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RESUMO:

O Diabetes Mellitus (DM) ¢ uma sindrome metabolica de origem multipla que se manifesta frequen-
temente na idade adulta, mas que pode estar presente em outras fases da vida. Sua patogénese esta ligada a
irregularidades na producdo de insulina pelo pancreas e/ou a incapacidade de a insulina produzir seus efeitos
adequadamente. O resultado desses mecanismos ¢ a hiperglicemia. Considerando a incidéncia crescente desta
doenga e o aumento do numero de reabilitagdes implantossuportadas realizadas nos tratamentos odontologi-
cos, 0 objetivo deste trabalho foi realizar uma revisdo da literatura sobre a influéncia da DM na osseointegragao
de implantes dentarios. Essa condigdo sistémica ja foi encarada como fator de risco na instalagdo de implantes
dentarios, porém, com a evolugdo das pesquisas e estudos, foi observado que pacientes com um bom controle
apresentam grande sucesso no tratamento. Entretanto, pacientes mal controlados podem sofrer falha no pro-
cesso de osseointegragdo. Assim, pacientes diagnosticados com DM, somente devem iniciar o tratamento com
implantes dentérios se estiverem devidamente compensados.

Descritores: Diabetes mellitus. Osseointegracdo. Implantes dentarios.

ABSTRACT:

Diabetes Mellitus (DM) is a metabolic syndrome with multiple origins that often manifests itself in adul-
thood but can be present at other stages of life. Its pathogenesis is linked to irregularities in the production of
insulin by the pancreas and/or the inability of insulin to produce its effects properly. The result of these mecha-
nisms is hyperglycemia. Considering the increasing incidence of this disease and the increase in the number
of implant-supported rehabilitations performed in dental treatments, the objective of this work was to carry
out a literature review on the influence of DM on the osseointegration of dental implants. This systemic con-
dition has already been seen as a risk factor in the installation of dental implants, however, with the evolution
of research and studies, it was observed that patients with good control have great success in the treatment.
However, poorly controlled patients may experience failure in the osseo integration process. Thus, patients
diagnosed with DM should only start treatment with dental implants if they are properly compensated
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INTRODUCAO

O grande avango observado nas ultimas décadas na odontologia permitiu que os implantes osseointegra-
dos revolucionassem a reabilitacao de areas edéntulas, restabelecendo a fun¢do, estética e fonética. Quando a
osseointegragdo ¢ comprometida, ocorre uma falha na qualidade dssea e aposi¢do de tecido fibroso cicatricial
entre o osso e o implante, podendo resultar em mobilidade e a perda do implante. Doencas metabolicas, como
o DM, exercem uma influéncia negativa na formagao e remodelagdo 6ssea (MELO, VIEIRA GOMES; MELO
CAMPOS 2019)

A relagdo ideal entre o tecido dsseo e os implantes é conhecida como osseointegragdo. Devido a sua ex-
celente resisténcia mecanica e biocompatibilidades aceitaveis, os materiais de liga a base de titdnio demonstra-
ram beneficios em aplicagdes de suporte de carga fabricadas, como implantes ortopédicos (XIAO et al., 2022).

Segundo Martins ef al. (2011), para que um tratamento na area da implantodontia atinja o sucesso, 0s
exames adequados realizados previamente ao tratamento, sdo de grande importancia, além de uma anamnese
muito bem-feita, com a finalidade de descobrir possiveis alteracdes de saude e fatores de risco geral. S6 apos
esta fase realiza-se o planejamento adequado para o paciente.

Apesar da alta probabilidade de sucesso ao final do tratamento, todo profissional podera enfrentar algum
fracasso inevitadvel, em torno de 5% a 10%, e diante dessas situacdes devera estar preparado a elucidar seu
paciente sobre a probabilidade de fracasso, eventuais complica¢des e métodos que permitem minimiza-lo
(ZAVANELLI et al. 2011).

Deste modo, a exposi¢do do implante a um microambiente alterado por causa dos efeitos da DM, pode
levar potencialmente a uma falha na osseointegracdo. A persisténcia da reacdo de corpo estranho na interface
entre o tecido e o implante pode induzir um estresse oxidativo continuo, o que leva a degradag@o quimica e
danos fisicos dos implantes (JAVED e ROMANOS, 2009).

Considerando que a osseointegracdo ¢ fator crucial no sucesso do tratamento com implantes dentarios
e que pacientes diabéticos podem apresentar alteragdes nas atividades inflamatdrias, ¢ de extrema importan-
cia que se compreenda a influéncia desta condigdo sistémica no processo de osseointegragdo dos implantes
dentarios.

OBJETIVOS

Objetivo primario

O objetivo deste estudo foi realizar uma revisao da literatura sobre a influéncia da diabetes na osseointe-
gracdo de implantes dentarios.

Objetivos secundarios

* Entender a fisiopatologia do diabetes mellitus e sua relacdo com os tecidos orais;

» Ressaltar a importancia da osseointegracdo para o sucesso no tratamento de implantes dentarios;

* Expor os fatores prejudiciais que o descontrole glicémico traz a reabilitagdo por implantes;

* Apresentar a importancia da manutencdo dos niveis de glicose adequados para que sejam evitadas
complicagdes no processo de osseointegracao.
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REVISAO DE LITERATURA

1. Diabetes Mellitus

O DM mellitus é considerado um dos disturbios metabdlicos mais frequentes encontradas pelo cirurgido
dentista, pela a sua alta prevaléncia no mundo (4% em 1995 com previsio de 5,4% em 2025) (MARTI ALA-
MO, 2011).

O DM ¢ um problema de satde publica. A dificuldade de controle, magnitude e risco ao portador, a alta
frequéncia na populacao, além de complicagdes com elevados niveis de mortalidade, geram altos custos finan-
ceiros e sociais para a realiza¢do do tratamento (PERES, 2006).

O DM apresenta duas variedades principais: o diabetes tipo 1 causado por uma reagdo autoimune que
elimina as células § pancreaticas, o que resulta na producdo inadequada de insulina e o tipo 2, entendido como
uma mistura de resisténcia a insulina e incapacidade de fabricar a mesma de forma eficiente. O diabetes tipo 2,
frequentemente associado a alteracdes de peso e descontrole nutricional, é o tipo mais comum, especialmente
em pacientes adultos que necessitam de tratamento com implantes. Inlimeras consequéncias sistémicas, anor-
malidades micro e macrovasculares, diminui¢do da cicatrizacao de feridas, retinopatia, nefropatia, neuropatia,
e na cavidade oral, (xerostomia, carie e periodontite) estdo ligadas a doenga (SOCIEDADE BRASILEIRA DE
DIABETES, 2017; MOMBELLI et al., 2006).

De acordo com a American Diabetes Association (AAD), um individuo que tenha a glicose plasmatica
com valores entre 100 e 125mg/dl é diagnosticada com pré-diabetes, e com valores iguais ou superiores a 126
mg/dl ¢é diagnosticado portador de diabetes (ALVES REZENDE, 2015).

O DM tem um impacto no metabolismo 6sseo, além dos problemas mencionados anteriormente. Ao
longo das ultimas décadas, houve um acumulo significativo de informagdes que mostram como as alteragdes
metabolicas e enddcrinas causadas pelo DM influenciam a quantidade e a qualidade 6ssea (WU, et al., 2015).

Doengas periodontais sdo as complicagdes odontologicas mais frequentes do DM chegando a atingir 75%
dos casos (MARTI ALAMO, 2011). Este quadro tem sido relacionado a produgéo e acamulo de produtos finais
de glicagdo avangada (AGEs) mediados por glicose. Ao ativar os receptores conhecidos como receptores para
AGEs (RAGE) situados no periodonto, os AGEs ajudam a contribuir para a etiologia e alteragdes no reparo de
feridas periodontais observadas em pessoas com DM (JAVED e ROMANOS, 2009).

Os hébitos t€m influéncia direta sobre 0 DM, que ocorre com mais frequéncia em pessoas com sobrepeso,
sedentarios e que tenham uma dieta descontrolada, com uma quantidade excessiva de calorias. Pessoas que sao
consideradas acima do peso saudavel t€m um risco cinco vezes maior de desenvolverem DM do que aquelas
com peso normal. Assim, a obesidade ¢ o principal fator de risco para DM tipo 2 (RIGALLEAU et al., 2007,
TENENBAUM et al., 2018).

O tratamento do paciente diabético tem como objetivo controlar a hiperglicemia na tentativa de evitar
as complicagdes cronicas da doenga. Os métodos de controle sdo: controle dietético, monitoragdo da glicose,
hipoglicemiantes orais, insulinoterapia dependendo do caso e pratica de exercicios fisicos. A educacdo do
paciente sobre sua doenga ¢ muito importante, fazendo com que o individuo afetado tenha condi¢des para re-
conhecer os sintomas de descompensacgdo e saber como reverter o quadro (FRANCO et al., 2003).

2. OSSEOINTEGRACAO

Branemark usou o termo “osseointegragdo” para caracterizar as comprovagdes histologicas que demons-
traram a eficacia dos implantes dentarios apos a instalagao no osso mandibular. O processo de osseointegracao
representa a ancoragem biologica e mecanica da fixagdo do implante no osso durante a fungao clinica de rotina.
E um processo complexo que requer algumas semanas de recuperagio (ALGHAMDI e JANSSEN, 2020).
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A osseointegracdo pode ser influenciada por uma série de variaveis. Dentre os fatores relacionados ao
implante estdo o desenho, composi¢do quimica, topografia da superficie, material, forma, comprimento, dia-
metro, tratamento e revestimentos da superficie. Com relagdo ao leito receptor, o tipo dsseo, a capacidade de
cicatrizagdo e a necessidade de tratamentos adjuvantes como enxertos 0sseos, revestimentos osteogénicos e
estimulos biofisicos sdo fatores preponderantes. Outras questdes estdo ligadas a estabilidade primaria, para
avaliacdo das condigdes de carga aplicadas aos implantes no momento da instalagdo. Fatores reguladores
regionais, nutrientes ¢ vasos sanguineos suportam a resposta cicatricial de maneira que diferentes graus de
celularidade e vascularizag@o 6ssea no local de implantacdo tém impacto no procedimento de osseointegragao
(ALGHAMDI e JANSSEN, 2020).

O processo de osseointegragdo inicia-se a partir do contato sanguineo com a superficie do implante e a
formagdo de um coagulo nos espagos livres entre a linha de perfuragdo e o material. O fibrinogénio presente
no sangue se deposita sobre o titanio, permitindo o contato das plaquetas a superficie, cuja degranulacao libera
elementos de crescimento e atraem células indiferenciadas. Durante a formagdo do coagulo, é formada uma
rede tridimensional de fibrina. As células osteogénicas reconhecem a superficie do implante como estavel e
progridem a diferenciacdo em osteoblastos, células que secretam uma matriz proteica nao colagénica, compos-
ta por osteopontina e sialoproteina, que passam por mineralizag@o. A aposi¢@o 0ssea produz um osso trangado,
que pode ser reconhecido pelo padrao desorganizado das fibras de coldgeno mineralizadas. Posteriormente, os
osteoblastos sdo incluidos na matriz 6ssea e se diferenciam em osteocitos. Apos as etapas de maturag@o Ossea
do osso haversiano, em organizacao circular concéntrica de fibras de coldgeno, as propriedades mecanicas
aumentam (DAVARPANAH et al., 2013).

O processo de osseointegracdo pode ser comparado a cura de uma fratura 6ssea. A diferenga principal
¢ que, na osseointegracao, o osso neoformado ndo se une ao 0sso pré-existente, mas a superficie do implan-
te. O material do implante desempenha um papel decisivo para a realiza¢do dessa unido. Quando ndo existe
movimento progressivo entre o implante e 0 0sso com o qual ele tem contato direto, podemos considera-lo
osseointegrado (KHAN et al., 2012).

A partir da instalag@o e primeiros processos cicatriciais, inicia-se o recrutamento de precursores de osteo-
blastos, sua adesao, proliferagao e diferenciagao em osteoblastos. Os mediadores bioquimicos, extremamente
sensiveis ao microambiente, t&ém a capacidade de influenciar todos esses processos (ZHOU et al., 2019).

A osseointegracdo pode ocorrer em fase primaria ou secundaria e € outro indicador da estabilidade do
implante. A estabilidade primaria de um implante deve-se principalmente a sua interagdo com o 0sso, pelo tra-
vamento inicial do implante no momento da instalacdo. Por outro lado, a estabilidade secundaria proporciona
estabilidade biologica através da remodelacdo e regeneracdo 0ssea. A primeira condicdo é necessaria para a
estabilidade secundaria (PARITHIMARKALAIGNAN; PADMANABHAN, 2013).

3. Influéncia da diabetes na osseointegracio

O estudo de como o DM mellitus interfere na realizacdo da instalagdo de implantes dentarios tem sido
relatado na literatura hd mais de 30 anos. Essa preocupagdo ocorre em fun¢do das alteracdes promovidas por
essa condig@o, como a diminuicao da formacdo 6ssea, anormalidades na biossintese da cartilagem e proteogli-
canas, alteracdo no padrao de mineralizagdo 6ssea, inibi¢ao da producdo de colageno e atraso na cicatrizagao
de ferida (SAKAKURA et al., 2005).

Foi demonstrado que as pessoas com DM se curam mais lentamente de cirurgias e parecem ser mais sus-
cetiveis as infecgdes. Um ambiente rico em nutrientes ¢ criado para proliferagdo bacteriana ou fungica quando
ha grandes concentragdes de glicose no sangue, que também bloqueia a quimiotaxia de leucdcitos periféricos.
Devido a esses fatores, o DM tem sido ocasionalmente considerado como uma barreira temporaria ao trata-
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mento com implantes dentarios. De acordo com a declaragéo sobre Implantes dentarios da Conferéncia de
Desenvolvimento de Consenso do Instituto Nacional de Satude de 1998, “nenhum paciente que ndo exiba um
controle rigido dos niveis de glicose deve ser considerado candidato a cirurgia de implante” (ABDULWASSIE
e DHANRAJANI, 2002).

E grande a importancia de uma interagdo entre o cirurgido dentista, outros profissionais de areas distin-
tas da satde e o paciente para que seja realizado um bom controle do DM, resultando em um procedimento
cirargico mais seguro, uma vez que a alteracdo metabdlica tem caracteristicas proprias para cada paciente ¢ 0s
implantes dentarios osseointegrados constituem uma alternativa de tratamento viavel para pacientes diabéticos
(SANTOS et al., 2018).

Analises histologicas e histomorfométricas demonstraram que ratos com DM diminuiram significativa-
mente as porcentagens de contato osso-implante ¢ quantidades diminuidas de osso recém-criado na regido
cortical ao redor do implante (Xiao et al., 2022).

Naujokat et al. (2016) observaram que as taxas de sobrevivéncia dos implantes em diabéticos ndo dife-
rem da sobrevivéncia em pacientes saudaveis nos primeiros 6 anos, mas na observagdo de longo prazo (até
20 anos), a sobrevivéncia de implantes em pacientes diabéticos diminui. Apds um ano, ndo hé diferenca entre
individuos diabéticos (hemoglobina glicada descontrolada) e saudaveis. Recomenda-se evitar o carregamento
imediato dos implantes em pacientes sistemicamente descompensados. Naujokat ez al. (2016), concluiram que
o risco de periimplantite ndo parece ser maior nos primeiros anos apos a reabilitagdo protética. Entretanto,
observagdes longitudinais demonstram inflamagao periimplantar em pacientes diabéticos.

A presenca de um sistema imunoldgico que apresenta comprometimento da cicatrizagdo de feridas pro-
movera a diminui¢cdo da taxa de sucesso da instalagdo de implantes. No entanto, com avangos visiveis na
odontologia baseada em evidéncias e resultados estatisticamente significativos, o tratamento de implantes
bem-sucedido pode ser alcangado em pacientes com DM bem-controlados (ALZAHRANI ¢ ABED, 2016).

A contraindicagao relativa ou absoluta do DM mellitus para a realizagdo do tratamento com implantes
dentarios estd diretamente relacionada com o controle glicémico. Os pacientes com este disturbio metabodli-
co, mas que estejam devidamente compensados e que fazem o uso das medicagdes prescritas corretamente
apresenta alta taxa de sucesso. Ja o paciente com DM descompensado apresenta uma susceptibilidade maior
para desenvolver infec¢des devido aos problemas do sistema imune e na microvascularizacdo, dificultando a
osseointegracdo e favorecendo o surgimento de patologias peri-implantares (ALMEIDA et al,2017).

El Askary, Meffert e Griffin (1999) enfatizaram a necessidade de portadores do DM néo controlados pos-
tergarem a cirurgia até que controlem seu metabolismo.

A presenca do DM descompensado pode diminuir a formacao 6ssea. Sendo assim, havera diminuigio
de calcio no sangue, aumento de calcio e fosfato na urina e produg¢do diminuida do coldgeno. O estado de
hiperglicemia também aumenta a secre¢do de um hormdnio da paratiredide, o qual estimula os osteoclastos.
Além disso, a secrecdo do horménio do crescimento € diminuida quando a concentragdo da insulina sérica &
baixa. Por isso individuos descompensados portadores dessa doenca apresentam contraindicacdo relativa ao
tratamento com implantes (TAKESHITA et al. 1997).

Diabéticos do tipo 1 t€ém uma estrutura colagenosa nos locais de extracdo dentaria que ¢ suprimida, o que
retarda a cicatrizacdo e aumenta a perda dssea alveolar. As lipoproteinas de baixa densidade e triglicerideos
elevados, juntamente com hiperglicemia, podem contribuir para a desregulagdo da produgédo de citocinas de
macrofagos, aumento da destruicdo do tecido inflamatorio e perda de osso alveolar (MORRIS ez al., 2000).

Um quadro persistente de hiperglicemia no paciente diabético prolonga a resposta inflamatoria e a ativi-
dade osteoclastica, diminuindo a formagao dssea ao redor do implante. Além disso, sdo observadas alteragdes
na atividade osteoblastica e na secrecdo do paratormonio (regulador do metabolismo do célcio e do fosforo),
além de apoptose nas linhas celulares osteoblasticas e diminui¢ao na formagao de colageno (ALVES REZEN-
DE, 2015).
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Oates et al. (2009) avaliaram a estabilidade dos implantes em pacientes diabéticos e observaram que,
pacientes com hemoglobina glicada (HbA1c) maior ou igual a 8,1 apresentaram menos estabilidade inicial e
necessitaram um maior tempo de cicatrizagao.

Diehl et al. (2022) compararam a estabilidade de implantes estreitos instalados em pacientes diabéticos
tipo 2 e ndo diabéticos em regides posteriores, € ndo observaram diferengas significativas entre os grupos apos
trés meses de acompanhamento.

Friedmann et al. (2021) também compararam a performance de implantes estreitos em regides posteriores
em pacientes diabéticos e ndo diabéticos. Ao final de 12 meses, todos os implantes apresentaram osseointegra-
¢do, e os parametros clinicos para os dois grupos foram estatisticamente semelhantes.

Uma vez que o DM causa espessamento dos vasos sanguineos, o que resulta na diminui¢do do fluxo de
nutrientes ¢ da remogao de residuos nocivos, podendo debilitar a resisténcia dos tecidos bucais a infec¢des
e aumentar os periodos de cura. Além de contribuir para o crescimento de certas bactérias se alimentam de
agucares como a glicose. Outros sintomas que indicam a presenga de DM nao diagnosticado ou nao controlado
incluem inflamagao gengival severa, abscessos agudos gengivais ou periodontais, que podem ser multiplos e
recorrentes, € o avancgo rapido da doenga periodontal. A saude bucal ¢ fator que se deve levar em consideragao
para os pacientes portadores de DM (PERNO, 2001).

DISCUSSAO

Pacientes portadores de DM foram absolutamente proibidos de receberem tratamento com implantes no
inicio da década de 1970 devido aos problemas microvasculares, suscetibilidade a infec¢des e atraso na recu-
peracdo (ZAVANELLI et al., 2011). Nesse sentido, Santos et al. (2018), explicam que o DM afeta o crescimen-
to e remodelacdo Ossea ao longo do processo de cicatrizagdo e Alzahrani e Abed (2016), acrescentam que 0s
implantes dentarios frequentemente falham em individuos diabéticos devido ao atraso na cicatrizagdo dssea e
a um processo de osteoconduciao comprometido ao redor do parafuso osseointegrado.

Essas alteracdes sdo resultado das alteracdes da fisiologia normal dos tecidos, que, segundo Melo, Vieira
Gomes e Melo Campos (2019), incluem diminui¢do da formagao dssea, irregularidades na biossintese de car-
tilagem e proteoglicanos, alteracdes no padrao de mineralizagdo 6ssea, dificuldade da producdo de colageno
e retardo no processo de cicatrizagdo de feridas. Também estdo presentes alteragdes da fungdo dos granulo-
citos, que geram aumento do crescimento microbiano, predispondo o paciente a infeccdes amplificadas por
alteragdes microvasculares, servindo como porta de entrada para infecgdo da ferida cirargica. Aliado a isto, o
aumento da apoptose das células de revestimento 6sseo em uma condi¢@o hiperglicémica pode reduzir o cres-
cimento 6sseo a um nivel critico (ALMEIDA et al., 2017).

Sakakura et al. (2005), utilizando um modelo animal, demonstrou que animais diabéticos apresentaram
menor quantidade de osso produzido ao redor dos implantes. Corroborando com esse resultado Xiao et al.
(2022), observaram que o DM gera um impacto negativo na osseointegracdo, que se mostra como um pa-
dréo desorganizado de tecido 6sseo ao redor do implante de titanio, apresentando falta de tecido 6sseo novo,
maturacao e continuidade ruins, caracteristicas dsseas trabeculares prejudicadas e diminuicdo dos fatores de
crescimento associados.

Apesar dessas alteracdes biologicas, investigacdes longitudinais em humanos mostraram que pacientes
diabéticos tiveram uma taxa de sobrevivéncia dos implantes semelhante a pacientes sem DM (MARGONAR
etal.,2003).

A literatura ¢ unanime em tratar o DM como fator de risco para insucessos da reabilitagdo por meio de
implantes dentarios (SANTOS et al., 2018; ZAVANELLI et al. 2011). Entretanto, os resultados demonstram
que o adequado controle glicEémico, produzido pela terapia antidiabética, pode fazer com que os pacientes
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portadores de DM alcancem taxas de sucesso semelhantes a pacientes normoglicémicos, impedindo que as
vantagens da reabilitacdo por meio de implantes osseointegrados sejam negadas a pacientes diabéticos (SAN-
TOS et al., 2018; MELO; VIEIRA GOMES; MELO CAMPOS, 2019; ALZAHRANI e ABED, 2016; JAVED
e ROMANOS, 2009). Nesse contexto, Dhiel et al. (2022), ao comparar seus resultados positivos com Oates et,
al. 2009, que demonstraram menor estabilidade e maior tempo de cicatrizagdo, observaram que os valores de
HbA 1c em seu estudo foram comparativamente menores. Segundo os autores, isto poderia ter influéncia sobre
os resultados negativos obtidos no estudo mais antigo.

CONCLUSAO

* O DM ¢ uma condigdo sistémica que prejudica a cicatrizagdo tecidual e o reparo 6sseo ao redor dos
implantes, que tem como objetivo estabelecer o processo de osseointegracao.

* Os resultados da terapia com implantes 6sseointegrados em pacientes que apresentam bom controle
glicémico assemelham-se aos dos pacientes nao-diabéticos.

* O profissional deve avaliar os riscos e beneficios do tratamento proposto, trabalhar de forma colabo-
rativa com outros profissionais de saude ressaltando a importancia do controle e manutencao da glicemia para
o sucesso do tratamento.
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