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RESUMO

A extragdo dentéria ¢ um procedimento clinico indicado nas situagdes em que um
dente ndo pode ser reabilitado ou mantido em condigdes aceitdveis do ponto de vista
funcional ou estético. Apds o procedimento de extracdo, vai-se seguir um processo de
remodelagdo e reabsorcao 0ssea que frequentemente termina numa diminui¢ao do volume
de tecidos duros e moles locais. Podem existir fenomenos de reabsor¢do Ossea tais que
impossibilitem a reabilitacdo, principalmente quando o planeamento passa pela
reabilitacdo dos mesmos com implantes osteointegrados, pelo que o tempo para a
colocacao destes deve ser ponderado.

Virias técnicas tém sido desenvolvidas para minimizar a0 maximo as alteragdes
no volume 6sseo consequentes a extragao dentaria, permitindo preservar o alvéolo e obter
o melhor resultado em termos de satde, fungao e estética. Uma das formas de melhorar a
regeneragdo alveolar ¢ simplesmente uma técnica de extracdo o mais atraumatica
possivel. Prever a extensdo e a magnitude das mudancas dimensionais pos-extracdo em
funcdo de -caracteristicas especificas do doente e do local do dente perdido ¢
especialmente importante para tomar decisdes clinicas quando se planeia a sua
substitui¢ao.

Com base na revisao da bibliografia existente, o objetivo deste projeto foi expor
as diferentes possibilidades terapéuticas pés-extracionais, abordando a influéncia que as
diferentes técnicas pos-extragdes possam assumir, incluindo as de preservacgdo alveolar e
de regeneracdo Ossea, regeneracdo Ossea guiada, utilizacdo de materiais de enxerto e
utilizagdo de biomateriais.

Para a realizacdo desta monografia, foi feita uma pesquisa bibliografica nas bases
de dados PubMed, MEDLINE, Cochrane Library e SCOPUS, incluindo artigos com texto
disponivel online em inglés, portugués e espanhol, com datas de publicacdo entre 2001 a

2021, dando principal relevancia aos artigos dos ultimos 5 anos (2016 a 2021).

Palavras-chave: perda 6ssea alveolar, remodelacdo Ossea, enxerto dsseo alveolar,

regeneracao 0ssea oral, regeneracdo apos extragao.






ABSTRACT

Dental extraction is a clinical procedure indicated in cases where a tooth cannot
be rehabilitated or maintained in acceptable conditions from a functional or aesthetic
point of view. After the extraction procedure, a process of bone remodeling and resorption
will follow, which often ends in a decrease in the volume of local hard and soft tissue.
There may be such phenomena of bone resorption that may compromise rehabilitation,
especially when osseointegrated implants are planned to be used, so the time for
placement of these must be considered.

Several techniques have been developed to minimize as much as possible the
changes in bone volume resulting from tooth extraction, allowing to maintain the alveolus
and obtain the best result in terms of health, function and aesthetics. One of the ways to
improve alveolar regeneration is simply an extraction procedure as atraumatic as possible.
Predicting the extent and magnitude of post-extraction dimensional changes as specific
patient characteristics and the location of the missing tooth is especially important for
decision-making when clinics are planning to replace the tooth.

Based on the review of the existing bibliography, the objective of this project was
to expose different post-extraction therapeutic alternatives, addressing the influence that
these techniques can assume, including alveolar preservation and bone regeneration
techniques, such as guided bone regeneration, use of graft materials and use of
biomaterials.

To carry out this monograph, a bibliographic search was carried out in the
PubMed, MEDLINE, Cochrane Library and SCOPUS databases, including articles with
text available online in English, Portuguese and Spanish, with publication data between

2001 and 2021, giving relevance to articles of the last 5 years (2016 to 2021).

Keywords: alveolar bone loss, bone remodeling, alveolar bone graft, oral bone

regeneration, regeneration after extraction.
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Introdugao

I. INTRODUCAO

A extracdo dentaria ¢ um dos procedimentos teraputicos mais frequentes em
Medicina Dentéria. E um procedimento clinico indicado nas situagdes em que um dente nao
pode ser reabilitado ou mantido em condi¢des aceitaveis do ponto de vista funcional ou
estético (Tonetti et al., 2000). O periodonto ¢ um tecido dependente do dente que o suporta e
se desenvolve quando os dentes erupcionam. Além da perda de funcdo mastigatoria e estética,
uma extra¢do dentdria ird igualmente desencadear uma série de eventos fisiopatolégicos
considerados uma resposta normal do organismo que resultam na remodelagdo das estruturas
anatomicas circundantes, nomeadamente atrofia do osso alveolar e do tecido gengival, devido
a sua perda de fun¢do (Araugjo, Silva, Misawa,& Sukekava, 2015; Pietrokovski & Massler,
1967). Assim, ao mesmo tempo que a cicatrizagdo dos tecidos duros e moles do alvéolo pds-
extracdo ocorre, também os tecidos duros e moles do local da extracdo se remodelam
continuamente, mesmo apds a regenera¢do do alvéolo com osso recém-formado (MacBeth,
Trullenque-Eriksson, Donos & Mardas, 2016; Pietrokovski, Starinsky, Arensburg & Kaffe,
2007).

E essencial repor o dente apds uma extragio dentéria de forma a manter a sua fungao
(mastigatoria e estética) e existem varias maneiras de remediar essa perda. Uma das solugdes
a considerar s3o os implantes dentdrios. No entanto, procedimentos de extra¢do mais
complicados podem provocar perda 6ssea adicional, devido a trauma cirurgico. Podem existir,
ainda, fenomenos de reabsor¢do Osseo mais extremos que impossibilitem a reabilitacdo,
principalmente quando o planeamento passa pela reabilitagdo dos mesmos com implantes
osteointegrados, pelo que o tempo para a colocacdo destes deve ser ponderado (Kao, 2008;
Tonetti et al., 2000; Tomlin, Nelson, & Rossmann, 2014). Assim, considerando a relevancia
do tecido Osseo, varias técnicas tém sido desenvolvidas para minimizar ao maximo as
alteracdes no volume Osseo consequentes a extragdo dentdria, permitindo preservar e
regenerar o alvéolo e obter o melhor resultado em termos de satude, fun¢ao e estética (Morjaria
etal.,2014). Uma das formas de melhorar a regeneracao alveolar ¢ simplesmente uma técnica
de extragdo o mais atraumatica possivel (Hong, Bulsara, Gorecki & Dietrich, 2018; Morjaria,

Wilson & Palmer, 2012).

Prever a extensdo e a magnitude das mudangas dimensionais pos-extragdo em fungao

de caracteristicas especificas do doente e do local do dente perdido ¢ especialmente
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importante para tomar decisdes clinicas quando se planeia substituir o dente (Araujo &

Lindhe, 2005).

Com base na revisdo da bibliografia existente, o objetivo deste projeto ¢ comparar as
diferentes possibilidades terapéuticas pos-extracionais, abordando a influéncia que as
diferentes técnicas pds-extracdes possam assumir, incluindo as de preservagdo alveolar e de
regeneragdo Ossea, tais como a regeneracao o0ssea guiada, utilizacdo de materiais de enxerto
e utilizacdo de biomateriais. Pretende-se concluir acerca da técnica que promove maior e

melhor regeneragdo Ossea apds a extracdo de um ou mais dentes erupcionados.

Para a realiza¢do desta monografia, foi feita uma pesquisa bibliografica nas bases de
dados PubMed, MEDLINE, Cochrane Library e SCOPUS, incluindo artigos com texto
disponivel online em inglés, portugués e espanhol, com datas de publicacdo entre 2001 a 2021,
dando principal relevancia aos artigos dos tltimos 5 anos (2016 a 2021). A fim de centrar a
pesquisa em artigos que descrevem estratégias de regeneracao alveolar pos-extracc¢ao, foram
utilizados os seguintes descritores «alveolar bone loss», «bone remodelingy, «alveolar bone

graftingy», «oral bone regenerationy, «regeneration after extractiony.
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Desenvolvimento

II. DESENVOLVIMENTO
2.1. PERIODONTO

O periodonto ¢ o termo que descreve coletivamente os tecidos de suporte de um dente
e ¢ composto pelo periodonto protetor ou marginal (gengiva) e o periodonto de inser¢do ou
sustentacao (ligamento periodontal, cemento radicular e o proprio osso alveolar), tendo como
funcdo primordial a unido do dente ao osso e a manutengdo da integridade da superficie da

mucosa mastigatdria (Karring & Loe, 1970; Avila-Ortiz, Chambrone & Vignoletti, 2019).

A gengiva ¢ um tecido molde e representa a parte da mucosa mastigatoria que reveste
a crista do processo alveolar e circunda a por¢do cervical dos dentes, estabelecendo
continuidade entre o epitélio da mucosa oral e o epitélio juncional (Melcher, 1976; MacBeth
et al., 2016). E composta por epitélio gengival externo, epitélio do sulco, epitélio de unido e
tecido conjuntivo gengival. Pode ser classificada em trés tipos, relativamente a sua localizacao
- gengiva marginal ou livre, gengiva aderida e gengiva interdentaria. A primeira ¢ composta
por epitélio oral, epitélio do sulco e epitélio juncional; ¢ fenosteada em redor da porcao
cervical dos dentes. A segunda, esta firmemente aderida ao osso através do peridsteo e
cemento radicular por fibras de colagénio e prolonga-se desde a livre até a mucosa alveolar.
A terceira compoe-se pela papila interdentaria de epitélio queratinizado (Monje et al., 2015;

Saffar, Lasfargues & Cherruau, 1997).

O ligamento periodontal (PDL) ¢ uma rede fibrosa, ancorada e firmemente alinhada
de um lado com o cemento da raiz dos dentes e do outro lado com o osso alveolar da
mandibula e maxila e une o cemento ao alvéolo através do tecido conjuntivo fibroso de
colagénio tipo I (fibras de Sharpey). Este ligamento tem como fungdo fornecer estabilidade
mecanica e, por outro lado, proteger o dente e osso alveolar das forcas resultantes da
mastigacdo. O ligamento periodontal ¢ basicamente composto por tecido conjuntivo
especializado unico, fibroblastos formando as fibras de colagénio (Karring & Loe, 1970;
Monje et al., 2015).

O cemento ¢ o tecido mineralizado que cobre toda a superficie da raiz, ndo sendo
visivel em saude periodontal, e tendo uma espessura minima na jun¢do amelo-cementaria e
maxima em redor do &pex. A sua principal fun¢do ¢ a ancoragem do dente com as fibras

principais e o osso alveolar. O cemento tem sido historicamente classificado em cemento
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celular e acelular por inclusdo ou ndo de cementdcitos, tendo estes tipos diferentes de cemento
diferentes fungdes e localizagdes. Geralmente, o cemento acelular (primario) € fino e cobre a
raiz cervical, auxiliando a fixagdo do dente, enquanto o cemento celular (secundario) espesso
cobre a raiz apical, auxiliando na absorc¢do das cargas mecanicas. O cemento contém dois
tipos de fibras, isto €, fibras extrinsecas (Sharpey) que sdo extremidades embutidas das fibras
principais e fibras intrinsecas que sdo fibras do proprio cemento. E composto por 55% de
material organico (colagénio tipo I, proteoglicanos, glicoproteinas e agua) e 45% de material
inorganico (hidroxiapatite, e fosfato de calcio amorfo) (Karring & Loe, 1970; MacBeth,

Trullenque-Eriksson, Donos & Mardas, 2016).

Sulco gengival /\

Crista alveolar

Gengiva livre

Gengiva aderida

Osso cortical

Processo
alveolar Osso
trabeculado

Cementum

Fibras do
ligamento
periodontal

Osso alveolar
proéprio

Figura 1 - Anatomia do processo alveolar no suporte de um dente totalmente erupcionado e componentes
do osso alveolar (Adaptado de Ramalingam, 2020)

O osso alveolar (OA) ¢ a camada de tecido 6sseo que reveste o alvéolo dentério
composta por 60% de material inorganico, 25% de material inorganico e 15% de 4gua (Avila-
Ortiz, Chambrone & Vignoletti, 2019; Saffar, Lasfargues & Cherruah, 1997). Juntamente com
o cemento radicular e o ligamento periodontal, constitui o aparelho de fixagdo dos dentes,
sendo o tecido de suporte mais importante para os mesmos, cuja fungao principal € distribuir
e reabsorver as forcas geradas pela mastigacdo e outros contactos dentarios (Melcher, 1976;

Monje et al., 2015).

Existe a possibilidade de microrganismos e toxinas invadirem os tecidos periodontais
permedveis, provocando um processo inflamatorio tal que a gengiva se torne inflamada,
leucécitos e antiotoxinas migrem para o local para combater a infe¢do bacteriana e quanto
mais a inflamagdo progrida, mais fino se torne o epitélio juncional, menos protegido fique o

ligamento periodontal e o restante periodonto, eventualmente evoluindo para periodontite. As
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células inflamatdrias concomitantes com a periodontite provocam a reabsorc¢ao 6ssea alveolar
pela estimulacdo da migracdo dos osteoclastos pelos mediadores quimicos como a
interleucina 6 (IL-6) e o recetor ativador do fator nuclear kappa-f ligante (RANKL). Assim,
a periodontite ¢ uma doenga infeciosa cronica multifatorial (envolvendo vérios fatores
etioldgicos e de risco) com elevada prevaléncia mundialmente sendo a causa mais comum de
destruicdo periodontal - perda do ligamento periodontal e osso alveolar - levando
consequentemente a perda dos dentes e a redugdo substancial da satide oral e qualidade de
vida (Melcher, 1976; Monje et al., 2015). E encontrada em 20 a 50% da populacao adulta
global (Avila-Ortiz, Chambrone & Vignoletti, 2019; Monje et al., 2015). Os seus fatores de
risco podem ser ndo modificéveis (sexo, idade, genética e certas condigdes sistémicas) ou
modificaveis (como tabagismo, alcoolismo, estilo de vida e stress). Pode ter inicio na infancia
ou adolescéncia, mas ¢ mais prevalecente na terceira década de vida (MacBeth, Trullenque-
Eriksson, Donos & Mardas, 2016). Os efeitos da periodontite sdo hemorragia gengival,
possivelmente abcessos, mobilidade dentaria, recessdes gengivais e, eventualmente,

sensibilidade radicular e alteragdo da posi¢ao dentaria (Monje, et al., 2015).

Os objetivos da terapia periodontal incluem a interrup¢do da progressdo da doenca
periodontal, controlando-a e prevenindo a sua recidiva, mas também a regeneracdo dos
tecidos periodontais danificados, promovendo a formacdo de osso alveolar, cemento e

estruturas do ligamento periodontal. Isto porque mesmo quando o periodonto estd
parcialmente destruido, as suas células tém a capacidade de o regenerar (Hathaway-Schrader
& Novince, 2021; Persson, Rollender, Laurell & Persson, 1998). Assim sendo, apds terapia

periodontal, desencadear-se-4 imediatamente o processo de cicatrizacdo, através de uma

cascata celular altamente organizada e regulada por mediadores quimicos ambientais e locais

(Hathaway-Schrader & Novince, 2021; Saffar, Lasfargues & Cherruah, 1997).

Relativamente as técnicas de tratamento periodontal, o alisamento radicular ¢ a técnica
(ndo cirargica) gold standard para o tratamento da periodontite, acreditando-se que tenha

resultados eficazes mesmo em dentes com destruicdo periodontal extensa. O alisamento

radicular reduz a hemorragia gengival aproximadamente em 45% das situagdes (Hathaway-

Schrader & Novince, 2021). No entanto, esta remog¢do mecanica ndo elimina todos os agentes
patogénicos presentes devido a complexa anatomia da raiz do dente, pelo que este tratamento

convencional deve ser acompanhado pelo uso de antibidticos e anti-sépticos (Karring & Lde,
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Principais estratégias para regeneracdo alveolar apos extrag¢do

1970; Avila-Ortiz, Chambrone & Vignoletti, 2019). Este tratamento periodontal, embora

permita evitar a progressdo da doenca, ndo permite recuperar o tecido epitelial perdido

inicialmente (Hathaway-Schrader & Novince, 2021; Monje et al., 2015).

Virias terapias regenerativas do tecido periodontal, como regeneragdo de tecido
guiada, enxerto 0sseo e colocacdo de varios biomateriais, como proteinas da matriz do
esmalte, plasma rico em plaquetas (PRP), tém sido rotineiramente utilizadas na prética clinica

por décadas (Isaksson, 2012).

2.1.1. Tecido osseo

O osso, enquanto 6rgdo, ¢ constituido pela camada cartilaginosa das articulagdes, a
cartilagem calcificada na placa de crescimento (em individuos em crescimento), o espago
medular e as estruturas 6sseas mineralizadas corticais e esponjosas ou trabeculares. Por outro
lado, enquanto tecido dsseo, ao contrario da maioria dos tecidos conjuntivos, ¢ mineralizado
(Florencio-Silva et al., 2015; Saffar, Lasfargues & Cherruau, 1997) e pode ser dividido em
dois tipos de tecidos: esponjoso - rede trabecular com medula éssea no seu interior - e cortical
- composto por minerais cristalinos inorganicos. O osso cortical inclui a maior parte da massa
Ossea e da funcdo mecanica, localizando-se na camada externa dos ossos longos, enquanto o
0ss0 esponjoso, trabecular ou medular menos denso, serve para redirecionar as tensdes
originadas na proximidade das articulagdes dos movimentos para a cortical mais forte, entre
outras fungdes, encontrando-se nos ossos chatos, cubdides e nas extremidades dos longos

(Florencio-Silva et al., 2015; Ramalingam, 2020).

O osso, constituido por quatro tipos de células — osteoblastos, células de revestimento
0sseo, ostedcitos e osteoclastos - ¢ um orgdo dindmico e o unico que sofre continuamente
reabsorcao (destruicdo cumprindo um processo fisiologico necessario para a homeostase) e
neoformacdo (remodelacdo Ossea) através da acdo coordenada dos tipos celulares que o
constituem e que se organizam numa estrutura anatdmica tempordria, a unidade multicelular

basica (BMU) (Chen et al., 2018; Saffar, Lasfargues & Cherruau, 1997).
Os osteoblastos, além de outras células dos tecidos conjuntivos (fibroblastos,
condrocitos, mioblastos e adipdcitos), derivam das células-tronco (células estaminais)

mesenquimais pluripotentes comuns (MSC), responsdveis por ter uma linhagem
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osteoprogenitora. Esta diferenciacdo ocorre pela expressdo de genes especificos e uma
sequéncia de etapas programadas, incluindo a sintese de proteinas morfogenéticas (BMPs) e
a expressao de fatores de transcri¢cdo, na qual a via Wnt desempenha um papel crucial, que
em ultima analise conduz a diferencia¢do dos osteoblastos. Outros fatores, tais como o fator
de crescimento fibroblasto, microRNAs e a conexina 43 representam um papel importante
nesta diferenciagdo celular (Capulli, Paone & Rucci, 2014; Ramalingam, 2020).

Os osteoblastos sdo células responsaveis pela deposi¢do da matriz dssea que ocupam
4-6% de todas as células 6sseas residentes no corpo. Localizam-se na extremidade do osso,
numa monocamada. Forram a superficie exterior do 0sso e estdo organizadas num peridsteo,
contendo fibras de colagénio densamente concentradas. Sdo poliédricas, cubicas ou
cilindricas, com uma apresentacdo de longos prolongamentos citoplasmaticos € um unico
nicleo que estd ligado & membrana e afastado do osso recém-formado (Capulli, Paone &
Rucci, 2014; Florencio-Silva et al., 2015; Ramanlingam, 2020).

Compdem parte da matéria organica da matriz 6ssea ou osteodide através da secrecao
de wvesiculas com elevadas quantidades de fosfatase alcalina, calcio e fosfato,
subsequentemente transformados em hidroxiapatite. Isto ¢ possivel devido a sua morfologia
de células sintetizadoras de proteinas que as caracterizam, tais como a presenga de um
abundante reticulo endoplasmatico rugoso, um proeminente aparelho de Golgi e varias
vesiculas secretas (Capulli, Paone & Rucci, 2014; Florencio-Silva et al., 2015; Ramanlingam,
2020). A medida que amadurecem, quando ja se apresentam como uma Unica camada de
células contendo os elementos anteriormente referidos, a partir do estdgio final de
diferenciagdo dos osteoblastos, estas células podem sofrer apoptose ou tornarem-se ostedcitos
ou células de revestimento 6sseo (Capulli, Paone & Rucci, 2014; Chen et al., 2018).

Assim e em sintese, além de contribuirem para a formacdo de osso, regulam
ativamente a formacdo e funcdo dos osteoclastos, a homeostase das células-tronco
hematopoiéticas, afetam o metabolismo energético, a fertilidade masculina e a cogni¢ao pela
libertagdo de osteocalcina, exercendo fungdes de célula enddcrina, pois libertam fatores de

regulacdo de longo alcance (Capulli, Paone & Rucci, 2014).

As células de revestimento 0sseo sdo osteoblastos de forma plana e em estado estatico
(GO) que revestem as superficies 0sseas, ndo formando nem reabsorvendo osso (local em que
ndo ocorre nem reabsor¢do, nem formacdo ossea). Tém um perfil plano e fino com um

citoplasma que se estende ao longo da superficie 6ssea com poucos organelos citoplasmaticos.
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Exercem uma atividade secretora e esta secre¢do depende do estado fisiologico do
0ss0, pelo que estas células podem recuperar a sua atividade secretora a medida que aumentam
de tamanho e assumem uma aparéncia ctibica. As suas fungdes precisas ndo estdo ainda
cobertas na literatura, porém acredita-se que impedem a interag@o direta entre osteoclastos e
a matriz 6ssea quando a reabsor¢do ndo deveria ocorrer e participam na diferenciagdo dos
osteoclastos, produzindo osteoprotegerina (OPG) e o ativador do recetor do fator nuclear
kappa-P ligant (RANKL) (Florencio-Silva et al., 2015). RANKL, um membro da familia do
fator de necrose tumoral (TNF) ¢ a citocina osteoclastogénica necessaria para a diferenciacao
de células precursoras, isto ¢, quando o RANKL se liga ao seu recetor RANK, ativa a

diferenciagdo dos pré-osteoclastos em osteoclastos maduros.

Os ostedcitos sdo as células mais diferenciadas da linhagem mesenquimatosa ou
osteoblastica, com maior representagdo no tecido dsseo (90-95%), encontram-se dentro de
lacunas na matriz 6ssea mineralizada, t€m uma meia-vida de 25 anos, e t€m uma morfologia
estrelada ou dendritica (Capulli, Paone & Rucci, 2014; Florencio-Silva et al., 2015; Saffar,
Lasfargues & Cherruau, 1997).

Embora consideradas células passivas durante muitos anos, hoje em dia, aceitam-se
as multiplas fungdes importantes na formacao de osso. Tém uma funcdo mecanica e sensivel,
que se deve a sua localizagdo estratégica dentro das células da matriz 6ssea, a forma e
disposicao espacial que estes ostedcitos apresentam, de acordo com a funcdo de detecdo e
transporte de sinais, bem como a traducdo de estimulos mecanicos e sinais bioquimicos num
fenémeno chamado efeito piezoelétrico, em que os ostedcitos convertem estimulos mecanicos
em sinais bioquimicos que ndo sdo conhecidos (Florencio-Silva et al., 2015). Além disso,
devido as suas projecodes citoplasmaticas, estabelecem a comunicagdo intercelular com os
osteocitos vizinhos, através de jungdes de fendas, incluindo o caso das superficies dsseas
periosteais e endocorticais, permitindo a distribuicdo das moléculas segregadas por eles pelo
osso ¢ medula 6ssea (Capulli, Paone & Rucci, 2014; Ramanlingam, 2020). Desempenham
papéis na remodelacdo Ossea pela regulacdo da formacgdo e reabsorcdo dssea - produzem
esclerostina (SOST) que inibe a diferenciagdo dos osteoclastos quando inibe a via de
transcrigdo Wnt/beta-catenina e produzem RANKL que estimula a osteoclastogénese
(Capulli, Paone & Rucci, 2014).

Em sintese, devido a sua natureza altamente dindmica e capacidade de remodelagdo

em resposta a for¢as funcionais fisioldgicas, os ostedcitos sao considerados mecanorrecetores.
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Esta propriedade dos ostedcitos orienta os osteoclastos e os osteoblastos para a reabsor¢do e

formagao dssea, respetivamente (Ramanlingam, 2020).

Os osteoclastos sdo células gigantes especializadas na quebra da matriz mineralizada
(osso, dentina, cemento) associados a reabsorcao dssea - a sua principal e delicada tarefa ¢
dissolver cristais de fosfato e célcio, e consequentemente o colagénio, extraindo-os da matriz
ossea calcificada. Entdo, ao contrario dos osteoblastos ricos em fosfatase alcalina, os
osteoclastos sdo ricos em fosfatase acida e t€ém uma funcdo fagocitica (Ramanlingam, 2020).
Para exercerem esta fungdo, tém estruturas altamente especializadas (varios nucleos, reticulo
endoplasmatico e um aparelho de Golgi bem desenvolvido) e desempenham um papel
patogénico na producgdo excessiva de reabsorcao 6ssea que pode ser observada em processos
patoldgicos, tais como artrite, cancro e osteoporose (Saffar, Lasfargues & Cherruau, 1997;
Florencio-Silva et al., 2015).

Sao células multinucleadas, terminalmente diferenciadas, formadas sob a influéncia
de varios fatores a partir de células mononucleares da mesma linhagem das células estaminais
hematopoiéticas. Estes osteoclastos, sendo derivados de células hematopoiéticas,
inclusivamente membros da familia monocito-macrofago, sdo atraidos para a corrente
sanguinea através de fatores, tais como fosfato-1, circulam pela 4rea e sdo atraidos para
superficies 0sseas onde sdo reabsorvidos por quimiocinas e outros fatores que formam células
multinucleadas responsaveis pela reabsorc¢ao 6ssea (Capulli, Paone & Rucci, 2014).

Enquanto os osteoblastos se transformam em ostedcitos quiescentes apos a formagao
Ossea, os osteoclastos sdo removidos por apoptose, apds a conclusdo das suas fungdes de
reabsor¢ao (Ramanlingam, 2020). Os mondcitos percursores dos osteoclastos tém recetores
ativadores do fator nuclear kappa-f (RANK) que se ligam ao fator estimulante de coldnias de
macrofagos (M-CSF), enviado pelos ostedcitos e pelas células de revestimento ésseo,
estimulando a prolifera¢do dos osteoclastos, assim como a ligagdo do RANKL ao RANK aos

mesmo percursores (Monje et al., 2015).

A sua composi¢ao e caracteristicas arquitetonicas variam com a idade, género, espécie
e o local estudado, e pode ser afetado por doencas e tratamentos (Ramanlingam, 2020). Além
de ser composto pela matriz celular, a matriz extracelular envolve: material organico,
predominantemente colagénio tipo I (90%), proteinas ndo colagénicas (10%); e material
inorganico, mineral (65%), agua (10%) e lipidos (1%). Estes componentes tém fungdes

mecanicas e metabolicas. No entanto, em maior propor¢do, encontra-se a sua fase mineral -
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fundamentalmente um analogo da hidroxiapatite [Cal0 (PO4) 6 (OH) 2] (Florencio-Silva et
al., 2015; Saffar, Lasfargues & Cherruau, 1997).

A parte organica do osso consiste principalmente em colagénio tipo I (90%), proteinas
ndo colagénicas (NCPs) (5%) ou lipidos (2%). As proteinas da matriz extracelular do osso
sdo frequentemente classificadas em dois grupos principais: proteinas estruturais (colagénio
e fibronectina) e proteinas com funcdes especializadas. Estas tltimas estdo envolvidas na
regulacdo do didmetro das fibras de colagénio; servem como moléculas de sinalizacao, fatores
de crescimento ou enzimas (Chen et al, 2018).

O colagénio tipo I, uma molécula helicoidal tripla tnica, consiste em duas cadeias a1
de aminodcidos idénticas e uma cadeia a2, estruturalmente semelhante, mas geneticamente
diferente (Saffar, Lasfargues & Cherruau, 1997; Ramalingam, 2020).

As proteinas ndo colagénicas (NCPs) contribuem com 10-15% do conteudo total de
proteina Ossea e aproximadamente 2% do peso total do osso. Tém papéis importantes na
organiza¢do da matriz extracelular, coordenam as interagdes matriz mineral e matriz celular
e regulam o processo de mineralizacdo dssea (Chen et al., 2018; Florencio-Silva et all., 2015).

Os lipidos, que constituem cerca de 3% da matriz 6ssea total, sio conhecidos por
serem importantes para a fungdo celular, regulando o fluxo de ides e sinalizando moléculas

para dentro e para fora das células (Ramalingam, 2020; Florencio-Silva et all., 2015).

O tecido 6sseo exerce fungdes no corpo como locomogao, suporte, protecao de tecidos
(orgdos internos, tecidos moles e musculos), armazenamento de cdlcio e fosfato. Segundo
evidéncias cientificas mais recentes, ¢ também um tecido central na homeostase de todo o
corpo, sendo este outro parametro, além de ser mineralizado, que o diferencia dos demais

tecidos conjuntivos do corpo (Capulli, Paone & Rucci, 2014; Ramalingam, 2020).

2.1.1.1. Homeostase 6ssea

Homeostase ¢ o processo onde ocorre um equilibrio dindmico, essencial para a
fisiologia normal de uma célula ou organismo. Homeostasia celular, especificamente, refere-
se ao equilibrio adequado entre sintese e degradagdo, em que as células continuam a consumir
energia através do metabolismo e ao mesmo tempo sintetizando continuamente nova energia

(Florencio-Silva, 2015).

22



Desenvolvimento

O tecido 6sseo esta envolvido na homeostase de numerosos processos bioldgicos que
dependem de concentragdes intracelulares e extracelulares adequadas, sendo um o6rgéo
enddcrino que regula a homeostase em ides minerais (tais como célcio, féosforo e magnésio)
e a homeostase da medula 6ssea para “hematopoiese” (Persson, Rollender, Laurell & Persson,
1998; Chen et al., 2017).

Relativamente ao tecido 6sseo, a homeostase esquelética ocorre quando as agdes
osteoclastos-osteoblastos sdo balanceadas, e ndo ha ganho/perda liquida de tecido 6sseo. A
perda Ossea esquelética ocorre quando as acdes das células osteoclésticas excedem as das
células osteoblasticas, havendo uma perda liquida de tecido dsseo. Consequentemente, para
ocorrer uma homeostase 0ssea, ¢ necessario que haja um equilibrio entre a reabsor¢do 6ssea
causada por osteoclastos e a formagdo Ossea por osteoblastos. A osteoprotegerina (OPG)
impede a reabsor¢do 6ssea (liga-se ao RANKL, inviabilizando que o RANKL se ligue ao
RANK, recetores dos percursores dos osteoclastos e dos osteoclastos, para inibir a sintese dos
mesmos) e esclerostina, produzida pelos ostedcitos em resposta as moléculas inflamatérias
prostaglandinas, inibe a formacdo de osso pelos osteoblastos. Quando ha um desequilibrio
neste processo, doengas como a ma absorgdo e a osteoporose podem originar-se. Portanto
todos os mecanismos que regulam esta comunicagdo constante entre osteoclastos e
osteoblastos sdo fundamentais para manter a biologia das células dsseas (Chen et al., 2018;

Hathaway-Schrader & Novince, 2021).

A reabsor¢do ocorre através da libertagdo de substancias acidas pelos osteoclastos
(enzimas lisossomais), que formam um ambiente 4cido no qual os sais minerais do tecido
6sseo sao dissolvidos. As restantes substancias organicas sdo removidas pelas enzimas e pela
fagocitose osteoclastica. A osteoclastogénese depende criticamente de duas citocinas, a saber,
fator estimulador de coldnias de macrofagos (M-CSF ou CSF-1) e ativador do recetor do fator
nuclear kappa- ligante (RANKL). Ambas as proteinas existem na forma soluvel e ligadas a
membrana e sdo produzidas por células do estroma da medula e osteoblastos. Assim, o
recrutamento de osteoclastos do seu precursor mononuclear ¢ criticamente dependente da
presenca de células ndo hematopoiéticas que residem na medula 6ssea. Os osteoclastos sdo
moveis e capazes de migrar sobre a superficie 0ssea (Jeffcoat, Lewis & Wang, 2000). Aderem
ativamente a superficie Ossea através de prolongamentos celulares, formando a “sealed zone”
que demarca a zona de osso a reabsorver, ¢ produzem fossos lacunares denominados de
Howship's lacunae (Holtrop & King, 1977; Takito, Inoue & Nakamura, 2018). Apds a

reabsor¢do dssea, os osteoclastos secretam sinais anabdlicos que causam células estaminais
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mesenquimais e osteoblastos a iniciar a osteogénese na fenda de reabsor¢do ou onde a

remodelagdo ird ocorrer (Capulli, Paone & Rucci, 2014).

A remodelacdo Ossea ocorre nas superficies Osseas subperiosteais, corticais e
trabeculares - tanto o 0sso esponjoso, como o cortical sdo constantemente remodelados em
resposta ao deslocamento dentério e as alteragdes das forcas funcionais que atuam sobre os
dentes (Guo et al., 2021). A remodelagdo do osso trabecular comeg¢a com a reabsor¢do da
superficie O0ssea por osteoclastos. Apds a reabsor¢do, num curto periodo de tempo, os
osteoblastos comegam a depositar novo osso e eventualmente forma-se uma nova unidade
6ssea multicelular (Persson, Hollender, Laurell & Persson, 1998; Guo et al., 2021). E portanto
um processo continuo e equilibrado, possibilitando a renovagdo de 5 a 20% do osso, 5% do
osso cortical, e 20% do osso trabecular, anualmente (Jeffcoat et al., 2000; Hathaway-Schrader
& Novince, 2021), mas possivelmente, a partir dos cinquenta anos de vida, predomina a
reabsor¢dao ¢ a massa Ossea diminui (Jeffcoat et al., 2000; Chen et al., 2018). Quando ha
reabsorcao Ossea, os osteoclastos sdo responsaveis pela libertagdo de enzimas e acidos que
degradam as fibras de colagénio e dissolvem os sais minerais (Capulli, Paone & Rucci, 2014).
Diariamente e concomitantemente, ¢ reabsorvido osso pelos osteoclastos e formado osso
pelos osteoblastos, originando assim dois processos diferentes de reparagdo do tecido ésseo,
a modelagdo e a remodelacdo. O osso sofre modelagdo quando se forma novo osso sem que
tenha existido uma reabsor¢ao Ossea prévi; e remodelagdo quando existiu primeiro uma fase
de reabsorcao ossea (Guo et al., 2021). Naturalmente, durante o crescimento, a modelagdo
Ossea ocorrerd alterando a forma e o tamanho do 0sso, e a remodelacdo 0ssea sera responsavel

por formar novo tecido 6sseo quando ocorrerem lesdes 0sseas (Florencio-Silva, 2015).

Fatores locais e fatores sistémicos influenciam a homeostase 0ssea alveolar - presenca
de fatores de crescimento, vascularizacdo, estabilidade e células 6sseas viaveis. Um cross-
talk entre osteoblastos e osteoclastos - os osteoblastos influenciam a formagao de osteoclastos.
Por outro lado, os processos de remodelagdo 6ssea mediados por osteoclastos sdo modulados
por forgas de carga mecanica, as interagdes de sinalizagdo pardcrina/justacrina entre as células
Osseas proximas e as células do sistema imunologico, sinalizacdo endodcrina induzida pelas
hormonas circulantes e fatores imunitarios. O fator estimulador de colonias de macréfagos
(M-CSF) ¢ um fator secretado ou citocina transmembrana produzida por osteoblastos que

interagem com seu recetor C-FMS expresso na superficie de pré-osteoclastos, promovendo
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assim a sua proliferacio e diferenciacdo (Chen et al., 2018). Os biofilmes orais
polimicrobianos afetam a homeostase, uma vez que estes biofilmes acionam uma resposta
imunolégica que afeta o equilibrio referido anteriormente. A inflamacdo cronica sustentada
interrompe as acdes "acopladas" dos osteoclastos-osteoblastos, o que acaba na destrui¢ao do

osso alveolar (Hathaway-Schrader & Novince, 2021).

2.1.1.1. Osso alveolar

O osso alveolar, também chamado de processo alveolar, ¢ exclusivo da maxila e da
mandibula, desenvolvendo-se oclusalmente ao osso basal, ¢ definido como a parte da maxila
e da mandibula que forma e suporta as bases dentarias (Hathaway-Schrader & Novince, 2021;
Schropp, Wenzel, Kostopoulos & Karring, 2003). Os processos alveolares na maxila
encontram-se na parte superior da boca, logo abaixo do seio maxilar, e os na mandibula
encontram-se na parte inferior da boca, logo acima do osso mandibular (Monje et al., 2015;
Saffar, Lasfargues & Cherruah, 1997), estendendo-se a partir do osso basal e formando uma
fronteira entre a por¢do exterior da maxila e a porcdo interior da mandibula, ndo havendo, no
entanto, um limite anatémico preciso entre a por¢ao basal ou corpo da maxila/mandibula e os
proprios processos alveolares (Pietrokowsky er al., 2007). Os alvéolos dentarios ou cavidades
alveolares sdo as cavidades que abrigam as raizes dos dentes, ou seja, as divisdes
compartimentadas do osso alveolar onde os dentes estdo inseridas, separados uns dos outros

por septos dsseos interalveolares (Schropp, Wenzel, Kostopoulos & Karring, 2003).

As paredes dos alvéolos sdo revestidas com osso cortical (tdbua 6ssea cortical lingual
e vestibular), e a area entre os alvéolos e entre as paredes Osseas compactas dos maxilares ¢
ocupada por osso esponjoso (Monje et al., 2015). O espago medular do osso alveolar, que esta
localizado entre as superficies endocorticais das placas corticais e ao redor do osso trabecular
interposto, ¢ intercalado com medula hematopoiética, adipocitos e vasos sanguineos
(Hathaway-Schrader & Novince, 2021; Sodek, Granss & McKee, 2000).

O osso alveolar propriamente dito ¢ uma camada de osso de 0,1-0,4 mm de espessura
que reveste o alvéolo e ¢ denominado lamina dura ou cribiforme, sendo perfurado por
numerosos canais de Volkmann através dos quais vasos sanguineos, vasos linfaticos e fibras
nervosas passam do osso alveolar para o ligamento periodontal (Monje et al., 2015). Estas
fibras nervosas que se inserem e passam continuamente da lamina dura para o ligamento

periodontal sdo chamadas fibras de Sharpey (Hathaway-Schrader & Novince, 2021;
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Ramalingam, 2020). Resumidamente, as superficies do osso alveolar sdo revestidas por
membranas (ligamento periodontal, peridsteo, endosteo) que tém um suprimento sanguineo
denso e servem como uma fonte robusta de células progenitoras. Funcionalmente e
estruturalmente, este 0sso tem muitas caracteristicas em comum com a camada de cemento
das superficies das raizes (Monje et al., 2015; Rao, Wang, Kalliecharan, Heersche & Sodek,
1979). As placas corticais lingual e vestibular fundem-se com o osso alveolar propriamente
dito na crista 6ssea alveolar, que geralmente € paralela a jun¢ao cemento-esmalte (JEC) e esté
auma distancia de 1-2 mm apical desta (Hathaway-Schrader & Novince, 2021; Ramalingam,

2020).

Este tecido conjuntivo mineralizado exclusivo da maxila e mandibula ¢ formado por
componentes  inorganicos  (aproximadamente  23%), componentes  organicos
(aproximadamente 37%) e dgua (aproximadamente 40%), tais como os outros 0ssos do corpo
(Ramalingam, 2020).

A semelhanca dos outros tecidos 6sseos, 0 0sso alveolar é composto por uma matriz
organica, predominantemente de proteinas colagénicas. Enquanto que no restante tecido
0sseo, esta fase organica consiste principalmente em colagénio tipo I (90%) (Gassner, 2017),
no osso alveolar, consiste em tipo I (95%) (em que dentro das mesmas se depositam cristais
de hidroxiapatite) (Bronckers et al, 1986; Rao et al., 1979), tipo V (5%) e tipo III e tipo XII
em quantidades vestigiais (Karimbux et al., 1992; Ramanlingam, 2020). Os osteoblastos sao
responsaveis pela sintese dos colagenos tipos I, V e XII, o colageno tipo I1I é secretado pelos
fibroblastos (Ramalingam, 2020).

Enquanto que no restante tecido 6sseo, as proteinas nao colagénicas, proteoglicanos e
glicoproteinas representam 5% da matriz organica, no osso alveolar representam
aproximadamente 8%. S3o estas osteocalcina, osteonectina, osteopontina, sialoproteinas,
proteoglicanos, fosfoproteina e proteinas morfogénicas dsseas (BMP), entre outras (Sidek,

Ganss & McKee, 2000; Ramalingam, 2020).

O desenvolvimento do osso alveolar segue de perto o desenvolvimento da maxila e da
mandibula por meio da ossificagio membranosa. No entanto, embora o desenvolvimento
maxilar e mandibular comeca entre a quarta e a sexta semana de vida intrauterina, o
desenvolvimento do osso alveolar ndo comeca até a formacdo dos dentes, ou seja, o
desenvolvimento dentario e o do osso alveolar coincidem temporalmente (Ramalingam, 2020;

Saffar, Lasfargues & Cherruah, 1997) e regride naturalmente quando os dentes sdo perdidos,
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logo tanto a formagdo como a preservacdo do processo alveolar dependem da presenca
continua de dentes no rebordo alveolar. O processo alveolar comeca a formar-se com a
deposi¢@o de minerais em pequenas bolsas na matriz mesenquimatosa que envolve os gomos
dos dentes. Estas pequenas areas mineralizadas aumentam de tamanho, fundem-se e sdo
reabsorvidas e remodeladas até se formar uma massa continua de osso em torno dos dentes
totalmente erupcionados (Ramalingam, 2020).

O desenvolvimento concomitante da triade de tecidos periodontais resulta na
incorporacdo de fibras do ligamento periodontal tanto no cemento quanto no osso alveolar
propriamente dito. O ligamento periodontal aumenta progressivamente em comprimento em
resposta a formacao da raiz e erup¢ao do dente. Da mesma forma, o osso alveolar ao redor do
dente aumenta em altura e remodela continuamente durante a erup¢do do dente e segue o
ligamento periodontal. Apds a erupcdo do dente, um processo dentoalveolar totalmente
funcional, compreendendo o dente, a raiz totalmente formada, o osso alveolar e o ligamento

periodontal, ¢ finalmente criado (Ramalingam, 2020).

As caracteristicas morfologicas do processo alveolar estdo relacionadas com o
tamanho, formato, local da erupc¢do e inclinagdo deste quando erupcionado (Araujo, Silva,

Misawa & Sukekava, 2015).

E um tecido dindmico em processo continuo de remodelagio para acomodar as
necessidades funcionais e fisioldgicas da dentigdo. Isto ocorre através das forgas oclusais e
mastigatorias transmitidas a juncao fibrosa do ligamento periodontal que contribuem para a
remodelagdo robusta do osso alveolar, uma vez que as deformacgdes funcionais sdo duas a
quatros vezes maiores no osso alveolar do que em sitios do esqueleto ndo orais (Hathaway-
Schrader & Novince, 2021; Ramalingam, 2020). Por um lado, esta remodelacao deve-se a sua
elevada sensibilidade aos estimulos mecéanicos externos como a mastiga¢do, bem como a
presenca ou auséncia de forcas de denti¢do, referidos anteriormente (Monje et al., 2015). Por
outro lado, esta também relacionada com fatores locais, tais como: erup¢do dentéria, oclusao,
perda dentaria e movimentos ortodonticos, bem como fatores sistémicos, tais como hormonas
sexuais e nutri¢do (Zhou et al., 2018). A capacidade do osso alveolar de se remodelar em
resposta a estimulos fisiologicos proporciona uma oclusdo funcional. No entanto, isso
também se torna prejudicial, pois acelera a reabsor¢do em resposta a estimulos inflamatérios

(Ramalingam, 2020).
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A func¢do principal do osso alveolar ¢ fornecer as cavidades para inser¢do dos dentes,
formando uma articulacdo através do ligamento periodontal, que permite ndo sé proteger as
raizes dos dentes, como os auxilia a resistir as for¢as geradas durante a mastigacao, fonacao

e degluti¢cao (Hathaway-Schrader & Novince, 2021).

2.2. EXTRACAO DENTARIA

A extracdo dentdria ¢ indicada quando os dentes ndo podem ser mantidos num estado
compativel com estética, fun¢do e/ou saude adequadas, ou por razdes estratégicas (Kao, 2008;
Tonetti et al., 2000). Pode ser descrita como uma amputacdo de tecido que pode levar a
alteracdes funcionais, psicoldgicas, posturais e locais, como alteragcdes nos tecidos moles e

duros (Aratjo, Silva, Misawa & Sukekava, 2015).

E sempre um procedimento traumatico, uma vez que os tecidos moles sio rompidos,
as estruturas vasculares do ligamento periodontal sdo danificadas ou destruidas e as fibras
principais sdo seccionadas (Araujo, Silva, Misawa & Sukekava, 2015). A extragdo pode ser
um procedimento simples ou complexo, dependendo dos fatores que afetam a sua remocao.
Como exemplo, no caso dos dentes inferiores, estes fatores incluem a espessura da cortical
mandibular em rela¢do a maxila e a proximidade com o canal mandibular e nervo alveolar
inferior, se o dente estd incluso, erupcionado ou semi-erupcionado e a necessidade de
confecdo de retalho, osteotomia e/ou odontossec¢do, o grau de impactacao, a idade do doente,
a experiéncia do cirurgido, o tempo da cirurgia e as consideragdes anatdmicas do dente
(Dallaserra et al., 2020). Mesmo quando ¢ necessario, durante uma cirurgia de extracao
dentaria, realizar um descolamento de espessura total para aceder a raiz, estudos indicam que
o trauma cirargico promovido pela retirada do proprio dente se sobrepde ao trauma cirtrgico
promovido pela elevagao do retalho de espessura total (Araujo, Silva, Misawa & Sukekava,

2015).

2.2.3. Principais complicacdes

Apesar de ser um procedimento de rotina, os doentes relatam complicacdes que
variam de 1% a 30,9% (Kao, 2008). As complica¢des que podem ocorrer apds uma extracao

dentaria correspondem a alveolite ou osteite alveolar (alveolite seca), hemorragia, deiscéncia
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de ferida, fratura do osso cortical, perfuracdo do seio maxilar, entre outras (Dallaserra et al.,

2020; Kao, 2008).

A complicagdo cirurgica apos-extragdo tardia mais frequente corresponde a“ alveolite

seca” (Dallaserra et al., 2020; Kao, 2008) e ocorre com frequéncia até 35% de todas as
extragdes dentdrias, sendo mais comum em exodontias de terceiros molares (Dallaserra et al.,
2020; Tonetti et al., 2000). A sua patogénese ainda ndo ¢ bem compreendida (Kao, 2008),
sendo que o risco de desenvolver alveolite depende de multiplos fatores, alguns dos quais
desconhecidos, mas acredita-se que esteja relacionado com perda de parte ou de todo o
coagulo sanguineo que se forma no alvéolo depois da remoc¢do de um dente, embora
provavelmente outros fatores também estejam envolvidos. Esta associado a dor intensa que
se desenvolve 2 a 3 dias ap0s a cirurgia e pessoas nesta condicdo também podem sentir mau
halito. H4 algumas evidéncias de que o enxaguamento com clorexidina (0,12% e 0,2%) ou a
colocacao de gel de clorexidina (0,2%) no pos-operatdrio imediato nos alvéolos de dentes
extraidos traz beneficios na preven¢do da alveolite seca (Aratjo, Silva, Misawa & Sukekava,

2015).

Outras complica¢des comumente relatadas sdo a parestesia do nervo mandibular, dor
pos-operatoria e outras infegdes (Dallaserra et al., 2020). O alvéolo deve ser inspecionado
quanto a presenca de qualquer hemorragia especifico assim que o dente for extraido. Se
houver ruptura de um vaso sanguineo, a pressao adequada sobre o alvéolo pode ajudar a

atingir a hemostasia (Aragjo, Silva, Misawa & Sukekava, 2015).

2.2.4. Extracao convencional vs extracio minimamente invasiva

Nenhuma técnica de extracdo ¢ completamente atraumatica, mas foi relatado que a
técnica de extracdo influencia a extensdo da reabsorcdo do osso alveolar (Hong, Bulsara,
Gorecki & Dietrich, 2018). A exodontia ¢ tradicionalmente realizada iniciando-se pela
sindesmotomia, seguida da luxagdo do dente como uma alavanca (seguindo os principios
basicos biomecanicos alavanca/cunha, utilizando uma margem 6ssea como fulcro) apos a qual
se provoca a rotacao e avulsdo do proprio dente com um boticao, terminando com a curetagem
com uma cureta de osso, sutura e compressao. Esta técnica traumatica opera com base no
principio da expansao do alvéolo, e portanto pode traumatizar o alvéolo em alguma extensao

(enfraquecer ou fraturar as suas paredes), interromper o fornecimento de sangue,
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comprometer a cicatrizag@o e traumatizar os tecidos moles adjacentes (Araujo, Silva, Misawa

& Sukekava, 2015; Singla & Sharma, 2020).

A abordagem convencional falha tipicamente quando nenhum ponto de fulcro ¢
encontrado e portanto forcas laterais e extrusivas ndo sdo geradas suficientemente.
Consequentemente, as técnicas convencionais de extragdo dentaria t€ém maior probabilidade
de falhar na mandibula mais densa e compacta em comparagao com a maxila (Hong, Bulsara,
Gorecki & Dietrich, 2018; Muska et al., 2013). A maioria dos fatores de risco para o
desenvolvimento de complicagdes apds as extracdes estdo relacionados ao doente e incluem
idade, sexo, estado médico, medicacdo, habitos tabagicos, alcoolicos, historia de
complicacdes anteriores e a natureza da propria extragdo - traumatica ou atraumatica.
Também as caracteristicas de risco relacionadas ao cirurgido, como nivel de experiéncia e
duracdo do procedimento, sdo consideradas relevantes. A dificuldade de extragdo aumenta
quando existem as seguintes condi¢des: osso de suporte denso, morfologia radicular dificil,
dentes com grandes restauracdes ou cdaries, dentes adjacentes com grandes restauracdes e

dentes associados ao tratamento endodontico (Aratjo, Silva, Misawa & Sukekava, 2015).

Para dentes que ndo se consigam extrair com a técnica convencional, pode ser
considerada uma abordagem com retalho mucoperidsteo, geralmente sucedido por osteotomia
para facilitar a extragdo. Embora a evidéncia cientifica de que perda 6ssea devido apenas ao
retalho por si possa ser inconclusiva, a remogao 6ssea durante a cirurgia do retalho representa
perda dssea alveolar adicional (Dietrich, Schmid, Locher & Addison, 2020; Hong, Bulsara,
Gorecki & Dietrich, 2018).

Segundo Singla & Sharma, em 2020, o processo basico de uma extracdo dentaria
atraumatica e preservagdo de tecidos moles e duros comeca com quatro principios
generalizados que devem ser aplicados a todas as extrag¢des: sindesmotomia (cortar as fibras
do tecido conjuntivo da gengiva aderida), minimizar o descolamento dos tecidos moles,
reduzir as areas de contacto com as pegas dentarias adjacentes e o uso de boticdes. No entanto,
a utilizacdo do boticdes ndo ¢ uma obrigacao (Araugjo, Silva, Misawa & Sukekava, 2015;

Singla & Sharma, 2020).
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Tabela 1 - Principios para uma Extra¢do Dentaria Atraumatica (Singla & Sharma, 2020)

Principio Descricao e Justificacao

Corte completo das fibras do tecido conjuntivo da
gengiva aderida por incisdo ao redor do dente com o

Corte do ligamento uso de instrumento fino, porque a rotura destas fibras
periodontal pode aumentar a hemorragia, retardar a cicatrizagdo,
aumentar o desconforto pos-operatério e alterar o

0SSO0.

Idealmente, os tecidos moles devem permanecer
inalterados durante a extracao, porque o descolamento
do tecido molde aumenta a probabilidade de retracao

Minimizacao do
descolamento dos tecidos

moles . o
tecidual durante a cicatrizagdo
E indicado reduzir as 4reas de contacto do dente a ser
Reducio da area de extraido (superficies mesial e distal), para prevenir
contacto com as pecas danos com a utilizacdo dos instrumentos aos dentes
dentarias adjacentes adjacentes, como para facilitar a avulsdo da peca

dentaria

Indicado quando necessario e apenas quando o dente
Uso de boticao convencional apresenta mobilidade dentdria significativa, para
preservar a parede vestibular do osso alveolar

Para Araujo, em 2015, numa cirurgia minimamente invasiva, ndo ¢ recomendado o
uso de boticdes para luxar o dente, aplicando forgas as paredes do alvéolo dentario, nem a
realizacdo de movimentos rotacionais pelo boticdo, sendo que a luxagdo deve ser realizada
com uma alavanca. Os instrumentos cirurgicos mais utilizados para esta finalidade sdo as
alavancas, também podendo ser utilizados os sistemas de extracdo dentaria vertical e, tanto
com um como com o outro, nenhuma pressao ¢ aplicada a parede do alvéolo dentario, embora
tais técnicas apenas sejam indicadas em dentes com raizes conicas ou retas (Karikal, Shetty
& Kudthadka). Também Singla & Sharma, em 2020, apresentam um protocolo de extracao

atraumatica utilizando um kit de extrac¢do atraumatica.

Por outro lado, a extracdo atraumatica de dentes inclusos, desalinhados e/ou
posicionados lingualmente ¢ outro desafio mais complexo, que exige instrumentos diferentes
e técnicas mais elaboradas do que a exodontia simples (Karikal, Shetty & Kudthadka, 2021).
Em 2021, Karikal, Shetty & Kudthadka descreveram um método inovador, simples,
facilmente reproduzivel para extrair dentes mandibulares unirradiculares posicionados

lingualmente e/ou inclusos que ndo sdo acessiveis o suficiente para permitir a extragdo
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dentaria com forceps. Este método envolve a utilizagdo de parafusos cirirgicos que permitem

exercer a tracdo vertical do dente, tendo um trauma minimo para as paredes alveolares.

O trauma cirurgico causado pela cirurgia de extracdo do dente pode ser minimizado
por procedimentos cirirgicos minimamente invasivos. Minimizando o trauma, a quantidade
e qualidade de osso alveolar ¢ preservado, assim como a arquitetura gengival, a vitalidade do
ligamento periodontal ¢ mantido, o fornecimento de sangue ¢ mantido, e consequentemente
o padrio de cicatrizagdo é mais previsivel (Singla & Sharma, 2020). A luz das limitagdes das
técnicas convencionais de extragdo dentaria e da cirurgia de retalho na preservagdo do osso
alveolar e assumindo que métodos minimamente invasivos resultam numa maior preservagao
do rebordo alveolar, varias novas técnicas de extragdo dentdria vertical foram sido

desenvolvidas.

O sistema de extracdo vertical para realizacdo de extragdes minimamente invasoras
pode ser aplicado quando os dentes ndo estdo em condi¢cdes adequadas para a extragdo
convencional ou na tentativa de se minimizar o trauma cirargico (Dietrich, Schmid, Locher
& Addison, 2020; Hong, Bulsara, Gorecki & Dietrich, 2018; Muska et al., 2013). Dois estudos
realizados, um em 2018 por Hong et al., e outro em 2013 por Muska, Walter & Knight,
evidenciam a alta taxa de sucesso, bem como uma menor incidéncia de cirurgia de retalho
necessaria, quando se utiliza o sistema de exodontia vertical em comparagdo com as técnicas
convencionais de exodontia, em incisivos, caninos e pré-molares inadequados para extragao
pela técnica convencional (Hong, Bulsara, Gorecki & Dietrich, 2018; Muska et al., 2013).
Estas técnicas ndo causam trauma direto nas paredes do alvéolo, por meio da rotura do
ligamento periodontal, por tracdo do dente numa direcdo axial do seu alvéolo.
Resumidamente, na existéncia de tecido cariado, este ¢ removido grosseiramente com uma
broca de diamante com a pe¢a de mao ou contra-angulo, preparando um canal para a inser¢ao
subsequente do parafuso; o aparelho extrator ¢ colocado; o dente ¢ extraido aumentando
gradualmente a forca de tragdo usando o extrator (Hong, Bulsara, Gorecki & Dietrich, 2018;

Muska et al., 2013).

Caracteristicas tais como multiplas raizes divergentes (incompativeis com uma
remocao axial) e canais radiculares obturados (aumentam probabilidade de fratura radicular)

sdo fatores que podem reduzir a taxa de sucesso da extragdo vertical. Se a extracdo dentéria
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usando o sistema de extracdo vertical falha por qualquer motivo, o dente ¢ entdo extraido com
o uso de alavancas ou cirurgia de retalho, conforme o apropriado. O uso do sistema de
extragdo vertical pode levar a uma reducdo acentuada na necessidade de cirurgia de retalho

para extrair dentes destruidos (Hong, Bulsara, Gorecki & Dietrich, 2018).

2.3. ALTERACOES DOS TECIDOS ALVEOLARES APOS EXTRACAO

O osso alveolar encontra-se num processo continuo de remodelacdo devido a sua
elevada sensibilidade a estimulos mecanicos externos. Quando um dente ¢ extraido, causa
uma rotura fisiologica e consequente resposta inflamatoria, originando um grau variavel de
atrofia da crista alveolar, principalmente relacionada com a reabsor¢do Ossea. A resposta
fisiologica normal a este acontecimento ¢ a remodelagao do osso alveolar e dos tecidos moles,
resultando em alteracdes celulares e morfoldgicas nas caracteristicas arquitetonicas e
dimensionais do osso alveolar (MacBeth, Trullenque-Eriksson, Donos & Mardas, 2016;
Monje et al., 2015). Apesar da perda éssea se dever normalmente a trauma cirurgico,
patologia, infecdes agudas/cronicas ou consequéncia de doenga periodontal severa, a causa
mais frequente de deficiéncias no rebordo residual edéntulo ¢ a perda das fungdes mecanicas
apos extracdo ou perda dentaria, em que a maior parte do processo alveolar sofre involugao,
deixando para tras apenas o osso basal como o principal constituinte do osso maxilar (Araujo,

Silva, Misawa & Sukekava, 2015; Hathaway-Schrader & Novince, 2021).

A maior parte da remodelacdo dssea ocorre nas primeiras semanas apos a extragao do
dente, sendo aproximadamente 25% do volume 6sseo perdido durante o primeiro ano, € mais
acentuado no aspeto coronal da crista 6ssea (Araujo & Lindhe, 2005; Canellas et al., 2020;
MacBeth, Trullenque-Eriksson, Donos & Mardas, 2016). Um equilibrio ¢ alcangado
aproximadamente 3-4 meses ap0Os a extragdo, resultando num nivel de osso e tecidos moles
inferior ao dos dentes vizinhos, pois a regeneragdo completa do local do alvéolo nunca ocorre
(MacBeth, Trullenque-Eriksson, Donos & Mardas, 2016). A resultante falta de osso na crista
alveolar ¢ resultado da perda gradual da dimensdo horizontal acompanhada de uma rapida

perda 6ssea em altura (Jung, Fenner, Himmerle & Zitzmann, 2012).

Apoés a extracdo dentdria, a reabsorcdo do osso alveolar comega rapidamente e
continua durante os préximos anos, mas, apos a extragdo, a largura e altura do osso alveolar

diminui e 2/3 do rebordo perdem-se causando alteracdes dimensionais na recep¢ao do 0sso e
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dos tecidos moles, o que pode levar a complicacdes para os doentes (Pan et al., 2019). As
mudangas significativas nas dimensdes do rebordo alveolar incluem a diminui¢do de 40-60%
na altura da crista alveolar residual e uma reducao de até 50% da largura original da crista (a
crista exibe uma reducdo limitada na sua dimensdo vertical, mas a redu¢do horizontal ¢
substancial) (MacBeth, Trullenque-Eriksson, Donos & Mardas, 2016; Pan et al., 2019). A

reabsor¢do da crista ¢ mais pronunciada na dimensdo horizontal, seguida por alteracdes

verticais médio-vestibular e médio-lingual. (Hathaway-Schrader & Novince, 2021). O efeito

desse padrao de reabsor¢do ¢ reposicionar o rebordo alveolar para uma posi¢ao mais palatina
ou lingual (Pietrokovski, Starinsky, Arensburg & Kaffe, 2007).

Finalmente, a redu¢do do rebordo poés-extragdo varia muito entre os doentes
individuais e a posi¢do dos dentes e parece estar relacionada com varios fatores, incluindo:
trauma cirtrgico, falta de estimulo funcional nas paredes Osseas, falta de feixe dsseo e
ligamento periodontal, informagdo genética (Araujo & Lindhe, 2005), presenca de infecdo,
doenca periodontal prévia, extensdo de uma lesdo traumatica e o numero ou a espessura das
paredes do alvéolo 6sseo (Pietrokovski, Starinsky, Arensburg & Kaffe, 2007), do tipo de
dente extraido (Iasella et al., 2003), da interrup¢do do fornecimento de sangue, atividade
osteoclastico durante a cicatrizagdo alveolar, nimero de dentes adjacentes a serem extraidos,
morfologia alveolar, biotipo gengival, estado de fumador e de doencas sistémicas (Canellas
et al., 2020).

A redugdo do rebordo ¢ maior na regido molar em comparagdo com locais nao
molares, particularmente na dimensdo horizontal (Jung, Fenner, Himmerle & Zitzmann,
2012). No entanto, torna-se mais critica na regido anterior em decorréncia das exigéncias
estéticas, como na regido anterior da maxila, uma vez que exibe paredes de alvéolo muito
finas, gradualmente reabsorvidas apos exodontia (Pan et al., 2019). A quantidade de
reabsor¢ao dssea ¢ maior na face vestibular do que na face lingual e palatina. Especificamente
em locais ndo molares, a espessura do osso facial na extra¢do foi fortemente associada a

extensdo e magnitude da reabsorcao 6ssea alveolar, sendo que o osso facial fino (<1 mm) foi

associado a mais reabsor¢do d6ssea do que osso grosso (= 1 mm) (Hathaway-Schrader &

Novince, 2021). Além disso, um ensaio envolvendo 59 doentes revelou que quanto mais
espesso o osso facial, menor a perda de volume 6sseo que ocorre apdés um periodo de

cicatrizagdo de 14 semanas (Canellas et al., 2020).
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Da mesma forma que quando um dente ¢ extraido, o processo alveolar se torna
atréfico, também os tecidos periodontais sofrem alteragdes com a extracdo - o periodonto
atrofia (Aratjo & Lindhe, 2005), uma vez que as alteragdes tecidulares da mucosa dependem
das alteracdes correspondentes ao perfil externo do osso alveolar ao redor do local da
extracdo. As alteragdes dimensionais dos tecidos moles apos extragdo foram examinadas em
locais de extracdo de um unico dente (Pan et al., 2019). No geral, mais de 50% dessas
altera¢des ocorrem muito rapidamente, dentro de 2 semanas ap0s a cicatrizagdo, sendo que a
cicatrizagdo dos tecidos moles apos extragdo exibe um padrao de cicatrizagdo acelerado, em
comparagdo com as feridas da mucosa cutanea (MacBeth, Trullenque-Eriksson, Donos &

Mardas, 2016; Szpaderska, Zuckerman & DiPietro, 2003) apesar de se basearem nos mesmos

principios de cicatrizagdo (Gurtner, Werner, Barrandon & Longaker, 2008; Hathaway-

Schrader & Novince, 2021).

A espessura dos tecidos moles aumenta significativamente dependendo das dimensodes
Osseas subjacentes (Araujo, Silva, Misawa & Sukekava, 2015). Nos alvéolos de paredes
Osseas espessas, as dimensdes dos tecidos moles na face vestibular permanecem inalteradas
durante a cicatrizagdo (Aratjo, Silva, Misawa & Sukekava, 2015), em contraste com 0s
alvéolos de paredes Osseas finas, nos quais as dimensdes dos tecidos moles revelaram um
aumento espontaneo de sete vezes apoOs a cura, o que foi denominado por espessamento
espontaneo dos tecidos moles, concomitante com um pico na densidade de células endoteliais,
proteina morfogenética Ossea-7 e osteocalcina (Gurtner, Werner, Barrandon & Longaker,
2008) - assim, os mecanismos celulares que controlam a neoformacao 6ssea também podem
influenciar o espessamentos dos tecidos moles (Pietrokovski, Starinsky, Arensburg & Kaffe,
2007). Supde-se que a rapida reabsor¢do da parede Ossea fina favorece o crescimento dos
tecidos mole facial devido a sua alta taxa proliferativa. Com o progredir do tempo, as células
dos tecidos moles ocupam a maior parte do espaco disponivel na area cristal de um defeito
alveolar apds extracdo, um tecido de granulagdo altamente vascularizado ¢ formado e os
fibroblastos migram para a ferida (Gurtner, Werner, BArrandon & Longaker, 2008). Alguns
desses fibroblastos diferenciam-se em miofibroblastos, que estabilizam as margens da ferida
e podem estar envolvidos no fenémeno de espessamento (Farmer & Darby, 2014; Iasella et
al., 2003; Jung, Fenner, Himmerle & Zitzmann, 2012). Assim, o espessamento dos tecidos
moles nos alvéolos de parede Ossea fina, contrariamente ao que acontece nos alvéolos de

parede Ossea espessa, pode mascarar a verdadeira extensdo do defeito 6sseo subjacente,
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enganando o cirurgido durante o exame clinico (Canellas et al., 2020; Szpaderska, Zuckerman

& DiPietro, 2003).
2.3.1. Cicatrizacao Ossea

A cicatrizacdo 6ssea € o processo pelo qual fisiologicamente parte de um osso lesado
€ substituido por um novo, renovando as propriedades bioldgicas e mecénicas que tinha antes
da lesdo. Durante este processo, uma série de eventos interagem e desenrolam-se em torno do
local da lesdo (Bruder, Fink & Caplan, 1994), mas o processo de cicatrizacdo éssea €
principalmente influenciado pela estabilidade da fratura (biomecanica) e pelo fornecimento
de sangue ao local da cicatrizag@o - revascularizacdo apds trauma (Bruder, Fink & Caplan,

1994; Chen et al., 2018).

Para ocorrer, € necessario ter uma interagdo complexa de varios processos anatomicos,
biomecanicos e bioquimicos. A reparacdo dssea (que difere de muitos outros tecidos) resulta
numa restauracdo completa de todas as propriedades bioquimicas e mecanicas do tecido
Osseo. Este € o unico que tem uma regeneracdo sem a necessidade de uma cicatriz fibrosa

(Bruder, Fink & Caplan, 1994; Giannobile et al., 2019).

O processo de cicatrizagdo 6ssea pode ser composto por trés fases sequenciais.
Primeiramente, hd a fase inflamatoria e proliferativa, onde ocorre a migra¢cao e multiplicacdo
das células. Posteriormente, na segunda fase, ocorre a forma¢ao de um calo para procurar a
unido dos fragmentos de fratura. Finalmente, na terceira fase, ocorre a remodelacdo, que € o
processo final de consolidacdo que pode durar meses ou anos (Aragjo, Silva, Misawa &

Sukekava, 2015; BAILON-PLAZA & van der MEULEN,, 2001).

2.3.1.1. Fase inflamatoria

A fratura leva a rotura dos vasos sanguineos dentro do osso e nos tecidos moles
circundantes, bem como danos a outras células e tecidos, o que promove o inicio da cascata
inflamatoria e a cicatrizagdo da fratura. Nos primeiros dias apos a fratura ou osteotomia,
ocorre vasoconstri¢cao fisioldgica dos vasos medulares e periosteais devido a rotura inicial dos
vasos e os tecidos moles ao redor da fratura assume caracteristicas de uma inflamagao aguda

- vasodilatacdo e exsudacdo de plasma e leucocitos, aumentando a circulagdo arterial
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extradssea e promovendo o inicio da cascata inflamatoria (¢ o tecido mole circundante que
fornece o fluxo de sangue essencial para a cicatriza¢do da ferida 6ssea). Entdo traumas locais

ou sistémicos adicionais podem diminuir o fluxo sanguineo e prejudicar a consolidagdo da

fratura (Hathaway-Schrader & Novince, 2021; Isaksson, 2012; Saffar, Lasfargues &

Cherruau, 1997).

Durante a fase inflamatdria, o organismo reage as células que necrosaram devido ao
trauma inicial libertando citocinas pro-inflamatorias que atraem células imunitarias
inflamatorias, como neutrofilos e mondcitos para o local da lesdo (Gibon et al., 2016; Chen
et al., 2018), resultando numa inflamacao aguda (Serhan & Savill, 2005; Ghiasi et al., 2017).
Subsequentemente, os monocitos diferenciam-se em macréfagos (resultando num aumento
da quantidade de macr6fagos) para controlar a inflamacdo e simultaneamente o influxo de
células inflamatorias cessa - ocorre necrose das células inflamatdrias (Bruder, Fink & Caplan,
1994; Claes, Recknagel & Ignatius, 2012; Gurtner, Werner, Barrandon & Longaker, 2008).

Dependendo dos estimulos de citocinas, os macréfagos vao alternando os seus
fendtipos: alguns libertam uma alta concentragdo citocinas pro-inflamatorias, incluindo o
fator de necrose tumoral-a (TNF-a) e uma baixa concentragdo de citocinas anti-inflamatorias;
outros secretam altos niveis de interleucina-10 (IL-10), fator de crescimento transformador-f§
(TGF-B) e baixos niveis de TNF-0, ao mesmo tempo que vao eliminando detritos por

fagocitose e modulando a inflama¢ao (Mountziaris & Mikos, 2008; Ghiasi et al., 2017).

O TNF-a, II-10 e TGF-f estimulam a migracdo de células-tronco mesenquimais
(MSCs) para o local da lesdo e promovem a diferenciagdo e proliferacdo das células
formadoras de tecido: MSCs, fibroblastos, condrdcitos ¢ osteoblastos (Doblaré, Garcia &
Gomez, 2004; Claes, Recknagel & Ignatius, 2012). A modulacdo correta entre o TNF-a, Il-

10 e o TGF-P ¢ essencial para estimular e garantir a cicatrizagdo de um osso fraturado.

2.3.1.2. Fase proliferativa ou reparadora

Durante a fase proliferativa, fatores de crescimento como as proteinas morfogenéticas
6sseas (BMPs) e o TGF-3 estimulam a diferenciacdo das MSCs que proliferam e diferenciam-
se em fibroblastos, condrocitos e osteoblastos (Serhan & Savill, 2005; Giannobile et al.,

2019). Os fibroblastos e os condrocitos libertam a matriz extracelular fibrinosa/cartilaginea,
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que preenche a lacuna da fratura, conferindo-lhe estabilidade (Saffar, Lasfargues & Cherruau,

1997), enquanto os osteoblastos depositam novo 0sso - osso imaturo ou calo duro (Chen etal.,

2018; Hathaway-Schrader & Novince, 2021; Saffar, Lasfargues & Cherruau, 1997).

2.3.1.3. Fase de maturacio ou remodelacao

Durante a ultima fase, a remodelagdo Ossea, a fibrocartilagem e o novo osso sdo
constantemente removidos por osteoclastos e substituidos por osso funcional pelos
osteoblastos (Serhan & Savill, 2005), ou seja, verifica-se a substitui¢do do calo (duro)
mineralizado por osso mineralizado. Apds a mineralizacdo Ossea, os osteoblastos
permanecem na superficie dssea ou entdo diferenciam-se em osteocitos (Aragjo, Silva,
Misawa & Sukekava, 2015; Mountziaris & Mikos, 2008). Esta fase ¢ um processo lento que
pode levar de meses a anos até que o tecido 6sseo recupere completamente sua funcionalidade

(Ghiasi et al., 2017).

2.3.2. Cicatrizacio 0ssea por primeira e segunda intenciao

A cicatrizagdo Ossea por primeira intencdo ocorre apds uma fratura incompleta
(quando as extremidades do osso ndo se separam totalmente ou quando o cirurgido reduz a
fratura e a estabiliza). Neste caso, no local da fratura, forma-se tecido fibroso numa quantidade
reduzida, levando a rdpida ossificacdo com a minima formacgao de calo, e as margens da ferida
ficam estabilizadas praticamente na mesma posi¢ao anatémica que ocupavam antes da lesdo.
Assim sendo, a fratura ¢ reparada com a minima formacao de tecido cicatricial, reduzindo-se
a reepitelizacdo, deposi¢do de colagénio, contracdo e remodelagdo caracteristicas da
cicatrizagdo, sendo uma cicatrizacdo mais rapida e envolvendo menor risco de infecdo e
formagdo de cicatriz em menor grau (Gurtner, Werner, Barrandon & Longaker, 2008;

Florencio-Silva, et al., 2015; Saffar, Lasfargues & Cherruau, 1997).

A cicatrizagdo por segunda inteng¢do implica que haja uma lacuna entre os bordos de
uma incisdo ou laceragdo, ou entre dois fragmentos de osso, podendo implicar a perda de
tecido que impede a reaproximacgao dos bordos da ferida. Acontece a nivel 6sseo quando as
extremidades do osso fraturado estdo afastadas mais de 1 mm. Neste caso, durante a fase
proliferativa, com o objetivo de estabelecer uma continuidade 6ssea, ¢ depositada uma alta

quantidade de colagénio no espaco existente entre os fragmentos. Além do colagénio, os
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fibroblastos e os osteoblastos produzem matriz fibrosa além da zona de fratura, formando-se
o calo 6sseo. Assim sendo, ja ocorre migragdo epitelial, deposi¢do de colagénio, contracdo e
remodelagdo em maior grau durante a cicatrizacdo. Este € o tipo de cicatriza¢do dos alvéolos
dentarios ap6s extragdo (Giannobile et al., 2019; Florencio-Silva, et al., 2015; Saffar,

Lasfargues & Cherruau, 1997).

2.3.3. Cicatrizacao alveolar

Apos a extragdo de um dente, o alvéolo tem capacidade de cicatrizagdo por segunda
inten¢do, formando-se novo dsseo e tecidos moles cobrindo-o. A cicatrizagdo alveolar
desencadeia a mesma sequéncia feridas de mucosas, sendo que todos os estagios progridem
do 4pex e periferia para o centro e superficie da cavidade alveolar (Chen et al., 2018; Claes,
Recknagel & Ignatius, 2012; Serhan & Savill, 2005).

Quando um dente ¢ extraido, o alvéolo remanescente ¢ constituido por osso cortical,
coberto por ligamentos periodontais rompidos com epitélio oral (gengiva) na por¢ao coronal.
Na primeira fase, a cavidade ¢ preenchida com sangue que forma um coagulo que preenche
completamente o alvéolo e sela o meio bucal. A fase inflamatdria ocorre durante a primeira
semana de cicatrizagdo. Os leucdcitos penetram no alvéolo, eliminam as bactérias da area e
comecam a remover residuos, como fragmentos dsseos. A fase proliferativa também comeca
na primeira semana com o crescimento de fibroblastos e capilares. Depois, o coagulo
transforma-se em tecido de granulacdo e posteriormente da-se inicio a formacdo de osso
imaturo, ostedide e finalmente esse osso ¢ remodelado e substituido por osso lamelar e
medular (Bruder, Fink & Caplan, 1994; Claes, Recknagel & Ignatius, 2012).

Relativamente aos tecidos moles, o epitélio requer no minimo 24 dias para cobrir

completamente o alvéolo, embora em alguns casos possa demorar mais de 35 dias para o

cobrir totalmente (Saffar, Lasfargues & Cherruau, 1997; Hathaway-Schrader & Novince,

2021), uma vez que o alvéolo cicatriz por segunda inten¢do pela auséncia de tecidos apos
extragcdo. Nas semanas apds extracdo, ha uma proliferacao celular que resulta num aumento

de volume dos tecidos moles.

2.3.2.1. Fatores envolvidos na regeneracgio 0ssea alveolar

A biologia da regeneracdo alveolar ¢ um processo molecular e celular que ocorre apds

o alvéolo ser exposto a lesdes (por exemplo, extrac¢cdo de dentes) ou doengas (por exemplo,
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infeccdo ou implantes dentédrios). Existe uma diferenga muito importante entre a base
bioldgica (homeostase, fase inflamatoria, recrutamento celular e remodelagcdo 6ssea) e os
fatores bioldgicos de crescimento que estdo envolvidos no processo de regeneragdo, que sao
compostos por quatro subgrupos: fatores de crescimento e diferenciagdo, vias de sinalizacao
de crescimento e regeneracao, e fatores de transcricdo genética de crescimento e regeneragao
(Darby, Chen & de Poi, 2008; Giannobile et al., 2019).

As fases da regeneragdo Ossea alveolar sdo controladas pela libertacdo de fatores
biologicos sob a forma de citocinas e fatores de crescimento. Algumas das citocinas
envolvidas no processo de regeneracao Ossea sdo as interleucinas 1 e 6 (IL-1, IL-6) e o fator
de necrose tumoral alfa (TNF-a), que estdo envolvidos na resposta inflamatéria inicial
(Doblaré, Garcia & Goémez, 2004; Giannobile et al., 2019).

Os fatores de crescimento, por outro lado, sdo moléculas que podem estimular a
proliferacdo, migracdo e diferenciagdo celular. Alguns dos fatores de crescimento e
diferenciagdo mais relevantes envolvidos no processo de regeneracao dssea incluem: fator de
crescimento derivado de plaquetas (PDGF), fator de crescimento de fibroblastos (FGFs), fator
de crescimento endotelial vascular (VEGF), proteinas morfogenéticas 6sseas (BMPs) e fator
de crescimento transformador B (TGF-f3). A tabela seguinte descreve os fatores biologicos
envolvidos na regeneragdo 0ssea e alguns dos papéis que desempenham (Cardaropoli, Aratjo

& Lindhe, 2003; Giannobile et al., 2019).

Tabela 2 - Fatores biologicos envolvidos na formagdo e regeneragdo ossea (Giannobile et al., 2019)

Nome Caracteristica geral

Fatores biologicos de crescimento e diferenciacdo derivados do osso

Proteinas morfogenéticas dsseas Induzem fortemente a formagao de cartilagem,
(BMPs), como BMP-2 e BMP-7 novo 0sso e tecido conjuntivo

Fator de crescimento derivado de
plaquetas (PDGF)

Fatores de crescimento de
fibroblastos (FGFs), aFGF e f8

Regula o crescimento e a divisdo celular

Principais reguladores no desenvolvimento e
reparo de tecidos

FGF

Envolvidos  nos  processos  celulares:
Fator de crescimento hematopoiese, prolifera¢ao celular,
transformador B (TGF-p) angiogénese, diferenciagdo celular, migragao e

apoptose
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Fatores de diferenciacido de Regulam a inflamacao e apoptose em tecidos
crescimento (GDF) lesados e em processos de doenga

Fator de crescimento endotelial Envolvido no crescimento de vasos sanguineos
vascular (VEGF) a partir de vasos pré-existentes

Fator resciment 1éti ) ) CL,
S G()F)de crescimento esqueletico Estimula o crescimento do tecido dsseo

Fatores bioldgico das vias de sinalizacdo de crescimento e regeneracio 6ssea

Participam no crescimento, determinagdo e

Sinaliza¢do da familia TGF- diferenciagdo celular, como inibem o

crescimento celular e induzem a apoptose

Sinaliza¢do FGF Participam na cicatrizagao de feridas

Sinalizacao Wnt

Fatores de transcricao Runx

Participam na regulagdo da remodelacdo ossea
através dos osteoblastos

Familias de fatores de transcricio de crescimento e regeneracio 0ssea

Regulam a formagdo o¢ssea, promovendo a
diferenciagdo dos osteoblastos

2.3.2.2. Composi¢ao do alvéolo apos extracgio

Ao longo processo de cicatrizagao, o alvéolo vai variando a sua composi¢do (Bascones

2001; Cardaropoli et al., 2003; Darby, 2008).

Nos primeiros segundos apds a extragdo, esta cavidade ¢ maioritariamente composta
por sangue devido a presen¢a de hemorragia.

Minutos depois, comeca a formar-se o coagulo.

Apo6s 24h, a cavidade alveolar encontra-se preenchida por um codgulo sanguineo,
seguindo-se um processo de hemolise e inicio de um processo inflamatorio.

Ao terceiro dia, ja existe cerca de 0,5% de tecido de granulagdo, sendo que o codgulo
¢ substituido por este tecido conjuntivo altamente vascularizado rico em fibras de
colagénio e um infiltrado inflamatdrio (neutréfilos, macréfagos e linfocitos).

Quatro dias ap0ds a extracdo, a quantidade de fibroblastos aumenta consideravelmente,
o epitélio da margem da ferida prolifera e a quantidade de osteoclastos também
aumenta, iniciando-se a reabsor¢do Ossea.

Ap06s sete dias, o codgulo ¢ parcialmente substituido por tecido conjuntivo provisorio
(48% coagulo, 48% tecido conjuntivo provisorio e 4% tecido de granulacdo),
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existindo tecido de granulagdo com uma grande rede vascular e tecido ostedide jovem
na por¢ao apical do alvéolo; a ferida encontra-se coberta por epitélio.

e Apos 14 dias, aproximadamente metade da cavidade alveolar ja se encontra
preenchida por osso mineralizado primario (48%) e a outra metade ¢ ocupada por
tecido conjuntivo provisorio (49%) e o tecido de granulacdo ocupa 3%.

e Apods 1 més, o osso mineralizado representa 88% do alvéolo e o tecido conjuntivo
provisorio 12%, observando-se ja tecido conjuntivo denso e trabéculas 6sseas (esta
formagdo Ossea atinge a sua densidade radiografica maxima aos 100 dias); infiltrado
inflamatorio ausente e presenga de osteoblastos localizados perto dos vasos
sanguineos.

e 60 dias apds a extragdo, o alvéolo é composto por 23% de osso mineralizado e ao 180°
dia por 15% deste tipo de 0sso, sendo a restante cavidade preenchida por osso alveolar
propriamente dito. Por outras palavras, entre o 30° e o 180° dia, o tecido dentro do

alvéolo passa de tecido dsseo primario para um tecido 6sseo maduro.

2.3.2.3. Classificacio do alvéolo apds extracio

Apos a extracdo ou perda dos dentes, os processos basilares da mandibula e maxila
permanecem relativamente estaveis, no entanto as mudangas na forma do processo alveolar
sdo altamente significativas tanto no eixo vertical quanto no horizontal. Essas mudangas
seguem um padrdo previsivel, portanto um sistema de classificacdo ideal para o osso alveolar
¢ um modelo descritivo simplificado do rebordo residual e deve auxiliar na comunicagdo entre
os profissionais, oferecendo uma linha de base objetiva para avaliar e comparar diferentes
opcdes de tratamento e auxiliar na selecdo de técnicas cirurgicas adequadas. Além disso, a
consciéncia do padrdo de reabsor¢do e remodelacdo que ocorre em varias partes da mandibula
edéntula permite aos médicos decidir sobre as técnicas de intercecao para preservar 0 processo

alveolar residual (Ramalingam, Sundar, Jansen & Alghamdi, 2020).
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Tabela 3 - Diferentes sistemas de classificagdo do osso alveolar (Adaptado de Ramalingam, 2020)

Sistema de
classificacao

Bases para a
classificacao

Lekholm and Zarb  Radiografias e
(1985) exames histolégicos

Niveis de reabsorcao

Classificaciio de do processo alveolar

t
Cawood e Howell e cortes.
transversais da
mandibula
Classificacoes da
morfo.logla Ortopantomografia
TG ou cefalometria
edéntula por Kent
et al.

Morfologia de
reabsor¢ao da
mandibula

Branemark et al.
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Descricao

Tipo 1: osso cortical homogéneo
Tipo 2: osso cortical espesso com
cavidade medular

Tipo 3: osso cortical fino com osso
trabecular denso

Tipo 4: osso cortical muito fino com
osso trabecular de baixa densidade

Classe I: Dentado

Classe II: Imediatamente apos a
extracao

Classe III: Rebordo alveolar
arredondado, adequado em altura e
largura

Classe I'V: Rebordo alveolar em
forma de lamina de faca, adequada em
altura e inadequada em largura
Classe V: Rebordo alveolar plano,
inadequado em altura e largura
Classe VI: Rebordo alveolar muito
reabsorvido, inclusivamente com uma
depressao

Classe I: Rebordo alveolar adequado
em altura, inadequado em largura
Classe II: Rebordo alveolar deficiente
em altura e largura e em forma de
lamina de faca

Classe III: Rebordo alveolar
reabsorvido até ao nivel do osso
basilar, apresentando uma forma
cOncava nas regides posteriores da
mandibula e uma crista 6ssea
acentuada como uma lamina de uma
faca com mucosa pouco firme na
maxila

Classe I'V: Rebordo alveolar
reabsorvido sendo que osso basilar
produz uma mandibula ou maxila
plana e fina

Classe I: Minimamente reabsorvido
Classe II: Levemente reabsorvido
Classe III: Moderadamente
reabsorvido

Classe IV: Severamente reabsorvido
Classe V: Extremamente reabsorvido
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Classificaciao do
rebordo alveolar
para reabilitacio
com implantes
osteointegrados
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Classe A

- 10 mm ou mais de osso vertical

- 6 mm ou mais de osso horizontal

- O implante ndo invade as estruturas
anatomicas préximas, como o seio
maxilar/fossa nasal

- Osso cortical e medular
vascularizado com boa densidade
Ossea

Classe B

-7 a 10 mm de osso vertical

- 4 mm ou mais de osso horizontal

- O implante pode penetrar
ligeiramente (1 a 2 mm) o seio maxilar
ou estender-se além do limite inferior
da mandibula (1 a 2 mm), desde que o
epitélio respiratorio ou periosteo nao
seja perfurado

- A qualidade Ossea ¢ satisfatoria
Classe C

- <7 mm de osso vertical ou <4 mm de
0sso horizontal

- Total auséncia de stop cortical com
penetragdo > 2 mm no seio ou na fossa
nasal, penetracdo> 2 mm através do
bordo inferior da mandibula ou
necessidade de cirurgia para
transposi¢ao do nervo alveolar inferior
- Qualidade ou densidade 6ssea
insatisfatoria

Classe D

- Reabsor¢ao ossea alveolar ou basal
severa exigindo regeneracao 0ssea
guiada

- Necessidade de sinus /ift na maxila e
transposi¢ao do nervo alveolar inferior
na mandibula

- Qualidade ou densidade 6ssea
insatisfatoria, como 0sso pouco
vascularizada ou osteoporose
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B1L1, B1L2, B1L3, B2L1, B2L2,
B2L3, B3L1, B3L2 e B3L3. Em que,

Classificacio do B1, B2 e B3 representam os niveis
tecido 6sseo Tomografia Osseos vestibulares nos tergos cervical,
alveolar para computadorizada de  médio e apical das raizes,
ortodontistas e feixe conico (CBCT)  respetivamente. Da mesma forma, L1,
periodontologistas L2 e L3 representam os niveis 0sseos

linguais no tergo cervical, médio e
apical das raizes, respetivamente.

2.4. IMPORTANCIA DA REGENERACAO ALVEOLAR

E essencial repor o dente apés uma extragdo dentaria e existem vérias maneiras de
remediar essa perda. Uma das melhores solugdes sdo os implantes dentarios, atualmente o
tratamento que melhor reproduz as condig¢des fisiologicas em que o dente desempenha as suas
funcdes. O fator decisivo para a colocagdo de um implante dentario ¢ a existéncia de osso
remanescente suficiente e de morfologia adequado, bem como a anatomia dos tecidos moles
subjacentes, especialmente tratando-se da reposicdo de uma peca dentdria num sextante
anterior. No entanto, procedimentos de extracdo mais complicados podem provocar perda
Ossea adicional, devido a trauma cirurgico. Podem existir, ainda, fendmenos de reabsor¢ao
Ossea mais extremos que impossibilitem a reabilitacdo, principalmente quando o planeamento
passa pela reabilitacdo dos mesmos com implantes osteointegrados, pelo que o tempo para a
colocacao destes deve ser ponderado (Araujo & Lindhe, 2005; Mardas et al., 2015; Pan et al.,
2019).

Os doentes procuram cada vez mais estética aliada a funcionalidades nos tratamentos
médico-dentarios. A estética e funcionalidade ideais de uma reabilitacdo protética apenas
pode ser favoravel com um volume alveolar e anatomia dos tecidos moles igualmente
favoraveis. Consequentemente, ¢ crucial manter as dimensdes do rebordo alveolar apds a
extracdo de um dente, especialmente quando hd um plano de tratamento com implante
subsequente (Pan et al., 2019). Assim sendo, foram propostos procedimentos de regeneragao
alveolar para limitar as alteracdes funcionais e volumétricas adversas durante a cicatrizagdo
apos uma extracao dentaria (MacBeth, Trullenque-Eriksson, Donos & Mardas, 2016; Mardas
et al. 2015; Vignoletti et al. 2011). O objetivo com a utilizagdo destas técnicas ¢ estabelecer
uma base funcional, bioldgica e estética para as proteses implantossuportadas ou

convencionais idealizadas pelo profissional (Mardas et al. 2015; Pan et al., 2019
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Os procedimentos de regeneragdo alveolar apos extra¢do alteram as caracteristicas
estruturais e histologicas do tecido dsseo e gengival (Block & Kent 1990; Araujo & Lindhe,
2005; Morjaria, Wilson & Palmer, 2012; Vignoletti & Sanz, 2014). Além da regeneracao
Ossea, a regeneracgao do tecido gengival (aumento na altura da papila gengival e expansao da
altura e largura do tecido queratinizado fixo) (MacBeth, Trullenque-Eriksson, Donos &
Mardas, 2016) ¢ importante porque ajuda a estabelecer uma base funcional e estética ideal
antes da reabilitagcdo protética (Seibert 1983; Studer et al. 2000; Jung et al. 2004; Pan et al.,
2019). Estes procedimentos resultam numa redugdo significativa na alteragdo dimensional do
osso vertical apds extragdo do dente, em comparagdo com a cicatrizagdo do alvéolo nao
assistida (MacBeth, Trullenque-Eriksson, Donos & Mardas, 2016; Iasella et al. 2003,
Vignoletti et al., 2011; Morjaria, Wilson & Palmer, 2012).

Dentro das metodologias de regeneracdo alveolar podemos encontrar: extragdo
minimamente traumadtica de um dente seguida por enxertos imediatos de osso particulado ou
substitutos 6sseos; regeneragdo Ossea guiada (GBR) com ou sem enxertos dsseos ou
substitutos (Seibert, 1983;c; Mardas et al. 2010); uso de autoenxertos, aloenxertos, aloplastos,
xenoenxertos; técnicas cirurgicas como a técnica de selagem do alvéolo utilizando
biomateriais (Jung et al. 2004; Araujo, Silva, Misawa & Sukekava, 2015), uso de fatores de

crescimento com ou sem membranas (Pan et al., 2019); e a utilizagdo de implantes.

2.5. PRINCIPAIS ESTRATEGIAS PARA REGENERACAO ALVEOLAR APOS
EXTRACAO

2.5.1. Fatores e técnicas que aceleram a cicatrizacio

A regeneracdo tecidual, atualmente, requer trés componentes principais: células,
estruturas de suporte e moléculas de sinalizagdo, tais como os fatores de crescimento. A
introdugdo de fatores de crescimento representou uma nova era na cicatrizagdo de feridas e
regeneragdo periodontal e dssea na medicina dentéria (Tavelli et al., 2020; Pan et al., 2019).

Ap6s a utilizag@o de fatores de crescimento e outras moléculas bioativas, como fator
de crescimento derivado de plaquetas (PDGF), fator de crescimento de fibroblastos, fator de
crescimento de insulina e proteinas morfogenéticas 6sseas (BMPs) - moléculas bioativas
regulam o processo de diferenciacdo das MSCs - foi proposta a utilizagdo das células-tronco
mesenquimais pluripotentes (MSCs) na regeneracgdo ossea (Pranskunas, Galindo-Moreno &

Padial-Molina, 2019).
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Segundo alguns autores, a aplicagdo de materiais no alvéolo apos extragdo, excluindo
os utilizados para manter o espago (enxertos Osseos particulares tradicionais) e para impedir
a invasao dos tecidos moles (membranas de regeneracgao tecidual guiada) tem um potencial
limitado, ndo por ndo serem uteis, mas pela falta de padronizagdo na aplicacdo clinica

(Pranskunas, Galindo-Moreno & Padial-Molina, 2019).

2.5.1.1. Células-tronco mesenquimais pluripotentes (MSCs)

As células-tronco mesenquimais pluripotentes maduras (MSCs ou CTMs) sdo células
progenitoras altamente proliferativas com fun¢des imunomoduladoras e com potencial para
se diferenciar, sob estimulos adequados, em tipos de células mesenquimais adultas, incluindo
as linhagens fibroblastica, osteoblastica e cementoblastica e os tecidos adipo, condro e
ostogénico (Bruder, Fink & Caplan, 1994; Gaybys, Papeckys & Pranskunas, 2018;
Pranskunas, Galindo-Moreno & Padial-Molina, 2019).

Podem ser utilizadas células estaminais da medula 6ssea, ligamento periodontal, mas
também do tecido adiposo, peridsteo alveolar, polpa dentdria, uma vez que apesar das
diferentes origens, tém propriedades semelhantes (Bruder, Fink & Caplan, 1994; Gaybys,
Papeckys & Pranskunas, 2018; Pranskunas, Galindo-Moreno & Padial-Molina, 2019).

Devido a estas propriedades unicas, as MSCs, in situ, podem estimular a
neovascularizagdo, acelerando a regenerac¢do do tecido, interromper o desenvolvimento da
lesdo tecidual e permitir que a regeneracdo ocorra (Pranskunas, Galindo-Moreno & Padial-
Molina, 2019)

Os resultados da aplicacdo de MSCs para regeneracao dssea dentro da cavidade oral
variam consoante o periodo de observagdo, aplicagdo terap€utica especifica, rea¢ao individual
do doente, origem das MSCs e método de purificacdo de tais células (Pranskunas, Galindo-
Moreno & Padial-Molina, 2019)

A evidéncia cientifica atual ¢ unanime no facto da terapia com células estaminais ter
um impacto positivo na regeneracdo do tecido periodontal, sendo mais significativa na

regeneragdo do osso alveolar (Pranskunas, Galindo-Moreno & Padial-Molina, 2019).

2.5.1.2. Fatores de crescimento

Os fatores de crescimento sdo uma familia de moléculas ou mediadores quimicos

utilizados na regeneracdo alveolar apods extracdo que regulam os eventos celulares cruciais
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envolvidos na cicatriza¢do tecidual - sintese de DNA, recrutamento e replicacdo celular
(proliferacdo), quimiotaxia, diferenciacdo celular, sintese de matriz e vascularizacao
(BAILON-PLAZA & van der MEULEN, 2001; Tavelli et al., 2020). Assim, estes fatores t€ém
vindo a apresentar-se como uma alternativa aos tradicionais procedimentos de enxerto. Os
fatores de crescimento, especificamente, tém vindo a ser usados para aumentar a formagao

Ossea juntamente com diversas técnicas de enxerto.

O osso por si € um tecido rico em fatores de crescimento, tais como fator de
crescimento derivado de plaquetas (PDGF), fator de crescimento de fibroblastos (FGF),
proteinas 6sseas morfogenéticas (BMPs), fator de crescimento semelhante a insulina 1 (IGF-
1) e fator de crescimento endotelial vascular (VEGF). De todos estes fatores, as BMPs sao os
mais importantes pelo crescimento 6sseo que promovem (BAILON-PLAZA & van der
MEULEN, 2001; Herford, Miller & Signorino, 2017; Titsnides, Agrogiannis & Karatzas,
2018).

2.5.1.2.1. Fator de crescimento derivado de plaquetas (PDGF)

Especificamente, o fator de crescimento derivado de plaquetas (PDGF) tem
capacidade para induzir a diferenciagdo celular (permite a diferenciacdo das células troco da
medula em osteoblastos) e, principalmente, para induzir o desenvolvimento vascular
(promove a neovascularizagdo), sendo por isso aplicado na regeneragdo ossea (Pranskunas,
Galindo-Moreno e Padial-Molina, 2019). Esta glicoproteina ¢ libertada durante a coagulagdo
do sangue ou quando as plaquetas aderem aos vasos sanguineos lesados, atrai neutrofilos e
estimula macréfagos a produzirem diversos fatores de crescimento, contribuindo para o
aumento da neovascularizagdo do local lesionado e a formacao de tecido de granulacdo (Shah,
Keppler & Rutkowski, 2014).

Os fibroblastos do ligamento periodontal (PDL), osteoblastos e as células-tronco
derivadas da medula 6ssea expressam multiplos recetores (a, P, %, 0) para PDGFs, o que
aumenta a proliferagdo e quimiotaxia dessas células (Tavelli et al., 2020). Das isomorfas do
PDGF, o fator de crescimento derivado de plaquetas humano recombinante BB (thPDGF-
BB) ¢ a isoforma mais potente na respostas dos fibroblastos (Shah, Keppler & Rutkowski,
2014; Tavelli et al., 2020).
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O fator de crescimento derivado de plaquetas recombinante pode ser utilizado tanto
na regeneracdo ossea guiada (ROG) do osso alveolar, como na preservacdo do rebordo
alveolar (PRA). Apesar de poder ser utilizado concomitantemente com enxertos 0sseos
autdégenos, xenogenos ou aldgenos, o seu potencial regenerativo € maior quando
acompanhado por uma matriz osteocondutora, como um enxerto alogeno, ou quando seguida
por um enxerto 6sseo xendgeno. Cabe ao cirurgido decidir se deve usar uma barreira ou nao,
uma vez que estes materiais também podem reduzir o potencial quimiotatico do fator de
crescimento. H4 que considerar que o uso de membranas na ROG tem como objetivo impedir
a proliferacao dos tecidos moles no local de cicatrizagdo O6ssea, uma vez que a cicatrizagao
Ossea ¢ mais lenta do que dos tecidos moles, e para isso a membrana tem de ser eficaz no
periodo de tempo previsto para a cicatrizagdo dos tecidos duros. Os resultados da utilizagao
de rhPDGF na regeneragdo ¢ssea guiada sdo consistentemente positivos, sendo uma estratégia
segura e eficaz, quando usado com aloenxertos ou xenoenxertos para regeneracao ossea e
preservacdo do rebordo alveolar (Herford, Miller & Signorino, 2017; Pranskunas, Galindo-

Moreno & Padial-Molina, 2019).

2.5.1.2.2. Fator de crescimento endotelial vascular (VEGF)

Para que ocorra uma cicatrizagao alveolar pos-extracdo adequada, ¢ geralmente
aceite que o defeito O0sseo deve ter uma vascularizacdo adequada; grande parte da
formagdo e manutengdo da angiogénese ¢ orquestrada pelo fator de crescimento
endotelial vascular (VEGF), assim o papel deste fator de crescimento na regeneragio
Ossea ¢ inegavel. O VEGF tem a capacidade de aumentar a formagdo de osso pela sua
capacidade de regular a angiogénese, a permeabilidade capilar, a migragdo e proliferacao
de MSC, a diferencia¢dao de condrécitos e osteoblastos ¢ recrutamento de osteoclastos
(Griffin et al., 2015). A sua competéncia na formagao e manuten¢do da angiogénese num
defeito 0sseo, a promocao de invasdo vascular e recrutamento de condroclastos permite
a substituicdo dos calos dsseos por uma ossificagdo intramembranosa. Quando este fator
de crescimento diminui, a diferenciacdo dos osteoblastos ¢ interrompida; quando
aumenta, a sua expressdo aumenta o recrutamento de osteoclastos e a reabsor¢do Ossea,
ou seja, logicamente, a diminuicdo de VEGF atrasa a cicatrizacdo e o seu aumento
estimula os processos osteoblasticos. Durante a cicatrizagdo Ossea, os osteoblastos
produzem VEGF que promove a proliferacdo e migracdo endotelial. O VEGF regula

ainda os niveis de BMP nas células endoteliais (Herford, Miller & Signorino, 2017).
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2.5.1.2.3. Fator de crescimento transformador beta (TGF-p)

As proteinas TGF-B1 e TGF-B2 possuem a capacidade de estimular a deposigdo de
osteoblastos da matriz de coldgenio da cicatrizacio de feridas e do osso, mais
especificamente, t€m como principais fun¢des a quimiotaxia e a mitogénese dos precursores
dos osteoblastos, afetando principalmente os fibroblastos e as células-tronco da medula. Além
disso, os fatores de crescimento transformadores beta TGF-B inibem a formacdo de
osteoclastos e a reabsor¢ao 6ssea, favorecendo a formagao 6ssea ao invés da reabsor¢ao. Sao
sintetizadas e encontradas em plaquetas e macrdofagos, sendo libertadas pela degranulagao
plaquetaria ou secretadas ativamente pelos macrofagos (Carreira et al., 2014; Herford, Miller

& Signorino, 2017).

2.5.1.2.4. Proteinas 0sseas morfogenéticas (BMPs)

Historicamente, Urist em 1965 observou a neoformacao dssea local em roedores apos
serem submetidos a implantes intramusculares de cilindros 6sseos, fendomeno atribuido as
BMPs. As proteinas 6sseas morfogenéticas sdo os fatores de crescimento com maior potencial
e estdo aprovadas para uso clinico nos procedimentos de regeneragdo 6ssea (Capulli, Paone
& Rucci, 2014; Urist, 1965) porque recrutam células tronco para o local em que a cicatrizagao
vai ser necessdria e diferenciam estas células na linhagem osteogénica responséavel pela
deposicdo dssea. As proteinas dsseas morfogenéticas (BMPs) sdo componentes da matriz
Ossea responsaveis pela diferenciagdo dos osteoblastos (proteinas ndo colagénicas) e
pertencem a superfamilia B do fator de crescimento do grupo de transformac¢do (TGF). Entre
os diferentes subtipos, BMP-2, 4, 5, 6 e 7 relacionam-se com a osteogénese, pois estimulam
a expressao dos fatores de transcricdo RUnx2 e Osx; a BMP-7 aumenta a atividade da ALP
nos osteoblastos e estimula a mineralizacdo 0ssea; e a BMP-2 ¢ especialmente expressa na
area em redor do coagulo, tendo um efeito significativo na proliferacdo e maturacdo dos
condrocitos e € provavelmente o indutor mais ativo de formacdo dssea, conseguindo
compensar as auséncias dos outros subtipos da mesma familia (Capulli, Paone & Rucci, 2014;
Pranskunas, Galindo-Moreno & Padial-Molina, 2019).

A BMP-2 inicia a sua atividade apods a reabsor¢do 0ssea, sendo libertada da matriz
pelos osteoclastos. Relativamente a dose utilizada, foram sugeridas doses particuladas de 1,5
mg/mL. Uma das desvantagens das BMPs ¢ a sua solubilidade, sendo que se tendem a dissipar

nos locais aplicados, tendo por este motivo a sua eficacia diminuida. Assim, relativamente ao
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método de entrega, podem ser utilizadas esponjas de colagénio reabsorviveis ao longo do
tempo, mantendo a concentragdo de BMPs no local do tratamento, ou enxertos mineralizados,
sendo que em ambos os casos a adigdo da BMP-2 parece induzir melhores resultados e
impedir a formag¢do de osso estranho ou a difusdo das BMPs para os tecidos circundantes.
Recentemente, propds-se a prote¢do da atividade da proteina por meio de nanoparticulas de
acido poli-lactico-co-glicolico e a libertagdo controlada da proteina, mas estas técnicas ainda
ndo foram aplicadas clinicamente (Herford, Miller & Signorino, 2017; Pranskunas, Galindo-
Moreno & Padial-Molina, 2019).

Uma das vantagens da aplicacdo de BMPs ¢ que ndo obriga a existéncia de um local
dador. Entre as desvantagens da aplicacdo de BMPs encontram-se o seu elevado custo, risco
de formar osso em locais indesejados devido a sua solubilidade, necessidade de aplicagdo de
altas quantidades de forma a transpor a baixa disponibilidade e perda de bioatividade,
potencial de indu¢do de tumores, diminui¢do da resposta com o aumento da idade do doente
e aumento do risco de toxicidade, edema, insuficiéncia renal e hepatica (Calcei & Rodeo,
2019). Note-se que as BMPs sdo aplicadas no local recetor durante uma técnica cirargica que
as envolve num material de transporte que funciona como suporte mecanico, absorvidos ao
longo do tempo para as manter no local do tratamento, evitando alguns dos efeitos adversos
ou desvantagens que possam apresentar (evitam a formacdo de osso estranho ou eventos
toxicos).

Também a proteina 6ssea morfogénica do tipo 2, associada a fator recombinante
humano (thBMP-2) ¢ reconhecida pela Food and Drug Administration (FDA) e tem vindo a
ser estudada. Aprovado pela FDA, este fator recombinado € aplicado com uma esponja de
colagénio feita de colagénio bovino tipo I na regeneracdo alveolar apds extracdo dentdria
(Calcei & Rodeo, 2019).

Atualmente, as BMPs sdo agrupadas na superfamilia TGF-f} pelas suas semelhangas
proteicas estruturais e sequenciais, ou seja, o termo “Fator de crescimento transformador beta
(TGF-B)” ¢ aplicado a superfamilia de fatores de crescimento e diferenciacdo da qual a familia
de proteinas morfogenéticas O0sseas ¢ membro (Pranskunas, Galindo-Moreno & Padial-

Molina, 2019).

2.5.1.2.5. Fator de crescimento fibroblasto (FGF)

O fator de crescimento fibroblasto 2 (FGF-2) estimula a proliferagdo de células

periosteais, osteoprogenitoras e condrogenitoras, aumentando a formagao dos calos dsseos.
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Este fator ¢ responsavel pela regulacdo da formagdo de tecido de granulagdo, proliferacao e
diferenciagdo de osteoblastos e fibroblastos na osteogénese, angiogénese, cicatrizagdo de
tecidos, € manutencao da massa 6ssea. A aplicagdo de FGF, com FGF2 acima de tudo, foi
estudada para promover a cicatriza¢do de fraturas. No entanto, atente-se que alguns estudos
mostram que o tratamento com FGF2 nao foi eficaz no aumento da densidade mineral 6ssea
ou resisténcia mecénica do calo 6sseo, o que se pode explicar pelo efeito bifasico do FGF na
formacao dssea, com efeitos inibitorios em altas doses. Assim sendo, a aplicagdo topica de
FGF2 humano poderé encurtar o tempo de cicatrizagdo de uma fratura, mas uma regulacdo
precisa e controlada de FGF durante a cicatrizacdo dssea pode ser util na regeneragdo 0ssea

na cavidade oral (Carreira et al., 2014; Pan et al., 2019)

2.5.1.3. Concentrados de plaquetas

Concentrados de plaquetas, como plasma rico em plaquetas, plasma rico em fator de
crescimento e a fibrina rica em plaquetas tém sido apresentados como meios para melhorar a
cicatrizagdo de feridas na cavidade oral. Estes concentrados possuem uma quantidade
significativa de fatores de crescimento e sdo relativamente de baixo custo, uma vez que o
material aplicado provém do sangue do proprio doente. Apesar da diversidade, com base em
evidéncias atuais, a fibrina rica em plaquetas (PRF) parece ter o melhor potencial para esta
aplicagdo devido as suas capacidades biologicas (Lin, Chen, Pan & Wang, 2019; Eskan et al.,
2014).

2.5.1.3.1. Fibrina rica em plaquetas (PRF)

A fibrina rica em plaquetas (PRF) ¢ a segunda geracdo de plaquetas concentradas
desenvolvidas por Choukroun em 2001. Contrariamente a primeira geragao, atualmente, a
preparacao de PRF ¢ simples, rapida e de baixo custo (Ehrenfest et al., 2018; Pan et al., 2019).
A malha tridimensional de fibrina ¢ acompanhada por citocinas e fatores de crescimento (fator
de crescimento derivado de plaquetas, fator de transformacao, fator de crescimento endotelial
vascular e fator de crescimento semelhante a insulina) arquitetonicamente presos nesta
estrutura em rede, mas libertando-se da mesma durante 7 a 14 dias (Lin, Chen, Pan & Wang,
2019; Ehrenfest et al., 2018; Pan et al., 2019). Estes fatores vao estimular a quimiotaxia,
angiogénese, proliferacdo, diferenciacdo e modulagdo, promovendo uma aceleracdo da

cicatrizagdo e regeneragdo tanto dos tecidos moles, como dos duros (Al-Hamed, Tawfik,

52



Desenvolvimento

Abdelfadil & Al-Saleh, 2017). As plaquetas sdo principalmente ativadas e servem como um
cimento para refor¢ar a matriz de fibrina fortemente polimerizada. Aceita-se que, em
comparagdo com a cura natural, a utilizacdo de PRF preserva os tecidos de forma mais

significativa (Pan et al., 2019).

Embora o PRF seja utilizado em diversas especialidades médico-dentérias
(preservagdo do rebordo alveolar, implantologia, tratamento de recessdes gengivais, cirurgia
de terceiros molares, tratamento de defeitos de furca e elevagao do seio maxilar (Anwandter
et al., 2016; Lin, Chen, Pan & Wang, 2019), ndo ha concordancia cientifica que seja eficaz na
preservacdo do rebordo alveolar. Alguns estudos descrevem positivamente os efeitos do PRF,
mas nenhuma revisdo sistematica o corrobora, sendo que existe pouca evidéncia cientifica
deste género sobre o tema. Dos efeitos descritos, relativamente a regeneracdo do processo
alveolar, incluem-se cicatrizacdo precoce dos tecidos moles, maior percentagem de
regeneragdo Ossea, maior densidade dssea, menor alteracdo das dimensdes verticais e
horizontais da crista 6ssea, maior reducao da dor pds-operatoria, minimizacao do edema pods-
operatdrio, minimizagdo da osteite alveolar (especialmente nos alvéolos de terceiros molares
inferiores) (Lin, Chen, Pan & Wang, 2019; Pan et al., 2019). No entanto, recentemente, numa
revisdo sistematica de 2019, concluiu-se que a fibrina rica em plaquetas sozinha falhou em
fornecer significativamente melhor resultados de preservagdo de crista quando comparados a
cicatrizagdo de alvéolo natural em relacdo ao osso volume em largura e altura, densidade

Ossea e atividade osteoblastica (Lin, Chen, Pan & Wang, 2019).

Dada a conveniéncia, o baixo custo, a capacidade de invasdo reduzida, mesmo
considerando a necessidade de fazer pun¢do venosa ao doente, e o valor potencial da PRF,
deve-se considerar o uso de PRF em locais pos-extracao (Pan et al., 2019). Relativamente a
eficdcia da fibrina em plaquetas comparativamente aos outros concentrados de plaquetas,
incluindo plasma rico em plaquetas (PRP), a PRF possui melhores caracteristicas: grande
quantidade de fibrina com propriedades mecanicas superiores, maior quantidade de leucdcitos
que permitem melhores propriedades imunomoduladores para eliminar patogénicos,
libertacdo significativamente maior de fatores de crescimento relacionados a neo-
angiogénese, procedimento de preparacdo simples compativel com o baixo custo (Anwandter

et al., 2016; Lin, Chen, Pan & Wang, 2019).
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2.5.1.3.2. Fibrina rica em leucocitos e plaquetas (L-PRF)

A fibrina rica em leucocitos e plaquetas (L-PRF) ¢ uma das quatro familias principais
de concentrados de plaquetas para uso cirtrgico. A semelhanga da fibrina rica em plaquetas,
¢ utilizada como adjuvante cirargico para acelerar a cicatrizacdo com a prote¢do dos
leucécitos e promover a regeneragdo do tecido. Esta tecnologia distingue-se das demais pela
sua simplicidade e baixo custo. A sua estrutura assemelha-se a anterior (PRF), excetuando os
leucocitos que no L-PRF se localizam no gel de fibrina. Esta arquitetura especifica por si pode
explicar a maioria das vantagens do emprego deste material, como a vantagem do tempo
aumentado de libertagdo de fatores de crescimento (Becker, Becker & Caffesse, 1994; Lin,

Chen, Pan & Wang, 2019; Ehrenfest et al., 2017; Titsinides, Agrogiannis & Karatzas, 2019).

Ap6s recolha de uma amostra de sangue, coloca-se a mesma em tubos de 9 mL (sem
anticoagulante) que devem ser imediatamente centrifugados a 2700 rpm durante 12 minutos.
O resultado final da centrifugagdo ¢ um coagulo de L-PRF que pode ser usado diretamente
para preencher uma cavidade, aplicado em mistura com um material dsseo, comprimido,
formando uma membrana ou cilindro de fibrina (Anwandter et al., 2016; Ehrenfest et al.,

2017; Jammalamadaka & Tappa, 2018).

Atente-se que uma centrifugag¢do mais lenta (1300/1500 rpm) durante um periodo de
tempo mais prolongado, como o protocolo modificado A-PRF, parece originar coagulos ou
membranas mais pequenos, reduzindo as suas propriedades. Além disso, note-se que o BMP-
2 ndo ¢ detetado com A-PRF. Reconhece-se que o protocolo escolhido pelo rofissional
(particularmente as forg¢as de centrifugacdao) ¢ determinante no produto final resultante e
qualquer modifica¢do do material e método deve ser investigado, a fim de evitar resultados

imprecisos (Ehrenfest et al., 2017; Jammalamadaka & Tappa, 2018).

Posteriormente a este processo, o produto gerado pela centrifugacdo (coagulo ou
membrana de L-PRF) do sangue originalmente recolhido, apenas apresenta metade dos
leucocitos presentes, mas a maioria das plaquetas. Estas ultimas atuam de maneira semelhante
nos paragrafos supracitados. Por outro lado, os leucdcitos, a maioria dos linfocitos, apesar de
estruturalmente localizados na malha de fibrina, produzem novas moléculas a partir do

coagulo (Ehrenfest et al., 2017; MacBeth, Trullenque-Eriksson, Donos & Mardas, 2016).

54



Desenvolvimento

In vitro, as membranas L-PRF tém fortes efeitos na estimulacdo da proliferacao da
maioria dos tipos de células (fibroblastos, queratindcitos, pré-adipocitos, osteoblastos,
células-tronco mesenquimais 6sseas) e na diferenciagdo das células dsseas. Este resultado
pode ser explicado pelos fatores de crescimento e conteido celular do L-PRF e pela sua
arquitetura natural especifica combinando uma ampla populacdo de células (principalmente
leucocitos), grandes quantidades de mediadores (particularmente fatores de crescimento de
plaquetas) numa matriz de fibrina natural forte (Anwandter et al., 2016; Titsinides,
Agrogiannis & Karatzas, 2019). Por outras palavras, podemos informalmente referir L-PRF
como um codgulo natural, mas fortalecido. Adicionalmente aos fatores de crescimento
presentes, uma membrana L-PRF parece também produzir novos fatores de crescimento
(Canellas et al., 2020; Ehrenfest et al., 2017; MacBeth, Trullenque-Eriksson, Donos &
Mardas, 2016).

Por outro lado, a libertagdo de BMP-2 (molécula osteoindutora pertencente a familia
das proteinas TGF-f) também parece estimular a proliferacdo e diferenciacdo das células
Osseas, contribuindo para os efeitos clinicos positivos do L-PRF durante a regeneragdo ossea.
No entanto, a sua atuacdo na equacdo total do L-PRF ainda ¢ impossivel de determinar,
atualmente. A origem exata da BMP-2 detetada no L-PRF ¢ incerta. Por um lado, ¢ especifica
das células 6sseas e ndo deve ser libertada pelas plaquetas, dai concluir-se que as diferentes
populagdes de células (principalmente leucocitos) que vivem no coagulo L-PRF libertam esta
molécula (Al-Hamed, Tawfik, Abdelfadil & Al-Saleh, 2017; Ehrenfest et al., 2018; Titsinides,
Agrogiannis & Karatzas, 2019; Pan et al., 2019).

2.5.2. Enxertos e substitutos 6sseos

Todos os enxertos utilizados devem, de uma forma geral, ter fornecimento de sangue
adequado, suporte mecanico e material com propriedades osteogénicas (osteoblastos vivos),
osteoindutoras (possuem fatores de crescimento que estimulam células osteoprogenitores a
diferenciarem-se em osteoblastos) ou osteocondutoras (suporte fisico para capilares e células
Osseas percursoras se desenvolverem) (Iasella et al., 2003; Jammalamadaka & Tappa, 2018;
Titsnides, Agrogiannis & Karatzas, 2018). Além disso, o material ideal deve estimular a neo-
angiogénese, ndo provocar reagdes antigénicas, teratogénicas ou carcinogénicas, ter uma
estabilidade e suporte satisfatorios, ter uma natureza hidrofilica, ser de facil manuseamento e

ter um baixo custo (Becker, Becker & Caffesse, 1994; Titsnides, Agrogiannis & Karatzas,
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2018). Assim, na regeneracdo 0ssea guiada, os materiais de enxerto sdo uteis ndo sé para
impedir o colapso da membrana ou do enxerto de tecidos moles na area do alvéolo, como
também para aumentar a formagao de novo osso (MacBeth, Trullenque-Eriksson, Donos &

Mardas, 2016).

Quanto a osteoconducao, o enxerto 6sseo deve ser poroso o suficiente para permitir a
migracdo e proliferacdo dos osteoblastos, células mesenquimais e neovascularizacao.
Normalmente indica-se uma porosidade ideal a que representa mais de 50% do volume e tem
poros de diametro entre 200 a 800 nm. Além do tamanho dos poros, outros pardmetros como
morfologia dos poros, percentagem dos poros e interconectividade dos poros sdo importantes

(Jammalamadaka & Tappa, 2018; Titsnides, Agrogiannis & Karatzas, 2018).

A integracdo bem-sucedida do material do enxerto depende de fatores como registo
preciso de detalhes do histérico médico do doente, como irradiagdo prévia da area, bem como
uso de medicamentos que podem causar osteonecrose dos maxilares, técnica do cirurgio,
fixacdo adequada - imobilizagdo no local recetor, revascularizagdo adequada, cobertura dos
tecidos moles, aplicacdo de produtos assépticos, cuidados pos-operatdrios meticulosos

(Minamizato et al., 2018; Titsnides, Agrogiannis & Karatzas, 2018).

Os materiais restauradores dsseos podem classificar-se quanto a sua origem ou fonte,
estrutura (arquitetura histoldgica), origem embrionaria, forma ou morfologia, € quanto a sua
irrigacdo sanguinea (Canellas et al., 2020; Iasella et al., 2003; Titsnides, Agrogiannis &
Karatzas, 2018).

Relativamente a origem ou fonte, podem ser autoenxertos/autdlogos,
isoenxertos/isogenos, aloenxertos, xenoenxertos ou substitutos Osseos sintéticos
desenvolvidos artificialmente para mimetizar o osso natural (Titsnides, Agrogiannis &
Karatzas, 2018).

Relativamente a estrutura (arquitetura histologica), podem ser corticais, medulares ou
corticomedulares (Canellas et al., 2020; Titsnides, Agrogiannis & Karatzas, 2018). Os
enxertos dsseos corticais sdo densos, fortes e produzem um bom enchimento mecanico devido
a sua composi¢do, uma vez que podem ser facilmente adaptados e contornados. Sao fixados
corretamente ao leito recetor por meio de placas de pressdo ou parafusos. Os enxertos 6sseos
medulares sdo particularmente porosos e permitem uma vascularizacao rapida no leito recetor

devido aos seus espacos abertos, e a indu¢do da formacdo dssea, mas ndo tém resisténcia
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mecanica suficiente para tolerar tensdes em grandes defeitos 6sseos (Baldin et al., 2017).
Assim, a combinacdo de um enxerto cortical com um enxerto medular pode garantir
estabilidade e osteogénese (lasella et al., 2003; Titsnides, Agrogiannis & Karatzas, 2018).

Relativamente a origem embriondria, podem ser endocondrais ou membranosos
(Titsnides, Agrogiannis & Karatzas, 2018).

Relativamente a forma ou morfologia, podem encontrar-se em forma de bloco 6sseo,
osso particulado ou pasta dssea (Titsnides, Agrogiannis & Karatzas, 2018).

Relativamente a irrigagdo sanguinea, os enxertos 0sseos vascularizados parecem mais
confiaveis quando ha um grande défice de osso ou tecidos moles, porém tém um custo
elevado, a técnica e materiais sdo mais exigentes e a morbidade da drea dadora deve ser maior

(Iasella et al., 2003; Titsnides, Agrogiannis & Karatzas, 2018).

A colocagao de enxertos pode estimular a atividade osteoblastica e induzir a formacao
Ossea, mas os enxertos também aumentam o risco de infecdo e degradam-se lentamente, o que
afeta diretamente o processo de cicatrizagdo de tecidos moles e duros no alvéolo apds
extracdo. Os enxertos Osseos tém uma reabsor¢cdo diferente ao longo do tempo devido a
composicdo do material, tamanho das particulas, porosidade e a taxa de reabsor¢do do
material deve ser idealmente proporcional a formagao do novo osso. (lasella et al., 2003; Pan
et al.,2019).

Os enxertos Osseos podem ser osteocondutores (permitem a continuacao do
crescimento 6sseo por aposicdo na superficie em que sdo posicionados), osteoindutores
(estimulam células indiferenciadas a diferenciacdo até formarem novo 0sso), osteogénicos
(induzem o crescimento dsseo a partir das células do enxerto), sendo que alguns sdo apenas
osteocondutores, outros sdo osteocondutores e osteoindutores, sendo estas propriedades
variaveis entre enxertos. Ha evidéncias das alteragdes do rebordo alveolar meses apos a
extracdo com a utilizacdo de enxertos 0sseos, sendo que em locais com ROG (regeneracao
Ossea guiada) parece haver menos perda ou contragdo tanto horizontal como vertical do que
em locais onde a extracdo foi realizada sem qualquer procedimento de regeneracao alveolar

subsequente (Iasella et al., 2003).
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2.5.2.1. Enxertos 0sseos autégenos (autoenxertos) e isdogenos (isoenxertos)

Os enxertos 6sseos autdgenos tém origem no proprio individuo, podendo ser obtidos
de areas intra-orais ou extra-orais, enquanto enxertos 0sseos isogenos tém origem em
individuos diferentes da mesma espécie e partilham as mesmas propriedades antigénicas
(gémeos). Os enxertos Osseos autdgenos (autoenxertos) tém sido historicamente o gold-
standard em terapias de regeneragdo Ossea, uma vez que possuem propriedades
osteocondutoras, osteoindutoras e osteogénicas bem documentadas (Becker, Becker &
Caffesse, 1994; Yukna 1993).

Os autoenxertos tém uma rejei¢do imunoldgica minima, por terem origem no proprio
individuo e ndo transmitem doengas. Por outro lado, ndo tém as propriedades antigénicas dos
enxertos isogenos, a oferta dssea ¢ limitada, principalmente intra-oralmente, e existe a
possibilidade de dor cronica pds-operatoria e hipersensibilidade da zona dadora (Canellas et
al., 2020; Titsnides, Agrogiannis & Karatzas, 2018). A principal desvantagem ¢ que
rapidamente sdo absorvidos, mas uma forma de combater a rapida absorcdo ¢ a combinacao
destes com aloenxertos ou xenoenxertos.

O osso autogeno ¢ utilizado nas cirurgias de regeneracdo alveolar como um enxerto
particulado ou em bloco. Quando colhido intra-oralmente, ¢ habitualmente utilizado na forma
de enxerto 0sseo particulado e usado em combina¢do com membranas segundo os principios
da Regeneragio Ossea Guiada (ROG). A colheita 6ssea intra-oral possui como vantagens a
facilidade de acesso cirtrgico, proximidade entre o local dador e recetor, auséncia de
cicatrizes na pele e morbidade pos-operatoria minima. Por outro lado, estes apresentam como
desvantagens a disponibilidade limitada na cavidade oral, ndo possuirem uma estrutura rigida
de suporte e serem rapidamente absorvidos. De forma a combater estas desvantagens, podem-
se combinar com membranas refor¢adas com titdnio, parafusos de sustentacdo ou
microimplantes ou implantes colocados precocemente, na tentativa de minimizar a reabsor¢ao
do enxerto Osseo (Becker, Becker & Caffesse, 1994; Becker et al., 1996; Titsnides,
Agrogiannis & Karatzas, 2018).

Embora seja comum na forma de enxerto particulado, também ¢ possivel a colheita de
autoenxertos em bloco monocortical da cavidade oral, mento ou ramo ascendente mandibular.
A colheita 6ssea extra-oral ¢ de especial importancia quando ¢ necessario um volume maior
de enxerto Osseo, porém exige anestesia geral, hospitalizagdo, aumento da morbidade
(principal desvantagem) e mais competéncias médicas e maiores custos (Becker et al., 1996;

Titsnides, Agrogiannis & Karatzas, 2018). Em ambos os casos, os autoenxertos em forma de
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bloco podem também ser usados em combinacdo com membranas e xenoenxertos de
particulas Osseas (retardando a sua taxa de reabsor¢ao) ou isolados, sendo necessario fixa-los
com mini-parafusos a area recetora para garantir estabilidade, evitando micromovimentos
durante a cicatrizagdo. Como principal vantagem dos enxertos em bloco apresenta-se a sua
capacidade de manutencdo do espaco, sendo indicados na regeneragdo Ossea vertical

(Canellas et al., 2020).

2.5.2.2. Enxertos 0sseos alogenos (aloenxertos)

Os enxertos 0sseos alogenos ou aloenxertos tém origem em individuos da mesma
espécie, dadores vivos ou cadéaveres. Apds colheita, sdo selecionados, processados por
congelamento ou desmineralizagdo e congelamento - para neutralizar a resposta imunologica,
isto ¢, a capacidade antigénica, e a transmissdo de doengas infeciosas - esterilizados e
preservados em bancos de ossos, estando disponiveis sob a forma de enxertos corticais,
esponjosos ou cortico-esponjosos, em diversos formatos e tamanhos, como particulas dsseas
ou grandes blocos (Titsnides, Agrogiannis & Karatzas, 2018).

Atualmente, utilizam-se principalmente aloenxertos de osso liofilizado (FDBA) ou
aloenxertos de osso liofilizado desmineralizado (DFDBA). Os aloenxertos de osso liofilizado
resultam de osso desidratado, ndo tendo tanto potencial antigénico, possuindo apenas
caracteristicas osteocondutoras. Os aloenxertos de osso liofilizado desmineralizado resultam
de osso desidratado e desmineralizado, sendo principalmente composto pela parte organica
que contém as proteinas dsseas morfogenéticas (BMPs), que sdo libertadas durante o processo
de desmineralizagao, tendo caracteristicas tanto osteocondutoras como osteoindutoras. O 0sso
fresco congelado a -800 °C tem alta resposta imunoldgica e maior possibilidade de
transmissdo de doengas, tendo deixado de ser utilizado (Titsnides, Agrogiannis & Karatzas,
2018). Ainda assim, os outros tipos de aloenxertos tém uma probabilidade de transmissdo de
doenca do dador para o recetor extremamente pequena, mas nao inexistente, pois apesar do
processamento do o0sso, ndo ¢ possivel eliminar novos patdgenos desconhecidos.
Adicionalmente, o modo de processamento influencia as propriedades bioldgicas e mecanicas
Osseas (Titsnides, Agrogiannis & Karatzas, 2018).

Os aloenxertos, ndo dependendo do proprio individuo, ndo implicam a realizagdo de
uma cirurgia adicional na area dadora, e existem em tamanhos e formatos diversos. Sdo
osteoindutores, osteocondutores, relativamente mais acessiveis, mas tém maior possibilidade

de transmitirem doengas (apesar de num milhdo de casos durante 25 anos, ndo terem sido
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relatados casos de transmissdo de doencas de aloenxertos de osso liofilizado
desmineralizados) (Yukna 1993). As suas caracteristicas sdo variaveis consoante o método de
processamento e o individuo dador, apresentam maior taxa de reabsor¢do, resposta
imunogénica e menos revascularizacdo, comparando com os autoenxertos (Titsnides,

Agrogiannis & Karatzas, 2018).

2.5.2.3. Enxertos 0sseos xendogenos (xenoenxertos)

Os enxertos dsseos xenogenos t€m origem animal numa espécie diferente da do
recetor (origem porcina, bovina ou equina), por isso podem transmitir doencas e estimular
a imunogenicidade, e tal como os aloenxertos, as suas caracteristicas variam consoante o
processamento. O processamento do material recolhido consiste na sua desproteinizacao
com o objetivo de remover totalmente os componentes organicos a fim de evitar reacdes
imunogénicas. Por outro lado, possuem caracteristicas osteocondutoras (garantidas pelo
processamento quimico ou térmico prévio que preserva a sua arquitetura original e
composi¢do mineral inorgénica), sdo de facil acesso mesmo se necessarias grandes
quantidades e baixo custo. (YUKNA, 1993; Iasella et al., 2003; Canellas et al., 2020).

Podem ser corticais ou esponjosos, dependendo do tipo de procedimento a ser
realizado. Normalmente, combinam-se com fatores de crescimento (Canellas et al., 2020;
Titsnides, Agrogiannis & Karatzas, 2018).

Os enxertos Osseos inorganicos bovinos sdo habitualmente particulados e
utilizados em combina¢do com membranas de colagénio reabsorviveis e o enxerto de
colagénio suino tipo I altamente purificado tem vindo a ser utilizado para melhorar nao
s6 0 manuseamento clinico, como a coesdo entre os granulos minerais (Canellas et al.,

2020).

2.5.2.4. Materiais aloplasticos (biomateriais)

Os aloplastos ou biomateriais sdo substitutos Osseos sintéticos que incluem
diferentes combinagdes de fosfatos de calcio, resultando numa diversidade de diferentes
propriedades fisicas e taxas de reabsor¢ao. A combinagao de hidroxiapatite e beta-fosfato
tricalcico (B-TCP) garante estrutura (hidroxiapatite), bem como propriedades
osteocondutoras (B-TCP). Os biomateriais sdo geralmente reabsorviveis e
morfologicamente granulados, por isso devem ser sempre aplicados com membranas

(Albeshri et al., 2018; Camargo et al., 2000).
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Os materiais aloplasticos apresentam-se como uma alternativa aos enxertos 6sseos
com menor risco de transmissao de doencas infeciosas, menor morbidade ¢ custos mais
baixos, propriedades osteocondutoras, grande disponibilidade e baixo custo. Sdo
diversificados nas suas formas de apresentagdo e aplicagdo, sendo que as suas
propriedades sdo varidveis consoante o0 modo de producdo. A composicdo quimica,
geometria, estrutura microscopica e propriedades mecanicas dos substitutos 6sseos sdo
fatores-chave para uma regeneragao 6ssea bem-sucedida (Albeshri et al., 2018; Camargo

et al., 2000; Titsnides, Agrogiannis & Karatzas, 2018).

2.5.2.4.1. Hidroxiapatite (HA)

A hidroxiapatite (HA) representa o principal componente inorganico estrutural dos
ossos ¢ dentes, logo possui excelente biocompatibilidade com o corpo humano e, portanto,
este biomaterial cerdmico pode ser utilizado como biomaterial de enxerto Osseo na
regeneracdo alveolar apds extracdo. Os cristais de HA apresentam principalmente
propriedades osteocondutoras e uma baixa taxa de reabsor¢do, mas também bioatividade,
biocompatibilidade e ndo toxicidade. A sua fragilidade e baixa resisténcia a fraturas pode ser

considerada uma desvantagem (Albeshri et al., 2018; Yukna, 1993; Rodella et al., 2011).

2.5.2.4.2. Fosfato de calcio (TCP) e fosfato de calcio bifasico (BCP)

O fosfato de célcio (TCP), embora ndo tenha propriedades osteogénicas ou
osteoindutoras, revela boa compatibilidade e osteoconducao, e a sua composi¢ao e porosidade
permitem-lhe facilitar a substituicdo 6ssea - promove a fagocitose, absor¢do, vascularizagao
e regeneracdo Ossea. Tem-se vindo a verificar que € quebradico sob tensdo e cisalhamento, o
que pode ser explicado pela sua porosidade, mas resistente a cargas de compressdo. Em
comparagdo com a hidroxiapatite, TCP ¢ reabsorvido mais rapidamente e ¢ mecanicamente
menos estavel. Possui duas formas cristalinas, a-TCP e B-TCP, sendo o B-TCP-Ca3 (POH4)
mais comum (Guillaume, 2017; Rodella, 2011).

A combina¢do de TCP com HA resulta no fosfato de calcio bifasico (BCP), de
composi¢do muito semelhante ao osso, e visa atingir as propriedades mecanicas desejadas,
aliadas a uma taxa de absor¢io ideal. E um material biocompativel e osteocondutor como o
TCP, embora ndo seja osteoindutor como a HA; a sua porosidade, semelhante a do TCP,

permite a difusdo de sangue e nutrientes do tecido circundante para o local de cicatrizagdo e
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regeneragdo Ossea; possui capacidade de se ligar diretamente ao 0sso, pois a sua superficie
promove a adesdo celular; transporta BMPs; ¢ econdmico; e induz a ativagdo de fosfatase
alcalina durante a reabsorcdo 6ssea, fundamental para a sintese dssea, sendo um excelente
biomaterial para o preenchimento alveolar apds extracdo dentaria (Mayer, Zigdon-giladi, &

Machtei, 2016).

2.5.2.4.3. Sulfato de calcio (CaS)

O sulfato de célcio, também conhecido como gesso de Paris, foi usado pela primeira
vez como substituto 6sseo em 1892 para o preenchimento de cavidades em ossos longos
(Guerra, 2003). Este material existe na forma de cimento ou granulos, sendo de facil
manuseamento, biocompativel, bioativo e osteocondutor. Adicionalmente, tem um baixo
custo e a formagdo d6ssea com a sua aplicagdo ¢ previsivel. Por ser reabsorvido mais
rapidamente do que a formag¢do de novo osso, tem vindo a ser combinado com outros
materiais para retardar a sua reabsor¢do. Apesar de ser um material osteocondutor, e por isso
poroso, permitindo a manutencdo de espago suficiente para a aposicdo celular,
neoangiogénese e troca de nutrientes, ndo fornece um suporte estrutural suficiente para ser

aplicado em grandes defeitos dsseos (Dantas et al., 2011).

2.5.2.4.4. Polimeros

Atualmente, o cirurgido tem ao seu dispor uma enorme diversidade de polimeros,
podendo este grupo de materiais ser dividido consoante a sua origem em naturais e sintéticos
ou consoante a capacidade de o organismo os reabsorver em reabsorviveis e nao
reabsorviveis, tais como os enxertos € membranas (Albeshri et al., 2018; Wessing, Lettner &
Zechner, 2018).

Os polimeros naturais constituidos por colagénio, acido hialurdnico, alginato e
quitosano, sdo biocompativeis, biodegradaveis, ducteis e existem em abundancia. Os
polimeros sintéticos sdo criados e modificados de acordo com a taxa de reabsor¢ao, libertacao
de fatores de crescimento e forma desejados, mas possivelmente os seus produtos de
degradacdo causam uma reacao de corpo estranho. Os polimeros ndo reabsorviveis incluem
derivados do polietileno, politetrafluoroetileno, polimetiacrilatos, poliacrilamidas, poliéteres,
polisiloxanos e poliuretanos. Os polimeros reabsorviveis incluem poliésteres, polilactonas,

poliortoésteres, policarbonatos, polianidridos e polifosfazenos (Albeshri et al., 2018).
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O colagénio, o copolimero ndo-reabsorvivel de polimetilmetacrilato coberto por
hidroxido de calcio (PMMA) e polihidroxietilmetacrilato (PHEMA), geralmente chamado de
HTR e um polimero reabsorvivel de acido polilatico (PLA) sdo exemplos de polimeros que
tém vindo a ser muito utilizados na regeneracdo dssea. O polimetilmetacrilato ¢ outro
biomaterial que tem vindo a ser utilizado na ROG. E poroso com propriedades
osteocondutoras, resisténcia a compressao e elasticidade semelhantes ao osso cortical, mas
ndo reabsorvivel. Atente-se que a temperatura alta decorrente da polimeralizacao, dependendo
da composi¢do exata do cimento, pode criar necrose Ossea térmica, danificar os vasos
sanguineos e formar uma barreira na interface osso-cimento (Albeshri et al., 2018; Wessing,

Lettner & Zechner, 2018).

2.5.2.4.5. Biovidros

O vidro bioativo é um material desenvolvido em 1960 pelo professor Larry Hench. E
um composto de vidro a base de silicato ativo (45%) pertencente ao grupo das ceramicas
sintéticas, mas também tem na sua composi¢do outros componentes. A sua velocidade de
reabsorcao depende das quantidades relativas de componentes como 6xido de sédio, 6xido de
célcio, dioxido de silicio e fésforo presente, e a sua solubilidade depende diretamente da
quantidade de 6xido de sédio que contém. A sua bioatividade explica-se pela sua capacidade
de formar uma forte ligacao entre o vidro e o osso do hospedeiro por meio dos cristais de
hidroxiapatite. Adicionalmente, a camada de hidroxiapatite que reveste o biovidro permite
absorver protefnas e atrair células osteo-progenitoras, sendo gradualmente substituida por
0sso posteriormente. E também um material osteocondutor, contudo uma das suas principais
desvantagens € a sua fragilidade (Albeshri et al., 2018; Wessing, Lettner & Zechner, 2018;
MacBeth, Trullenque-Erikson, Donos & Mardas, 2016).

2.5.3. Principio da regeneracio 0ssea guiada (ROG)

A regeneracao 6ssea guiada (ROG) ¢ uma terapéutica que visa a neoformacao do osso
reabsorvido através da utilizagdo de membranas como barreira fisica. Como anteriormente
referido, o principio da regeneragdo tecidual guiada foi aplicado na regeneragdo periodontal,
na década de 1980, tendo como base os estudos de Melcher, em 1976. Surgiu com base no
principio da regeneracdo tecidular guiada (RTG), em que a barreira entre as células epiteliais

e conjuntivas permite que as células com capacidade regeneradora possam minimizar o
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defeito durante a cicatrizagdo alveolar. Logicamente, o conceito da ROG ¢ a exclusdo
mecanica dos tecidos moles do preenchimento da cavidade alveolar de forma a permitir a
colonizagdo do alvéolo pelas células osteogénicas (Dahlin & Sennerby, 1991). Alguns autores
preferem utilizar o primeiro termo (ROG) ao invés do segundo (RTG) para que seja definido
com maior exatiddo o objetivo da utilizacdo da membrana (Berglundh & Lindhe, 1997;
Rodella et al, 2011). A ROG foi descrita na cicatrizagdo de uma cavidade alveolar apds a
extracdo do dente (Cardaropoli, Aratjo & Lindhe, 2003) e Dahlin et al. (1989) foram os
primeiros a fornecer evidéncias cientificas para apoiar a eficdcia da ROG em torno dos
implantes dentarios, sendo que Jovanovic et al. (1995) demonstrou o aumento de dimensdo
6ssea vertical usando o mesmo principio e aplicando-o ao redor de implantes e Warrer et al.
1991 estudou-o aplicando-o ao redor de implantes dentarios inseridos em alvéolos de extracao
frescos. O uso de técnicas de regeneragdo Ossea guiada (ROG) em alvéolos pos extracao
dentaria permite melhorar as condi¢cdes do rebordo alveolar com vista a uma futura
reabilitacdo dentaria, podendo melhorar o surgimento e o perfil dos tecidos moles sob o
pontico (Morjaria, Wilson, & Palmer, 2012).

A ROG ¢ uma técnica cirurgica cujos resultados sdo influenciados pelo potencial de
cicatrizagdo de cada doente, o controlo da placa bacteriana, a morfologia do defeito, a
estabilizacdo e encerramento da ferida cirurgica, técnica de sutura, cobertura antibidtica,
cuidados pds-operatorios e ainda a experiéncia clinica do profissional (Cardaropoli, Araujo
& Lindhe, 2003; Isaksson, 2012).

Para que esta técnica seja bem sucedida, € necessario que haja espago suficiente sob a
membrana para permitir a regeneracdo ossea do defeito, associando-se a utilizagdo de
membranas, a aplicacdo de um enxerto 6sseo, particulado ou em bloco (Zitzmann, Schérer &

Marinello, 1999; Morjaria, Wilson & Palmer, 2012).

2.5.3.1. Membranas

O conceito do uso de membranas para guiar o processo biologico de cicatrizagdo de
feridas foi desenvolvimento por Melcher, em 1976, apds os seus primeiros estudos, que
demonstraram que a exclusdo da invasdo dos tecidos moles do defeito por meio de uma
membrana barreira permite que as células com potencial regenerativo se desloquem para o
local (derivado do ligamento periodontal ou medula 6ssea) e promovam a regeneracao
periodontal (Nyman, Gottlow, Karring & Lindhe, 1982). A utilizagdo de membranas na

regeneragdo alveolar serve o propdsito de manter o enxerto 6sseo na posi¢ao inicial e evitar
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que os tecidos moles interfiram na cicatrizagdo, uma vez que a proliferacdo das células
epiteliais para cicatrizacdo da ferida da mucosa oral é mais rapida do que a regeneracio Ossea
alveolar propriamente dita. Em sintese, as membranas sdo barreiras funcionais entre o
ambiente e o enxerto, além de auxiliarem os tecidos moles a ndo conseguirem migrar em
direcdo ao alvéolo (Dahlin & Sennerby, 1991; lasella, 2003; Brownfield, 2012). A evidéncia
cientifica atual mostra que quando se utiliza uma membrana nos alvéolos ap6s extracdo, com
ou sem o uso de enxerto 6sseo no alvéolo, as alteracdes dimensionais alveolares sio menores
do que aquelas sem colocagdo de qualquer membrana ou material de regeneracdo Ossea
(Vignoletti et al., 2011).

Numa cirurgia de regeneragdo 6ssea com utilizacdo de membranas ha que garantir um
encerramento primario dos tecidos moles ao redor da membrana, adaptacdo adequada,
estabilizacdo da membrana ao redor do defeito 6sseo. Adicionalmente, ¢ crucial aguardar
tempo suficiente para que ocorra a regeneracdo Ossea durante a presenca da membrana
(Iasella, 2003; Vignoletti, 2011; Nyman, Gottlow, Karring & Lindhe, 1982).

Apresentam-se como complicacdes da utilizagdo de membranas a deiscéncia de
tecidos moles, colapso, deslocamento ou exposicdo da membrana, comportamento como
corpo estranho, infecdo e o atraso da cicatrizagdo (Brownfield e Weltman, 2012; Vignoletti,
2011). Por outro lado, o encerramento primario dos tecidos moles que reposiciona a jungao
mucogingival corondria e diminui a largura do tecido pode gerar edema e desconforto pos-
operatério (Dahlin & Sennerby, 1991; Vignoletti, 2011).

A escolha do material da membrana geralmente depende da quantidade de

regeneragdo dssea necessaria, principalmente na dimensao vertical (Vignoletti, 2011).

2.5.3.1.1. Membranas nao reabsorviveis

A utilizagdo de membranas ndo reabsorviveis na regeneragdo alveolar apds extracao
estd obrigatoriamente dependente de uma segunda cirurgia para remocao das mesmas, tendo
a segunda fase cirargica como vantagem a visualiza¢do da nova formacao dssea decorrente
desde o momento da sua colocagdo. Por ndo serem reabsorvidas naturalmente, mantém-se
como barreira enquanto o tecido 6sseo ¢ formado. Adicionalmente, podem assumir a forma
necessaria e criar o espaco desejado em areas de dificil acesso. Por outro lado, apresentam
maior risco de exposicao durante a cicatrizagdo, com consequente colonizagdo bacteriana e
risco de perda 6ssea (Dimitriou, Mataliotakis, Calori & Giannoudis, 2012; Garcia et al.,

2018).

65



Principais estratégias para regeneragdo alveolar apos extragdo

O Politetrafluoroetileno Expandido (e-PTFE) tem sido, at¢ ao momento, um dos
materiais mais frequentemente usados neste tipo de membranas para regeneragdo Ossea e
periodontal. As membranas de PTFE sdo flexiveis e porosas, permitindo a integra¢do do
tecido e uma camada oclusiva interna funcionando como barreira. O polimero que as compde
resiste a degradagdo microbioldgica e enzimatica, ndo produzindo reagdo imunologica. As
membranas de e-PTFE também pode ser refor¢adas com uma camada de titdnio entre duas de
e-PTFE para conferir-lhes rigidez, refor¢cando a sua estrutura e auxiliando na manutengdo do
espago. O titanio origina 6xido na superficie que o protegem da degradacdo e lhe permitem
ter propriedades osteocondutoras, além da rigidez que conferem a membrana, permitindo-o
manter o espaco desejado (Rakhmatia, Ayukawa, Furuhashi & Koyano, 2013).

A segunda intervengdo cirirgica para remocdo das membranas, aliada a alta
ocorréncia de complicagdes pos-operatdrias tem vindo a limitar a aplicacdo clinica deste tipo
de material ¢ a aumentar o desenvolvimento das membranas reabsorviveis (Garcia et al.,

2018; MacBeth, Trullenque-Eriksson, Donos & Mardas, 2016).

2.5.3.1.2. Membranas reabsorviveis

As membranas reabsorviveis devem garantir que as reagdes do tecido durante o
processo de reabsor¢ao ou biodegradacao da membrana sdo minimas e ndo afetam o resultado
da regeneragdo 6ssea (Hardwick, Hayes & Flynn, 1995). Estas membranas podem ter origem
animal (colagénio xenogénica tipo I ou III), sintética (poliuretano, poliglactina 910, acido
polilatico, acido poliglicélico, poliortoéster, polietilenoglicol e diferentes combinacdes de
acido polilatico e poliglicdlico) ou alogénica (cadaveres) (Jung et al., 2012; Lekovic et al.,
1998; Zitzmann, Schirer & Marinello, 1999). As membranas reabsorviveis naturais sofrem
reabsor¢do por degradacdo enzimatica; as de polimeros sofrem degradagdo enzimatica por
hidrélise quando inserida num ambiente aquoso. A degrada¢cdo das membranas depende de
fatores tais como pH, temperatura, volume da membrana, grau de cristalizacdo do polimero
ou composicdo da membrana (Warrer et al. 1992; Iasella et al., 2003). Especificamente, em
relacdo as membranas de colagénio, a sua taxa de reabsor¢ao também ¢ influenciada pelo grau
de reticulagdo do colagénio, sendo que membranas de colagénio reticuladas quimica e
enzimaticamente apresentam uma vascularizagdo e biodegradacdo mais lentas do que as de
colagénio nao reticulado. A escolha de membranas de coldgenio reabsorviveis ndo reticuladas

deve ser baseada nas suas vantagens, relativamente a neoangiogénese precoce, falta de
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resposta inflamatoria e rapida biodegradagao/integracao no tecido do hospedeiro (Jung et al.,
2012; Garcia et al., 2018).

Estes materiais sdo biocompativeis, flexiveis, reduzem a exposicdo da membrana,
sendo que inclusivamente pode ser utilizada membrana dupla para prolongar a presenca destas
barreiras. Ao contrdrio das membranas ndo reabsorviveis, ndo exigem uma segunda
intervengdo cirdrgica, uma vez que vao sendo reabsorvidas pelo organismo (ndo sendo
possivel visualizar a 0 novo osso formado). Quando expostas, geralmente nao infetam. No
entanto, ndo promovem o mesmo nivel de regeneracdo 6ssea do que as ndo reabsorviveis.
Estudos experimentais comparam os resultados regenerativos 6sseos de membranas nao
reabsorviveis com os de membranas reabsorviveis de colagénio em combinagdo com material
de refor¢o estrutural (material de suporte ou material de enxerto sob a membrana que fornece
0 espago para o crescimento do tecido e a subsequente formacdo 6ssea) e os resultados sdao

semelhantes (Hardwick, Hayes & Flynn, 1995; Lekovic et al., 1998; Garcia et al., 2018).

2.5.4. Colocacao de implantes

De acordo com a classificagdo proposta na Terceira Conferéncia do “Internacional

Team for Implantology” de 2004 (Hammerle et al. 2004), foram definidos trés protocolos
basicos para a colocacdo dos implantes osteointegrados, de acordo com o tempo entre a
extracdo dos dentes e a colocacdo dos implantes, € os protocolos de colocagdo imediata e
precoces do implantes (tipo 1 e 2 respetivamente) foram indicados como os mais adequados
para a colocacdo dos implantes apds a extragdo dos dentes, comparando com os tipo 3
(implante colocado tardiamente - 12 a 16 semanas apos exodontia) e 4 (implante maduro -
colocado in situ seis meses a nove meses apos exodontia).

O protocolo do tipo 1 (colocacao imediata do implante) foi introduzido em 1976 por
Schulte e Heimke (1976) em alternativa ao protocolo de colocagdo tardia do implante
proposto por Branemark, baseado nos pressupostos de que os doentes estariam expostos a
menos uma cirurgia, limitando a reabsorcdo dssea fisioldgica e, portanto, melhorando os
resultados estéticos (Vignoletti e Sanz, 2014).

Com base em estudos pré-clinicos e humanos, sabe-se que a colocagdo do implante
num alvéolo de extragdo fresco ndo neutraliza a remodelagdo dssea fisiologica na crista 6ssea
alveolar, ou seja, ndo evita as alteracdes da reabsorcdo da crista apos a extracdo dentéria
(Vignoletti e Sanz, 2014). Pode ser colocado um implante de forma imediata com enxerto

e/ou membranas de barreira e/ou enxerto de tecidos moles. Uma revisao sistematica de Chen
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& Buser, em 2009, concluiu que a ROG promove o preenchimento dsseo e resolve os defeitos
Osseos em implantes pos-extraccao e, sao melhor sucedidos em colocacdo imediata e precoce
do que em colocagdo convencional. Note-se que o risco de recessdo e efeitos adversos na
estética dos tecidos moles € maior quando os implantes sdo colocados imediatamente (Chen
et al, 2006). Um estudo de Vignoletti e Sanz, em 2014, comparou as alteracdes dimensionais
do rebordo alveolar seis semanas apds a colocagdo do implante imediato ou apds uma
cicatrizacdo alveolar espontanea, observando-se uma reabsor¢do dssea marcada em ambos os
casos. No entanto, esta alteracdo dimensional foi consistentemente mais marcada nos locais
do implante. Nos processos alveolares em que se coloca implante imediato ocorre duas a trés
vezes mais reabsor¢do do que nos locais adjacentes deixados cicatrizar espontaneamente,
sugerindo que a colocagdo de um implante imediato no alvéolo pode por em causa a sua
cicatrizagdo espontanea, promovendo o processo de remodelacdo 0ssea, pelo menos durante

as primeiras fases de cicatriza¢ao (Jung et al., 2012; Vignoletti e Sanz, 2014).
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III. CONCLUSAO

A extragdo dentédria ¢ um dos procedimentos clinicos mais frequentes em Medicina
Dentéria. Além da perda de funcdo mastigatoria e estética, a exodontia causa uma rotura
fisiologica e consequente resposta inflamatoria que desencadeia uma cascata de eventos
fisiopatologicos que vao permitir a cicatrizagdo do local da extra¢do. Consequentemente, o
osso alveolar e os tecidos moles adjacentes vao sofrer alteracdes dimensionais que
condicionardo a reabilitacdo do espaco edéntulo. Assim, cabe ao profissional selecionar uma
técnica de extracdo o menos invasiva possivel para ndo provocar perda 6ssea adicional e
associd-la a uma estratégia de regeneragdo alveolar pés-extracdo, para que haja condigdes
anatomicas para substituir a pe¢a dentéria perdida com a solugdo clinica mais vantajosa para

o doente.

A cicatrizagdo Ossea pos-extracdo ocorre por segunda intencdo e em trés fases -
inflamatoria, proliferativa e de remodelacdo. Inicia-se com a formagdo de um coagulo,
gradualmente substituido por tecido conjuntivo até a cavidade alveolar ser totalmente
preenchida por tecido 6sseo mineralizado maduro. A maior parte da remodelagao 6ssea ocorre
nas primeiras semanas apos a extracdo do dente, mas a regeneragdo completa do local do
alvéolo nunca ocorre, sendo que ocorre sempre uma diminui¢do do rebordo alveolar. Da
mesma forma, quando o processo alveolar se torna atrofico, os tecidos periodontais sofrem
alteracdes. Os tecidos moles adjacentes cicatrizam mais rapidamente do que o tecido dsseo e
a sua espessura aumenta significativamente, ocupando espaco que o 0sso preencheria se a

cicatrizagdo alveolar acontecesse de forma mais rapida.

Descrevem-se como principais estratégias de regeneragdo alveolar apds extracdo a
aplicagdo de fatores de crescimento, moléculas bioativas, concentrados de plaquetas, enxertos
0sseos, substitutos 6sseos, membranas e alguns dos anteriores de forma concomitante.

A aplicacdo de células-tronco mesenquimais pluripotentes maduras estimula a
neovascularizagdo, acelerando a regeneracdo do tecido, sendo que a evidéncia cientifica ¢
unanime no impacto positivo que tém na regeneracdo periodontal e significativamente na
regeneragdo do osso alveolar.

A aplicagdo de fatores de crescimento, responsaveis por regular os eventos cruciais na
cicatrizagdo tecidual (proliferacdo, diferenciacdo celular, sintese de matriz e vascularizagao)

também permite auxiliar o processo de regeneracdo Ossea. Podem ser utilizados
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concomitantemente com enxertos. De todos os fatores de crescimento, as proteinas dsseas
morfogenéticas destacam-se pelo seu potencial, mas apresentam como desvantagem a sua
solubilidade, devendo ser utilizadas juntamente como um material de transporte como suporte
mecanico. Os concentrados de plaquetas contém uma quantidade significativa de fatores de
crescimento, acelerando a regeneragdo pds-extracao.

Os enxertos Osseos sdo Uteis para aumentar a formag¢do de novo 0sso, como para
impedir o colapso da membrana ou enxerto de tecido mole na area do alvéolo, sendo utilizados
na regeneracdo Ossea guiada. Podem-se classificar quanto a sua proveniéncia em
autoenxertos, isoenxertos, aloenxertos e xenoenxertos. Os enxertos Osseos autdégenos
(autoenxertos) tém sido historicamente o gold-standard em terapias de regeneracdo Ossea,
uma vez que possuem propriedades osteocondutoras, osteoindutivas e osteogénicas bem
documentadas. Os enxertos 0sseos tém uma reabsorcao diferente ao longo do tempo devido a
composicdo do material, tamanho das particulas, porosidade e a taxa de reabsor¢do do
material deve ser idealmente proporcional a formagao do novo 0sso.

Visando superar as limitagdes e desvantagens dos enxertos Osseos, tém vindo a ser
desenvolvidos materiais aloplésticos - substitutos dsseos sintéticos que incluem diferentes
combinagdes de fosfatos de calcio, resultando numa diversidade de diferentes propriedades
fisicas e taxas de reabsor¢ao. Estes biomateriais tém menor risco de transmissdo de doencas
infeciosas, menor morbidade e custos mais baixos, propriedades osteocondutoras, grande
disponibilidade e baixo custo.

As membranas funcionam como barreira fisica na terapéutica que visa a neoformagao
do osso reabsorvido denominada regeneracdo d0ssea guiada. Para que esta técnica seja bem
sucedida, € necessario que haja espaco suficiente sob a membrana para permitir a regeneragao
Ossea do defeito, associando-se a utilizagdo de membranas, a aplicacdo de um enxerto dsseo,
particulado ou em bloco. A utilizacgdo de membranas na regeneragdo alveolar serve o
propdsito de manter o enxerto 6sseo na posi¢ao inicial e evitar que os tecidos moles interfiram
na cicatrizag¢do, uma vez que a proliferagdo das células epiteliais para cicatrizagdo da ferida
da mucosa oral ¢ mais rapida do que a regeneragdo dssea alveolar propriamente dita. Podem
ser reabsorviveis ou ndo, sendo que a principal vantagem das ndo reabsorviveis ¢ manterem-
se como barreira enquanto o tecido dsseo ¢ formado, sendo posteriormente removidas.

Relativamente a colocagio de implantes, estes podem ser colocados no alvéolo fresco,
mas este timing ndo evita as alteragdes da reabsor¢do da crista apos a extracdo dentdria.

Concomitantemente a coloca¢do de implantes, podem ser utilizados enxertos e membranas,
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sendo que esta associa¢do apresenta melhores resultados no preenchimento 6sseo quando a

colocacao ¢ imediata e precoce.

Finalmente, pode concluir-se que todas as estratégias exploradas ao longo do trabalho
apresentam diferentes propriedades, limitagdes e vantagens, cabendo ao profissional decidir
qual a melhor estratégia de regenerag@o alveolar pds-extracdo para cada situagdo clinica em
questdo, devendo procurar sempre atualizar o seu conhecimento cientifico de acordo com a
literatura mais recente e executar a cirurgia de extragdo dentaria de forma menos invasiva

possivel.
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