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RESUMO

A Osteonecrose dos Maxilares Relacionada a Medicamentos (ONMRM) é definida pela
presenca de tecido ésseo exposto ou sondavel por fistula intra ou extrabucal na regido
maxilofacial, que né&o cicatriza no periodo de 8 semanas e reflete um processo de
necrose 0ssea associada ao uso de bisfosfonatos, denosumabe e agentes
antiangiogénicos, em pacientes que nao se submeteram a radioterapia de cabeca e
pescoco. Essa condicdo clinica é cada vez mais frequente na pratica odontolégica e
se manifesta por meio de dor, inchaco, inflamacéo local e abscessos decorrentes da
destruicdo do tecido 6sseo. Sua origem € multifatorial e envolve fatores locais como
infeccbes, cirurgias dentarias, proteses mal adaptadas e fatores sistémicos, como
cancer e osteoporose. As alternativas para o tratamento da ONMRM descritas nesse
estudo, sdo as abordagens cirargicas, uso de medicamentos, concentrados
plaquetarios, imunofluorescencia e laser de baixa e alta poténcia, trazendo um
parametro comparativo e descritivo sobre o manejo clinico referente a cada estagio da
doenca. O presente trabalho visa revisar a literatura e relatar sobre a ONMRM em sua
complexidade, tendo como foco a evolucdo dos meios de tratamento e condutas
clinicas terapéuticas. Diante o exposto, mostra-se necessario o desenvolvimento de
estudos que versem sobre maiores esclarecimentos no que tange a evolucao dos tipos
de tratamento existentes e sobre a melhor conduta do cirurgido dentista frente a
condicdo da ONMRM.
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1. INTRODUCAO

A osteonecrose dos maxilares (ONM) € uma condicdo patologica que se apresenta
por meio de uma &rea de 0sso exposto na regido maxilofacial que néo cicatriza em 8
semanas apos a sua descoberta. A manifestacao clinica € variavel e pode oscilar entre
apresentacao de dor, edema, inflamacdo e formacdo de abscessos nos pacientes
afetados (Hinchy et al.,, 2013). Quando apresenta antecedentes de terapia com
radiac&o na regido da cabeca e pescoco recebe o nome de osteorradionecrose (ORN),
apesar das consequentes lesdes patolégicas serem similares a ela (Torsten et al.,
2006).

A etiologia da ONM é multifatorial e sdo considerados fatores de risco aspectos
locais, sistémicos e associacdo medicamentosa. E descrito na literatura que o
tratamento com drogas antiabssortivas, higiene oral precaria, doencas periodontais,
trauma local causado por proteses mal adaptadas, patologias periapicais, doencas
oncoldgicas, diabetes, osteoporose, alcoolismo, consumo de tabaco e hipotireoidismo
podem ter associagcdo com o surgimento da ONM e com a manutencéo das lesbes
presentes. (Nicole et al., 2013).

A ONM apresenta forte relacdo com o0 uso de terapias antirreabsortivas por via
parenteral em doses oncoldgicas, especialmente os medicamentos bifosfonatos (BF’s),
os inibidores da RANKL e das proteinas associadas denosumabe (Dmab) (Khan et al.,
2014). Estima-se que a osteonecrose dos maxilares relacionada a medicamentos
(ONMRM) apresenta-se prioritariamente na mandibula (65%-73%) quando comparada
a maxila (22,5%-25,8%), podendo ainda, entretanto, envolver ambas as estruturas
0sseas simultaneamente (4,4-6,5%) ou outras areas do corpo que fogem do ineresse
odontoldgico (0,1%) (Shinichiro et al,.2022).

As consequéncias ocasionadas pela ONMRM foram divididas e estadiadas
clinicamente por (Ruggiero et al., 2022), sendo tal classificacdo posteriormente
adotada pela Associacdo Americana de Cirurgibes Bucomaxilofaciais (AAOMS).
Elaborada como um sistema que aborda sua identificagéo, caracteristicas, progressao
de estagio e fornecimento de uma terminologia apropriada para diagndéstico e
tratamento, os niveis variam de 1 a 3 e as manifestacdes clinicas sao diversas e

englobam dores difusas nos dentes, mandibula e maxila, mobilidade dentaria, achados
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radiograficos como reabsorcdo Ossea, alteragcbes Osseas no padrdo trabecular e
regibes de osteosclerose ou espagcamento do ligamento periodontal, além de 0sso
necrotico exposto a cavidade oral, infeccao presente, eritema, ostedlise e presenca de
fistula extra ou intraoral. (Kiin-darbois e Fauvel, 2021).

A partir do exposto, varias estratégias terapéuticas tém sido recomendadas com
base na gravidade da ONMRM e oscilam entre abordagens mais conservadoras ou
mais invasivas, uma vez que as decisdes e condutas clinicas devem ser estabelecidas

em cada caso (Tenore et al., 2020).

2. METODOLOGIA

O presente trabalho tem como objetivos evidenciar a incidéncia e o risco associado
ao desenvolvimento da ONMRM, esclarecer os fatores de risco que predispdem 0s
pacientes odontologicos ao desenvolvimento da entidade patolégica e conduzir um
parametro de evolucdo das abordagens, regimes terapéuticos e manejo clinico as
vitimas da condicéo.

O atual estudo se caracteriza como uma revisédo abrangente da literatura e emprega
uma abordagem de natureza qualitativa e descritiva. Com foco em explorar o contetido
cientifico fornecido em relagdo a osteonecrose dos maxilares associada a
medicamentos e o0s tratamentos terapéuticos multidisciplinares aplicados a ela.

O argumento que instruiu a presente pesquisa foi “Quais sdo os meios de
tratamentos propostos pela literatura em relagdo a osteonecrose dos maxilares
relacionados a medicamentos baseados em relatos cientificos, os quais sdo de suma
importancia para o conhecimento do cirurgido dentista? Diante dos fatos apresentados
qual método terapéutico seria o mais viavel, ou ainda nédo ha um protocolo definitivo?”.

A obtencgé&o dos dados foi conduzida em bases cientificas de ampla relevancia como
PubMed e Scholar Google. Recorrendo a descritores como medication-related
osteonecrosis of the jaw, bisphosphonates, antiresorptive agents, treatments methods
e conservative and surgery therapy, a analise contemplou producdes cientificas
publicadas no periodo de 2005 a 2025, uma vez que o intervalo compreende o periodo
mais recente de estudos e pesquisas cientificas em relagcdo ao tema.

Entre os critérios de inclusdo, destacaram-se 0s artigos originais, as revisdes
sistematicas e os ensaios clinicos publicados em portugués, inglés, espanhol e alemé&o

gue abordavam a tematica proposta e discutiam a etiologia, epidemia e sintomatologia
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da patologia quando relacionada a pacientes submetidos a terapia medicamentosa
com antiabssortivos. Adicionalmente, a farmacocinética e farmacodindmica desses
medicamentos também foi levada em consideracdo, além dos métodos terapéuticos
voltados para cada estagio da doenca.

Foram excluidos os estudos experimentais que ndo proporcionaram métodos de
tratamentos relevantes ou com baixa relevancia cientifica. A selecdo dos estudos
ocorreu por meio de triagem manual e independente, envolvendo leitura detalhada dos
titulos, resumos e textos completares, 0 que assegurou a qualidade do processo
seletivo.

Com a finalizacdo do processo de identificacéo e refinamento das publica¢cbes, os
dados foram devidamente organizados e categorizados em paragrafos subdivididos
em suas esferas para distinguir os conflitos entre as discordancias e concordancias
sobre os tratamentos terapéuticos utilizados, proporcionando melhor compreenséo da
leitura e visando o potencial auxilio em estudos futuros.

Por tudo isso, o presente trabalho tem como objetivos evidenciar a incidéncia e o
risco associado ao desenvolvimento da ONMRM, esclarecer os fatores de risco que
predispbem os pacientes odontolégicos ao desenvolvimento da entidade patoldgica e
conduzir um parametro de evolucdo das abordagens, regimes terapéuticos e manejo

clinico as vitimas da condicéao.

3. REVISAO DE LITERATURA

A Osteonecrose dos Maxilares (ONM) € uma condicdo rara, grave e debilitante,
caracterizada pela morte do tecido ésseo da mandibula ou maxila. (Fusco et al., 2016).
A exposicao 6ssea € a principal caracteristica da doenca além da sintomatologia de
dor e apresentacao clinica de inchaco, inflamacédo e formacéo de abcesso. Embora a
patogénese ainda ndo seja completamente esclarecida, essa condicdo permanece
como um possivel efeito colateral em pacientes submetidos a tratamentos para cancer
ou osteoporose. (Hinchypaul et al., 2013).

Em 2003, a Osteonecrose Maxilar (ONM) foi relatada pela primeira vez em pacientes
oncoldgicos que receberam os medicamentos bisfosfonatos (BF’s) pamidronato e
zoledronato por via intravenosa (Marx et al., 2005). Portanto, o termo Osteonecrose
da Mandibula Relacionada a Bifosfonatos (ONMRB) foi inicialmente proposto. Todavia,

em um segundo momento, novos medicamentos associados a agao osteoclastica

4



também foram relatados como iniciadores da ONM, o que levou, em 2014, a
Associacdo Americana de Cirurgides Orais e Maxilofaciais (AAOMS) a alterar o termo
para Osteonecrose Maxilar Relacionada a Medicamentos (ONMRM). (Kanwar et al.,
2020).

Uma vez estabelecida a relacdo da ONM a medicamentos, a AAOMS determinou
critérios para o diagnostico e definiu que a ONMRM deve apresentar caracteristicas
concomitantes cuja identificacéo se da pela histéria pregressa e exame clinico. Dentre
elas, estdo a presenca de 0sso exposto com fistula intra ou extraoral passivel de
sondagem que persiste por mais de 8 semanas e nenhum histérico de radioterapia nos
maxilares ou doenca metastatica nos maxilares, além do tratamento (atual ou
pregresso) com agentes antirreabsortivos, como o Denosumabe, antiangiogénicos e
os bisfosfonatos (BF’s) (Ruggiero et al., 2022).

Os BF’s sdo medicamentos utilizados em sua grande maioria para o tratamento de
condi¢cbes como a osteoporose, doencga de Paget, otosclerose, hipercalcemia, displasia
fibrosa, lesdes osteoliticas decorrentes de mieloma mdultiplo e metastases dsseas de
neoplasias malignas, uma vez que provocam a reducdo da atividade osteoclastica,
impedem a reabsor¢ao do 0sso trabecular e, consequentemente, mantém a densidade
mineral elevada (Siddiqi, Zafar e Payne, 2009). (Cheng et al., 2005).

Os BF’s podem ser administrados por via oral ou intravenosa a depender do manejo
e da decisdo do corpo clinico responsavel. Dentre os mais conhecidos, destacam-se
etidronato, risedronato, clodronato, tiludronato, alendronato, pamidronato, ibandronato
e zoledronato (Sevinc, 2024).

Os denosumabes, por sua vez, sdo agentes antirreabsortivos que apresentam alta
afinidade ao sitio RANKL - proteina presente na membrana osteocastica - e inibem de
forma reversivel a formacao e a atividade dos osteoclastos, resultando na diminuicédo
da reabsorcéo 6ssea (Moraes Santos, 2022). Adicionalmente, atuam como anticorpos
monoclonais humanos com alta especificidade para o processo de remodelacdo 0ssea,
uma vez que inibem a reabsorgéo e promovem o aumento da sua densidade (Lorenzo,
2023).

Além dos agentes que inibem a reabsorcéo 6ssea, como os BFs e o denosumabe,
0s medicamentos antiangiogénicos também estdo associados ao surgimento de
ONMRM pois atuam em diferentes vias e sao responsaveis pela captura dos fatores
de crescimento, bloqueio de receptores e interferéncia na sinalizacédo intracelular

(Lopes-Coelho et al.,, 2021). Desse modo, inibem a formagdo de novos vasos
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sanguineos e podem comprometer a vascularizacdo 6ssea, aumentando o risco de
necrose na regiao maxilofacial. (Pimolbutr et al., 2018).

A ONMRM tem sido observada em pacientes tratados com diversos agentes
antiangiogénicos, incluindo bevacizumabe, sunitinibe, imatinibe, everolimus,
ipilimumabe e azacitidina. A literatura descreve que a patogénese dessa condigcdo
esteja associada aos efeitos vasculares desses farmacos, levando a regibes 0sseas
gue néo cicatrizam e necrosam. (Lucien et al., 2022).

A ONMRM é influenciada por fatores de risco sistémicos e locais. Entre os fatores
locais, destacam-se infec¢Bes dentarias, periodontais e peri-implantares, bem como
procedimentos invasivos como extracdes dentarias, instalacdo de implantes e cirurgias
dentoalveolares. Além disso, o uso de préteses mal adaptadas e variacbes anatdbmicas
também contribuem para o desenvolvimento da condicéo. Esses fatores locais podem
atuar isoladamente ou em conjunto com fatores sistémicos, como 0 uso de
medicamentos anti-reabsortivos e antiangiogénicos, comprometendo a cicatrizacao
0ssea e aumentando o risco de ONMRM. (Mauceri et al., 2025).

Em estudos epidemiolégicos globais, a incidéncia de ONMRM demonstrou ser maior
em pacientes com cancer tratados por agentes anti-reabsortivos em comparagao aos
pacientes com osteoporose — cerca de 6,22% no primeiro grupo versus apenas 0,58%
no segundo. (Alrowis et al., 2022). Evidéncias clinicas indicam que essa condicdo &
mais comum em individuos submetidos a terapias oncologicas pelas doses elevadas e
uso prolongado de agentes antirreabsortivos e inibidores da angiogénese, em
comparacao a pacientes tratados para osteoporose (Kuroshima et al., 2022).

A ONMRM também apresenta uma prevaléncia significativamente maior em
mulheres. Em um estudo clinico envolvendo 51 pacientes diagnosticados com
ONMRM, observou-se predominancia marcante do sexo feminino, representando
94,1% dos casos, enquanto apenas 5,9% eram homens. A idade média dos individuos
afetados foi de aproximadamente 76 anos, variando entre 45 e 92 anos. Verificou-se
também que a prevaléncia da ONMRM aumentava de forma proporcional a idade,
sendo menos comum em pacientes com menos de 60 anos e mais frequente entre
aqueles acima de 70 anos. (Kang et al., 2018).

A ONMRM acomete principalmente as estruturas da regido craniofacial. Entre as
areas acometidas, a mandibula € a mais afetada com cerca de 65% dos casos,
enquanto 28,4% envolvem a maxila, 6,5% acometem ambas as estruturas e apenas

0,1% ocorrem em outras regides. (Khan et al., 2014).



A maxila e a mandibula sdo revestidas por uma mucosa muito fina, o que favorece
a ruptura dessa barreira durante funcdes fisiologicas simples. Adicionalmente, a
cavidade oral abriga uma grande quantidade de microrganismos e em procedimentos
dentoalveolares como extracdes, cirurgias periodontais e apicectomias é comum haver
exposicdo 6ssea a um ambiente altamente colonizado por bactérias. Por tanto, a taxa
de remodelagdo O0ssea nos maxilares € superior a observada nos 0ssos longos
(Tretadis, Allen e Ruggiero, 2023). sendo relatado, durante a pesquisa bibliografica,
apenas um caso de ONMRM acometendo a tibia e o fémur. (Bansal et al., 2009).

Em nivel microscopico, o osso afetado na ONMRM apresenta trabéculas com
lacunas vazias e bordas irregulares ou fragmentadas indicativas de perda da vitalidade
Ossea, aléem de regides com modificacdes estruturais compativeis com necrose.
(Kawashima et al., 2020). Clinicamente, os sinais e sintomas incluem demora na
cicatrizacdo apOs procedimentos cirdrgicos odontoldgicos, dor, ruptura de tecidos
moles, dorméncia, parestesia, exposi¢cao ou sequestro 6sseo e formacao de fistulas de
carater cronico. (Unsal e Orhan, 2021).

Os estudos apresentam muitas terapias auxiliares para os protocolos cirurgicos e
nao cirargicos, como o plasma rico em plaquetas, fibrina rica em plaquetas, irradiacao
a laser de baixa poténcia, horménio da paratireoide e medicamentos como pentoxifilina
e proteina morfogénica 0ssea. (Kun-darbois e Fauvel, 2021). Além de que € de suma
importancia a avaliacdo odontologica prévia ao inicio do uso de medicamentos
antireabsortivos como medida preventiva essencial. (Atalay et al., 2011).

As terapias conservadoras tendem a ser indispensaveis em todos os estagios da
doenca, principalmente onde comorbidades significativas impossibilitam o tratamento
cirdrgico. Sua aplicacdo se concentra acerca da educacao do paciente em relacao aos
cuidados bucais, controle de dor e infeccdo secundaria que podem acarretar o
sequestro do o0sso necrético. Comumente aplicadas aos estagios iniciais, no estagio 1
ha o uso de agentes como o digluconato de clorexidina 0,12%, cuidados com as feridas
e melhora da higiene bucal. Ja no estagio 2 ha uma dificuldade maior sobre o
tratamento local, assim havendo a necessidade de prescricdo de antibidticos no intuito
de controlar os sintomas. (Salvatore et al., 2022).

O tratamento cirtrgico da ONM ¢ atribuido ao estagio mais avancado da doenca em
que ha a retirada completa do osso afetado, viabilizando condi¢bes necessérias para
a cicatrizacdo dos tecidos duros e moles e evitar uma reinfeccdo ocasionada pelas

partes necréticas. Em seguida é feito o alisamento das bordas Osseas e
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minuciosamente a ferida é fechada, sendo recomendado o fechamento em dupla
camada se possivel, no intuito de garantir que a cicatrizacdo retardada possa ocorrer
sem intervencdes externas. A terapia com antibidticos € associada a cirurgia no pré e
pOs-operatorio para proteger a cicatrizacao controle da infec¢cdo bacteriana e de uma
possivel reinfeccdo. (Sven Otto et al., 2016).

A delimitac@o entre o osso afetado e o osso saudavel é pouco clara, tornando-se
uma das maiores complicacdes durante o procedimento cirirgico. Como a quantidade
O0ssea removida deve ser a minima necessaria, utiliza-se a visualizacao intraoperatéria
de padrdes fluorescentes para aperfeicoar os resultados pos cirdrgicos. (Sven Otto et
al., 2018).

A aplicacdo da fluorescéncia como estratégia durante o procedimento cirdrgico
possibilita uma maior preservacao do 0sso e traz resultados positivos. Atualmente o
uso desta como guia para visualizar o osso afetado € subentendido pela presenca da
autofluorescéncia marcante no osso saudavel, enquanto o 0sso necroético apresenta
perda dessa autofluorescéncia, caracterizando uma cor mais escura. (Sven Otto et al.,
2020).

A sua capacidade de promover a marcacao 0ssea se da através do uso de
medicamentos como as tetraciclinas. Elas se ligam ao célcio e incorporam ao mineral
0sseo em locais de remodelacdo ativa, e sob excitacdo violeta/azul liberam
fluorescéncia caracteristica que permite marcar osso saudavel. (Christoph Pautke et
al., 2010).

Por ser um tratamento multidisciplinar, novas abordagens como a oxigenoterapia
hiperbarica (OHB) sdo desenvolvidas. Estudos demonstram taxas de até 75% sobre a
cicatrizacdo gengival apds lesbes apds administracdo de antibioticoterapia,
desbridamento cirdrgico e suspensao do tratamento com BF’s. Além disso, evidéncias
mostram que a OHB potencializa a atividade osteoclastica e a renovacéo 6ssea (John
J. et al., 2012), como também contribui na oxigenacao tecidual, promove cicatrizagdo
e encurta o tempo de recuperacgao (Kaitlyn R. et al., 2019).

As abordagens conservadoras tém adquirido visibilidade junto ao tratamento da
ONM, como o uso da pentoxifilina e trocoferol como terapias adjuvantes. Estudos
pilotos demonstraram melhoras significativas em pacientes com ONM em
acompanhamento clinico, apresentando boa resposta e cicatriza¢do do tecido ésseo.
(EPSTEIN et al., 2010), (JIEN J. et al., 2019).



Tais farmacos tém influéncia na melhora do fluxo sanguineo, reducdo da
viscosidade do sangue, melhora na microcirculagdo, aumento na flexibilidade dos
glébulos vermelhos, melhora na oxigenacdo nos tecidos, diminuicdo da inflamacao,
estimulo na cicatrizacdo, eliminacéo de radicais livres e reducado do estresse oxidativo
e protecdo das membranas celulares. (Matthew S. et al., 2010). Seu uso no pré-
cirirgico atua na isquemia cronica e favorece, por meio do aumento do fluxo
sanguineo, o recrutamento de células de defesa para a inducdo do tecido de
granulacéo, reduzindo os danos causados pelo desbridamento cirdrgico. (Gianluca C.
et al., 2023).

De acordo com literatura, 0s quatro elementos essenciais para a formacdo 6ssea
sao a fonte celular, o arcabouco, a inducéo tecidual e o estimulo mecanico. (Cyril L. et
al., 2024). Atualmente a terapia celular tem sido explorada como adjuvante ao
tratamento da ONM por meio da utilizacdo de agregados plaquetarios que atuam no
crescimento de plaguetas, crescimento transformador, crescimento endotelial vascular
(CEV), producédo de colageno e agentes antinflamatorios, incentivo no crescimento
interno dos vasos sanguineos, diferenciacao celular, controle da resposta inflamatoria
e no auxilio da cicatrizacao dos tecidos. (Lu Tao et al., 2024).

Os concentrados de plaquetas sao divididos em quatro subtipos de acordo com suas
propriedades celulares: O plasma rico em plaquetas puro (PRP-P), plasma rico em
leucdcitos e plaquetas (PRL-P), fibrina rica em plaquetas pura (FRP-P) e fibrina rica
em leucécitos e plaquetas (FRL-P). Entre eles os mais utilizados sdo o PRL-P, que
contém alta concentracdo de leucdcitos, fatores de crescimento e induz a
neoangiogénese (formacao de novos vasos sanguineos), a homeostase inflamatoria;
e a FRL-P por possuir alta intensidade de fibrina e promover boa resisténcia aos
estresses mecanicos da cavidade oral e a degeneracao proteolitica (processo natural
de quebra de proteinas em peptideos e aminoéacidos). (Tenore et al., 2020).

De forma resumida, a FRL-P ou em inglés, L-PRF, atua como um andaime para
diversas células como leucécitos, macréfagos, neutréfilos e plaquetas presentes,
potencializando a cicatrizacdo da ferida. A escolha dela como intervencéo na ONM, se
da por sua capacidade de estimular a migracao, proliferacao celular e de atuar no 0sso
autologo induzindo a sintese macica de colageno do tipo 1, fibronectina e fator de
crescimento endotelial vascular (FCEV), evitando assim a osteonecrose com uma

epitelizacéo precoce. (Michele Miranda et al., 2021).
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Na odontologia contemporanea, os estudos relacionados a laserterapia séo
crescentes em virtude das suas 6timas propriedades e da sua consolidacdo como
abordagem adjuvante pouco agressiva. (S. Latifyan et al., 2016). Em decorréncia disso,
sua pratica tem sido aplicada no tratamento de lesGes necréticas relacionada a
mandibula e maxila com melhora da cicatrizacdo, reducdo do risco de infeccao,
diminuic&o do inchago e dores pés-operatorias. (Fiillip M. et al., 2025).

A terapia de laser de baixa intensidade (TLBI) tem grande influéncia sobre os efeitos
bioldgicos perante a ONM pelo fato de que enquanto os BF’s suprimem a remodelagao
0ssea e da mucosa, ela potencializa a neutralizacdo dos efeitos, estimula a atividade
celular e melhora o reparo tecidual quando comparados a falta da sua utilizacao.
(Vescovi et al., 2010). Adicionalmente, é nitida a sua influéncia na melhora da funcao
dos osteoblastos, no aumento do FCEV e na promocé&o da proliferacéo de fibroblastos
e sintese de colageno. (Vicenzo B. et al., 2025).

Além da TLBI, ha relatos da associacdo do laser de alta poténcia (LAP) em
procedimentos cirargicos, uma vez que ele detém notavel potencial para tratar tecidos
0sseos, alta afinidade e absorcao por adgua e hidroxiapatita, o que favorece a remocéao
parcial ou completa do osso necrético de forma precisa ou controlada, e evita, portanto,
0 uso de instrumentos rotatérios convencionas com reducdo dos danos térmicos e

mecanicos nos tecidos adjacentes. (Jodo B. B. Weber e Renata S. Camilotti., 2016).

4. DISCUSSAO

Salvatore et al. (2022) postularam que a escolha do tipo de tratamento para a
ONMRM e a decisdo do momento ideal para a implementacdo da abordagem
permanecem sendo discutidos sem a consolidacdo de um protocolo terapéutico
universal, todavia, ressaltaram a necessidade do manejo com terapias conservadoras
e a importancia da associa¢cdo com antibioticos quando os pacientes estdo no segundo
estagio. Concomitantemente, Kanwar et al. (2014) corroboram o0 exposto e
acrescentam que terapias conservadoras de suporte como lavagens antimicrobianas
e 0 uso da clorexidina podem cooperar eventualmente em casos onde o procedimento
cirdrgico seja necessario.

Entretanto, o estudo de Ruggiero et al. (2022) aponta limitacbes claras da
abordagem conservadora quando utilizada isoladamente, uma vez que ha a

possibilidade do controle de sintomas, mas nao é possivel remover 0 0Sso necrotico
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sem a abordagem cirurgica, ndo solucionando a etiopatogenia da doenca. Atalay et al.
(2011) acrescentam que a terapia conservadora de enxaguatérios bucais junto a
terapias medicamentosas apenas auxilia no alivio de dor temporariamente e que nao
estaria associado a uma melhora no acompanhamento a longo prazo dos pacientes.
Sendo assim, ha uma concordancia parcial que a terapia conservadora €
indispensavel, porém insuficiente em casos avancgados.

Jiean J. et al. (2019) defendem o uso de medicamentos como a pentoxifilina em
associacdo ao tocoferol juntamente ao tratamento conservador, uma vez que ha
evidéncias sugestivas de que essa terapia representa uma modalidade de baixo custo,
simples aplicacdo, segura e com notavel eficacia. Em contraponto, Gianluca C. et al.
(2023) revisaram gque a pentoxifilina e o tocoferol proporcionaram uma melhora
significativa nos pacientes, mas apenas em um numero limitado de casos,
necessitando de maiores evidéncias cientificas.

Os estudos de Kaitlyn et al. (2019) demonstram que a OHB, em suas diferentes
modalidades, mantém papel coadjuvante no manejo da osteonecrose dos maxilares.
Em conjunto, Lorenzo e Erika (2023) acrescentam que a OHB demonstra potencial
para favorecer a cicatrizagdo e otimizar a resposta a terapias combinadas, com
manutencdao clinica prolongada e auséncia de necessidade cirlrgica.

Entretanto, estudos como os de Marx et al. (2005) reforcam que a OHB pouco
interfere na evolucdo do o0sso necrético, direcionando o tratamento para controle
sintoméatico. Assim sendo, Kiin-darbois e Fauvel (2021) corroboraram essa posicao e
propuseram que a OHB fosse utilizada apenas como terapia adjuvante perioperatoria,
a luz de suas limitacdes logisticas, contraindicacfes e auséncia de eficacia isolada.

Pautke C. et al. (2011), destacam o protocolo de cirurgia guiada por fluorescéncia
como alternativa inovadora para superar uma das limitacbes classicas do manejo
cirirgico da ONM: a dificuldade em distinguir de forma confiavel osso necrético para
tecido saudavel. Adicionalmente, demonstraram a utilidade da fluorescéncia
intraoperatoria em lesdes de estagio 2, ao passo em que as pesquisas subsequentes
de Sven Otto et al. (2016; 2018) ampliaram o seu emprego, sugerindo que a técnica
aumenta a reprodutibilidade do procedimento e reduz a dependéncia exclusiva da
habilidade individual do cirurgiao.

Entretanto, apesar do entusiasmo inicial, Sven Otto et al. (2020) em novos estudos

verificaram que o método ainda carece de estudos comparativos diretos entre técnicas
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convencionais, conservadoras e guiadas por fluorescéncia, bem como de dados de
acompanhamento em longo prazo para confirmar a consisténcia dos resultados.

Descrito recentemente na literatura por Lorenzo e Erika, (2023), a PRF pode
contribuir de forma significativa para o reparo tecidual em pacientes sob risco de
ONMRM, atuando como fonte concentrada de fatores de crescimento e mediadores
inflamatoérios capazes de acelerar angiogénese e epitelizagdo. Outros estudos, como
ode Lu Tao etal. (2024), apoiam essa contribuicdo e demonstram melhora significativa
na cicatrizacdo e reducao do risco de complicacdes pds-exodontia, além de resultados
favoraveis quando associado a procedimentos cirargicos e fotobiomodulagéo.
Conjuntamente, Miranda et al. (2021) consideram que farmacos antirreabsortivos
comprometem precisamente esses processos e a PRF se destaca como modulador
potencialmente compensatorio.

Estudos clinicos e experimentais como o de Weber & Camilotti (2016) apontam
que tanto a LLLT quanto procedimentos cirdrgicos assistidos por laser apresentam
desempenho superior as abordagens exclusivamente medicamentosas ou cirdrgicas
convencionais. Contudo, resultados como os de Atalay et al. (2011), demonstram que
a superioridade do laser ndo é universal, sugerindo que fatores como selecdo dos
casos, estagio da doenca e parametros operatérios influenciam o sucesso terapéutico.
Adversamente, estudos com amplas séries de casos, como a de Vescovi et al, (2010),
sugerem eficacia especial da LLLT em pacientes em estagio 2, mas destacam que
embora amplamente utilizada e fundamentada em décadas de estudos sobre
cicatrizacao tecidual, a terapia a laser ainda carece de padronizacdo de protocolos e
maior robustez metodolégica para consolidar seu papel definitivo no tratamento.

E observado na literatura um debate relevante sobre a necessidade de realizar
cirurgia precocemente ou apenas quando os sintomas se tornam severos. Estudos
desempenhados por Sven Otto et al. (2016) e Sven Otto et al. (2020) defendem a
abordagem cirurgica precoce junto a fluorescéncia e demonstram melhores taxas de
cicatrizagdo e previsibilidade gracas a possibilidade de delimitacdo do osso vital e
necroético. Adicionalmente, Gianluca Tenore et al. (2020) sugerem que a cirurgia
precoce associada a adjuvantes bioldgicos contribui para melhores resultados do que
a espera prolongada associada ao manejo exclusivamente conservador. Por outro
lado, autores como Kiin-darbois e Fauvel (2021) sugerem que a cirurgia deve ser
preferencialmente determinada para estagios avangcados como os estagios 2 e/ou 3, ja

gue os procedimentos invasivos podem agravar os quadros iniciais.
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Diante de todo o exposto, é importante ressaltar que Jodo B. B. Weber e Renata
S. Camilotti (2016) corroboram e explicitam enfaticamente que os protocolos de acdo
sao variaveis entre os estudos, o que dificulta sua padronizacéo e representam uma

critica louvavel a literatura e aos vieses existentes.

5. CONSIDERACOES FINAIS

Diante o exposto, a ONMRM configura-se como uma condi¢ao clinica complexa,
multifatorial e de impacto significativo na qualidade de vida dos pacientes submetidos
a terapias antirreabsortivas e antiangiogénicas. A literatura analisada evidencia que a
condicdo envolve uma interacdo dinamica entre fatores sistémicos, locais e
farmacoldgicos, destacando-se a supressdao da remodelacdo 6éssea, O
comprometimento da vascularizacdo e a suscetibilidade aumentada a processos
infecciosos na regido maxilofacial.

Observa-se que a ONMRM acomete predominantemente pacientes oncoldgicos,
com maior prevaléncia em mulheres idosas, sendo a mandibula a estrutura mais
frequentemente afetada. Procedimentos odontoldgicos invasivos, infeccbes bucais
pré-existentes e o uso prolongado ou em altas doses de medicamentos
antirreabsortivos configuram-se como importantes fatores desencadeantes e
agravantes da doenca, reforcando a relevancia da avaliacdo odontoldgica prévia e do
acompanhamento continuo desses pacientes.

No que se refere as abordagens terapéuticas, constata-se que ndo ha, até o
momento, um protocolo universalmente aceito para o tratamento da ONMRM. As
estratégias variam de acordo com o estagio da doenca, as condicfes sistémicas do
paciente e a resposta clinica individual. As terapias conservadoras mostram-se
indispensaveis para o controle sintomatico, reducao da carga infecciosa e estabilizacao
dos quadros iniciais, porém apresentam limitac6es quando utilizadas de forma isolada
em estdgios mais avancados. A abordagem cirdrgica, especialmente quando
associada a técnicas modernas como a cirurgia guiada por fluorescéncia, demonstra
maior previsibilidade na remoc¢éo do osso necrotico e melhores taxas de cicatrizacao.

Adicionalmente, terapias adjuvantes como a fotobiomodulacdo, o uso de
concentrados plaquetarios (L-PRF), a oxigenoterapia hiperbarica e o emprego de
farmacos como a pentoxifilina associada ao tocoferol tém ganhado destaque por

potencializar a cicatrizacdo, modular a inflamacéo e favorecer a neoangiogénese.
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Apesar dos resultados promissores, tais intervengbes ainda carecem de maior
padronizacao de protocolos e de evidéncias robustas provenientes de estudos clinicos
controlados e de longo prazo.

Diante desse cenario, torna-se evidente que o manejo da ONMRM deve ser
individualizado, multidisciplinar e baseado em uma avaliagéo criteriosa do risco-
beneficio de cada intervencdo. A prevencao, por meio da educac¢do do paciente, do
controle rigoroso da saude bucal e da integracdo entre cirurgides-dentistas e equipe
meédica, permanece como a estratégia mais eficaz para minimizar a incidéncia da
doenca.

Por fim, ressalta-se a necessidade de investimentos continuos em pesquisas
clinicas e experimentais que possibilitem a consolidacdo de protocolos terapéuticos
mais seguros, reprodutiveis e eficazes. O avanco do conhecimento cientifico nessa
area é fundamental para aprimorar a tomada de decisdo clinica, reduzir as
complicacBes associadas a ONMRM e proporcionar melhores desfechos funcionais e

bioldgicos aos pacientes afetados.
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