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RESUMO

O uso de medicamentos antirreabsortivos, especialmente os
bisfosfonatos, tem despertado preocupacao na implantodontia
devido aos seus efeitos sobre o metabolismo 6sseo e a possibilidade
de desenvolvimento da osteonecrose dos maxilares relacionada a
medicamentos. Embora esses farmacos sejam amplamente
utilizados no tratamento de doengas como osteoporose e neoplasias
malignas, sua acao sobre a remodelacao 6ssea pode interferir nos
processos de cicatrizacdo e reparacao tecidual, levantando
questionamentos quanto a seguranca da reabilitacado com
implantes dentarios. Diante disso, o presente estudo teve como
objetivo analisar a influéncia da dose, frequéncia e duracao do uso
de medicamentos antirreabsortivos sobre a osseointegracao e a
estabilidade clinica dos implantes, considerando os fatores
associados ao desenvolvimento de complicacdes osseas. Trata-se de
uma revisao integrativa da literatura, de abordagem qualitativa e
carater descritivo, fundamentada nas etapas propostas por
Whittemore e Knafl, utilizando a estratégia PICO para a elaboracao
da pergunta norteadora e organizacao da busca bibliografica nas
bases PubMed, SciELO e Biblioteca Virtual em Saude (BVS). A analise
compreendeu sete artigos cientificos publicados entre 2018 e 2023,
incluindo revisdes sistematicas, metanalises e investigacdes clinicas
relacionadas a tematica. Os resultados demonstraram que pacientes
submetidos a terapias antirreabsortivas de menor intensidade,
principalmente para o tratamento da osteoporose, podem
apresentar resultados favoraveis na reabilitacdo com implantes.
Entretanto, tratamentos mais Iintensivos ou prolongados,
especialmente em pacientes oncoldgicos, exigem maior cautela
devido ao risco de alteracbes na remodelacdao Ossea e
desenvolvimento de osteonecrose. Observou-se também que essa

complicacao pode ocorrer tanto apds a instalacao cirdrgica quanto



ao redor de implantes previamente osseointegrados, principalmente
quando associada a presenca de inflamacao peri-implantar e fatores
biomecanicos desfavoraveis. Apesar dessas associacdes, 0os estudos
analisados ndao apresentaram evidéncias suficientes para estabelecer
limites especificos de dose acumulada, frequéncia de administracao
ou duragcao do tratamento <capazes de determinar o
comprometimento da osseointegracao. Conclui-se que o uso de
medicamentos antirreabsortivos nao deve ser considerado,
isoladamente, uma contraindicacao absoluta para a instalacao de
implantes dentarios. Dessa forma, a indicacao do tratamento deve
considerar o histérico medicamentoso, as condicdes sistémicas e
bucais do paciente e o0s possiveis fatores de risco associados,
reforcando a importancia do planejamento individualizado, da
prevencao de complicacdes e do acompanhamento clinico continuo
para maior seguranca e previsibilidade da reabilitacao
implantossuportada.

Palavras-chave: Bisfosfonatos; Osteonecrose dos maxilares
relacionada a medicamentos; Implantes dentarios; Osseointegracao;

Antirreabsortivos.

ABSTRACT

The use of antiresorptive medications, especially bisphosphonates,
has raised concerns in implant dentistry due to their effects on bone
metabolism and the possibility of developing medication-related
osteonecrosis of the jaws. Although these drugs are widely used in
the treatment of diseases such as osteoporosis and malignant
neoplasms, their action on bone remodeling may interfere with
tissue healing and repair processes, raising questions about the
safety of rehabilitation with dental implants. Therefore, the present
study aimed to analyze the influence of dosage, frequency, and

duration of antiresorptive medication use on osseointegration and



the clinical stability of implants, considering the factors associated
with the development of bone complications. This is an integrative
literature review with a qualitative approach and descriptive design,
based on the stages proposed by Whittemore and Knafl, using the
PICO strategy to formulate the guiding research question and
organize the bibliographic search in the PubMed, SciELO, and
Virtual Health Library (VHL) databases. The analysis included seven
scientific articles published between 2018 and 2023, including
systematic reviews, meta-analyses, and clinical investigations related
to the subject. The results demonstrated that patients undergoing
lower-intensity antiresorptive therapies, mainly for the treatment of
osteoporosis, may present favorable outcomes in rehabilitation with
dental implants. However, more intensive or prolonged treatments,
especially in oncology patients, require greater caution due to the
risk of changes in bone remodeling and the development of
osteonecrosis. It was also observed that this complication may occur
both after surgical implant placement and around previously
osseointegrated implants, particularly when associated with peri-
implant inflammation and unfavorable biomechanical factors.
Despite these associations, the analyzed studies did not provide
sufficient evidence to establish specific thresholds for cumulative
dosage, administration frequency, or treatment duration capable of
determining the impairment of osseointegration. It is concluded
that the use of antiresorptive medications should not, in isolation, be
considered an absolute contraindication to dental implant
placement. Therefore, treatment indications should consider the
patient's medication history, systemic and oral conditions, and
potential associated risk factors, reinforcing the importance of
individualized planning, complication prevention, and continuous
clinical follow-up to ensure greater safety and predictability of

implant-supported rehabilitation.



Keywords: Bisphosphonates;, Medication-Related Osteonecrosis of

the Jaw; Dental Implants; Osseointegration; Antiresorptive Agents.

1. INTRODUCAO

O aumento da expectativa de vida deu lugar a doencas cronicas e
degenerativas, como a osteoporose e diversas neoplasias malignas,
tornando cada vez mais frequente o uso de terapias
medicamentosas voltadas para o controle da perda dssea e das

metastases 6sseas (Migliorati, 2022).

Nesse contexto, os bisfosfonatos passaram a ser um medicamento
de atencao durante a pratica clinica contemporanea, sendo
amplamente prescritos para pacientes acometidos por osteoporose,
mieloma multiplo, doenca de Paget e outras doencas com
comprometimento 6sseo. Esses farmacos atuam diretamente na
inibicao da reabsorcao dssea por meio da atividade osteoclastica,
promovendo aumento da densidade mineral dssea e reducao do

risco de fraturas (Ruggiero et al, 2022).

Com o envelhecimento populacional e o aumento da incidéncia
dessas doencas, observa-se também maior procura por tratamentos
odontologicos reabilitadores, principalmente por meio da
implantodontia. Os implantes dentarios representam uma
alternativa terapéutica consolidada para reabilitacao oral, com taxas
de sucesso de 94% a 98% por se tratar de uma solucao duradoura
gue se alinha ao aumento da expectativa de vida, proporcionando
melhora funcional e estética por décadas a pacientes edéntulos e
parcialmente edéntulos. Entretanto, a realizacao de procedimentos
cirurgicos invasivos em individuos que fazem uso de bisfosfonatos

tem despertado preocupacao crescente devido ao risco de



desenvolvimento da osteonecrose dos maxilares associada a

medicamentos (MRONJ) (Ruggiero et al., 2022).

A osteonecrose dos maxilares relacionadas ao uso de bisfosfonatos
caracteriza-se pela exposicao Ossea persistente na regiao
maxilofacial, geralmente associada a dor, infeccao e dificuldade de
cicatrizacao. Essa condicao possui etiologia multifatorial e esta
relacionada principalmente a supressao intensa do remodelamento
Osseo, reducao da vascularizagao e comprometimento dos

mecanismos de reparo tecidual (Favasuli et al., 2023).

Procedimentos cirdrgicos odontolégicos, como exodontias e
instalacdao de implantes dentarios, sao considerados importantes
fatores desencadeantes da doenca, sobretudo em pacientes
submetidos ao uso prolongado de bisfosfonatos intravenosos (Marx,

2003; Otto et al.,, 2021).

Embasando-se nisso, esse trabalho possui a finalidade de analisar a
relacao entre o uso de bisfosfonatos e o risco de desenvolvimento da
osteonecrose dos maxilares em pacientes submetidos a
implantodontia, com enfoque nos impactos desses farmacos sobre a
osseointegracao e a estabilidade clinica dos implantes, buscando
compreender como seus mecanismos de acao interferem no
metabolismo o6sseo e no reparo tecidual, contemplando os
principais fatores de risco locais e sistémicos associados ao

desenvolvimento da osteonecrose em usuarios dessas medicacdes.

2. OBJETIVOS

2.1. Objetivo Geral



Relatar de que modo a frequéncia, a duracao e a dosagem
acumulada de medicamentos indutores de osteonecrose dos
maxilares (como bisfosfonatos e denosumabe) influenciam o

processo de osseointegracao de implantes.

2.2. Objetivos Especificos

a. [dentificar limiares criticos de dosagem acumulada e duracao
do tratamento medicamentoso associados ao

comprometimento da osseointegracao.

b. Relatar os efeitos de diferentes frequéncias de administracao e
vias (oral vs. intravenosa) sobre a estabilidade e a sobrevida dos

implantes segundo as evidéncias mais recentes.

c. Analisar as recomendacdes clinicas para planejamento de
implantes dentarios com base no risco estratificado pelo

regime medicamentoso.

3. METODOLOGIA

3.1. Delineamento de Estudo

O presente trabalho consistiu em uma revisao integrativa da
literatura, de abordagem qualitativa e finalidade descritiva,
delineada com o objetivo de sintetizar e analisar criticamente as
evidéncias cientificas disponiveis acerca dos bisfosfonatos
relacionados ao risco de osteonecrose dos maxilares na
implantodontia: impacto na osseointegracao e estabilidade clinica. A
revisao integrativa foi escolhida por permitir a inclusao de diferentes
metodologias de estudo, possibilitando uma compreensao ampla e

atualizada do fenémeno investigado.



O processo seguiu as etapas propostas por Whittemore e Knafl
(2005): identificacao do problema e construcao da pergunta
norteadora; busca ou amostragem da literatura, com o
estabelecimento de critérios de inclusao e exclusao dos estudos;
selecao e coleta de dados; discussao dos resultados e apresentacao

da revisao integrativa.

A conducao dessa revisao integrativa seguiu principios de rigor
metodologico e transparéncia, permitindo ampla compreensao do
estado atual das evidéncias sobre bisfosfonatos relacionados ao risco
de osteonecrose dos maxilares na implantodontia: impacto na

osseointegracao e estabilidade clinica.

3.2. Elaboracao da Pergunta Norteadora

Apos identificacao e escolha do tema utilizou-se a estrutura PICO,
amplamente recomendada na pratica baseada em evidéncias por
possibilitar maior clareza e objetividade na definicao dos elementos
da investigacao (Santos; Pimenta; Nobre, 2007). A sigla PICO
representa os seguintes componentes: P (paciente ou populacao de
interesse); | (intervencao); C (comparacao) e O (desfecho). A
utilizacao desse modelo favoreceu também a identificacao de
descritores controlados e termos livres, otimizando a sensibilidade e

especificidade da busca nas bases de dados selecionadas.

Dessa forma formulou-se a seguinte pergunta norteadora: Como
regime, dose e tempo de uso de drogas osteonecrosantes afetam a

osseointegracao?

3.3. Pesquisa ou Amostragem na Literatura



Para responder a questao norteadora, a pesquisa foi realizada por
meio de um levantamento bibliografico, com consulta direta na
internet a dados online disponiveis nas bases de dados PubMed,
SciELO e BVS, para assegurar a atualidade e a relevancia dos

achados.

A etapa de busca dos estudos foi realizada com base na pergunta
norteadora construida por meio da estratégia PICO, a qual auxilia na
delimitacao clara dos elementos essenciais da investigacao,
promovendo uma selecdao mais criteriosa e fundamentada dos

estudos incluidos.

A utilizacao dessa estrutura permitiu organizar os componentes da
pergunta de pesquisa da seguinte maneira: P (Populacao) -
pacientes usuarios de medicamentos que induzem osteonecrose
dos maxilares; | (Intervencao) — diferentes frequéncias, duracdes e
dosagens desses farmacos; C (Comparacao) — auséncia ou menor
exposicao aos medicamentos; e O (Desfecho) — impacto sobre a
osseointegracao de implantes dentarios, perda de implantes e
reducao da estabilidade clinica; identificacao de lacunas de pesquisa

(Quadro ).

Foram empregados descritores controlados extraidos do DeCS
(Descritores em Ciéncias da Saude) e do MeSH (Medical Subject
Headings), bem como termos livres, de modo a ampliar a
abrangéncia e a sensibilidade da busca. Os descritores utilizados,
combinados com os operadores booleanos AND e OR, foram:
“Bisphosphonates”, “Medication-Related Osteonecrosis of the Jaw
(MRONJ)", “Dental Implants”, “Osseointegration”, “Antiresorptive

Agents” e “Risk Factors”. A combinacdao dos termos foi adaptada



conforme a base de dados, a fim de garantir maior abrangéncia e

precisao na recuperacao dos estudos pertinentes ao tema.

Quadro 1. Estratégia PICO (Populacao, Intervencao, Comparador,

Outcome)
Elemento Descricdo para o estudo
P (Population/ Pacientes usuarios de medicamentos associados
Populacao) a osteonecrose dos maxilares e submetidos a
cirurgia de implantes

| (Intervention / Diferentes frequéncias, duracdes e dosagens dos
Intervengao ou medicamentos
Interesse)
C (Comparison / Auséncia ou menor exposicao aos medicamentos
Comparacao)
O (Outcomes/ Impacto sobre a osseointegracao de implantes
Desfechos) dentarios

Fonte: Autoria propria, 2026.

Como critérios de inclusao foram utilizados: artigos originais e com
texto completo disponivel, justificando-se pela falta de
financiamento para o desenvolvimento da pesquisa; estudos
publicados nos idiomas portugués, inglés ou espanhol; publicagcdes
entre os anos de 2015 e 2025, a fim de garantir a atualidade dos
dados; e artigos que abordassem o tema. Como critérios de exclusao,
foram eliminados estudos duplicados, artigos com informacdes

incompletas ou que nao correspondessem a tematica investigada.

3.4. Coleta de Dados



O processo de selecao dos estudos seguiu etapas sequenciais.
Inicialmente, foi feita a triagem de titulos e resumos, excluindo-se
publicacdes sem pertinéncia ao tema. Na sequéncia, foi realizada a
leitura integral dos textos pré-selecionados, aplicando-se
rigorosamente os critérios de inclusao e exclusao estabelecidos. Por
fim, procedeu-se a extracao sistematica e a organizacao das
informacdes relevantes, contemplando aspectos como efeitos e
fatores de risco para o uso de bisfosfonatos em relacao a
osteonecrose dos maxilares na implantodontia. Essa sistematizacao
Vvisou garantir a consisténcia, a transparéncia e a rastreabilidade das

informacdes incluidas na revisao.

3.5. Discussao dos Resultados

Na etapa de discussao, os dados obtidos foram organizados e
interpretados a luz do referencial tedrico previamente estabelecido,
sendo confrontados com as evidéncias disponiveis na literatura. A
analise critica permitiu ao autor correlacionar os achados da revisao
com 0s conceitos-chave do tema, apontar convergéncias e
divergéncias entre os estudos incluidos e identificar possiveis
lacunas de conhecimento. A partir dessa reflexao, foram propostas
recomendacoes e prioridades para pesquisas futuras, contribuindo

para o avanco da area.

3.6. Apresentacao da Revisao Integrativa

A revisao é apresentada ao leitor de maneira clara, organizada e
abrangente, de modo a possibilitar a avaliacao critica dos resultados.
O texto contempla informacdes relevantes e detalhadas,

fundamentadas em  metodologias bem  contextualizadas,



assegurando a transparéncia do processo e evitando a omissao de

evidéncias pertinentes ao tema investigado.

4. RESULTADOS

A busca e selecao bibliografica resultou na inclusao final de sete
artigos cientificos que atenderam aos critérios de elegibilidade
estabelecidos para esta revisao. O conjunto de estudos selecionados
apresentou predominancia de revisdes sistematicas, algumas
associadas a metanalise, além de séries de casos e investigacdes
clinicas direcionadas a ocorréncia de osteonecrose dos makxilares
relacionada a medicamentos em pacientes submetidos a
reabilitacao com implantes dentarios. As publicacdes incluidas
compreenderam o periodo de 2018 a 2023, permitindo reunir
evidéncias recentes sobre a influéncia dos medicamentos
antirreabsortivos na osseointegracao, na sobrevida dos implantes e
no desenvolvimento da osteonecrose dos maxilares relacionada a
medicamentos (MRONJ). Entre os principais farmacos investigados
destacaram-se os bisfosfonatos, além do denosumabe e, em menor

proporcao, medicamentos antiangiogénicos.

A estratégia metodoldgica estabelecida contemplou a busca nas
bases de dados PubMed, SciELO e BVS, utilizando os descritores
“Bisphosphonates”, “Medication-Related Osteonecrosis of the Jaw
(MRONJ)", “Dental Implants”, “Osseointegration”, “Antiresorptive
Agents” e “Risk Factors”, e os estudos foram selecionados mediante
aplicacdao dos critérios de inclusao e exclusao previamente
estabelecidos. O processo de identificacao, triagem, elegibilidade e

inclusao dos estudos esta representado na Figura 1.



Figura 1. Fluxograma de identificacdo, triagem, elegibilidade e

inclusao dos estudos
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Fonte: Autoria propria, 2026.

Apos a aplicagcao dos critérios de inclusao e exclusao, os estudos
selecionados foram organizados de acordo com autor, ano de
publicacao, titulo, objetivo e principais conclusdes, possibilitando a

comparagao dos resultados encontrados na literatura (Quadro 2).

Quadro 2. Distribuicao dos artigos selecionados para o estudo

N Autor/Ano Titulo Objetivo Conclusao
de
publicaca
o
1 Stavropoul  The effect of  Avaliar os Os autores nao
os et al. antiresorpti efeitos dos observaram

(2018) ve drugs on medicament  diferenca



Granate-
Marques et
al. (2019)

implant
therapy:
Systematic
review and
meta-
analysis

Medication-
related
osteonecros
is of the jaw
associated
with
implant and
regenerativ
e
treatments:
Systematic
review

0s
antirreabsort
ivos sobre a
terapia com
implantes,
considerand
o perda de
implantes,
alteracdes
Osseas peri-
implantares,
peri-
implantite e
desenvolvim
ento de
MRONJ.

Avaliar se o
uso de
bisfosfonatos
, outros
antirreabsort
ivos e
antiangiogé
nicos
influencia o
sucesso de
tratamentos
com
implantes e
procediment
0s
regenerativo
S.

significativa na
perda de
implantes
entre pacientes
que utilizavam
bisfosfonatos,
principalmente
em baixas
doses, e 0s
controles.
Entretanto, a
literatura
relacionada a
MRONJ
associada aos
implantes
ainda
apresentava
limitacdes,
sendo
necessaria
avaliacao
individualizada
do risco.

A literatura
disponivel era
limitada e
predominante
Mmente
composta por
estudos
observacionais
e séries de
casos. O risco
de
osteonecrose
relacionado a
instalacao de
implantes foi
considerado
baixo em
pacientes com



Escobedo
et al.
(2020)

Pichardo
et al.
(2020)

Medication-
related
osteonecros
is of the jaw.
Implant
presence-
triggered
osteonecros
is: Case
series and
literature
review

Dental
implants as
risk factors
for patients
with

Analisar
casos de
osteonecrose
relacionada a
presenca de
implantes e
comparar a
osteonecrose
desencadea
da pela
presenca do
implante
com aquela
relacionada a
cirurgia de
instalacao.

Investigar se
a presenca
ou instalacao
de implantes
dentarios

doencas 6sseas
benignas, mas
existente,
especialmente
em regides
posteriores,
tratamentos
prolongados
com
bisfosfonatos e
uso
concomitante
de
corticosteroide
S.

Os autores
concluiram
que a
osteonecrose
pode ocorrer
ao redor de
implantes ja
osseointegrado
S apos o inicio
da terapia
antirreabsortiv
a. A presenca
funcional do
implante pode
representar um
fator de risco,
sendo
necessario
acompanhame
nto prolongado
desses
pacientes.

Entre os
pacientes
analisados com
MRONJ e
implantes, os



5

Sher et al.
(2021)

medication-
related
osteonecros
is of the
Jjaws
(MRONJ)

Dental
Implant
Placement
in Patients
With a
History of
Medications
Related to
Osteonecro
sis of the
Jaws: A
Systematic
Review

constitui
fator de risco
para o
desenvolvim
ento de
MRONJ.

Avaliar a
seguranca
da instalacao
de implantes
em
pacientes
com
historico de
uso de
medicament
0s
associados a
osteonecrose
dos
maxilares,
incluindo
antirreabsort
ivos e
antiangiogé
Nicos.

autores
observaram
associacao da
doenca com
implantes
previamente
instalados e
com a propria
instalacao dos
implantes. A
peri-implantite
também foi
considerada
um possivel
fator
desencadeante
, reforcando a
necessidade de
controle das
condicdes peri-
implantares.

A revisao
demonstrou
que a literatura
disponivel
apresentava
evidéncias
limitadas e
heterogéneas.
Os autores
destacaram
gue a decisao
pela instalacao
de implantes
deve
considerar o
tipo de
medicamento,
indicacao
terapéutica,
duracao do
tratamento e



Massaad e
Magreman
ne (2022)

Ting et al.
(2023)

Is
medication
related
osteonecros
is of the jaw
around
implants a
rare entity?
A case
series with a
focus on
etiopathoph
ysiology

Clinical
Impact on
Dental
Implant
Survival in
Patients
Taking
Antiresorpti
ve
Medications

Avaliar casos
de MRONJ
ao redor de
implantes
em
pacientes
submetidos
a terapia
antirreabsort
iva e discutir
0S possiveis
mecanismos
envolvidos.

Avaliar o
impacto
clinico dos
medicament
oS
antirreabsort
ivos sobre a
sobrevida
dos
implantes

fatores
individuais do
paciente.

Foram
identificados
casos de
MRONJ ao
redor de
implantes
instalados
tanto antes
guanto depois
do inicio da
terapia
antirreabsortiv
a. Os autores
destacaram a
possivel
participacao da
peri-implantite
e das
microfraturas
osseas
relacionadas a
carga,
recomendando
acompanhame
Nnto periddico e
avaliacao da
condicao
biomecanica
dos implantes.

Nao foi
observada
diferenca
estatisticament
e significativa
entre os
grupos na
analise em
nivel de
paciente.



CA dentarios por Entretanto, na

Systematic meio de analise em
Review and revisao nivel de
Meta- sistematicae implante foi
Analysis metanalise. identificada
diferenca

significativa,
sugerindo que
medicamentos
antirreabsortiv
0s,
especialmente
bisfosfonatos,
podem
contribuir para
falhas
implantoddntic
as e interferir
na
osseointegraca
o.

Fonte: Autoria propria, 2026.

Stavropoulos et al (2018) avaliaram, por meio de uma revisao
sistematica e metandlise, os efeitos dos medicamentos
antirreabsortivos sobre a terapia com implantes dentarios,
considerando a perda de implantes, as alteragcdes Osseas peri-
implantares e o desenvolvimento de osteonecrose. Os autores nao
identificaram diferencas estatisticamente significativas na perda de
implantes entre pacientes que utilizavam  bisfosfonatos,
principalmente em baixas doses, e agqueles nao expostos a esses
medicamentos. Entretanto, destacaram que as evidéncias
relacionadas a ocorréncia de osteonecrose ainda eram limitadas, nao
permitindo estabelecer conclusdes definitivas sobre a seguranca dos
implantes em todos os pacientes submetidos a terapia

antirreabsortiva.



Granate-Marques et al. (2019) investigaram a associagcao entre o uso
de medicamentos antirreabsortivos e antiangiogénicos e o
desenvolvimento de osteonecrose apods tratamentos com implantes
dentarios e procedimentos regenerativos. Os resultados indicaram
que o risco de osteonecrose relacionado a instalagcdao de implantes
foi considerado baixo em pacientes tratados por doencas oOsseas
benignas, embora ndao pudesse ser descartado. Os autores também
identificaram fatores associados a ocorréncia dessa complicagao,
como o uso prolongado de bisfosfonatos, a administracao
concomitante de corticosteroides e a localizacao dos implantes em
regides posteriores dos maxilares. Contudo, a predominancia de
estudos observacionais e relatos clinicos limitou a possibilidade de
estabelecer relagcbes mais precisas entre a  exposicao

medicamentosa e o desenvolvimento da doenca.

Escobedo et al. (2020) analisaram casos de osteonecrose relacionada
a presenca de implantes dentarios, buscando diferenciar as
complicacdes desencadeadas pelo procedimento cirdrgico daquelas
associadas a implantes previamente instalados. Os autores
identificaram situacdes em que a osteonecrose se desenvolveu ao
redor de implantes ja osseointegrados, apds o inicio da terapia
antirreabsortiva. Esses achados demonstram que a ocorréncia da
doenca nao esta necessariamente restrita ao periodo de cicatrizacao
apos a instalacao cirdrgica, podendo manifestar-se posteriormente
em implantes que ja apresentam estabilidade clinica. Dessa forma, o
estudo evidencia a necessidade de considerar a presenca do
implante e sua manutencao funcional na avaliacao dos pacientes

expostos a esses medicamentos.

Pichardo et al (2020) investigaram a relagcao entre implantes

dentarios e o desenvolvimento de osteonecrose dos maxilares,



considerando tanto a instalagao cirdrgica quanto a presenca de
implantes previamente osseointegrados. Entre o0s pacientes
analisados, foram observados casos de osteonecrose associados as
duas situacdes, indicando que diferentes circunstancias clinicas
podem participar do desenvolvimento da complicacao. A peri-
implantite também foi apontada como  possivel fator
desencadeante, sugerindo que processos inflamatorios persistentes
ao redor dos implantes podem contribuir para o comprometimento

do tecido 6sseo em pacientes submetidos a terapia medicamentosa.

Sher et al. (2021) avaliaram, por meio de uma revisao sistematica, a
seguranca da instalacao de implantes dentarios em pacientes com
historico de utilizacao de medicamentos associados a osteonecrose
dos maxilares. Os autores identificaram limita¢cdes importantes nas
evidéncias disponiveis, principalmente em razao das diferencas
entre os estudos quanto aos medicamentos utilizados, as condi¢coes
clinicas dos pacientes e aos periodos de exposicdao. Diante dessa
heterogeneidade, nao foi possivel estabelecer uma relacao uniforme
entre o uso desses farmacos e a ocorréncia de complicacdes
implantodénticas. Os resultados reforcaram a importancia de
considerar a indicacao terapéutica, a duracao do tratamento e as

particularidades de cada paciente na avaliagao do risco.

Outro aspecto observado refere-se a relacao entre a intensidade da
exposicao medicamentosa e o desenvolvimento da osteonecrose.
Cranate-Marques et al. (2019) identificaram que pacientes tratados
por doencas 0sseas benignas apresentaram baixo risco de
ocorréncia dessa complicacao, enquanto a exposicao prolongada
aos bisfosfonatos e a presenca de fatores associados foram
apontadas como condicdes relevantes. Sher et al. (2021), por sua vez,

destacaram a importancia do tipo de medicamento, da indicacao



terapéutica e da duracao do tratamento na avaliagao dos pacientes.
Apesar disso, o0s estudos nao apresentaram parametros
guantitativos suficientemente consistentes para determinar uma
dose acumulada, frequéncia de administracdao ou periodo de
exposicao a partir do qual ocorreria comprometimento da

osseointegracao.

Massaad e Magremanne (2022) investigaram casos de osteonecrose
ao redor de implantes dentarios em pacientes submetidos a terapia
antirreabsortiva, com enfoque nos possiveis mecanismos envolvidos
no desenvolvimento da doenca. Foram identificadas complicacdes
tanto em implantes instalados antes quanto apdés o inicio do
tratamento medicamentoso. Os autores destacaram a possivel
participacao da peri-implantite e das microfraturas Osseas
decorrentes das cargas funcionais, indicando que alteracdes locais
também podem contribuir para a ocorréncia da osteonecrose. Esses
resultados demonstram que, além do histérico de exposicao aos
medicamentos, as condicdes biomecanicas e inflamatodrias dos
tecidos peri-implantares devem ser consideradas durante o

acompanhamento clinico.

A ocorréncia de complicacdes tardias também se destacou entre os
resultados analisados. Escobedo et al. (2020) e Pichardo et al. (2020)
identificaram a possibilidade de desenvolvimento de osteonecrose
em implantes previamente osseointegrados, demonstrando que a
estabilidade inicial ndao elimina o risco de alteracdes Osseas
posteriores. Massaad e Magremanne (2022) apresentaram achados
semelhantes, acrescentando a possivel participacao de fatores
inflamatorios e biomecanicos no desenvolvimento da doenca. Dessa
forma, os estudos indicam que a osteonecrose relacionada aos

implantes nao depende exclusivamente do trauma cirdrgico,



podendo estar associada as condi¢cdes dos tecidos peri-implantares

durante sua permanéncia na cavidade oral.

Ting et al. (2023) analisaram, por meio de uma revisao sistematica e
metanalise, o impacto dos medicamentos antirreabsortivos sobre a
sobrevivéncia dos implantes dentarios. Na analise realizada em nivel
de paciente, nao foram identificadas diferencas estatisticamente
significativas entre os individuos expostos e nao expostos a terapia
medicamentosa. Entretanto, quando os resultados foram avaliados
em nivel de implante, observou-se uma diferenca significativa entre
0S grupos, sugerindo uma possivel associacao entre o uso desses
medicamentos, especialmente os bisfosfonatos, e a ocorréncia de
falhas implantoddnticas. Essa diferenca entre as analises evidencia
que a interpretacao dos resultados pode variar conforme a unidade
de avaliacao utilizada, sendo necessario considerar as caracteristicas

metodologicas dos estudos.

5. DISCUSSAO

A influéncia dos medicamentos antirreabsortivos sobre a
reabilitacao com implantes dentarios ainda gera discussdes na
literatura, principalmente porque os estudos apresentam resultados
diferentes quanto a sobrevivéncia dos implantes e ao
desenvolvimento da osteonecrose dos maxilares. Embora o uso
desses medicamentos possa modificar a remodelacao dssea, essa
alteracao Nnao significa necessariamente que havera
comprometimento da osseointegracao. Nesse sentido, € importante
diferenciar a falha do implante das complica¢cdes dsseas que podem
surgir durante sua permanéncia na cavidade oral. A auséncia de
perdas significativas em determinados grupos nao elimina a

possibilidade de desenvolvimento de osteonecrose, especialmente



quando existem outros fatores associados. Essa diferenca ajuda a
compreender por que alguns estudos apresentam resultados
favoraveis a reabilitacdo, enquanto outros destacam riscos que
precisam ser considerados no acompanhamento clinico

(Stavropoulos et al, 2018; Ting et al., 2023).

Ao analisar essa relacao, percebe-se que o motivo pelo qual o
paciente utiliza o medicamento possui importancia na avaliagcao dos
riscos. Pacientes submetidos a terapia antirreabsortiva para doencas
Osseas benignas, como a osteoporose, geralmente apresentam um
perfil de exposicao diferente daqueles que recebem tratamentos de
maior intensidade em decorréncia de doencas malignas. Entretanto,
essas diferencas nao estao relacionadas apenas a quantidade de
medicamento administrada, mas também as condicdes sistémicas e
as possiveis associacdes com outras terapias. Por esse motivo,
considerar todos os usuarios de antirreabsortivos como um unico
grupo pode levar a interpretacdes inadequadas sobre a seguranca
dos implantes. A avaliacao precisa levar em conta o contexto do
tratamento, permitindo distinguir situacdées de menor risco
daquelas que exigem maior cautela (Granate-Marques et al, 2019;

Sher et al, 2021).

A duracao do tratamento também merece atencao, sobretudo pela
possibilidade de exposicdao prolongada aos efeitos dos
medicamentos sobre o metabolismo &sseo. No caso dos
bisfosfonatos, sua permanéncia no tecido 6sseo torna relevante
investigar o histdrico de utilizacao, mesmo quando o paciente ja nao
faz uso continuo do farmaco. Apesar disso, a associacao entre maior
tempo de tratamento e ocorréncia de complicacdes nao permite
afirmar que exista um periodo especifico a partir do qual a

osseointegracao sera prejudicada. A mesma dificuldade € observada



em relacao a dose acumulada e a frequéncia de administracao, ja
que os estudos apresentam diferencas nos regimes terapéuticos e
nas caracteristicas dos pacientes avaliados. Assim, esses parametros
devem contribuir para a avaliacao clinica, mas ainda nao podem ser
utilizados isoladamente para determinar a seguranca de um
procedimento implantodéntico (Granate-Marques et al, 2019; Sher

et al, 2021).

Outro ponto relevante € que a relacao entre implantes dentarios e
osteonecrose nao se limita ao momento da cirurgia. Embora a
instalacdao do implante envolva trauma O&sseo e dependa de
condic¢coes adequadas para cicatrizagao, a doenca também pode se
desenvolver apds a conclusao da osseointegracao. Isso amplia a
compreensao sobre os possiveis efeitos dos antirreabsortivos, pois
demonstra que a estabilidade inicial ndao representa uma garantia
permanente de saude dssea. Aléem disso, pacientes que receberam
implantes antes do inicio da terapia medicamentosa também
precisam ser considerados na avaliacao do risco. Nesses casos, O
problema deixa de estar relacionado apenas ao reparo cirdrgico e
passa a envolver as condi¢cdes necessarias para manter o tecido
osseo saudavel durante a vida funcional do implante (Escobedo et

al, 2020; Pichardo et al,, 2020).

Essa possibilidade de complicacdes tardias também chama atencao
para a participacao dos fatores locais no desenvolvimento da
osteonecrose. A presenca de inflamacao peri-implantar persistente
pode representar uma condicao desfavoravel em pacientes cuja
remodelacao o6ssea ja se encontra modificada pela acao
medicamentosa. Além disso, alteracdes na distribuicao das cargas
mastigatorias e microfraturas osseas podem contribuir para o

comprometimento dos tecidos ao redor dos implantes. Embora



esses fatores nao expliquem isoladamente o surgimento da doenca,
Sua associacao com a terapia antirreabsortiva sugere que diferentes
mecanismos podem atuar simultaneamente. Isso reforca a
importancia de considerar nao apenas o medicamento utilizado,
mas também as condi¢cdes periodontais, peri-implantares e
biomecanicas da reabilitacdao (Pichardo et al, 2020; Massaad,

Magremanne, 2022).

Sob essa perspectiva, a osteonecrose associada aos implantes deve
ser compreendida como uma complicacao de origem multifatorial,
Cuja ocorréncia pode depender da interacdao entre a exposicao
medicamentosa e as condic¢des clinicas do paciente. A presenca de
um implante, por si s6, nao permite estabelecer uma relacao direta
de causa e efeito com o desenvolvimento da doenca. Da mesma
maneira, a utilizacdao de bisfosfonatos nao significa que todos os
pacientes apresentarao dificuldades de cicatrizacao ou perda da
estabilidade implantaria. O que se observa é a necessidade de
compreender como esses fatores se relacionam em cada situacao,
principalmente diante da possibilidade de pacientes com historicos
medicamentosos semelhantes apresentarem desfechos clinicos
diferentes. Essa interpretacao também ajuda a explicar a diversidade
de resultados encontrada entre os estudos analisados (Granate-

Marques et al,, 2019; Massaad; Magremanne, 2022).

As divergéncias entre as pesquisas também estdo relacionadas as
caracteristicas metodoldgicas dos estudos. A utilizacao de diferentes
critérios de avaliacao, periodos de acompanhamento e unidades de
analise pode influenciar a interpretacao dos resultados sobre a
sobrevivéncia dos implantes. Além disso, parte das informacdes
disponiveis sobre osteonecrose peri-implantar € proveniente de

séries de casos e estudos observacionais, que contribuem para



identificar possiveis associacdes, mas apresentam limitacdes para
determinar a frequéncia real da doenca ou estabelecer relacdes
causais. A falta de padronizacao quanto ao tipo de medicamento, a
dose utilizada e ao tempo de exposicao também dificulta a
comparacao entre os trabalhos. Por isso, os resultados precisam ser
interpretados com cautela, evitando tanto a generalizacao dos riscos
guanto a conclusao de que a terapia antirreabsortiva nao apresenta
implicacdes para a implantodontia (Stavropoulos et al, 2018; Sher et

al, 2021, Ting et al., 2023).

Diante dessas questdes, a indicacao de implantes em pacientes
usuarios de medicamentos antirreabsortivos exige uma avaliacao
que considere os beneficios da reabilitacdo e os possiveis riscos
envolvidos. Em pacientes com condi¢cdes sistémicas favoraveis e
menor intensidade de exposicdao medicamentosa, o tratamento
pode representar uma alternativa viavel, desde que sejam
observadas as particularidades clinicas. Por outro lado, situa¢cdes que
envolvem terapias mais intensivas, historico de complicacdes dsseas
ou presenca de processos inflamatorios exigem maior cautela na
decisao terapéutica. A analise do histérico médico, o controle das
condicdes bucais e a comunicacao com o profissional responsavel
pela prescricao medicamentosa tornam-se importantes para um
planejamento mais seguro. Além disso, o acompanhamento nao
deve se restringir ao periodo de cicatrizagcao, considerando que
alteracdes peri-implantares podem se desenvolver mesmo apds a
obtencao da estabilidade clinica (Escobedo et al, 2020; Sher et al,
2021).

Nesse contexto, a principal dificuldade permanece na definicao de
critérios que permitam relacionar de maneira mais precisa a dose, a

frequéncia e o tempo de utilizacdo desses medicamentos com o



comprometimento da osseointegracao. Embora a literatura
reconheca a importancia dessas variaveis, os estudos selecionados
nao apresentam dados suficientes para estabelecer Ilimites
guantitativos aplicaveis a diferentes perfis de pacientes. Também é
necessario distinguir os fatores associados a perda dos implantes
daqgueles relacionados especificamente a osteonecrose, ja que esses
desfechos nao representam necessariamente 0 mesmMo pProcesso
clinico. A realizacao de estudos com grupos mais homogéneos e
acompanhamento prolongado poderia contribuir para esclarecer
essas diferencas e oferecer parametros mais consistentes para a

tomada de decisao (Granate-Marques et al,, 2019; Ting et al., 2023).

Portanto, a analise da literatura permite compreender que a
influéncia dos medicamentos  antirreabsortivos sobre a
osseointegracao e a estabilidade clinica dos implantes nao depende
exclusivamente de sua acao sobre o metabolismo dsseo. A
intensidade da terapia, o histérico de exposicao, as condicdes
sistémicas e a presenca de alteracdes locais precisam ser
considerados em conjunto. Embora os resultados disponiveis nao
justifiguem tratar todos os pacientes usuarios desses medicamentos
como igualmente suscetiveis a falha implantoddntica, também nao
permitem desconsiderar o risco de complicacdes tardias. Assim, a
avaliacao individualizada e a manutencao periddica dos implantes
permanecem fundamentais, enquanto a auséncia de parametros
bem definidos sobre dose acumulada e duracao do tratamento
evidencia a necessidade de pesquisas que esclarecam melhor essa

relacao.

6. CONSIDERACOES FINAIS



A partir das evidéncias analisadas, observa-se que o uso de
medicamentos antirreabsortivos ndo deve ser considerado, de forma
isolada, uma contraindicacao absoluta para a instalacao de
implantes dentarios. A possibilidade de realizacao da reabilitacao
implantossuportada depende da avaliacdo conjunta do
medicamento utilizado, da indicacao terapéutica, da via de
administracao, do tempo de tratamento e da intensidade da

exposicao, além das condicdes sistémicas e bucais de cada paciente.

Os estudos demonstraram que pacientes submetidos a terapias de
menor intensidade, principalmente aqueles tratados para
osteoporose, podem apresentar resultados favoraveis com
implantes. Em contrapartida, tratamentos mais prolongados ou
intensivos, especialmente em pacientes oncoldgicos, exigem maior
cautela devido ao aumento do risco de alteracdes no metabolismo e
reparo Osseo e, consequentemente, de desenvolvimento da
osteonecrose dos maxilares relacionada a medicamentos. Dessa
mManeira, mMais importante do que simplesmente determinar se o
paciente utiliza ou nao um medicamento antirreabsortivo é
compreender as caracteristicas de sua exposi¢cao ao farmaco e como

elas se associam aos demais fatores de risco.

Também se verificou que o acompanhamento nao deve se limitar ao
periodo de instalagcao e osseointegracao do implante. A ocorréncia
de osteonecrose ao redor de implantes previamente
osseointegrados demonstra a importancia da manutencao clinica e
radiografica ao longo do tempo, principalmente diante de peri-
implantite, processos infecciosos ou alteracdées biomecanicas que

possam favorecer o comprometimento ésseo.



Assim, a decisao pela instalacao de implantes nesses pacientes deve
partir de um planejamento individualizado, associado a prevencao
de infeccdes, ao controle das condic¢des peri-implantares e, quando
necessario, a comunicagcao entre o cirurgido-dentista e a equipe
meédica responsavel pelo tratamento sistémico. Embora as
evidéncias atuais contribuam para uma abordagem clinica mais
segura, ainda existem limitacdes quanto a definicao de valores
especificos de dose acumulada e tempo de uso capazes de
determinar, de maneira isolada, um limite seguro para a terapia com
implantes. Por isso, novos estudos com acompanhamento
prolongado e protocolos mais padronizados sao importantes para
estabelecer critérios clinicos mais precisos e ampliar a segurancga da

reabilitacao implantossuportada nesses pacientes.
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