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RESUMO

A osteonecrose dos Maxilares Relacionada a Medicamentos - ONMRM & o resultado de fatores
que interferem na irrigagdo sanguinea e/ou na renovacao 0ssea. A terapia de fotobiomodulacéo
- FBM tem sido sugerida como uma modalidade de baixo custo e promissora no tratamento de
pacientes com ONMRM de forma isolada ou como coadjuvante. O objetivo deste trabalho foi
realizar uma revisao da literatura sobre a utilizacdo e os beneficios da fotobiomodulacdo no
tratamento da osteonecrose induzida por medicamentos. Os resultados encontrados
demonstram que a FBM possui muitos efeitos benéficos, incluindo estimular formacéo tecidual
e a cicatrizacdo, aumentar a circulacdo sanguinea no local, reduzir inflamacao, edema e dor.
Por fim, conclui-se que a terapia com laser de baixa poténcia € Gtil como um tratamento
coadjuvante da osteonecrose dos maxilares gracas as suas propriedades biomoduladoras.
Entretanto, se faz necessario mais estudos a respeito do seu mecanismo de acéo.
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ABSTRACT

Medication-related osteonecrosis of the jaws — MRONJ is the result of factors that interfere
with blood supply and/or bone renewal. Photobiomodulation therapy - PBM has been
suggested as a low-cost and promising modality for treating patients with MRONJ alone or as
an adjuvant. The objective of this work was to carry out a literature review on the use and
benefits of photobiomodulation in treatment of osteonecrosis of the jaw associated with
medication. The results demonstrate that the PBM has many beneficial effects, including
stimulating tissue formation and healing, increasing blood circulation in the area, reducing
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inflammation, edema and pain. Finally, it is concluded that low-power laser therapy is useful
as an adjunctive treatment for osteonecrosis of the jaw thanks to its biomodulatory properties.
However, more studies are needed regarding its mechanism of action.

Keywords: laser therapy; bone necrosis; bisphosphonates.

1 INTRODUCAO

A Osteonecrose dos Maxilares Relacionada a Medicamentos - ONMRM é uma reacéo
adversa medicamentosa que afeta 0s 0ssos maxilares e pode interferir seriamente na qualidade
de vida do paciente (MONTEIRO et al., 2021). E ainda, pode alterar o curso do tratamento
cirdrgico odontoldgico.

E definida como uma consequéncia adversa grave do uso de alguns agentes
antirreabsortivos e/ou antiangiogénicos orais ou intravenosos. Sendo uma condicéo rara e
severa, estabelecida como exposicdo dssea ou deteccao 6ssea por sondagem por meio de uma
fistula na regido maxilofacial por pelo menos 8 semanas (MACIEL et al., 2023).

De acordo com Hockmuller et al. (2021), no presente, ainda ndo existe um padrao-ouro
no manejo da ONMRM. No entanto, existem consensos de que a associacao de técnicas, entre
elas, conservadoras, cirargicas e complementares sdo a melhor escolha no tratamento desta
patologia. As opcles de tratamento atuais incluem a administracdo de antibioticos,
oxigenoterapia hiperbarica - HBO, resseccao, terapias com uso de plasma rico em plaquetas e
terapia fotodindmica com de lasers de baixa poténcia.

Entre essas abordagens, a terapia de fotobiomodulacéo - FBM, também denominada de
laserterapia de baixa poténcia, parece ser promissora para o tratamento da ONMRM. Sendo
estabelecida como o uso terapéutico ndo térmico de luz e/ou uma fonte de luz infravermelha
para modular tecidos vivos (MOBADDER et al., 2023).

A FBM possui a capacidade de modular o metabolismo dos osteoblastos, aumentando
sua proliferacdo e diferenciacdo. Entre seus efeitos estdo a sintese de colageno e resisténcia a
tracdo, o que favorece a resolucdo do processo inflamatorio e diminui o tempo de cicatrizagdo
e a dimensdo da ferida. Além de, possuir acdo analgésica e anti-inflamatdria, promover a
formacdo dssea e a cicatrizacdo dos tecidos moles e possuir propriedades que auxiliam na
reparacao tecidual (PEREIRA et al., 2021).
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Dessa maneira, é de fundamental importancia o estudo e o conhecimento da doenca em
questdo e suas variaveis, bem como a escolha de um tratamento efetivo. Sendo assim, esse
trabalho tem como finalidade realizar uma revisdo da literatura sobre a utilizacdo e 0s
beneficios da fotobiomodulacdo no tratamento da osteonecrose dos maxilares relacionadas a

medicamentos.

2 REVISAO DE LITERATURA
2.1. Osteonecrose

A osteonecrose ou necrose 0ssea é o resultado de fatores que interferem na irrigacdo
sanguinea e/ou na renovacao 0ssea. Entre suas principais etiologias estdo a radioterapia de
regido de cabeca e pesco¢o e 0 uso de medicamentos como os bifosfonatos (SECCHI et al.,
2023).

Foi relatada pela primeira vez como Osteonecrose Maxilar Relacionada aos
Bifosfonatos — ONMBF por Marx, em 2003, em pacientes com mieloma maltiplo ou cancer de
mama metastatico que faziam uso de pamidronato e acido zoledrénico (MACIEL et al., 2023).

No entanto, fez-se necessario a inclusdo de outras drogas na etiopatogenia da
osteonecrose, Como outros agentes que causam uma diminuicdo da capacidade da remodelagéo
6ssea e antiangiogénicos (RIBEIRO et al., 2018). Dessa maneira, atualmente, é denominada
de Osteonecrose dos Maxilares Relacionada a Medicamentos - ONMRM.

Os bisfosfonatos — inibidores da reabsorcdo 6ssea ou inibidores da proteina RANK-L
(uma das proteinas ativadoras dos osteoclastos) — e os medicamentos antiangiogénicos sao
farmacos que podem ser causadores do desenvolvimento de uma osteonecrose (RIBEIRO et
al., 2018).

Esses farmacos sdo muito utilizados em tratamentos oncoldgicos, bem como em
tratamentos de doencas sistémicas como osteoporose, doenca de Paget, e osteopenia. Ademais,
sdo inibidores de osteoclastos, causando uma série de desequilibrios no processo de
remodelagdo dssea, dificultando assim a cicatrizagéo local apos exodontias, o que pode evoluir
para uma necrose 6ssea (NEVES & SILVA, 2023).

De acordo com a Associacdo Americana de Cirurgides Orais e Maxilofaciais -

AAOMS, sdo os trés critérios para a ONMRM: exposicdo 0ssea ou deteccdo Ossea por
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sondagem através de uma fistula na cavidade oral por pelo menos 8 semanas, terapia simultanea

ou anterior com drogas antirreabsortivas ou antiangiogénicas, auséncia de historia de

radioterapia ou malignidades metastaticas na area da mandibula (SCRIBANTE et al., 2023).

Consoante Pereira et al. (2021), entre os exames de imagem mais utilizados para
avaliacdo da osteonecrose estdo a radiografia panoramica, tomografia computadorizada,
ressonancia magnéetica e cintilografia dssea. Entretanto, a modalidade padrdo para efetiva
avaliacéo é a tomografia.

Ribeiro et al. (2018) destaca que os individuos podem desenvolver a ONMRM
espontaneamente apds um procedimento dentario, em episddios isolados ou recorrentes.
Caminha et al. (2019) também ressalta que, os procedimentos odontoldgicos invasivos com
manipulacdo de tecido 6sseo, como extracOes dentarias e cirurgias periapicais/periodontais,
além de traumas locais, doenca periodontal e infeccao periapical, entre outros, sdo o0s principais
fatores de risco para o surgimento da ONMRM.

Segundo Caminha et al. (2019), os sinais clinicos mais comuns incluem: exposicao
0ssea, supuracdo e tecidos inflamados, fistulas e Ulceras, necrose de partes moles, abscesso e
doenca periodontal. J& entre os sintomas mais frequentemente encontrados estdo, dor, edema e

leséo gengival.

2.2. A fotobiomodulac¢éo no tratamento da osteonecrose

Conforme Moreira (2020), a terapia de fotobiomodulacdo (laserterapia de baixa
poténcia) nada mais é que o uso terapéutico da luz (laser ou led) absorvida pela célula,
desencadeando reacdes ndo-térmicas, ndo citotoxicas e bioldgicas por meio de eventos
fotoquimicos ou fotofisicos, levando a modulacdo da inflamagdo, reparacdo tecidual,
angiogénese, analgesia e reducdo antimicrobiana.

Nesse caso, MOBADDER et al. (2023) & NICA, et al. (2021) afirmam que, 0
mecanismo de acdo da fotobiomodulagéo - FBM ainda ndo é totalmente compreendido, mesmo
que amplamente utilizado. No entanto, presume-se que envolva a absor¢do de luz por
cromoforos especificos da celula estimulando-as, como o citocromo ¢ oxidase (unidade quatro

na cadeia respiratoria mitocondrial).
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Essa ativagdo enzimatica, sensivel a luz, induz um aumento na producéo de energia
celular na forma de trifosfato de adenosina - ATP e ampliacdo da proliferacdo, migracgéo,
diferenciacdo e atividade metabolico celular. Além de estimular a liberacdo de fatores de
crescimento e outros mediadores de cura celular (MOBADDER et al., 2023; NICA, et al.,
2021).

Assim, as mitocéndrias presentes nas células possuem capacidade de absorver luz. Tais
organelas séo responsaveis pela producdo ATP. Por sua vez, a fotobiomodulacdo aumenta a
sintese de ATP e diminui o estresse oxidativo, estimulando componentes do citosol, membrana
e nucleo que controlam a transcricdo de genes e regulam respostas inflamatérias (PONTES,
2022).

Conjuntamente, Pontes (2022) também salienta que, a fotobiomodulacéo utiliza luz por
meio de lasers de baixa poténcia em comprimento de onda a fim de estimular respostas
celulares. A irradiacdo da luz é capaz de interagir com as células, sem causar danos, e promover
reparo tecidual, diminuir a inflamacéo, ou até mesmo induzir a analgesia.

Segundo dados levantados por Ribeiro et al. (2018), a laserterapia trouxe bons
resultados no combate & osteonecrose. Poréem, é mais eficaz associada com outras modalidades

terapéuticas como a antibioticoterapia, cirurgia e plasma rico em plaquetas.

3 MATERIAL E METODO

Este trabalho se propds a realizar uma revisdo da literatura que aborda as discussoes
sobre a terapia de fotobiomodulacéo no tratamento da osteonecrose dos ONMRM.

Foram utilizados artigos cientificos indexados nas bases de dados da SciELO -
Scientific Electronic Library Online, Coordenacdo de Aperfeicoamento Pessoal de Nivel
Superior - CAPES, Biblioteca Virtual em Saude - BVS e PubMed, mecanismo de busca
associado ao Medical Literature Analysis and Retrieval System Online - MEDLINE.

O percurso da pesquisa partiu pelo acesso aos bancos de dados, posteriormente, a
procura por producdes a partir dos descritores “laserterapia na osteonecrose dos maxilares” e
“osteonecrose dos maxilares”, com a selecdo do periodo relativo aos ultimos cinco anos (2018-
2023). Os critérios de exclusdao foram producGes cujos arquivos ndo estdo disponiveis ou

disponiveis via pagamento, além de produces anteriores a 2018.
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Em seguida, foi feita uma leitura apurada da relagdo entre “laserterapia e osteonecrose

dos maxilares” e “osteonecrose dos maxilares” nos resumos e palavras chaves das producoes e

identificados 13 periddicos, incluindo 2 (dois) artigos de pesquisa, 2 (dois) relatos de caso, 8

(oito) revisdes de literatura e 1 (uma) dissertacao.

3 RESULTADOS E DISCUSSAO

Desde que o primeiro relato sobre a ONMRM foi publicado em 2003, diferentes
métodos foram desenvolvidos para sua prevencao e/ou tratamento.

A posologia, via de administracdo, poténcia e frequéncia de exposi¢do ao farmaco
influenciam no processo de necrose @ssea, sendo os bisfosfonatos nitrogenados,
principalmente se administrados por via endovenosa, 0s maiores intensificadores do
desenvolvimento da osteonecrose dos maxilares (BIGUETT] et al., 2019).

Nesse ambito, segundo Monteiro et al. (2021), a FBM provou ter propriedades de
descontaminacao, anti-inflamatorias e analgésicas, reduzindo a quantidade de citocinas pro-
inflamatdrias, entre elas a bradicinina e a prostaglandina, levando a diminuicéo da inflamacao,
edema e dor e, ainda, aumentando liberacédo de beta-endorfinas.

A PBM também pode influenciar outros processos bioldgicos importantes, como a
ativacdo de varios eventos em cascata celular, incluindo a producdo de Ca++ intracelular e
adenosina trifosfato mitocondrial. Consequentemente, o aumento do suprimento sanguineo
com potencial melhora na cicatrizacdo dos tecidos e melhora do metabolismo energético
celular (MONTEIRO et al., 2021).

Resultados positivos com a utilizacdo da fotobiomodulacéo também pdde ser observada
em outros estudos, como o de Nica, et al. (2021), no qual os pacientes inscritos previamente
expostos a um dos medicamentos antirreabsortivos ou antiangiogénicos, foram
supervisionados por trés semanas apos as extracdes com aplicacdo do FBM durante o periodo
de remodelagéo do tecido mole e dsseo do alvéolo. Sendo observado melhoras na cicatrizagéo,
reducdo da inflamagé&o e dor, e diminuic¢do do risco de progressdo da ONMRM.

De acordo com Ribeiro et al. (2018), a laserterapia de baixa poténcia trouxe 6timos
resultados ao combate da osteonecrose. Mas, € mais eficaz se associada a outras formas

terapéuticas como a antibioticoterapia, o desbridamento e o plasma rico em plaquetas.
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4 CONCLUSAO

A diminuicdo do reparo 0sseo e a ocorréncia de trauma ou infeccdo local pode gerar
necrose do tecido 6sseo e ocasionar uma fratura. Frequentemente, desenvolve-se mediante a
presenca de infeccdo odontogénica ou de manipulacdo Ossea. A predominancia desta
manifestacdo pode causar dor, odor fétido, trismo, dificuldade na mastigacdo, degluticdo e
fonacdo, formacdo de fistula com secrecdo purulenta e sequestro 6sseo, fratura patologica e
sepse. A exposicdo de osso ao meio bucal é de prognostico ruim e dificil tratamento,
comprometendo a saude fisica e a qualidade de vida do individuo.

Nesse ambito, devido a necessidade de um planejamento cuidadoso acerca da
intervencdo do cirurgido-dentista em pacientes com historico de uso de antireabsortivos e
antiangiogénicos, a associacdo de técnicas parece ser a melhor opcdo de tratamento para
estabilizar a evolucédo da lesdo no tecido 6sseo.

Gracas as suas propriedades biomoduladoras, a terapia com laser de baixa poténcia
também é util como um tratamento coadjuvante da osteonecrose dos maxilares.

Conforme Mobadder et al. (2023) & Nica, et al. (2021), o mecanismo de a¢do da terapia
com fotobiomodulagdo (FBM) ainda ndo é totalmente compreendido, mesmo sendo uma
abordagem terapéutica muito utilizada hodiernamente. Ademais, a FBM se mostra mais eficaz
quando associada a outros manejos, como a antibioticoterapia, o desbridamento do 0sso
necrotico e o plasma rico em plaguetas (RIBEIRO et al. 2018).

Portanto, nota-se a importancia do profissional habilitado em laserterapia averiguar o
manejo com a terapia de fotobiomodulacdo e a sua associacdo com outros procedimentos.
Logo, se faz necessario mais estudos a respeito do mecanismo de acdo dessa abordagem

terapéutica para que se tenha maior conhecimento e utilizagdo dela pelos cirurgides-dentistas.
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