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RESUMO

A Hidroxiapatita (HAp) aparece como alternativa aos autos enxertos, sendo um
constituinte mineral formado por fosfato de célcio cristalino, que figura como
alternativa viavel para a regeneracao 0ssea. Esse material tem propriedades quimicas
e semelhancas cristalograficas com componentes inorganicos das matrizes 6sseas e
dentais, com excelente osteocondutividade, podendo ser utilizado como material de
enxertia para o reparo dos defeitos 6sseos periodontais. Esse trabalho tem como
objetivo responder a seguinte pergunta qual a forma de hidroxiapatita € mais efetiva
no tratamento de defeitos intradsseos periodontais? Método: Foi realizada uma busca
nas principais bases cientificas de estudos empregando alguma forma de HAp no
tratamento de defeitos 6sseos periodontais. Como critérios de inclusdo para essa
revisdo foram considerados ensaios clinicos randomizados, com acompanhamento
minimo de 6 meses, sem restricdo de ano de publicacdo ou idioma. Resultados: Oito
artigos foram selecionados para esta revisdo. O tratamento de defeitos O0sseos
periodontais com materiais a base de hidroxiapatita se mostraram eficazes nos artigos
selecionados, principalmente ap6s o acompanhamento de 6 meses. Porém devido ao
baixo nuamero de pacientes dos artigos, esses resultados tém apenas
representatividade interna. A hidroxiapatita e a nano hidroxiapatita (NHAp) se
mostraram bem toleradas aos tecidos, ndo sendo relatada nenhuma complicacdo com
0 USo e promoveram um preenchimento similar dos defeitos periodontais. Conclusao:
E imprescindivel que novos estudos sejam realizados para que se possa determinar
com uma maior confiabilidade a aplicabilidade desses materiais no tratamento de

defeitos 6sseos periodontais.

Palavras-chave: Durapatita, Regeneracdo 0ssea, Xenoenxertos.



ABSTRACT

Hydroxyapatite (HAp) appears as an alternative to autograft grafts, being a mineral
constituent formed by crystalline calcium phosphate, which is a viable alternative for
bone regeneration. This material has chemical properties and crystallographic
similarities with inorganic components of the bone and dental matrices, with excellent
osteoconductivity and can be used as grafting material for the repair of periodontal
bone defects. This work aims to answer the following question which form of
hydroxyapatite is most effective in the treatment of periodontal intraosseous defects?
Method: A search was made in the main scientific bases of studies using some form
of HAp in the treatment of periodontal bone defects. Inclusion criteria for this review
were randomized clinical trials, with a minimum follow-up of 6 months, without
restriction of year of publication or language. Results: Eight articles were selected for
this review. The treatment of periodontal bone defects with hydroxyapatite-based
materials was shown to be effective in the selected articles, especially after the 6-
month follow-up. However, due to the low number of patients in the articles, these
results have only internal representativeness. Hydroxyapatite and nano hydroxyapatite
(NHAp) were shown to be well tolerated to tissues and no complications were reported
with use and promoted a similar filling of periodontal defects. Conclusion: It is
imperative that new studies be carried out in order to determine with greater reliability

the applicability of these materials in the treatment of periodontal bone defects.

Key words: Durapatite, Bone Regeneration, Heterografts-



SIMBOLOGIA E ABREVIACAO
HAp — Hidroxiapatita
NHAp — Nano hidroxiapatita
CL - Clinico
RD - Radiografico
CFC - Cimento fosfato de célcio
DESB — Desbridamento
PS - Profundidade de sondagem
EOA - enxerto 6sseo autdogeno
NCS — Carbonato de Célcio Natura (Biocoral 450®)
NCI — Nivel clinico de insercéo
NMG — Nivel da margem gengival
TMD — Teste de mobilidade dentéaria
RG — Recessédo gengival
FG — Fluido Gengival

IG — indice gengival
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INTRODUCAO

A periodontite € uma doenca inflamatoria cronica de carater multifatorial induzida
primariamente por biofilme que resulta em perda de tecido conjuntivo periodontal e
suporte O6sseo alveolar devido sobretudo a uma exacerbada resposta
imunoinflamatéria do hospedeiro frente o desafio microbiano. Estudos de longo prazo
tém demonstrado que a doencga periodontal ndo tratada pode resultar em alto grau de
perda 6ssea e, consequentemente, na perda do elemento dentério®

O processo de perda 6ssea inicialmente ocorre através de um desequilibrio entre
bactérias e defesas do hospedeiro que leva a altera¢des vasculares e a formacéo de
exsudado inflamatério. Esta situacdo, definida como Gengivite, promove a fragilizacdo
das estruturas, o que possibilita um maior acesso dos agentes bacterianos agressores
e/ou seus produtos as areas subjacentes, podendo resultar na formacdo de bolsas
periodontais, com perda éssea e uma continua migracdo apical do epitélio. Este tipo
de epitélio oferece menos resisténcia aos agentes agressores 0 que perpetua o
processo inflamatério?.

O tratamento periodontal convencional de terapia mecanica de raspagem,
alisamento radicular e controle do biofilme € o padrdo ouro para estabilizacdo da
doenca ao reduzir a infeccdo e o processo inflamatoério. No entanto, a recuperagao
dos tecidos de suporte perdidos muitas vezes nao é possivel e estes defeitos 6sseos
se constituem uma sequela da doenca. Neste sentido, a recuperacao dos tecidos de
sustentacdo dos dentes deve ser buscada através de diferentes terapias, como a
enxertia 6ssea, o condicionamento radicular e a regeneracéo tecidual guiada (RTG)3.

O enxerto 6sseo e a RTG sédo as técnicas atualmente recomendadas para o
tratamento de defeitos 6sseos periodontais, visando obter um melhor e mais previsivel
reparo do periodonto perdido visto que o desbridamento convencional, na maioria das
vezes, leva a formacdo de um epitélio juncional longo3. Na realizacdo do enxerto
0sseo, scaffolds regeneradores de tecidos, 0osso natural (autoenxertos, aloenxertos e
derivados 0sseos) ou materiais osteocondutores sintéticos sdo depositados no local
do defeito e se integram ao osso do hospedeiro, participando da remodelagcéo do
defeito®.

A Hidroxiapatita (HAp) aparece como alternativa aos autos enxertos, sendo
um constituinte mineral formado por fosfato de calcio cristalino [HA, Caio (OH)2 (POa4)

6] que apresenta propriedades interessantes para a regeneragado 0ssea. ISso porque



esse material tem propriedades quimicas e semelhancas cristalograficas com
componentes inorganicos das matrizes Osseas e dentais, com excelente
osteocondutividade. E clinicamente usado como revestimento bioativo em implantes
dentérios, permitindo a adesao e proliferacdo de células osteoblasticas na superficie
protética, resultando em fixacdo biolégica entre os tecidos 6sseos e o implante®. A
hidroxiapatita sintética possui propriedades de biocompatibilidade e osteointegracéo,
0 que a torna opc¢do viavel para substituir o osso humano para colocacdo de
implantes®.

Em estudos in-vitro e in-vivo, a hidroxiapatita em particulas nanométricas
forneceu uma liberacdo de ions célcio semelhante a da apatita Ossea e
significativamente mais rapida do que outros substitutos 6sseos’. No campo da
engenharia tecidual, as propriedades de materiais em escala nanométrica gera grande
interesse e tém crescente aplicabilidade em diversos campos. Materiais de tamanho
nanometrico geralmente exibem propriedades diferenciadas em relacdo aos demais
materiais de tamanho comum. Entre elas, o aumento da superficie de contato e
interacédo com os tecidos®.

Dentre os materiais de escala nanométrica aparece o Ostim-Pastes (Ostim®,
Osartis, Obernburg, Alemanha), um material relativamente novo, essa pasta nano
cristalina injetavel [Caio (PO4) 6 (OH) 2] consiste de uma suspensdo de HAp em
particulas nanométricas puras em agua. E caracterizada por uma grande area de
superficie bioativa especifica, assemelha-se ao 0sso humano, sendo totalmente
reabsorvida e rapidamente substituida por tecido 6sseo®.

Considerando a prevaléncia de casos de perda Ossea alveolar e visando a
regeneracao 0ssea, bem como identificar o nivel de evidéncias clinicas com maior
nivel de confiabilidade sobre o uso da hidroxiapatita e sua importancia do reparo
0sseo na préatica clinica atual e ndo havendo revisdes sobre esse escopo disponivel,
0 objetivo do presente estudo de revisao é responder a seguinte questao: Qual a forma
de hidroxiapatita mais efetiva no tratamento de defeitos intradsseos periodontais? A
hipdtese nula deste estudo foi avaliar se a HAp convencional ou a pasta NHAp néo

levam a regeneracgdo ossea.



MATERIAIS E METODOS

Foi feita a seguinte pergunta “Qual a forma de hidroxiapatita mais efetiva no
tratamento de defeitos intradsseos periodontais”? Desenho de estudo: Para
aprimorar o relato estrutural dos artigos, o cenario de revisdo foi realizado de acordo
com as diretrizes de Itens Preferenciais de Relatorios para Revisfes Sistematicas e
Meta-Andlises (PRISMA)°.

Estratégia de busca

Uma estratégia de busca baseada em PICO: Pacientes com perda éssea
alveolar (P, populacdo) Hidroxiapatita (I, intervencdo) Regeneracdo 6ssea (O,
desfecho) foi definida (Tabela 1). Foram realizadas buscas nas principais bases de
dados: PubMed, Web of Science, Lilacs e Scopus. A busca foi realizada sem restricdo
de idioma ou ano de publicacdo, onde se utilizou, por légica booleana (palavras
combinadas por "OR”) os seguintes termos Mesh: Alveolar bone loss, Durapatite,
Bone regeneration e seus termos relacionados expressos na tabela 1. Nao foi possivel
utilizar um comparador para a chave de busca, devido a caréncia de evidéncias de
estudos com altos niveis de evidéncia, o enxerto autdégeno, bem como outros
biomateriais foram considerados para essa revisao.

O procedimento de busca foi conduzido manualmente até maio de 2018,
depois o software Mendeley Desktop foi usado para remocéo de artigos duplicados,
cruzamento de correspondéncias, evitar a falta de dados e excluséo de artigos que
n&o se encaixavam nos critérios de incluséo e exclusédo desse estudo.

Selecédo de estudos

Apoés a busca nas bases de dados, os artigos duplicados foram removidos utilizando
o software Mendeley Desktop; inicialmente foram excluidos relatos de caso, séries de
caso e estudos in-vivo. Posteriormente os artigos foram selecionados por titulo e
resumo e finalmente foi realizada uma primeira avaliagcao de todos os titulos e resumos
coletados. ApoOs essa primeira fase, foi realizada uma nova selecdo desses artigos
baseadas nos critérios de inclusdo e exclusdo. Esta avaliacao foi feita em pares, por
dois revisores independentes. Em casos de discordancias, os artigos eram analisados
por um terceiro avaliador.

Critérios de incluséo:



1 — Apenas ensaios clinicos randomizados (utilizando delineamento em paralelo ou
de boca dividida)

2 —Intervencédo: utilizacdo de NHAp ou HAp para o tratamento de defeitos
periodontais.

3 — Acompanhamento minimo de 6 meses

4 — Avaliacdo de no minimo 10 pacientes

5 — Intervencdo em pacientes com profundidade de sondagem (PS) >4mm

Critérios de exclusao:
1 — Ensaios clinicos prospectivos, series de casos, relatos de casos
2 — Estudos in-vivo e in-vitro

3 — Estudos onde o resultado final ndo era a regeneragao éssea periodontal

Avaliacdo de qualidade dos estudos selecionados

Os estudos foram submetidos ao Calculo da Pontuacdo de Jadad para
avaliacao critica e reducéo do risco de vieses!!. Os textos completos desses artigos
foram reunidos e foram pontuados os critérios que cada artigo preenchia. Esses dados
sdo visualizados na tabela 2. Foram consideradas as seguintes questdes: A
randomizacao foi mencionada? A randomizacao descrita foi apropriada? O estudo foi
descrito como duplo-cego? O método duplo-cego foi apropriado? O destino de todos
0os pacientes é conhecido? Eles foram classificados da seguinte forma: 1-2 baixa
qualidade, 3 moderada e 4-5 alta qualidade (Tabela 2). Dois estudos obtiveram escore
considerado alto!''? os demais estudos obtiveram escore moderado. Todos os
estudos revisados foram ensaio clinico randomizado, em que apenas um foi descrito
como simples cego'4, dois estudos como duplo cego!?!3, os demais estudos néo

descreveram o desenho de estudo (Tabela 3)°.

Populacdo (((((Alveolar bone loss [Mesh Terms]) OR Alveolar bone losses[Title/Abstract]) OR
Alveolar process atrophy [Title/Abstract]) OR Alveolar process atrophies[Title/Abstract])
OR Alveolar resorption[Title/Abstract]) OR Alveolar resorptions[Title/Abstract]) OR
Bone loss, periodontal[Title/Abstract]) OR Bone Losses, periodontal[Title/Abstract]) OR
Periodontal bone losses[Title/Abstract]) OR Periodontal bone loss [Title/Abstract]) OR
Periodontal Resorption[Title/Abstract]) OR Periodontal resorptions[Title/Abstract]) OR
Alveolar bone atrophy[Title/Abstract]) OR Alveolar bone atrophies[Title/Abstract]) OR

bone atrophy, alveolar[Title/Abstract]) OR Bone loss, alveolar[Title/Abstract])




Intervencao

OR

Interpore-

(((((Durapatite  [Mesh OR [Title/Abstract])
Calcium Hydroxyapatite[Title/Abstract]) OR Calcitite[Title/Abstract]) OR
200[Title/Abstract]) OR Interpore-500[Title/Abstract]) OR Periograf[Title/Abstract]) OR
Alveograf[Title/Abstract]) OR Ossein-Hydroxyapatite Compound[Title/Abstract]) OR
Ossopan[Title/Abstract]) OR Osteogen[Title/Abstract]) OR Osprovit[Title/Abstract])

Terms]) Hydroxylapatite

Resultado

((((((Bone regeneration ([Mesh Terms]) OR Bone regenerations[Title/Abstract]) OR

Regeneration,

Bone[Title/Abstract]) OR Regenerations,
Osteoconduction[Title/Abstract])

bone[Title/Abstract]) OR

TABELA 1 — Chave de busca (PubMed)

Autores CHITSAZY et KENNEY, et al. RAJESH, et HEINZ, KASAJ, | MORA e KAMBOJ, KENNEY et
al. 2011 1988 al. 2009 KASAJ e etal. OUHAYOUN. | ARORAEe al. 1987
TEICH. 2009 2008 1995 GUPTA.
2016
A SIM SIM SIM SIM SIM SIM SIM SIM
randomizagao
é
mencionada?
A SIM SIM SIM SIM SIM SIM SIM SIM
randomizagao
descrita foi
apropriada?
Oestudo foi | SIM NAO NAO NAO SIM NAO NAO NAO
descrito como
duplo cego?
0 método SIM NAO NAO NAO SIM NAO NAO NAO
duplo-cego
foi
apropriado?
O destino de SIM SIM SIM SIM SIM SIM SIM SIM
todos os
pacientes é
conhecido?
Resultados 5 3 3 3 5 3 3 3
Qualidadedo | ALTA MODERADA MODERADA | MODERADA | ALTA MODERADA MODERADA | MODERADA
estudo

TABELA 2: Calculo da pontuagéo de Jadad dos estudos selecionados. (SIM = 1 Ponto/Néao =
0 ponto)

RESULTADOS

A partir da metodologia empregada um total de 940 artigos foram encontrados

através da pesquisa inicial. Apos a remocao dos artigos duplicados, 615 foram

mantidos, dos quais 13 estudos foram considerados para leitura na integra, dos quais

8 foram selecionados para essa revisdo sistematica (Figura 1). Os textos completos

de todos os artigos selecionados foram lidos para o processo de revisao, que teve

inicio com a extracdo dos seguintes dados: autores, ano de publicacdo, desenho do

estudo, objetivos, numero de participantes (média de idade, género), método de




diagnéstico, método de tratamento para regeneracdo de defeitos periodontais
intradsseos, testes clinicos empregados no diagnoéstico, tempo de acompanhamento
dos estudos e resultados clinicos obtidos. Também foram avaliados os critérios de
inclusdo e exclusdo dos pacientes, procedimento cirdrgico adotado por artigo e
acompanhamento pos-cirdrgico; contudo, esses dados ndo se mostraram relevantes
para os resultados desta revisao.

Com relacdo a qualidade dos estudos, pode-se ressaltar que todos os estudos
selecionados apresentavam um método de randomizagdo adequado, definicdo clara
dos critérios de inclusdo e exclusdo e destino definido de todos os pacientes. Os
desenhos de estudo foram definidos em paralelo e boca dividida. Os estudos de
KASAJ, et al, (2008)'? e CHITSAZY et al, (2011)*2 apresentaram baixo risco de viés,
obtendo assim um escore alto, os demais estudos apresentaram risco moderado de
viés. Apenas dois estudos foram descritos como duplo cego'?13, sendo importante
ressaltar que o cegamento dos estudos ndo € comum em pesquisas clinicas que
envolvam procedimentos cirdrgicos, uma vez que a intervencdo € geralmente
conhecida pelo investigadort!> (Tabela 2).

Acerca do problema clinico, quatro estudos utilizaram a pasta NHAp para
tratamento de defeitos periodontais intrabsseos em comparacdo com outros
materiais?131416 Os demais estudos utilizaram um enxerto de HAp para tratamento
dos defeitos 6sseos em comparacdo com outros materiaist’*1819 (Tabela 3)%°. Os
métodos terapéuticos e tipos de tratamento empregados estdo expressos na Tabela
4.

O periodo de acompanhamento pos-cirdrgico variou entre 6 a 12 meses, o total
de pacientes envolvidos somando todos os estudos foi de 167, variando entre 10 a 60
pacientes. A média de idade dos pacientes variou entre 32,7 anos a 52,6. O exame
clinico foi o método diagndstico mais utilizado (oito estudos) o exame radiogréfico foi
utilizado em seis. O parametro clinico de eleicdo para todos os estudos foi a
profundidade de sondagem (PS) para determinar a presenca de bolsa periodontal, o
nivel clinico de insercao (NCI) foi registrado em cinco estudos e a recessao gengival
(RG) em outros cinco estudos. Os demais parametros clinicos avaliados estéo
expostos no quadro 1.

Os protocolos cirdrgicos adotados pelos estudos selecionados foram
semelhantes, consistindo em: anestesia local, incisbes intrasulculares e retalho

mucoperiosteal, raspagem e alisamento radicular das superficies radiculares expostas



com o uso de instrumentos manuais ou ultrassonicos e por fim, enxerto do material
utilizado em cada estudo. O protocolo pos-cirdrgico estabelecido pelos artigos
também foi bastante semelhante, consistindo em bochechos com digluconato de
clorexidina a 0,2%, refor¢o da higiene oral e medicag¢fes sistémicas (anti-inflamatorio
e antibidticos) por uma a duas semanas apoés a cirurgia.

Os resultados dos estudos selecionados evidenciam que, guando sdo comparados
grupos enxertados com alguma forma de HAp ou NHAp ao desbridamento isolado, apesar de
ambos os métodos de tratamento serem eficazes e mostrarem consideraveis melhoras
clinicas, os grupos enxertados com alguma forma de HAp mostram melhores desempenhos
clinicos ao longo do tempo de acompanhamento, tendo 6timos resultados principalmente ap6s
seis meses*12141819  Quando se comparou a efetividade da pasta de NHAp com EOA, as
diferencas foram estatisticamente significantes entre os dados obtidos no baseline e no pés-
operatério apds seis meses. N&o foram significantes as diferengcas entre 0s grupos no
tratamento dos defeitos dsseos!®. Kenney (1988) comparou o enxerto de duas formas de HAp
porosa, sendo elas HAp solida e HAp granulosa, ndo encontrando diferencas estatisticamente
significantes entre as formas de apresentacdo dessa HAp porosa. Ao comparar a pasta NHAp
com a HAp microcristalina, ndo foram encontradas diferencas estatisticamente significantes
ao longo do periodo de avaliagdo do estudo em nenhum dos parametros clinicos avaliados,
nao sendo possivel determinar qual material é mais eficaz para o tratamento desses

defeitos?6.



Autor Desenho de | Objetivos Ne° de Média Métodos de
estudo pacientes | de idade diagnéstico
CHITSAZY, et Duplo cego/ Comparar a eficacia do
al. 2011 Boca dividida enxerto autégeno e da 12 38 CLeRD
pasta NHAp no tratamento
de defeitos 0sseos
periodontais
KENNEY, et al. | Boca dividida Comparar HAp porosa
1988 sélida e granular no 10 33,8 CL
tratamento de  defeitos
periodontais angulares
RAJESH, et al. Paralelo Comparar CFC com HAp no
2009 tratamento de defeitos 60 32,7 CLeRD
Gsseos periodontais
HEINZ, KASAJ Simples cego/ | Cirurgia de preservacao de
e TEICH. 2009 Boca dividida papila com enxerto de HAp 14 38e50 CLeRD
KASAJ, et al. Comparar NHAp com o
2008 Duplo cego/ desbridamento no 28 52,6 CLeRD
Paralelo tratamento de  defeitos
Osseos periodontais
MORA e Boca dividida Comparar NCS com HAp no
OUHAYOUN. tratamento de defeitos 10 42,7 CLeRD
1995 Gsseos periodontais
KAMBOJ, Paralelo Comparar a eficacia da
ARORA e NHA com a HAp 10 <55 CLeRD
GUPTA. 2016 microcristalina no
tratamento de  defeitos
Osseos periodontais
KENNEY, etal. | Paralelo Comparar a eficacia da HAp
1987 com o desbridamento no 23 43,2 CL
tratamento de defeitos de
furca de classe Il

TABELA 3: Detalhamento dos artigos selecionados

EOA - enxerto 6sseo autdgeno

NCS - Biocoral 45
LEGENDA: HAp — Hidroxiapatita
NHAp — Nano hidroxiapatita
CL - Clinico
RD - Radiografico

CFC - Cimento fosfato de calcio
DESB - Desbridamento
PS - Profundidade de sondagem
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Autor Tipo de tratamento Testes clinicos Tipo de defeito Acompanhamento Resultados
CHITSAZY et Controle; EOA Defeitos intra6sseos Em comparagdo com os dados do baseline, o teste e o controle mostraram diferencas
al. 2011 Teste: NHAp PS + NCI + NMG periodontais. (2 ou 3 6 meses estatisticamente significativas. N&o foram encontradas diferengas significantes quando
paredes) (>5mm) comparados um grupo ao outro
KENNEY, et al. Grupo 1 recebeu HAp Defeitos angulares N&o houve diferenca estatisticamente significante entre os grupos. Ambos 0s grupos
1988 porosa granular PS + TMD + RG + (6mm) 3, 6 meses apresentaram melhoras clinicas estatisticamente significantes.
Grupo 2 recebeu FG
enxerto de HAp sélida
RAJESH, et al. Grupo controle: DESB Defeitos angulares (3 N&o houve diferencas estatisticamente significantes entre os grupos teste, ambos os grupos
2009 Grupo teste 1: CPC PS + RG + NCI paredes) (=5mm) 3,6,9,12 meses foram superiores ao controle. As diferencas entre as medidas pré e pos cirlrgicas sdo
Grupo teste 2: HAp estatisticamente superiores para 0s grupos teste.
HEINZ, KASAJ Controle: cirurgia de Defeitos periodontais O ganho 6sseo de sondagem no periodo de controle aos 6 meses foi estatisticamente
e TEICH. 2009 preservacao de papila PS intraésseos (=4mm) 6 meses significante para ambos o0s grupos.
Teste: cirurgia de
preservacao de papila
com NHAp
KASAJ, et al. Grupo controle: DESB Defeitos periodontais Apobs 6 meses todos os parametros clinicos foram aumentados para ambos os grupos, sendo
2008 Grupo teste: NHAp PS + RG +IG + intradsseos(=6mm) 6 meses estatisticamente significante em comparacdo as medidas da linha de base. Nao houve
NCI diferenca estatisticamente significante entre os grupos
MORA e Controle :DESB Defeitos angulares N&ao foram encontradas diferencas estatisticamente significantes entre os grupos teste, os
OUHAYOUN. Teste 1: NCS PS + NCI + RG (=6mm) 12 meses grupos teste foram superiores ao controle na cicatrizagdo dos defeitos 6sseos.
1995 Teste 2: HAp
KAMBOJ, Grupo teste 1: NHAp Defeitos intradsseos N&o foram encontradas diferengas estatisticamente significantes em nenhum dos parametros
ARORA e Grupo teste 2: HAp PS + NCI periodontais. (2 ou 3 3, 6 meses clinicos avaliados.
GUPTA. 2016 | Microcristalina paredes) (25mm)
KENNEY et al. Grupo controle: DESB Defeitos de furca grau N&o foram encontradas diferencas estatisticamente significantes no pés-operatério imediato.
1987 Grupo teste: HAp PS + RG Il com PS (1,5 a 4 mm) 6 meses No controle apds 6 meses, os locais implantados com HA, foram estatisticamente superiores
em todos os parametros clinicos.

QUADRO 1: Agrupamento de estudos, testes clinicos e resultados clinicos significativos dos artigos.
LEGENDA: HAp — Hidroxiapatita

DESB — Desbridamento

PS - Profundidade de sondagem
EOA - enxerto 6sseo autdgeno
NCS - Biocoral 450

NCI — Nivel clinico de inser¢édo

NHAp — Nano hidroxiapatita

CL - Clinico

RD - Radiografico

CFC — Cimento fosfato de calcio

NMG - Nivel da margem gengival TMD — Teste de
mobilidade dentéria

RG — Recessao gengival

FG — Fluido Gengival

IG - indice gengival



DISCUSSAO

Apesar da HAp ser um material utilizado clinicamente desde a década de
sessenta, ndo foram encontradas revisfes sistematicas publicadas sobre seu uso
como material de enxerto para o tratamento de defeitos 0sseos periodontais. A
comparacao feita com a pasta NHAp foi definida devido a esta apresentacdo
nanoparticulada ser um material mais novo, com a vantagem de ser mais soluvel e
apresentar uma composi¢do quimica correspondente ao mineral 6sseo humano?s.
Dessa forma, a hipétese nula desta revisao foi avaliar se ambas as substancias (HAp
e NHAp) eram capazes de promover reparo 0sseo periodontal, sendo esta a hipétese
nula rejeitada em todos os estudos selecionados.

Segundo Sackett et al, (1996)?° a revisdo sistematica da literatura é pautada no
conceito da “Medicina Baseada em Evidéncias” (do inglés Evidence-Based Medicine).
Essa filosofia é baseada no uso criterioso das melhores evidéncias atuais, auxiliando
na tomada de decisfes sobre os cuidados de pacientes individuais, optando por
pesquisas clinicamente relevantes, realizadas com métodos e protocolos de
reconhecido valor cientifico, onde se possa obter melhores resultados clinicos. A
filosofia dessa pratica baseada em evidéncias pode ser utilizada por diversas outras
areas, como por exemplo na odontologia, sendo assim denominada odontologia
baseada em evidéncias.

Os niveis de evidéncia sdo mais altos em estudos clinicos prospectivos e
randomizados, cegos ou nao-cegos, por isso estes sdo a opgcao de escolha em
revisdes sistematicas conforme os estudos selecionados na presente revisao. Quando
os resultados de uma revisao sistematica permitem comparacéao de trabalhos entre si,
por semelhanca no método, é possivel a comparacdo por analise matematica,
denominada metandlise?!. A possibilidade de se preparar uma meta-analise foi
considerada, porém, devido a heterogeneidade dos dados coletados, com uso de
diferentes tipos de materiais, populacdes distintas e parametros clinicos variaveis, ndo

foi possivel a realizacdo de metanalise para o presente estudo.

Enxerto 6sseo autégeno versus NHAp



Chitsazy, et al (2011) compararam o EOA com o uso da pasta NHAp para o
tratamento de defeitos 6sseos periodontais. Os resultados mostraram que todos 0s
grupos apresentaram melhoras estatisticamente significantes nos parametros de
tecidos moles e duros apés 6 meses de acompanhamento, porém, sem diferenca de
eficacia entre os tratamentos. E importante mencionar a falta de padroniza¢do dos
defeitos 0sseos selecionados, sendo estes defeitos de duas ou trés paredes, nédo
havendo definigcdo sobre qual material seria utilizado em determinada condig¢ao, o que
reflete um viés em relacdo ao padréo de cicatrizacdo entre os pacientes. Um unico
acompanhamento foi feito (apds 6 meses), onde o tempo de acédo da pasta NHAp é
mais eficaz, dando a falsa impressao de equivaléncia entre os materiais.

Portanto, sdo necessarios outros estudos que reproduzam resultados
semelhantes, para que possamos dizer que h& equivaléncia entre 0s enxertos

autdgeno e da pasta NHAp para esse tipo de procedimento.

HAp sélida versus HAp granulosa

Kenney et al (1988) comparou duas formas de HAp porosa (solida e granulosa)
no tratamento de defeitos 6sseos periodontais. Esse estudo produziu bons resultados,
demonstrando uma melhora clinica em todos os parametros avaliados para ambas as
modalidades de tratamento. Contudo, foram observadas falhas metodoldgicas graves:
uma amostra bastante restrita, critérios de inclusdo simplistas e auséncia de critérios
de exclusdo. O estudo ndo possuia um grupo controle. Clinicamente, a redugéo na PS
e a melhora do NCI observadas em areas preenchidas com HAp granular ou sélida
demonstra que ambas as formas de hidroxiapatita porosa tém um curso clinico
semelhante apds a cirurgia periodontal, sendo modalidades bem toleradas pelo
organismo, sugerindo que a forma de apresentacado desse material pouco interfere no

resultado final.

HAp versus desbridamento isolado
O estudo de Rajesh et al (2009) comparou dois grupos teste: a HAp
(PERIOBONE-G) e o CPC (cimento a base de agua, que, ap0s implantacdo, &

convertido em HAp) ao desbridamento isolado (controle). Os resultados mostram que



ambos 0s materiais obtiveram resultados estatisticamente significantes de
preenchimento quando comparados ao baseline, bem como ao desbridamento
isolado. Esses dados sugerem que ambas as substancias sdo capazes de
potencializar cicatrizacao desses defeitos. Nesse estudo a casuistica de 60 pacientes,
apesar de ser a maior entre os estudos, foi dividida em trés grupos, o que dificulta a
analise estatistica, aumentando assim sua margem de erro. Outro ponto importante,
€ que o desenho de estudo em paralelo, se mostra como uma dificuldade a mais nos
resultados, tendo em vista que os defeitos séo distribuidos em maxila e mandibula o
gue acarreta em uma mudanca no padrao de reparo.

No estudo de Mora e Ouhayoun (1995), comparou-se o tratamento de defeitos
periodontais com NCS (substituto 6sseo reabsorvivel, produzido através do carbonato
de célcio) ou HAp versus o desbridamento isolado (controle). Os resultados clinicos
obtidos pelo uso de NCS e HAp foram semelhantes, sendo ambas as substancias
significativamente superiores ao grupo controle. Entretanto, esse estudo apresentou
uma amostra bastante reduzida (10 pacientes) e a casuistica foi dividida em trés
grupos, 0 que aumenta a margem de erro estatistica, uma casuistica tdo limitada
dividida em trés grupos, ndo consegue demonstrar a eficiéncia de determinado
produto, pois, as diferencas costumam aparecer em amostras maiores.

A efetividade da HAp também foi demonstrada por Kenney et al (1987) mas no
tratamento de defeitos 6sseos associados a lesdes de furca Grau 2 tratadas com HAp
ou desbridamento isolado. Nao foram encontradas diferencas significativas entre os
grupos teste e controle no pos-operatorio imediato, apds o acompanhamento de seis
meses, 0s locais implantados com HAp mostraram um melhor resultado clinico em
todos os parametros avaliados. Este foi o Unico estudo em que se optou por tratar
defeitos 6sseos periodontais em area de lesdo de furca, o que pode justificar
diferencas de resultados em relacdo aos demais estudos.

Os resultados destes estudos demonstram a efetividade da HAp como material
para o tratamento dos defeitos periodontais, apresentando um padréo de reparo
semelhante entre os estudos e sendo superiores aos locais tratados apenas com o
desbridamento, contudo, uma avaliagéo criteriosa deve ser feita, por se tratarem de
estudos com amostras reduzidas, ndo sendo possivel determinar sua total eficacia.
Um preenchimento progressivo do defeito foi observado nesses estudos,
evidenciando que a HAp produz melhores resultados clinicos com o passar do tempo.

Pequenas diferencas de valores sdo encontradas devido ao uso de diferentes



metodologias. Neste contexto, o estudo de Rajesh et al. (2009)2 apresentou um melhor
delineamento, utilizando uma amostra maior e padronizando os defeitos trés paredes,
com um periodo de acompanhamento de 12 meses, o que refletiu na obtencdo de
resultados superiores em relagao aos outros estudos.

NHAp versus desbridamento isolado

O estudo de Heinz, Kasaj e Teich (2009) comparou a pasta NHAp ao
desbridamento isolado com retalho de preservacao de papila em 14 pacientes, sendo
destes 4 fumantes. Tanto a NHAp quanto o desbridamento isolado promoveram uma
melhora significativa nos parametros clinicos avaliados: o ganho ésseo médio foi
significativamente maior (4,3 = 1,4 mm) apos a aplicacdo da pasta NHAp (teste) em
comparagdo com o ganho de 2,6 + 1,4 mm ap0s a cirurgia de retalho para acesso
isolada (controle). Este resultado sugere que a pasta de NHAp é eficaz no tratamento
de defeitos 6sseos periodontais para a populacédo desse estudo, porém, a inclusédo de
pacientes fumantes neste estudo e a auséncia de informacdes discriminando o
tratamento nestes individuos podem ter influenciado os resultados. Além disso esse
estudo utilizou uma técnica cirdrgica diferente dos demais (retalho com preservacéao
de papila), o que pode gerar uma diferenca no desfecho final.

Shirmohammadi A et al, (2017)?%, compararam a pasta NHAp com o BiOss®
(xenoenxerto de origem bovina) no levantamento de seio maxilar e obtiveram um
aumento ésseo consideravel em ambas as modalidades de tratamento, tendo a pasta
de NHAp resultado semelhante ao BiOss®, um material consagrado na literatura e
amplamente utilizado na pratica clinica, o0 que comprova o potencial osteocondutor da
NHApP.

Kasaj et al (2008) comparam o uso da pasta de NHAp (teste) ao desbridamento
isolado (controle) em defeitos 6sseos periodontais. Entretanto, apesar de os locais
tratados apresentarem resultados positivos nos parametros clinicos avaliados de PS
e NIC, estes ndo foram diferentes entre 0os grupos teste e controle. Esse foi 0 Unico
estudo que nao demonstrou superioridade da pasta NHAp em relacdo ao
desbridamento isolado. Uma possivel explicacdo para esta diferenca pode ser o
desenho de estudo em paralelo, que pode contribuir com esse resultados, e a média
de idade da populacéo foi a maior entre os estudos, 52,7 anos, sabendo que pessoas
com mais idade tendem a ter um padréo de cura deficitario em relacéo a pacientes

jovens.
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Comparacéao entre NHAp e HAp microcristalina

Kamboj, Arora e Gupta (2011) compararam o uso da pasta NHAp e da HAp
microcristalina no tratamento de defeitos 6sseos periodontais de trés paredes. Ambas
as substancias foram eficazes no tratamento de defeitos 0sseos periodontais,
apresentando parametros clinicos de cicatrizacado superiores aos do grupo controle.
Zaffe et al. (2011)> mostraram em seu estudo que a pasta NHAp, quando enxertada
como material de substituicho Ossea em defeitos periodontais, apresentava
excelentes resultados pos-operatorios, onde, apos 7 meses de implantacdo, quase
todo o material havia sido reabsorvido e substituido por osso neoformado, 0 que
demonstra o grande potencial cicatrizador desse material. Esses achados reforgam a
hip6tese de que os materiais a base de HAp obtém melhores resultados clinicos apds

um periodo de 6 meses de acompanhamento.

De maneira geral, os estudos que utilizaram a HAp ou a pasta NHAp para o
preenchimento de defeitos periodontais confirmam que esse material € bem tolerado
pelos tecidos. Nenhuma reacdo ao uso desses materiais foi relatada. Os artigos
selecionados para essa revisdo apresentam resultados satisfatorios de
preenchimento do defeito, melhora nos parametros clinicos e no padrdo de
cicatrizacdo, apesar das diferencas metodolégicas apresentadas, mesmo quando
comparados a outros biomateriais indicados para essa finalidade. E importante
ressaltar que o protocolo cirlrgico e os cuidados pos-operatdrios nao foram fatores
determinantes para justificar diferencas nos resultados, tendo em vista que todos
optaram por padrées semelhantes de protocolo cirargico e cuidados p6s-operatorios.
Estes achados demonstram a eficacia dos materiais a base de hidroxiapatita eficazes
no tratamento de defeitos 6sseos periodontais nas populacdes estudadas, ndo sendo
considerada como validade externa para outros estudos.

Em relacdo aos resultados dos estudos, mostram que 0s materiais
atenderam aos requisitos clinicos propostos, como material de substituicéo
O0ssea dentro dos limites do cenario experimental de cada estudo, porém, os
estudos apresentam apenas validade interna, pois, tratam-se de estudos com

pequena quantidade amostral.

CONCLUSAO
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De acordo com os ensaios clinicos randomizados disponiveis, conclui-se que o0
tratamento de defeitos 6sseos periodontais com os materiais a base de hidroxiapatita
(convencional ou nanoparticulada) se mostrou eficaz, levando a melhorias similares
nos parametros clinicos e radiograficos, principalmente apés o acompanhamento de
6 meses. Porém esses resultados ndo garantem a total aplicabilidade desses
materiais, uma vez que o niumero das amostras desses estudos era muito pequeno,
tendo assim, apenas validade interna.

Esses materiais se mostraram bem tolerados aos tecidos, ndo sendo relatada
nenhuma complicacdo com o uso. Considerando o reduzido niumero de estudos com
bons niveis de evidéncia, € imprescindivel que novos estudos com amostras maiores
sejam realizados para que se possa determinar com uma maior confiabilidade a

aplicabilidade desses materiais no tratamento de defeitos 6sseos periodontais.
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