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RESUMO: A osteonecrose dos maxilares relacionada a medicamentos (MRON]J) é uma condi¢io
patolégica caracterizada pela exposicdo 6ssea persistente na regido maxilofacial em pacientes submetidos
ao uso de medicamentos antirreabsortivos ou antiangiogénicos, na auséncia de histérico de radioterapia
na regido de cabeca e pescoco. O aumento da incidéncia dessa condi¢do estd diretamente associado a
crescente utilizacdo desses firmacos no tratamento de doencas como osteoporose, mieloma multiplo e
metastases dsseas. A etiopatogenia da MRON]J é multifatorial e envolve supressio da remodelagio éssea,
alteracdes na vascularizagdo, resposta inflamatéria, colonizagio bacteriana e fatores genéticos
individuais. Procedimentos odontoldgicos invasivos, especialmente extra¢des dentérias e cirurgias orais,
sdo considerados importantes fatores desencadeantes da doenca em pacientes em uso dessas medicagdes.
O diagnéstico é baseado principalmente na avaliagio clinica associada ao histérico farmacolégico do
paciente, sendo frequentemente complementado por exames de imagem para determinar a extensio da
lesdo. O manejo terapéutico pode variar de abordagens conservadoras, incluindo controle da infecgio e
acompanhamento clinico, até intervengdes cirdrgicas para remocio do tecido 4sseo necrosado. Nos
ultimos anos, novas estratégias terapéuticas tém sido investigadas, incluindo o uso de concentrados
plaquetarios, como a fibrina rica em plaquetas (PRF), que demonstram potencial para melhorar a
regeneracgio tecidual e os resultados clinicos. Dessa forma, compreender os mecanismos envolvidos na
MRON] é fundamental para o desenvolvimento de estratégias eficazes de prevencgido, diagnéstico
precoce e tratamento adequado, contribuindo para melhores desfechos clinicos e qualidade de vida dos
pacientes.

Palavras-chave: Oteonecrose Associada a Bifosfonatos. Cirurgia Bucal. Tratamento Farmacolégico.
Fatores de Riscos.
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ABSTRACT: Drug-related osteonecrosis of the jaw (DRONY]) is a pathological condition characterized
by persistent bone exposure in the maxillofacial region in patients undergoing treatment with
antiresorptive or antiangiogenic drugs, in the absence of a history of radiotherapy in the head and neck
region. The increased incidence of this condition is directly associated with the growing use of these
drugs in the treatment of diseases such as osteoporosis, multiple myeloma, and bone metastases. The
etiopathogenesis of DRON] is multifactorial and involves suppression of bone remodeling, alterations
in vascularization, inflammatory response, bacterial colonization, and individual genetic factors.
Invasive dental procedures, especially tooth extractions and oral surgeries, are considered important
triggering factors for the disease in patients using these medications. Diagnosis is mainly based on
clinical evaluation combined with the patient's pharmacological history, and is often complemented by
imaging studies to determine the extent of the lesion. Therapeutic management can range from
conservative approaches, including infection control and clinical monitoring, to surgical interventions
for the removal of necrotic bone tissue. In recent years, new therapeutic strategies have been
investigated, including the use of platelet concentrates, such as platelet-rich fibrin (PRF), which
demonstrate potential to improve tissue regeneration and clinical outcomes. Therefore, understanding
the mechanisms involved in MRON]J is fundamental for the development of effective strategies for
prevention, early diagnosis, and appropriate treatment, contributing to better clinical outcomes and

quality of life for patients.

Keywords: Bisphosphonate-associated osteonecrosis. Oral surgery. Pharmacological treatment. Risk
factors.

RESUMEN: La osteonecrosis de la mandibula inducida por firmacos (DRON]J) es una patologia
caracterizada por la exposicién ésea persistente en la regién maxilofacial en pacientes que reciben
tratamiento con firmacos antirresortivos o antiangiogénicos, sin antecedentes de radioterapia en la
region de la cabeza y el cuello. El aumento de la incidencia de esta patologia se asocia directamente con
el creciente uso de estos firmacos en el tratamiento de enfermedades como la osteoporosis, el mieloma
multiple y las metastasis éseas. La etiopatogenia de la DRON]J es multifactorial e incluye la supresién
de la remodelacién ésea, alteraciones en la vascularizacidn, respuesta inflamatoria, colonizacién
bacteriana y factores genéticos individuales. Los procedimientos dentales invasivos, especialmente las
extracciones dentales y las cirugias orales, se consideran factores desencadenantes importantes de la
enfermedad en pacientes que utilizan estos medicamentos. El diagnéstico se basa principalmente en la
evaluacién clinica combinada con la historia farmacolégica del paciente y, a menudo, se complementa
con estudios de imagen para determinar la extensién de la lesién. El tratamiento puede abarcar desde
enfoques conservadores, que incluyen el control de la infeccién y la monitorizacién clinica, hasta
intervenciones quirdrgicas para la eliminacién del tejido éseo necrético. En los dltimos afios, se han
investigado nuevas estrategias terapéuticas, incluido el uso de concentrados de plaquetas, como el
fibrinégeno rico en plaquetas (PRF), que demuestran potencial para mejorar la regeneracién tisular y
los resultados clinicos. Por lo tanto, comprender los mecanismos implicados en la osteonecrosis maxilar
relacionada con medicamentos (MRONY]J) es fundamental para el desarrollo de estrategias eficaces de
prevencidn, diagndstico precoz y tratamiento adecuado, lo que contribuye a mejores resultados clinicos
y una mayor calidad de vida para los pacientes.

Palabras-clave: Osteonecrosis asociada a bisfosfonatos. Cirugia oral. Tratamiento farmacolégico.
Factores de riesgo.
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INTRODUCAO

A osteonecrose dos maxilares relacionada a medicamentos (MRON]J) é uma
complicacdo clinica importante associada ao wuso de terapias antirreabsortivas e
antiangiogénicas. Essa condicdo é caracterizada pela presenca de osso exposto ou necrosado na
regido maxilofacial que persiste por mais de oito semanas em pacientes que fazem uso atual ou
prévio desses medicamentos e que ndo apresentam histérico de radioterapia na regido de cabega
e pescogo. O aumento do ntimero de casos relatados nas dltimas décadas estd diretamente
relacionado 4 ampliagdo do uso dessas medica¢des no tratamento de doengas sistémicas que
afetam o metabolismo 6sseo. (FASSIO et al., 2017)

Os bisfosfonatos e o denosumabe sdo os medicamentos mais frequentemente associados
ao desenvolvimento da osteonecrose dos maxilares. Esses firmacos atuam reduzindo a
atividade osteocldstica e inibindo a reabsor¢io 6ssea, contribuindo para o aumento da densidade
mineral dssea. Entretanto, a supressio prolongada da remodelagio é6ssea pode comprometer a
capacidade de reparagio do tecido ésseo apds traumas ou infec¢Ses, favorecendo o
desenvolvimento de necrose éssea na regido maxilofacial. (BAGHALIPOUR et al., 2025)

A etiologia da MRON]J ¢é considerada multifatorial, envolvendo a interagio entre
fatores farmacoldgicos, locais e sistémicos. Procedimentos odontolégicos invasivos, como
extracdes dentdrias e cirurgias periodontais, sio frequentemente descritos como fatores
desencadeantes da doenga. Além disso, fatores como infecgio bacteriana, trauma local, doencas
sistémicas e predisposi¢io genética também podem influenciar o desenvolvimento da
osteonecrose. (MUTHUKRISHNAN; BIJAI KUMAR; RAMALINGAM, 2016)

Nos tltimos anos, diversos estudos tém sido conduzidos com o objetivo de compreender
melhor os mecanismos fisiopatolégicos envolvidos na MRON]J, bem como desenvolver
estratégias mais eficazes de prevencio e tratamento. Pesquisas recentes também tém explorado
o papel da farmacogendmica, dos fatores imunoldgicos e de terapias regenerativas no manejo
clinico dessa condi¢io. (YANG et al., 2019)

Diante da relevancia clinica da osteonecrose dos maxilares relacionada a medicamentos
e de seu impacto na pratica odontoldgica, torna-se fundamental aprofundar o conhecimento
sobre seus mecanismos de desenvolvimento, fatores de risco e possibilidades terapéuticas.
Nesse contexto, o presente estudo tem como objetivo revisar a literatura cientifica acerca da

MRON], abordando seus principais aspectos etiopatogénicos, clinicos e terapéuticos.
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RESULTADOS E DISCUSSAO

A osteonecrose dos maxilares relacionada a medicamentos (MRON]J) tem sido
amplamente investigada nas dltimas décadas devido ao aumento do uso de terapias
antirreabsortivas e antiangiogénicas no tratamento de diversas doencas sistémicas. Os estudos
analisados indicam que a doenca ocorre principalmente em pacientes submetidos ao uso
prolongado de bisfosfonatos ou denosumabe, medicamentos amplamente utilizados no
tratamento de osteoporose, mieloma multiplo e metastases 6sseas de tumores malignos. Esses
firmacos atuam inibindo a atividade osteoclastica e reduzindo o processo de remodelacio dssea,
o que contribui para a manutencio da densidade 4ssea, porém também pode comprometer a
capacidade de reparagdo do tecido ésseo maxilofacial. (Fassio et al., 2017)

Diversos estudos epidemiolégicos demonstram que a incidéncia da MRON] varia de
acordo com o tipo de medicamento utilizado, a dose administrada e o tempo de tratamento.
Pacientes oncolégicos que recebem altas doses de bisfosfonatos intravenosos apresentam maior
risco de desenvolver a doenca quando comparados a pacientes que utilizam essas medicaces
em doses menores para o tratamento da osteoporose. Essa diferenga ocorre principalmente
devido a intensidade da supressio da remodelagio éssea provocada por essas terapias em
regimes mais agressivos de tratamento. (Yang et al., 2022)

Além disso, analises baseadas em bancos de dados farmacolégicos tém demonstrado que
diferentes classes de medicamentos podem estar associadas ao desenvolvimento da
osteonecrose dos maxilares. Entre eles destacam-se os bisfosfonatos, o denosumabe e
determinados agentes antiangiogénicos utilizados em terapias oncolégicas. A diversidade de
firmacos envolvidos reforca a complexidade da etiologia da doenga e a necessidade de
monitoramento cuidadoso dos pacientes que fazem uso dessas medicagdes. (Inada et al., 2018)

Os fatores de risco locais também desempenham papel fundamental no
desenvolvimento da MRON]J. Procedimentos odontolégicos invasivos, como extracdes
dentdrias, cirurgias periodontais e instalacio de implantes dentdrios, sio frequentemente
descritos como eventos desencadeantes da doenca. Isso ocorre porque tais procedimentos
podem expor o osso alveolar a traumas e infec¢des, dificultando o processo de cicatrizagio em
pacientes cuja remodelagio O4ssea estdi comprometida pela acdo dos medicamentos
antirreabsortivos. (Muthukrishnan et al., 2016)

A literatura também descreve casos em que a osteonecrose dos maxilares se desenvolveu

apés a instalagio de implantes dentdrios em pacientes em tratamento com bisfosfonatos.
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Embora a ocorréncia seja relativamente rara, esses relatos ressaltam a importincia da avaliaco
cuidadosa do histérico médico e farmacolégico do paciente antes da realizacdo de
procedimentos cirtrgicos na cavidade oral. A identificacdo prévia de fatores de risco pode
contribuir significativamente para a preveng¢io da doenga. (Wu et al., 2020)

Do ponto de vista fisiopatolégico, a MRON] apresenta um mecanismo multifatorial
que envolve nio apenas a supressio da remodelacio dssea, mas também alteracdes na
vascularizagdo, resposta inflamatéria e processos imunolégicos. A inibicio da atividade
osteocldstica reduz a capacidade de renovacio do tecido dsseo, o que favorece o acimulo de
microdanos estruturais e compromete a regeneragio dssea apds traumas ou infeccdes locais.
(LonCar Brzak et al., 2023)

Além disso, estudos recentes demonstram que alteracSes na resposta imunolédgica
também desempenham papel importante na patogénese da doenca. Pesquisas experimentais
indicam que células do sistema imunolégico, como macréfagos e linfécitos T, podem contribuir
para o desenvolvimento de processos inflamatérios crénicos no tecido 6sseo afetado, agravando
a necrose 6ssea e dificultando a cicatrizacdo. Esses achados reforcam a natureza complexa da
doenca e a interacdo entre fatores imunoldgicos e metabdlicos no desenvolvimento da MRON].
(Qu et al., 2020)

Outro aspecto relevante observado nos estudos analisados é a influéncia de fatores
genéticos na suscetibilidade ao desenvolvimento da osteonecrose dos maxilares. A
farmacogendmica tem sido investigada como uma ferramenta promissora para compreender
por que alguns pacientes desenvolvem a doenca enquanto outros, submetidos ao mesmo
tratamento medicamentoso, nio apresentam essa complicacdo. Polimorfismos genéticos
relacionados ao metabolismo ésseo e A resposta inflamatéria podem influenciar
significativamente o risco individual de desenvolver MRON]J. (Yang et al., 2019)

A presenca de infec¢io bacteriana também é considerada um fator importante na
progressio da doenca. Estudos microbiolégicos demonstraram que o tecido 4sseo necrosado
frequentemente apresenta colonizac¢io bacteriana significativa, incluindo microrganismos
anaerdbios e espécies associadas a infecgdes periodontais. A presenca dessas bactérias pode
contribuir para a manuten¢io do processo inflamatério e dificultar a regeneracio do tecido
4sseo afetado. (Ewald et al., 2021)

Além disso, alguns estudos apontam que a resisténcia bacteriana aos antibidticos pode

representar um desafio adicional no manejo clinico da MRON]J. A colonizacio do tecido ésseo
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por microrganismos resistentes pode reduzir a eficicia do tratamento antimicrobiano e
prolongar o processo de cicatrizac3o, exigindo abordagens terapéuticas mais complexas e
individualizadas. (Ewald et al., 2021)

Em relacdo as manifestacdes clinicas, a osteonecrose dos maxilares pode apresentar
diferentes graus de severidade, variando desde estigios assintomdticos até quadros mais
avancados caracterizados por dor intensa, exposicdo dssea persistente, infec¢do secundéria e
comprometimento funcional significativo. O diagnédstico precoce é fundamental para evitar a
progressdo da doenca e reduzir o impacto na qualidade de vida do paciente. (LonCar Brzak et
al., 2023)

As abordagens terapéuticas para o tratamento da MRON]J podem variar de acordo com
o estdgio da doenca e as condic¢des clinicas do paciente. Em estdgios iniciais, o tratamento
conservador costuma ser recomendado, incluindo medidas como controle da dor, uso de
antibidticos, antissépticos bucais e acompanhamento clinico periédico. Essas estratégias visam
controlar a infecgdo e evitar a progressio da necrose 6ssea. (Fassio et al., 2017)

Em casos mais avancados, entretanto, pode ser necessdaria a realizacio de intervencdes
cirdrgicas para remogio do tecido ésseo necrosado e promogio da cicatrizagio do local afetado.
O tratamento cirtrgico pode incluir procedimentos como sequestrectomia, debridamento ésseo
ou resseccido parcial do osso comprometido, dependendo da extensdo da lesdo. (LonCar Brzak
et al., 2023)

Nos dltimos anos, novas abordagens terapéuticas tém sido investigadas com o objetivo
de melhorar os resultados do tratamento da MRON]J. Entre essas estratégias destaca-se o uso
de concentrados plaquetdrios, como a fibrina rica em plaquetas (PRF), que apresenta
propriedades regenerativas capazes de estimular a cicatrizagio tecidual e a regeneracio 4ssea.
(Alrmali et al., 2023)

O PRF atua liberando gradualmente fatores de crescimento que estimulam a
proliferagio celular, a angiogénese e a regeneracio do tecido ésseo. Estudos clinicos
demonstram que a aplicacio dessa técnica em procedimentos cirtrgicos pode favorecer a
cicatrizagdo e reduzir a taxa de complicagdes pés-operatérias em pacientes com osteonecrose
dos maxilares. (Alrmali et al., 2023)

Resultados semelhantes foram observados em estudos retrospectivos que avaliaram o

uso de PRF avancado no tratamento cirirgico da MRON]J. Esses estudos demonstraram
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melhora significativa na cicatrizago dos tecidos e redugio da recorréncia das lesdes quando
comparados a abordagens cirdrgicas convencionais. (Adamska et al., 2025)

Outro fator que tem sido investigado na literatura é o papel da vitamina D no
metabolismo ésseo e na resposta terapéutica da osteonecrose dos maxilares. A deficiéncia de
vitamina D pode comprometer o processo de mineralizagdo éssea e reduzir a capacidade de
regeneracio do tecido 4sseo, podendo influenciar negativamente o prognéstico da doenga.
(Michalak et al., 2021)

Dessa forma, alguns autores sugerem que a avaliagdo dos niveis séricos de vitamina D
e sua eventual suplementacio podem contribuir para melhorar os resultados terapéuticos em
pacientes com MRON], especialmente quando associadas a abordagens cirdrgicas e terapias
regenerativas. (Michalak et al., 2021)

Outro fator importante identificado na literatura é a relacdo entre o tempo de exposicdo
aos medicamentos antirreabsortivos e o risco de desenvolvimento da osteonecrose dos
maxilares. Estudos demonstram que pacientes submetidos a tratamentos prolongados
apresentam maior probabilidade de desenvolver MRON], especialmente quando a terapia
ultrapassa periodos superiores a trés anos. Isso ocorre porque o acimulo progressivo desses
medicamentos no tecido &sseo intensifica a supressio da atividade osteoclastica,
comprometendo significativamente a remodelagio 4ssea fisioldgica e a capacidade de reparacio
do tecido apés traumas locais. (Fassio et al., 2017)

A biodisponibilidade e a afinidade dos bisfosfonatos pelo tecido &4sseo também
desempenham papel importante nesse processo. Esses medicamentos possuem elevada
afinidade pela hidroxiapatita presente no osso, o que faz com que permanegam armazenados
no tecido ésseo por longos periodos. Dessa forma, mesmo apds a interrupc¢io do tratamento,
seus efeitos biolégicos podem persistir por anos, mantendo a supressio da remodelacdo éssea e
aumentando o risco de complicagdes cirdrgicas na regiio maxilofacial. (Baghalipour et al., 2025)

Além dos bisfosfonatos, o denosumabe tem sido amplamente associado ao
desenvolvimento da osteonecrose dos maxilares. Diferentemente dos bisfosfonatos, esse
medicamento atua por meio da inibi¢do do ligante RANKL, bloqueando a formagio, fungio e
sobrevivéncia dos osteoclastos. Apesar de apresentar mecanismo de acdo distinto, o resultado
final é semelhante, caracterizado pela redugio da reabsorcio éssea e pela diminui¢io da

remodelacdo do tecido 4sseo. Essa supressio do turnover ésseo pode contribuir para o
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desenvolvimento da necrose em situacdes de trauma ou infecgio local. (LonCar Brzak et al.,
2023)

Outro aspecto amplamente discutido na literatura é a maior susceptibilidade da
mandibula ao desenvolvimento da osteonecrose quando comparada 4 maxila. Estudos indicam
que aproximadamente dois tercos dos casos de MRON] ocorrem na mandibula. Essa maior
incidéncia pode ser explicada por caracteristicas anatdmicas e fisioldgicas especificas dessa
regido, incluindo menor vascularizagio relativa, maior densidade éssea e maior exposicio a
forcas mastigatérias, fatores que podem contribuir para o acimulo de microtraumas e
comprometimento do processo de reparo ésseo. (Muthukrishnan et al., 2016)

A presenca de doenca periodontal ou infec¢des odontogénicas também tem sido
considerada um fator predisponente importante para o desenvolvimento da MRON]. Infeccées
croénicas na cavidade oral podem desencadear processos inflamatérios persistentes que afetam
diretamente o tecido dsseo alveolar. Em pacientes submetidos a terapias antirreabsortivas, a
capacidade de resposta do organismo a esses processos inflamatérios pode estar comprometida,
favorecendo a progressdo da necrose éssea. (LonCar Brzak et al., 2023)

Estudos microbiolégicos tém demonstrado que o biofilme bacteriano desempenha papel
relevante na manutencio da doenga. O tecido 6sseo exposto frequentemente apresenta
colonizacdo por diferentes espécies bacterianas, incluindo microrganismos anaerébios
associados a infec¢des periodontais. A presenga desse biofilme pode dificultar a cicatrizagio e
contribuir para a persisténcia das lesdes, tornando o controle da infec¢ido um componente
fundamental no manejo clinico da MRON]. (Ewald et al., 2021)

Além da colonizagdo bacteriana, a formacao de biofilmes resistentes a antibiéticos pode
representar um desafio significativo no tratamento da doenga. A resisténcia bacteriana pode
limitar a eficicia das terapias antimicrobianas convencionais, exigindo abordagens terapéuticas
mais abrangentes que incluam debridamento cirtirgico associado ao uso de antibidticos
especificos. Essa complexidade terapéutica evidencia a necessidade de estratégias
multidisciplinares no tratamento da osteonecrose dos maxilares. (Ewald et al., 2021)

No contexto imunolégico, estudos experimentais tém demonstrado que alteracdes na
atividade de células do sistema imunolégico também contribuem para o desenvolvimento da
doenca. Macréfagos e linfécitos T desempenham papel importante na regulacdo do processo

inflamatério e na resposta do organismo a lesdes dsseas. Alteragdes na fungio dessas células
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podem comprometer o processo de cicatrizacdo e favorecer a progressio da necrose dssea em
pacientes expostos a medicamentos antirreabsortivos. (Qu et al., 2020)

Pesquisas recentes também sugerem que a inflamacio crénica pode atuar como um fator
agravante no desenvolvimento da osteonecrose. O ambiente inflamatério persistente pode
interferir na atividade celular responsével pela regeneracio éssea, além de estimular a liberacdo
de mediadores inflamatérios que intensificam o processo de destruigio tecidual. Esses achados
reforcam a importincia do controle da inflamagdo no manejo da MRON]. (Qu et al., 2020)

No que se refere a predisposi¢io genética, estudos de farmacogenémica tém investigado
variagdes genéticas associadas ao metabolismo ésseo e a resposta inflamatéria. Polimorfismos
em determinados genes podem influenciar a resposta individual aos medicamentos
antirreabsortivos, tornando alguns pacientes mais suscetiveis ao desenvolvimento da
osteonecrose dos maxilares. Essa linha de pesquisa tem potencial para contribuir no futuro para
a identificacdo de pacientes de alto risco antes do inicio do tratamento medicamentoso. (Yang
et al., 2019)

Do ponto de vista clinico, o diagnéstico da MRON] baseia-se principalmente na
avaliacdo clinica e no histérico médico do paciente. A presenca de osso exposto na cavidade
oral por periodo superior a oito semanas em pacientes que fazem uso atual ou prévio de
medicamentos antirreabsortivos é considerada um dos principais critérios diagnésticos da
doenga. A auséncia de histérico de radioterapia na regido de cabeca e pescoco também é um
critério importante para o diagnéstico diferencial. (LonCar Brzak et al., 2023)

Exames de imagem também desempenham papel importante na avaliacio da extensdo
da lesio éssea. Métodos como radiografia panorimica, tomografia computadorizada e
tomografia computadorizada de feixe cénico (CBCT) podem auxiliar na identificagdo de 4reas
de esclerose Ossea, sequestros Osseos e alteracdes estruturais no osso maxilofacial. Essas
informacdes sdo essenciais para o planejamento do tratamento e para a avaliagio da progressdo
da doenca. (LonCar Brzak et al., 2023)

Em relacdo s estratégias terapéuticas, diferentes abordagens tém sido propostas na
literatura cientifica. O tratamento conservador é frequentemente indicado em estégios iniciais
da doenga e inclui medidas como controle da dor, uso de enxaguatérios antimicrobianos,
antibioticoterapia e acompanhamento clinico periédico. Essa abordagem tem como objetivo

controlar a infecgdo e evitar a progressio da necrose éssea. (Fassio et al., 2017)
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Entretanto, em estdgios mais avancados da MRON]J, o tratamento cirdrgico pode ser
necessario para remover o tecido dsseo necrosado e promover a regeneracio do tecido saudével.
Procedimentos como sequestrectomia, debridamento ésseo e ressec¢des mais extensas podem
ser realizados dependendo da gravidade da lesdo. O objetivo dessas intervencdes é eliminar o
tecido necrético e restabelecer condicdes favoraveis para a cicatrizagdo. (LonCar Brzak et al.,
2023)

Nos dltimos anos, o uso de terapias regenerativas tem despertado grande interesse na
comunidade cientifica. Entre essas terapias, destaca-se a utiliza¢do da fibrina rica em plaquetas
(PRF), um biomaterial autélogo obtido a partir do sangue do préprio paciente. O PRF contém
alta concentragio de fatores de crescimento capazes de estimular a regeneracio tecidual e a
formacdo de novos vasos sanguineos. (Alrmali et al., 2023)

Estudos clinicos demonstram que a utilizacdo do PRF em procedimentos cirdrgicos
pode melhorar significativamente os resultados do tratamento da MRON]. A aplicacdo desse
biomaterial no local cirtrgico pode acelerar o processo de cicatrizacdo, reduzir a inflamacdo
local e favorecer a regeneracdo 4ssea, tornando-se uma alternativa promissora no manejo da
doenca. (Alrmali et al., 2023)

Pesquisas mais recentes também avaliaram o uso de formas avancadas de PRF, que
apresentam maior concentracio de fatores de crescimento e maior capacidade regenerativa.
Estudos retrospectivos indicam que essas técnicas podem melhorar os resultados clinicos e
reduzir a taxa de recorréncia da osteonecrose apds tratamento cirtrgico. (Adamska et al., 2025)

Outro aspecto importante discutido na literatura é a influéncia de fatores metabdlicos
na evolucdo da doenga. A deficiéncia de vitamina D, por exemplo, pode comprometer a
mineralizacdo ssea e reduzir a capacidade de regeneragio do tecido 4sseo. Dessa forma, niveis
adequados dessa vitamina s3o considerados importantes para o sucesso terapéutico em
pacientes com osteonecrose dos maxilares. (Michalak et al., 2021)

A suplementacio de vitamina D tem sido proposta como uma estratégia complementar
no tratamento da MRON]J, especialmente em pacientes com deficiéncia comprovada. Embora
mais estudos sejam necessarios para estabelecer protocolos terapéuticos definitivos, evidéncias
preliminares sugerem que a corregio dessa deficiéncia pode contribuir para melhorar o processo
de cicatrizagio 6ssea. (Michalak et al., 2021)

De modo geral, os resultados apresentados na literatura cientifica demonstram que a

osteonecrose dos maxilares relacionada a medicamentos é uma condi¢do multifatorial que
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envolve intera¢des complexas entre fatores farmacoldgicos, biolégicos e ambientais. O avango
do conhecimento cientifico sobre esses mecanismos tem contribuido para o desenvolvimento

de estratégias preventivas e terapéuticas mais eficazes. (LonCar Brzak et al., 2023)

CONCLUSAO

A osteonecrose dos maxilares relacionada a medicamentos (MRON]) representa uma
complicacio clinica relevante associada ao uso de terapias antirreabsortivas e antiangiogénicas
amplamente utilizadas no tratamento de diversas doencas sistémicas, como osteoporose,
mieloma miltiplo e metastases dsseas. O aumento do niimero de casos descritos na literatura
ao longo das dltimas décadas evidencia a necessidade de maior atengio por parte dos
profissionais da satde, especialmente cirurgides-dentistas e cirurgides bucomaxilofaciais, no
acompanhamento de pacientes submetidos a esse tipo de terapia farmacolégica. A compreensio
dos mecanismos envolvidos no desenvolvimento da doenca é fundamental para o
estabelecimento de estratégias eficazes de prevencdo e manejo clinico.

A literatura cientifica demonstra que a etiopatogenia da MRON] é complexa e
multifatorial, envolvendo fatores farmacoldgicos, locais e sistémicos. Entre os principais
mecanismos associados ao desenvolvimento da doenga destacam-se a supressio prolongada da
remodelacdo Ossea, alteracdes na vascularizagio do tecido dsseo, processos inflamatérios
cronicos, colonizagio bacteriana e possiveis predisposi¢des genéticas individuais. Esses fatores
atuam de forma integrada, contribuindo para o comprometimento da capacidade de reparacio
do tecido ésseo maxilofacial e favorecendo o surgimento de 4reas de necrose dssea,
principalmente apds procedimentos odontoldgicos invasivos ou traumas locais.

Nesse contexto, a preven¢io da MRON] assume papel fundamental na pratica clinica.
A avaliagdo odontoldgica criteriosa antes do inicio da terapia com medicamentos
antirreabsortivos ou antiangiogénicos é considerada uma das principais medidas preventivas.
O tratamento prévio de infec¢des odontogénicas, a remocio de focos infecciosos e o
planejamento adequado de procedimentos odontolégicos podem reduzir significativamente o
risco de desenvolvimento da osteonecrose. Além disso, o acompanhamento clinico periédico
desses pacientes é essencial para a detecgio precoce de alteracdes que possam indicar o inicio
da doenca.

O diagnéstico precoce também é um fator determinante para o sucesso do tratamento.

A identifica¢do inicial de sinais clinicos, como exposi¢do dssea persistente, dor, infecgio local
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ou mobilidade dentdria inexplicada, permite a adocio de abordagens terapéuticas menos
invasivas e potencialmente mais eficazes. O uso de exames de imagem, como radiografias
panorimicas e tomografia computadorizada de feixe cdnico, pode auxiliar na avaliagio da
extensio da lesdo e no planejamento do tratamento adequado.

As abordagens terapéuticas para a MRON] variam de acordo com o estdgio da doenca
e as condi¢des clinicas do paciente. Em estdgios iniciais, o tratamento conservador, baseado no
controle da infec¢do, no uso de antimicrobianos e na manutencgio da higiene oral, pode ser
suficiente para estabilizar a doenca e evitar sua progressio. Entretanto, em casos mais
avangados, pode ser necessdria a realizacdo de intervengdes cirirgicas para remogio do tecido
4sseo necrosado e promocio da cicatrizagio adequada.

Nos dltimos anos, novas estratégias terapéuticas tém sido investigadas com o objetivo
de melhorar os resultados clinicos no tratamento da MRON]J. Entre essas abordagens, destaca-
se o uso de terapias regenerativas, como a fibrina rica em plaquetas (PRF), que apresenta
potencial para estimular a regeneracio tecidual, favorecer a angiogénese e acelerar o processo
de cicatrizagio. Embora os resultados iniciais sejam promissores, ainda sdo necessirios mais
estudos clinicos controlados para confirmar a eficicia dessas terapias e estabelecer protocolos
terapéuticos padronizados.

Além disso, pesquisas recentes tém explorado a influéncia de fatores metabdlicos e
genéticos na susceptibilidade individual ao desenvolvimento da osteonecrose dos maxilares.
Estudos de farmacogendémica sugerem que varia¢Ges genéticas podem influenciar a resposta do
organismo aos medicamentos antirreabsortivos, tornando alguns pacientes mais suscetiveis a
doenga. A compreensio desses fatores pode contribuir futuramente para o desenvolvimento de
estratégias de medicina personalizada, permitindo a identificagio precoce de pacientes com
maior risco de desenvolver MRON].

Dessa forma, a osteonecrose dos maxilares relacionada a medicamentos permanece
como um desafio clinico significativo na odontologia contemporinea. A abordagem
multidisciplinar, envolvendo médicos, cirurgides-dentistas e outros profissionais da satde, é
fundamental para o manejo adequado desses pacientes. A integracdo entre diagnéstico precoce,
estratégias preventivas e terapias inovadoras pode contribuir para melhorar o prognéstico e a
qualidade de vida dos individuos afetados.

Por fim, destaca-se a necessidade de continuidade das pesquisas cientificas nessa 4rea,

com o objetivo de ampliar o conhecimento sobre os mecanismos fisiopatolégicos da doenga,
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aprimorar as estratégias de prevencio e desenvolver abordagens terapéuticas cada vez mais
eficazes. O avanco da ciéncia nesse campo permitird uma melhor compreensio da MRON] e

contribuird para a evolucio das praticas clinicas na cirurgia e traumatologia bucomaxilofacial.
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