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Resumo

A Osteonecrose Dos Maxilares Relacionada a Medicamentos (ONMM) é uma complicacdo que pode ocorrer na
regido maxilofacial devido ao uso de medicacfes antirreabsortivas e antiangiogénicas e que afeta negativamente a
qualidade de vida do paciente. O conhecimento adequado por parte dos profissionais de salde envolvidos no cuidado
desse paciente, principalmente médicos e dentistas, com relacdo a essa complicacdo é essencial para identificacdo dos
pacientes “em risco” e consequentemente para o controle dos fatores predisponentes e para orientacdo e manejo
adequado desse paciente. O objetivo deste estudo foi compreender sobre a influéncia do conhecimento dos
profissionais sobre a ONMM e orientagdo dada aos pacientes para reducdo do risco da mesma. Metodologia: Trata-se
de uma revisdo narrativa da literatura de carater exploratério e de analise descritiva qualitativa, realizada nas bases de
dados da BVS e Pubmed e utilizando descritores indexados no DeCs. Resultados: Diversos estudos apontaram o
conhecimento insuficiente dos profissionais de saide. A maior parte dos estudos utilizaram de questionarios e foram
voltados para profissionais médicos, dentistas, farmacéuticos e enfermeiros. Conclusdo: O conhecimento dos
profissionais é fundamental para passar informacéo e orientacdo para o paciente e influencia diretamente na incidéncia
da ONMM. Adotar medidas preventivas, portanto, é essencial para 0 manejo da Osteonecrose.

Palavras-chave: Reducédo do risco; Assisténcia odontolégica; Educacdo em salde; Conscientizagdo; Osteonecrose da
arcada osseodentéria associada a difosfonatos; Osteonecrose.

Abstract

Medication-related osteonecrosis of the jaws (MRONJ), is a complication that can occur in the maxillofacial region
due to the use of antiresorptive and antiangiogenic medications, which negatively affects the patient's quality of life.
Adequate knowledge on the part of health professionals involved in the care of this patient, especially physicians and
dentists, regarding this complication is essential for the identification of patients “at risk” and, consequently, for the
control of predisposing factors and for adequate guidance and management of this complication. patient. The
objective of this study was to understand the influence of professionals' knowledge about the ONMM and the
guidance given to patients to reduce its risk. Methodology: This is a narrative review of the literature with an
exploratory character and qualitative descriptive analysis., carried out in the VHL and Pubmed databases and using
descriptors indexed in DeCs. Results: Several studies pointed out the insufficient knowledge of health professionals.
Most of the studies used questionnaires and were aimed at medical professionals, dentists, pharmacists and nurses.
Conclusion: The knowledge of professionals is essential to pass information and guidance to the patient and directly
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influences the incidence of ONMM. Adopting preventive measures, therefore, is essential for the management of
Osteonecrosis.

Keywords: Prevention; Dental care; Health education; Awareness; Bisphosphonate-associated osteonecrosis of the
jaw; Osteonecrosis.

Resumen

La Osteonecrosis de los Mandibulas Relacionada con Medicamentos (NMM) es una complicacion que puede ocurrir
en la regién maxilofacial debido al uso de medicamentos antirresortivos y antiangiogénicos, lo que afecta
negativamente la calidad de vida del paciente. El adecuado conocimiento por parte de los profesionales de la salud
involucrados en el cuidado de este paciente, especialmente médicos y odontologos, acerca de esta complicacién es
fundamental para la identificacion de pacientes “en riesgo” y, en consecuencia, para el control de los factores
predisponentes y para una adecuada orientaciéon y manejo de esta complicacion paciente. El objetivo de este estudio
fue comprender la influencia del conocimiento de los profesionales sobre la ONMM vy la orientacion dada a los
pacientes para reducir su riesgo. Metodologia: Se trata de una revision narrativa de la literatura con carécter
exploratorio y analisis descriptivo cualitativo, realizada en las bases de datos BVS y Pubmed y utilizando descriptores
indexados en DeCs . Resultados: Varios estudios sefialaron el conocimiento insuficiente de los profesionales de la
salud. La mayoria de los estudios utilizaron cuestionarios y estaban dirigidos a profesionales médicos, odont6logos,
farmacéuticos y enfermeros. Conclusién: El conocimiento de los profesionales es fundamental para pasar informacion
y orientacion al paciente e influye directamente en la incidencia de ONMM. La adopcion de medidas preventivas, por
tanto, es fundamental para el manejo de la Osteonecrosis.

Palabras clave: Prevencion, Atencién odontoldgica, Educacion en salud, Concienciacion, Osteonecrosis de los
maxilares asociada a difosfonatos; Osteonecrosis.

1. Introducéo

A Osteonecrose Dos Maxilares Relacionada ao uso de Medicamentos (ONMM) é uma complicacéo que ocorre devido
ao uso de farmacos que alteram o metabolismo 6sseo associados a fatores de risco sistémicos e locais. A patogénese dessa
complicacdo ndo esta totalmente elucidada, mas sabe-se que € multifatorial e a presenca de infecgdo dento-alveolar durante a
utilizacdo das terapias se constitui como um dos principais fatores de risco para o desenvolvimento dessa complicagdo. Em
virtude disso, o cirurgido-dentista deve atuar ativamente no manejo dessa complicagdo, antes, durante e ap6s o tratamento do
paciente (Otto et al., 2021).

Apesar de pouco incidente, a Osteonecrose dos maxilares € uma condigdo que afeta negativamente a qualidade de vida
do individuo e seu tratamento é complexo e pode ser debilitante. Com 0 aumento da expectativa de vida da populagdo em
geral, espera-se a necessidade de controle de um maior nimero de doengas osteometabdlicas, por meio de medicacdes
antirreabsortivas e antiangiogénicas, assim, mais pacientes terdo risco de desenvolvimento da Osteonecrose e mais
profissionais de salde estardo envolvidos no cuidado desse paciente (Miranda-Silva et al., 2020; de Cassia Tornier et al.,
2021);

Embora os estudos sobre o tratamento da Osteonecrose estejam avancando de forma a trazer resultados mais
previsiveis, as medidas preventivas se constituem como as principais no manejo dessa complicagdo. A conscientizacdo da
equipe de profissionais e do paciente sobre as medicacGes e suas complicacGes podem interferir diretamente para diminuicdo
dos fatores de risco (Nicolatou-Galitis et al., 2019; Yarom et al.,2019; Al Abdullateef & Alhareky, 2020). Diversos estudos
realizados no d&mbito nacional e internacional buscam mensurar o nivel de conhecimento dos profissionais de salde sobre a
ONMM e propdem medidas de intervencdo, tendo em vista 0 aumento das prescricdes das medicagdes e a possibilidade de
aumento das taxas de incidéncia (de Lima et al., 2015; Senturk et al., 2016; Patil et al., 2020; Ozkan et al., 2021; Vinitzky-
Brener et al., 2021).

Assim, os profissionais de satde envolvidos no cuidado do paciente que utiliza tais farmacos desempenham um papel
primordial na reducéo do risco dessa complicagdo. O objetivo do estudo, portanto, foi explorar a literatura sobre a relacdo do

conhecimento dos profissionais sobre a ONMM e orientacdo dada aos pacientes para reducéo do risco dessa complicagéo.
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2. Metodologia

O presente trabalho trata-se de uma revisdo de literatura narrativa de carater exploratorio e de analise descritiva
qualitativa. De acordo com o trabalho de Cordeiro et al (2007), a selecdo e analise dos artigos em uma revisdo narrativa nao
exige um protocolo rigido, ndo ha necessidade de esgotar as fontes de informacéo e a interpretacdo das informacfes dos
estudos selecionados podem estar sujeitas a subjetividade dos autores (Cordeiro et al., 2007). Além disso, a revisdo narrativa
de literatura tem como objetivo explorar o assunto de forma atualizada, sendo importante para trazer uma revisdo ampla do
assunto abordado e muito utilizada para a fundamentacéo tedrica de outros tipos de trabalho (Green et al., 2006).

Com o objetivo de conhecer como o tema vem sendo identificado por profissionais da salde e como isso corrobora
para o desenvolvimento da ONMM, buscou-se selecionar os materiais visando responder a seguinte pergunta norteadora:
Conhecimento dos profissionais e orientacdo dada ao paciente: qual a importéncia para a reducdo do risco da Osteonecrose
Dos Maxilares Relacionada a Medicamentos (ONMM)?

As buscas dos trabalhos foram realizadas no periodo de 05 novembro de 2021 a 05 marco de 2022 na base de dados
da Biblioteca Virtual em Saude (BVS) e na plataforma do PubMed. Os materiais foram obtidos utilizando os descritores
indexados no Descritores em Ciéncia da Salde (DeCs): Prevention, Dental Care, Health Education, Awareness,
Bisphosphonate-Associated Osteonecrosis of the Jaw e Osteonecrosis e a busca realizada por meio de combinagdes dos termos
com o operador boleano “AND”. Foram selecionados artigos nos idiomas portugués, inglés e espanhol. Para a selecdo dos
artigos, ndo houve delimitacdo com relagdo ao tempo de publicagdo dos mesmos, por se considerar relevante a analise de como
o0 tema vem sendo abordado no decorrer do tempo. Para além das bases de dados foi realizada sincronicamente uma pesquisa
livre nos seguintes livros: Odontologia na Oncologia e Diagnostico e Tratamento Odontoldgico para Pacientes Oncoldgicos.

Como critério de inclusdo foram considerados os trabalhos nos idiomas pré-definidos pelos autores e que possuiam
resumo e texto completo disponivel nas plataformas selecionadas. Os materiais escolhidos foram os que, ap6s a leitura integral,
contemplaram o tema da pesquisa. Como critério de exclusdo foi considerado a ndo contemplacdo do tema no titulo do
trabalho e os materiais que, apés a leitura do resumo, néo estavam de acordo com o tema proposto e também aqueles que ndo
possuiam resumos e/ou textos completos disponiveis nas plataformas. Além disso, os artigos repetidos nas bases de dados

selecionadas foram excluidos.
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Tabela 1. Resultados da busca bibliografica nas bases de dados selecionadas.

DESCRITORES BASES DE DADOS
BVS PUBMED
Resultado total da pesquisa
(Prevention) AND (Bisphosphonate- 545 581
Associated Osteonecrosis of the Jaw)
(Dental Care) AND (Health Education) 6 8

AND (Awareness) AND (Bisphosphonate-
Associated Osteonecrosis of the Jaw)

(Health Education) AND (Awareness) AND 13 15
(Bisphosphonate-Associated Osteonecrosis
of the Jaw)
(Awareness) AND (Bisphosphonate- 55 91
Associated Osteonecrosis of the Jaw)
(Prevention) AND (Dental Care) AND 4 5

(Health Education) AND (Awareness) AND
(Bisphosphonate-Associated Osteonecrosis

of the Jaw )
(Prevention) AND (Osteonecrosis) 1.555 2.655
(Dental Care) AND (Health Education) 9 11
AND (Awareness) AND (Osteonecrosis)
(Health Education) AND (Awareness) AND 16 20
(Osteonecrosis)
(Awareness) AND (Osteonecrosis) 151 350
(Prevention) AND (Dental Care) AND 5 6

(Health Education) AND (Awareness) AND
(Osteonecrosis)

TOTAL 2.359 3.742

Resultado apos leitura dos resumos e textos completos e exclusao dos artigos repetidos

TOTAL 25

Fonte: Autores (2022).

3. Revisdo de literatura
3.1 Osteonecrose Dos Maxilares Relacionada A Medicamentos

A Osteonecrose dos maxilares foi denominada inicialmente em 2003, como Osteonecrose Dos Maxilares Associada a
Bisfosfonatos (ONMB), com a divulgacdo de um estudo de casos realizado por Marx (2003), o qual correlacionou o
desenvolvimento de necrose em mandibula/maxila em 36 pacientes com o uso de bisfosfonatos como o Acido zoledrénico e/ou
Pamidronato, alertando para uma possivel epidemia de casos (Marx, 2003). Em 2010, estudos apontaram o desenvolvimento
da necrose também em pacientes que utilizavam o antirreabsortivo Denosumabe (Aghaloo et al., 2010).

Em virtude do aparecimento de diversos casos relacionando o desenvolvimento da Osteonecrose com o uso de outras
medica¢fes, como o Denosumabe e drogas antiangiogénicas, em 2014, o Position Paper americano recomendou a alteracdo do
nome para Osteonecrose Dos Maxilares Relacionada a Medicamentos (ONMM). Essa condicdo é atualmente caracterizada
pela presenca de 0sso exposto ou 0sso que pode ser sondado por meio de uma fistula intra ou extraoral, na regido maxilofacial
e que persiste por mais de 8 semanas em pacientes com histérico de tratamento com drogas antirreabsortivas isolada ou em
combinagdo com imunomoduladores ou medicamentos antiangiogénicos e que ndo possuem histérico de radioterapia ou

doengas metastaticas na regido (Ruggiero et al., 2022).
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A patogénese da ONMM ainda nédo foi completamente elucidada, no entanto, entende-se que é multifatorial (Ruggiero
et al., 2022). Diversos estudos apontam fatores como a supressdo da remodelagcdo Ossea, a presenca de microrganismos
especificos e infeccdes dento-alveolares, a toxicidade das medica¢es aos tecidos moles, os efeitos antiangiogénicos e os
fatores imunoldgicos ao desenvolvimento dessa complicacdo (Brandao et al., 2021).

Para a analise dos fatores de risco da ONMM o primeiro parametro a ser observado deve ser 0 motivo da utilizagao da
droga pelo paciente (Ruggiero et al., 2022). Além disso, é necessario avaliar o tipo de droga utilizada, a via de administracéo
da droga (VO, IV ou injetavel, como no caso do Denosumabe), o tempo e a frequéncia de utilizagdo das mesmas (Poxleitner et
al., 2017). A avaliacdo dos fatores de risco dessa complicacdo deve ser feita de forma individual para cada paciente, tendo em
vista além da forma de utilizacdo dessas drogas, a data da Gltima dose e os fatores sistémicos e locais do paciente (Wan et al.,
2020; Otto et al., 2021).

Como fatores de risco sistémico, a utilizacdo de terapias com corticoides, o diagndstico de diabetes mellitus, a
realizacdo de quimioterapia e o habito de fumar sdo comumente considerados. Como fatores de risco locais, destacam-se a
utilizacdo de proteses dentérias mal adaptadas, a higiene oral inadequada, a presenca de doenca periodontal e infecgdes dento-
alveolares e a realizacdo de exodontias (Otto et al., 2021).

A Osteonecrose pode se desenvolver de forma espontanea ou ap6s um trauma na regido, como nos casos de cirurgia
dento-alveolar (Poxleitner et al., 2017). Além disso, diversos estudos ja correlacionaram as infec¢Ges locais de origem dental e
periodontal com o desenvolvimento dessa complicacdo, uma vez que ha um efeito sinérgico entre a infeccdo local/trauma e a
diminuicdo do turnover 6sseo pelo uso de medicamentos antirreabsortivos (Nicolatou-Galitis et al., 2019; Otto et al., 2021). A
presenca desse fator tem sido considerada como um dos principais fatores de risco ou mesmo o causador dessa complicagéo,
uma vez que, a presenca de infecgdo local determina, em muitos casos, a necessidade de realizacdo de procedimentos
cirargicos, como a exodontia (Otto et al., 2021).

A regido maxilofacial apresenta uma importante predisposicdo para o desenvolvimento da Osteonecrose devido ao
alto indice de remodelagdo Gssea que é exigido em funcdo das forcas mecénicas da mastigacdo, traumas causados por
alimentos e pela escovacao, além de ser uma regido na qual procedimentos cirlrgicos sdo comumente necessarios. Junto a isso,
a cavidade oral 6 um ambiente com uma microbiota muito variada e complexa e que possui um intimo contato com 0 0sso por
meio do ligamento periodontal, favorecendo a instalacdo de infeccfes. Além disso, 0 0sso alveolar é recoberto por uma fina
camada de tecido mole, diferente de outros ossos do corpo. Essas caracteristicas podem justificar o desenvolvimento da
Osteonecrose na regido maxilofacial em detrimento de outros 0ssos do corpo (Ruggiero & Woo, 2008; Wan et al., 2020; Otto
et al., 2021).

A ONMM afeta principalmente a mandibula, representando 2/3 dos casos. Atribui-se essa predilecdo a menor
vascularizacdo da mandibula quando comparada a maxila e também a dificuldade de higienizag8o da regido, devido as préprias
caracteristicas anatdmicas, o que facilita a instalagdo de infecg@es (Otto et al., 2021). Areas com mucosas mais delgadas e 0sso
proeminente, como térus, exostoses e linha milo-hididea sdo as mais prevalentes (Yarom et al.,2019).

A prevaléncia da ONMM ¢ de dificil definicdo, uma vez que pode ocorrer a subnotificagdo dos casos pelo ndo
diagnostico dessa complicagdo, principalmente nos casos em que ndo ha evidéncia de necrose 6ssea (Schiodt, Reibel, Oturai &
Kofod, 2014). Além disso, muitos pacientes que utilizam as medicacdes que podem levar ao desenvolvimento da
Osteonecrose, apresentam outras comorbidades, as quais podem atuar como fatores contribuintes para o aparecimento da
mesma. Em virtude disso, essas variaveis podem dificultar a estimativa da prevaléncia e incidéncia da ONMM (Ruggiero et
al., 2022)

O risco de desenvolvimento da ONMM ¢é maior em pacientes oncoldgicos (<5%) quando comparada ao grupo de

pacientes com osteoporose (<0,05%) (Ruggiero et al., 2022).
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A Associacdo Americana de Cirurgides Orais e Maxilofaciais (AAOMS), em 2014, classificou os estagios da ONMM
tendo como base o historico de utilizacdo de drogas antirreabsortivas e antiangiogénicas e considerando também a
sintomatologia apresentada, os achados clinicos e radiograficos (Ruggiero et al., 2014). Esse sistema de classificacdo foi
mantido sem alteracBes na Gltima reunido realizada por Ruggiero et al., (2022).

Os pacientes classificados como “Em risco” s@o aqueles que fazem uso da terapia antirreabsortiva e sdo assintomaticos
e ndo possuem exposi¢do dssea. O “Estagio 0” engloba pacientes que apresentam sintomatologia ou achados radiograficos
inespecificos, e que ndo possuem evidéncia de necrose dssea. No “Estagio 17, ha presenca de osso exposto e necrdtico ou
identificado por meio de fistula em pacientes assintomaticos e sem infecgéo ativa, associados ou néo a achados radiograficos
inespecificos. Além disso, os achados radiograficos do “estdgio 0” também podem estar presentes e localizados no osso
alveolar. No “Estagio 2” a infecgo ativa ja esta presente e o osso necrotico pode estar exposto ou ser identificado por meio de
uma fistula. Esses pacientes também podem apresentar achados radiograficos semelhantes ao “estagio 0” e sdo sintomaticos. O
“Estagio 3” também ¢ classificado quanto a presenga de osso necrético e infecgdo ativa, podendo estar exposto ou também
identificado por meio de uma fistula, sendo associado a pelo menos uma das seguintes caracteristicas: 0sso necrético que se
estende além do osso alveolar, presenca de fratura patolégica, fistula extraoral, comunicagdo bucossinusal ou buconasal e
ostedlise estendendo-se até a borda inferior da mandibula ou até o seio maxilar (Ruggiero et al., 2022).

O tratamento da ONMM ¢ desafiador e deve ser planejado de acordo com o seu estadiamento. As abordagens podem
ser medicamentosas ou ndo, tendo como objetivo o controle da infeccdo e a remocdo do osso necrético por meio do
debridamento ou por meio da remogdo do sequestro 0sseo, objetivando a completa cicatrizagdo. Estudos recentes relatam que
o0 tratamento cirtrgico vem sendo empregado mesmo nos estagios iniciais e com bons resultados (Brandéao et al., 2021).
Terapias como laserterapia de baixa poténcia, terapia fotodindmica antimicrobiana (aPDT), oxigenagdo hiperbérica,
ozonioterapia, plasma rico em plaquetas, paratorménio, pentoxifilina e tocoferol e antibioticoterapia convencional também séo
utilizadas (Eduardo et al., 2019).

3.2 Drogas antirreabsortivas e antiangiogénicas

Os Bisfosfonatos (BF’S) e o Denosumabe sdo drogas antirreabsortivas que podem causar a ONMM por inibirem a
remodelacdo 6ssea. Por essa caracteristica, essas medicacdes sdo indicadas para o tratamento e controle de doencas 6sseas,
como osteoporose, Doenga de Paget e lesfes liticas causadas por mieloma mdaltiplo, metastases dsseas de tumores solidos,
como neoplasias de mama, pulmé&o e prostata e em casos de hipercalcemia maligna (Hillner et al.,2003).

Os bisfosfonatos sdo moléculas analogas estaveis do pirofosfato inorganico (PPi), substancia naturalmente produzida
pelo corpo humano e que possui caracteristica de sofrer rapida hidrolise e atuar na inibi¢do da remodelagdo 6ssea, mecanismo
esse que mantém a homeostase fisiol6gica do processo de neoformacdo dssea. Devido sua falta de estabilidade, seu uso ndo é
possivel de forma terapéutica. Os bisfosfonatos, por sua vez, tem sua férmula alterada, tornando-os resistentes a degradagéo de
enzimas, viabilizando seu uso para o controle do processo de formagao e reabsorcao 0ssea (Otto et al., 2021).

Os bisfosfonatos inibem as sinalizagdes celulares necessarias que ativam o0s osteoclastos, uma vez que essas
moléculas se ancoram em sitios de ligacdo de hidroxiapatita nas superficies dsseas e sdo reabsorvidos pelos osteoclastos
juntamente com osso durante a remodelacdo 6ssea. Dentro dos osteoclastos, os bisfosfonatos se ligam a farnesil pirofosfato
sintase, fazendo com que essas células entrem em apoptose. Com isso, 0s osteoblastos também sédo inibidos de se diferenciar,
migrar e secretar levando a consequente inibi¢do da aposicao 6ssea (Eduardo et al., 2019).

Além disso, os bisfosfonatos também atuam no processo de diferenciagdo das células precursoras dos osteoclastos e

possuem efeitos antiangiogénicos e efeitos no sistema imunoldgico (Branddo et al., 2021).
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Os bisfosfonatos podem ser administrados por via intravenosa (IV) ou por via oral (VO). Cada uma dessas formas de
utilizacdo possui indicacdes especificas e interfere de forma distinta no risco de desenvolvimento da ONMM (Ruggiero et al.,
2014; Yarom et al., 2019). Esse farmaco tem capacidade de incorporacdo ao 0sso e possui atracdo por regiGes onde héa alta
atividade de reabsorcdo 6ssea, tendo efeitos cumulativos e podendo permanecer em média por 10 anos incorporado ao 0sso
(Ruggiero & Woo, 2008). A forma de utilizagdo por 1V confere maior biodisponibilidade do farmaco para a incorporagéo nas
estruturas Osseas, fazendo com que seja um fator de risco maior quando comparada ao uso de bisfosfonatos orais. Aliado a
isso, devido a caracteristica de ser cumulativo, a duracdo do tratamento com a utilizagdo dos bisfosfonatos também se constitui
como fator de risco para o desenvolvimento dessa complicagéo e deve ser considerado (Ruggiero et al., 2014).

O Denosumabe, apesar de também ser um agente antirreabsortivo, atua de forma diferente. E um anticorpo
monoclonal que nos osteoclastos impede a ligacdo do RANKL com seu receptor RANK, inibindo assim a funcdo celular, por
meio da diminuicdo da sua diferenciagdo, da sua atividade e da sua sobrevida. Essa droga antirreabsortiva possui uma meia
vida mais curta quando comparada aos bisfosfonatos por ndo ser incorporado ao tecido 6sseo, sendo observado a diminuigdo
da atuagdo na remodelacdo dssea ap6s 6 meses do tratamento empregado (Eduardo et al., 2019). Quando administrado de 6
em 6 meses é uma medicacdo eficaz para a prevencdo de fraturas 6sseas em pacientes com osteoporose e quando administrado
mensalmente, é capaz de reduzir fraturas patologicas em funcéo das metastases 6sseas (Ruggiero et al., 2022).

Com a eficacia dos antirreabsortivos no controle de doencas 6sseas, novas medicacdes estdo surgindo e sendo
continuamente empregadas. Um novo anticorpo monoclonal utilizado é Romosozumabe, indicado para prevencdo de fraturas
em mulheres com osteoporose (Ruggiero et al., 2022).

As drogas antiangiogénicas, como os inibidores de tirosina quinase, os anticorpos monoclonais direcionados ao fator
de crescimento endotelial vascular (VEGF) e drogas imunomoduladoras s&o utilizadas no tratamento de tumores
gastrointestinais, tumores neuroenddcrinos, carcinoma de células renais, entre outros. Destacam-se as drogas bevacizumabe e
sunitinibe. Sua principal funcdo é interromper a cascata de sinalizacdo da angiogénese, impedindo a formacao de novos vasos
sanguineos que influencia no processo de crescimento tumoral e na metéstase (Ruggiero et al., 2014). Além disso, essas drogas
afetam a cicatrizacdo de feridas, tendo seus efeitos mais pronunciados principalmente na regido mandibular, devido a alta taxa
de renovacgdo Ossea dessa regido (Wan et al., 2020). Em pacientes que utilizam essas medicagdes, a incidéncia da ONMM é

menor quando comparada a pacientes que utilizam medicamentos antirreabsortivos (Ruggiero et al., 2022).

3.3 Reducéo do risco da Osteonecrose

Apesar de pouco incidente, a ONMM é uma condi¢do que afeta a qualidade de vida do paciente, por influenciar
negativamente no seu d&mbito psicolégico e social e aumentar sua morbidade (de Cassia Tornier et al.,2021). Além disso, o
manejo dessa condicdo é desafiador e, muitas vezes, complexo. Adotar medidas preventivas, portanto, é essencial para o
manejo da Osteonecrose, principalmente em pacientes oncoldgicos que utilizam antirreabsortivos por longo prazo (Otto et al.,
2021).

As medidas para a redugdo do risco de desenvolvimento da ONMM baseiam-se na adequacdo da cavidade oral e
reducdo dos focos infecciosos antes do inicio do tratamento com os farmacos antirreabsortivos e antiangiogénicos (Otto et al.,
2021). Além disso, destaca-se a higienizacdo oral adequada, o acompanhamento odontoldgico clinico e radiogréfico regular, o
ajuste das proteses dentarias para evitar traumatismos, a profilaxia antibidtica nos pacientes em risco, a interrupcdo do
tabagismo e controle de distlrbios gerais, como a diabetes, por exemplo (Poxleitner et al., 2017; Ruggiero et al., 2022). Apesar
do uso dessas estratégias ndo eliminarem todo o risco de desenvolvimento da ONMM, essas medidas podem reduzir a

necessidade de tratamentos agressivos e invasivos (Kim et al., 2016; Ruggiero et al., 2022).
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A educacdo em salde é essencial para amenizar os fatores de risco modificaveis para o aparecimento da ONMM
(Garcia-Martinez et al., 2017). A educacdo do paciente sobre a importancia da manutencdo dos cuidados orais aparece como
uma das principais formas de reducdo do risco da Osteonecrose, independente do risco que 0 paciente apresenta para seu
desenvolvimento. Em pacientes de alto risco, a orientagdo para o reconhecimento dos possiveis sinais e sintomas aparece como
medida essencial para a reducao do risco (Nicolatou-Galitis et al., 2019; Yarom et al.,2019; Al Abdullateef & Alhareky, 2020).

O cirurgido-dentista desempenha um papel primordial na reducéo do risco, no diagndstico e no tratamento da ONMM.
No entanto, o paciente deve ser conscientizado sobre os riscos desde o planejamento de uso das drogas e orientado a procurar o
profissional dentista antes do uso da mesma. Para isso, os médicos prescritores e outros profissionais ligados ao cuidado desse
paciente, devem também estar orientados quanto a ONMM e sobre a importancia da adequacéo oral prévia (Miranda-Silva et
al.,2020).

O estudo de Garcia-Martinez et al. (2017) desenvolveu uma intervencdo educativa com o objetivo de conscientizar os
pacientes sobre as medidas de reducéo do risco da ONMM. A intervencdo baseou-se em recomendacdes verbais e por escrito e
foi feita de forma individual para cada paciente, antes do inicio do tratamento. Para avaliagdo da efetividade, foi realizado um
questionario antes e ap6s 4 meses do inicio do tratamento. Como resultado, foi observado que houve um aumento da
frequéncia e também do tempo de escovacdo, adesdo ao uso de pasta dental fluoretada, fio dental e melhora com relagdo ao
reconhecimento das medidas de diagndstico precoce. Além disso, também foi observado que todos os pacientes que receberam
as orientagdes pretendiam informar seus respectivos dentistas sobre 0 uso da medica¢do (Garcia-Martinez et al.,2017).

A manuten¢do do cuidado oral pelo paciente é imprescindivel para a reducéo do risco da ONMM, uma vez que
mesmo finalizando o tratamento com as medicagdes, os farmacos permanecem incorporados a estrutura 6ssea por longos anos,
como no caso dos bisfosfonatos, por exemplo. Em virtude disso, esclarecer, educar e envolver o paciente no manejo de sua
salide € essencial para a diminuicdo do risco de desenvolvimento dessa complica¢do (Ruggiero & Woo, 2008; Ruggiero et al.,
2014).

3.4 Conhecimento dos profissionais sobre a ONMM e sua reducao do risco

Com o sucesso do emprego das medicacBes antirreabsortivas no controle e tratamento de diversas condigdes, as
prescricbes dessas medicacOes estdo cada vez mais frequentes, assim, aumenta a quantidade de pessoas com risco de
desenvolvimento da Osteonecrose (de Cassia Tornier et al.,2021). Esse aumento também é esperado devido ao envelhecimento
da populagdo e consequentemente necessidade de controle de doengas osteometabdlicas, como a osteoporose, por exemplo
(Sturrock, Preshaw, Hayes & Wilkes, 2017). Espera-se, portanto, que mais profissionais estejam envolvidos no processo de
cuidado desses pacientes e seus conhecimentos refletem na eficiéncia do manejo e na reducéo do risco da ONMM (Patil et al.,
2020).

O manejo do paciente que utiliza drogas antirreabsotivas e antiangiogénicas deve ser multiprofissional e essa
abordagem é fundamental para o sucesso do tratamento da ONMM (Senturk et al.,2016).

A reducdo do risco da ONMM se inicia com a conscientizacdo dos pacientes por parte dos profissionais envolvidos,
como relatado por Al Abdullateef & Alhareky (2020). Ainda de acordo com esse estudo, os pacientes confiam principalmente
nos médicos para obter as informagdes sobre as medicagfes, mesmo com a facilidade de acesso encontrada atualmente para a
obtencdo das mesmas (Al Abdullateef & Alhareky, 2020). O médico é o profissional que ird iniciar e conduzir o tratamento
com antirreabsortivos e antiangiogénicos tendo, portanto, o papel de iniciar as orientacdes e pode ser o primeiro a desencadear

essa complicagdo (Vinitzky-Brener et al., 2021).
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Os médicos devem entender sobre as complicacdes das drogas na regido maxilofacial e encaminhar esses pacientes ao
cirurgido-dentista (Ozkan et al., 2021). O estudo realizado por Vinitzky-Brener et al. (2021), evidenciou que os médicos
oncologistas estdo entre os que mais encaminham 0s pacientes para 0 acompanhamento odontol6gico antes do inicio das
drogas e os que estdo mais familiarizados com a identificacdo da ONMM. Junto a isso, 0 estudo aborda que 37% dos médicos
entrevistados, ndo s6 oncologistas, prescrevem bisfosfonatos e ndo consideram necessario o encaminhamento do paciente para
o dentista (Vinitzky-Brener et al., 2021). Outro trabalho apresentou resultado semelhante, onde foi observado que apenas
39,6% dos entrevistados encaminham os pacientes para avaliagdo odontoldgica (Senturk et al.,2016). A justificativa para o ndo
encaminhamento do paciente, segundo o estudo de Kim et al. (2016), seria por entenderem que o tratamento sistémico é mais
urgente quando comparado ao tratamento odontolégico.

De forma geral, observa-se que o conhecimento dos médicos sobre essa complicacdo ainda é considerado baixo e a
comunicacdo entre esses profissionais e os dentistas nem sempre é claramente estabelecida (Kim et al., 2016; Senturk et
al.,2016; Vinitzky-Brener et al., 2021). Essa comunicacao falha, aliada ao conhecimento também insuficiente dos profissionais
dentistas, pode levar ao aumento dos casos de ONMM (Vinitzky-Brener et al., 2021).

Os cirurgifes-dentistas devem conhecer as drogas que podem levar ao desenvolvimento da ONMM, seus respectivos
mecanismos de a¢do e analisar os fatores de risco de cada paciente para o planejamento do caso (de Lima et al., 2015; Tanna,
Steel, Stagnell & Bailey, 2017; Patil et al., 2020). Para isso, os profissionais devem realizar uma minuciosa anamnese,
incluindo e documentando o histérico médico e medicamentoso dos pacientes (Han, 2021). De acordo com o estudo realizado
por de Lima et al. (2015), que teve o objetivo avaliar o nivel de conhecimento dos dentistas e dos graduandos em odontologia,
a maioria dos entrevistados nao identificou nenhum farmaco da classe dos bisfosfonatos e também néo reconheceu nenhum dos
seus nomes comerciais. Esse fator é importante e deve ser considerado, uma vez que o conhecimento sobre as drogas €
fundamental para a identificacdo dos pacientes em risco e, em geral, 0s pacientes conhecem e mencionam apenas 0 nome
comercial da droga (de Lima et al., 2015; Rosella et al., 2017).

Tendo em vista 0 aumento das prescrigdes desses farmacos, mais pacientes serdo atendidos por dentistas clinicos
gerais, até mesmo na atencdo bésica. Em virtude disso, a educagdo e a conscientizacdo desses profissionais tornam-se mais
evidente e necessaria, uma vez que a grande maioria dos dentistas sdo generalistas (Ozkan et al., 2021). Esse conhecimento,
portanto, é fundamental para o gerenciamento ou mesmo para 0 encaminhamento desse paciente para profissionais
especializados (Tanna et al., 2017).

O estudo realizado por Patil et al. (2020) aponta que o melhor nivel de conhecimento entre os dentistas € encontrado
entre profissionais especialistas e geralmente, com maior tempo de formados. Essa informacdo corrobora com o trabalho de
Al-Samman e Al-Ani (2019), no qual foi observado um melhor nivel de conhecimento entre os dentistas especialistas em
cirurgia oral maxilofacial, enquanto que menores niveis foram obtidos entre profissionais clinicos gerais. Também foi
observado que profissionais que ja atenderam algum caso de Osteonecrose possuiam maior esclarecimento sobre essa
complicacdo (Patil et al., 2020; Kim et al., 2016). Outros apontam a falta de conhecimento dos estudantes de odontologia
sobre o tema, identificando a necessidade de implementagdo do assunto na grade curricular para elevar os niveis de
conhecimento dos futuros profissionais (de Lima et al., 2015; Rosella et al., 2017).

Profissionais farmacéuticos e enfermeiros também foram publico alvo de estudos sobre o tema e apresentaram
conhecimento limitado sobre a ONMM. Sendo explicado pela baixa incidéncia dessa complicacdo e pela falta de experiéncia
desses profissionais com 0 manejo desses pacientes (Sturrock et al., 2017; Miranda-Silva et al.,2020). De acordo com o estudo
de Miranda-Silva et al. (2020), profissionais de salde com mais experiéncia e também aqueles que atuam na assisténcia
oncoldgica percebem melhor a importancia do cirurgido-dentista no manejo do paciente que faz uso de medicagGes que podem

levar a essa complicacdo (Miranda-Silva et al.,2020).
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As principais intervencGes apontadas para aumentar o conhecimento dos profissionais sobre a ONMM sédo por meio
da implementacéo de programas educacionais continuados para clinicos gerais e especialistas médicos e dentistas, assim como
a divulgacdo do tema entre as classes, intermediada pelas respectivas associacdes e conselhos (Patil et al., 2020; Han, 2021).
Além disso, é apontado a necessidade de abordar o assunto na grade curricular das graduagdes de medicina e odontologia, por
meio de iniciativas tedricas e praticas, refletindo assim no conhecimento dos futuros profissionais independente da area de
atuacdo e consequentemente na incidéncia dessa complicagdo (Rosella et al., 2017; Franchi et al., 2020). Como estratégias,

pode-se utilizar de palestras e workshops gratuitos e panfletos sobre o tema (de Lima et al., 2015).

4. Discussao

A base da reducao do risco da ONMM esta na conscientizagdo do paciente e as informagdes devem ser dadas pelos
profissionais de saude envolvidos (Al Abdullateef & Alhareky, 2020). No entanto, percebe-se uma falta de conhecimento dos
profissionais sobre essa complicacéo, refletindo na falha de comunicacdo entre o profissional e o paciente, aumentando assim o
risco de desenvolvimento da Osteonecrose (Sturrock et al., 2017; Patil et al., 2020).

E dever do médico prescritor da droga e / ou dentista reforcar as informagdes referentes as medicacdes para melhor
adesdo ao tratamento e menores complicagdes das terapias (Al Abdullateef & Alhareky, 2020). No entanto, diversos estudos
apontam um baixo nivel de conhecimento desses profissionais sobre a ONMM e mostram a importancia de promover a
conscientizacdo, devido ao aumento na prescricdo das drogas para a populacdo e para controle da incidéncia dessa complicacéo
(Senturk et al.,2016; Patil et al., 2020; Ozkan et al., 2021; Vinitzky-Brener et al., 2021).

A falta de orientacdo dada ao paciente pelos prescritores médicos pode ser explicada pela grande quantidade de
informagbes que devem ser passadas durante uma consulta e 0 pouco tempo destinado a isso, principalmente em servicos
publicos. O estudo de Sturrock et al. (2017) aponta que a carga horéaria pesada de trabalho pode contribuir para priorizar
algumas informacGes em detrimento de outras (Sturrock et al., 2017).

Os pacientes, no geral, ndo associam a importancia do cuidado oral com a redugéo do risco de doencas. Junto a isso, 0
custo do tratamento dentario, os traumas em relacdo ao tratamento odontoldgico e a falta de informacdo geral sobre a salde
oral sdo apontadas como barreiras que dificultam a busca pelo acompanhamento juntamente ao cirurgido-dentista. Diante
disso, a orientagdo clara sobre a relacdo do cuidado oral com o desenvolvimento da Osteonecrose é de extrema importancia e
se faz necessario ainda, reforcar constantemente as informagdes ao longo do tratamento (Sturrock et al., 2017).

Devido ao impacto na qualidade de vida e ao tratamento muitas vezes complexo, a reducgdo do risco da ONMM ¢ a
melhor abordagem e deve ser priorizada. O paciente deve ser envolvido no manejo de sua prdpria salde. Essa cooperacéo s
serd possivel quando houver entendimento sobre as drogas utilizadas e seus possiveis efeitos e complicagBes. Para isso, é
essencial que os profissionais envolvidos estejam corretamente alinhados e orientados para a conducdo dos casos (Sturrock et
al., 2017; Poxleitner et al., 2017).

5. Concluséao

A comunicacdo adequada entre profissionais médicos e dentistas se faz necessaria para 0 manejo do paciente que
utiliza drogas que podem levar ao desenvolvimento da ONMM. A correta conscientizagdo do paciente sobre as drogas, a
avaliacdo odontoldgica prévia ao uso das medicacdes, 0 acompanhamento odontolégico regular, assim como a implementacéao
e manutengao dos cuidados orais diarios por parte dos pacientes, aliado ao reconhecimento precoce dos sinais e sintomas leva a

diminuicdo do risco de desenvolvimento dessa complicacdo e ao tratamento menos agressivo.
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A percepcao sobre a importancia do conhecimento e da comunicacédo entre os profissionais de salde sobre a ONMM é
fundamental. A implementacdo de medidas de intervencdo deve visar a melhora desse conhecimento entre os profissionais de
salide envolvidos no processo de cuidado do paciente. Aliado a isso, é importante que o tema seja abordado e conhecido por
todos os profissionais de salde principalmente médicos e dentistas, para que haja 0 encaminhamento do paciente para
profissionais especializados e capacitados. Assim, 0s pacientes serdo corretamente orientados e manejados, refletindo na
diminuicdo da incidéncia dessa complicacdo e no tratamento com melhor prognéstico e com menos impacto na qualidade de
vida.

Sugerimos que mais trabalhos a respeito do tema sejam realizados para conhecimento e orientacdo de pacientes e
profissionais em relacdo aos fatores de risco e os cuidados necessarios para prevencao ao desenvolvimento da osteonecrose dos

maxilares.
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