracdo de teriparatida pode melhorar cicatrizacdo de fraturas e
cirurgias periodontais. Além disso, ha tendencia de efeitos anabdlicos sobre o novo
contato osso-implante, melhorando a microarquitetura e agindo nos déficits ésseos
alveolares. Na osteoporose, a teriparatida é eficaz na redugao do risco de fratura na
osteoporose pds-menopausa e aumentou a densidade mineral éssea em casos de
osteoporose induzida por glicocorticoides. Logo, € necessario investigar sobre a
indicagcdo e grupo especifico que tera maior beneficio com a terapia com
teriparatida. (36,37)

O tratamento farmacoldgico de osteoporose tem influéncia na rotina clinica de
Periodontia e Implantodontia. A vitamina D também possui um papel importante na
regeneracao 0ssea, com a cicatrizacdo de fraturas e estabilidade secundaria do
implante dentario. Com isso, a associagao de teriparatida com a concentragao sérica
ideal de vitamina D, maximiza o resultado terapéutico em casos de periodontites e
instalacdo de implantes. Ademais, a suplementacdo com calcio e vitamina D pode
prevenir a exacerbacdo da osteoporose, podendo ser de terapéutica continuada,
mesmo apos o limite de administragao da teriparatida. (7,38)

A teriparatida esta sendo explorada para regeneracdo 6ssea alveolar na
osteonecrose dos maxilares relacionada a medicagcdo. Os biomarcadores ésseos
sdo usados para indicar formacao e reabsorcdo 6ssea. O biomarcador 6sseo CTX
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avalia a reabsorgéo 0ssea, analisando fragmentos de telopeptideos carboxiterminais
de colageno tipo |, resultado da acido dos osteoclastos na matriz 6ssea. As
moléculas de interligagdo formadora de reticulagao, pirrolidina e desoxipirrolidina sdo
marcadores com melhor correlagdo histomorfolégica com as alteragdes da
remodelagdo que ocorre nos 0ssos. Quando comparado a densitometria dssea, o
exame de obtencdo do CTX é mais facil e confortavel para o paciente, sem
necessidade de exposi¢cdo a radiacdo ionizante. Com a terapia farmacéutica de
teriparatida, os niveis de CTX foram reduzidos. (39,40)

Atualmente, ndo ha padréo de tratamento para a osteonecrose dos maxilares
associada ao uso de bifosfanatos, porém a teriparatida € a medicagao que pode ser
uma solugdo promissora. Em dois anos de terapia medicamentosa, o esqueleto
repara os microdanos acumulados e recuperando totalmente a estrutura éssea,
preservando a anatomia, estética e funcdo total. Entretanto, estudos tém sido
realizados para avaliar o tempo de uso e dosagem apropriada a partir da indicagao e
necessidade de cada paciente, visando um planejamento individualizado e eficaz.
(41,42,5)

A terapia medicamentosa com teriparatida ndo € recomendada para pacientes
que possuem disturbios hipercalcémicos, osteossarcoma, doenca Ossea
metastatica, doenga 6ssea de Paget, gravidez ou radioterapia anterior no esqueleto
ou tecidos moles nos quais ha exposi¢ao éssea. Além de ser uma droga com alto
custo no mercado, sua limitagao principal € a administracédo diaria com auto-injegbes
subcutaneas, sendo dificil a manipulacdo por idosos ou ndo praticantes de outros
medicamentos injetaveis. Ademais, de acordo com as instru¢des do fabricante para
este medicamento, o periodo de seguranca para terapia de teriparatida é
estritamente limitado até 2 anos ao longo de toda a vida. (8)

3. Resultados e Discussao

Desordens metabdlicas 6sseas sdo importantes desafios para condutas
odontoldgicas que estdo diretamente relacionadas com esses tecidos mineralizados.
Uma das patologias mais comuns encontradas em nossa sociedade é a osteoporose
que, durante muitos anos, foi tratada exclusivamente com bifosfanatos.?® No entanto,
Silverman e Nasser®” propéem novos paradigmas para a terapia de controle sobre a
perda de massa O0ssea por meio da teriparatida. A medicacdo mostrou-se eficiente
na reducao do risco de fratura na osteoporose pds-menopausa, além de resolver os
déficits 0sseos alveolares e acelerar a cicatrizacdo 6ssea na periodontite cronica
grave.

De modo semelhante, Narongroeknawin et al*®> observou que a nova
medicacgao obteve efeito anabdlico, através da diferenciagdo e aumento da atividade
osteoblastica, promovendo a cicatrizacdo éssea alveolar. E valido destacar que o
uso da teriparatida foi acompanhado pela descontinuidade dos bifosfanatos nesse
grupo de pacientes, bem como houve a necessidade de procedimentos cirurgicos
para desbridamento da regido e uso de enxertos e membranas para reabilitagéo.

Kim et al® observou em seu estudo que a colocacdo de implante dentério e
enxerto 0sseo relacionado tem sido considerado como fator de risco para
osteonecrose de maxilares associado ao uso de bifosfanatos. Entretanto, estudos
demonstraram que baixa dosagem de bifosfanatos ndo comprometem o tratamento
com implantes, sendo a interrupcdo da administragdo do medicamento variavel de
acordo com a condigao clinica de cada paciente.*4

Apesar da literatura indicar que baixas dosagens de bifosfanatos
demonstram-se seguras para a Implantodontia, uma série de casos relatam a
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associacdo dessa classe medicamentosa com a osteonecrose dos maxilares. No
relato de caso de Tsai et al*', a paciente estava com uma fistula dolorosa 6 meses
apos a instalagdo de implantes dentarios e foi diagnosticada com osteonecrose da
mandibula associada a bifosfanatos, ja que fazia uso de alendronato ha 4 anos,
semanalmente. A paciente foi submetida a sequestrectomia do osso necrético e
prescrito antibidticos orais e irrigacdo oral com iodo. Apds esses procedimentos,
houve uma piora do quadro clinico e iniciou-se a terapia anabolizante com
teriparatida, que mostrou resolugao completa da regidao necrética apés 10 meses.
Atualmente, ndo ha padrédo de tratamento para esse tipo de osteonecrose, porém a
teriparatida pode ser uma opgao promissora.

Seguindo a mesma linha de estudo, no relato de caso de Doh et al®, a
paciente também foi diagnosticada com osteonecrose da mandibula associada ao
uso de alendronato para osteoporose, apos a instalacdo de implante dentario. Apds
4 meses de terapia com teriparatida, foi realizada a sequestrectomia e remoc¢éo do
implante. A medicagao foi encerrada com 6 meses apds o tratamento inicial e, na
ultima visita periédica com 20 meses, a ferida cirurgica estava completamente
cicatrizada e as condigbes Osseas alveolares estavam estaveis. Logo, mesmo com
certas limitagdes quanto ao uso da teriparatida, ha um interesse crescente na terapia
medicamentosa para pacientes que possuem a condicdo de osteonecrose dos
maxilares associada ao uso de bifosfanatos.

No estudo de Zushi et al**, a paciente também recebeu o diagndstico de
osteoporose, fazia uso de alendronato e desenvolveu osteonecrose na mandibula ao
redor dos implantes dentarios. Embora os bifosfanatos tendam a se acumular nos
locais de remodelagao 6ssea ativa, como os maxilares, o trauma cirurgico no 0sso
alveolar, durante a cirurgia de implante, pode ter estimulado ainda mais o acumulo
pos-operatorio da droga no local do implante. A sequestrectomia foi realizada 5
meses apos o inicio da administracdo de teriparatida, a terapia foi mantida
diariamente por 2 anos e houve nova formagédo 6ssea em 16 meses. Ademais, foi
citado a importancia da tomografia computadorizada para auxiliar no
acompanhamento da recuperacdo completa no defeito 6sseo na mandibula, apos o
uso da teriparatida.

Ja no relato de caso de Sarmiento*?, ndo foi necessario realizar
sequestrectomia, mesmo a paciente fazendo uso de alendronato ha 4 anos e
possuindo fistula dolorosa na mandibula. Posteriormente, foi realizada a instalagcao
do implante e, com isso, o desenvolvimento de celulite na sinfise mandibular com
osteonecrose local. Foi iniciada a antibioticoterapia para tratamento da osteomielite
e troca do bifosfanatos pela teriparatida. Apdés 5 meses, ndo houve evidéncias de
qualquer patologia e, em 2 anos, a administracdo da teriparatida foi cessada.
Demonstra-se o potencial da teriparatida mesmo sem a associag&do cirurgica em
alguns casos, desde que o acompanhamento do paciente seja realizado.

No estudo de Kim et al®8, ao contrario dos casos anteriores, a teriparatida foi
administrada semanalmente para que os profissionais da saude, tanto o médico
quanto o dentista, pudessem avaliar o progresso da paciente, que possuia
osteoporose e osteonecrose da mandibula. Além disso, ha a vantagem de reduzir os
efeitos colaterais e desconforto devido a inje¢cado subcutanea. As evidéncias clinicas
da paciente eram de dor e secreg¢ao purulenta na regiao de implante dentario. Com
isso, foi substituido uso de risedronato por teriparatida, sem intervengéo cirurgica e
uso por 8 meses do anabdlico ésseo, logo, havendo a cicatrizagdo e consolidagao
ossea. A partir disso, € colocado em discussao futuros estudos para o tratamento
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com teriparatida uma vez na semana, reduzindo a dosagem e duragao do uso dela,
visando o mesmo objetivo do administrado comumente.

Visando o contexto especifico da odontologia, Kuchler et al*® utilizou a
teriparatida para avaliar o desempenho no processo de osteointegragcdo de
implantes dentarios. Os dados histomorfométricos da pesquisa sugerem que, para
finalidade da Implantodontia, nove semanas de tratamento fornecem resultados
satisfatorios, lembrando que também é importante avaliar a necessidade individual
de cada paciente. Gruber’ elucida, ainda, o uso da teriparatida no contexto da
periodontia, reforcando o potencial positivo do medicamento no processo de
regeneragao ossea.

Objetivando maximizar os resultados da terapéutica com teriparatida,
podemos pensar em sua associagao com a suplementacao de vitamina D e calcio. A
vitamina D melhora a mineralizacdo 6ssea e a imunidade do paciente, sendo
importante atingir concentragcdes séricas ideais da medicagdo. A suplementacao
com calcio tem efeito preventivo para perda dentaria, por influenciar a estruturacao
ossea. Gruber’ observou a importdncia dessa suplementacdo nos pacientes e
sugeriu 0 uso em conjunto com a teriparatida. Kuchler et al*® confirmaram o
potencial da associacdo de vitamina D, calcio e teriparatida no tratamento de
pacientes com osteonecrose dos maxilares associada a bifosfonatos. O estudo
observou melhora de moderada a acentuada dos pacientes, demonstrando a
resolucao de defeitos désseos alveolares e cicatrizagdo acelerada.

Na regeneragéo ossea alveolar, o estudo de Agnihotri e Gaur*® evidencia que
a teriparatida esta sendo, cada vez mais, explorada. As pesquisas usadas foram
realizadas em humanos e em animais, e em ambos foi evidente o efeito
osteoanabdlico da teriparatida referente a varios biomarcadores de formagao dssea,
com a melhora da microestrutura do osso, aumento do volume, espessura trabecular
e porosidade melhoradas. Apesar da teriparatida ser um agente anabdlico 6sseo
promissor para a regeneragao 0ssea alveolar, ainda é necessario verificar os efeitos
adversos em populagdes maiores com defeitos 6sseos orais e avaliar a possibilidade
de mudar a regidao em que se concentrara a atividade metabdlica do osso.

Dessa maneira, a presente revisdo tem como principal limitacdo os dados
primarios que foram resgatados. Todos os artigos que utilizaram a teriparatida como
intervencdo reforgam a impossibilidade de generalizacdo de seus resultados e
elucidam a necessidade de estudos com amostras maiores e mais
diversificadas.34:353840

4. Conclusao

A partir dos dados encontrados na literatura atual, percebe-se que a
teriparatida € uma droga promissora para uso no contexto odontologico,
principalmente na implantodontia, oferecendo melhora no crescimento 6sseo pelo
estimulo de osteoblastos. Ademais, pode ser pensada como terapia a pacientes que
apresentem osteonecrose de maxilares induzida por medicamentos, uma vez que o
mecanismo de ac&o da nova droga estimula a neoformagéo 6ssea.

Todavia, € importante lembrar que o uso da teriparatida ainda € limitado em
razdo do alto custo e seus resultados ainda n&o poderem ser totalmente
generalizados. Novos estudos, principalmente de carater clinico e randomizado
devem ser realizados para validagdo de sua eficacia e segurancga.
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