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Resumo A vitamina D (calciferol) possui papel importante no metabolismo dsseo (turnover),
mantendo os niveis de calcio e fésforo no sangue. A principal fonte de producdo é pela
pele estimulada pelos raios solares, porém, as caracteristicas da vida moderna como o
receio de danos dermatolégicos e uso de agentes protetores tém dificultado/diminuido
a exposicdo ao sol. Desta forma, ha o comprometimento da sintese adequada dessa
vitamina, o que pode influenciar negativamente no sucesso clinico de implantes
dentarios. O objetivo dessa revisdo de literatura é abordar a importancia da vitamina D
e o efeito de sua deficiéncia sobre a satide sistémica e a repercussao na cavidade bucal
com implantes dentarios. Para isso, foi realizado uma busca nas bases de dados Scielo,
Pubmed e Scopus com os descritores: “deficiency and vitamin D and dental implants”.
Foram selecionados 13 artigos para revisdo e analise dos dados. A caréncia de vitamina
D gerainimeras alteracdes, desde hipocalcemia leve, perda de osso trabecular, como a

Palavras-Chave
= fatores clinicos

~ implante dentario quadros graves com comprometimento 6sseo, muscular, imunolégico e metabdlico.
= perda de implantes No caso de suspeita de deficiéncia de vitamina D no paciente que ira receber ou possui
= vitamina D implante dentario, deve-se encaminhar o paciente a um médico e nutricionista, que
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analisara a existéncia real da hipovitaminose e indicara uma adequada abordagem
terapéutica. Os estudos in vitro e em animais demonstram os efeitos da deficiéncia ou
efeito da suplementagdo da vitamina D no metabolismo 6sseo ao redor de implantes
dentdrios. Ja os estudos em humanos apresentam grande heterogenidade, nao
apresentando uma ligagcao entre baixos niveis séricos de vitamina D com o risco
aumentado na perda precoce de implantes. Portanto, sdo necessarias mais pesquisas,
incluindo investigag6es clinicas longitudinais e revisdes sistematicas, que possam
elucidar melhor os mecanismos de a¢do da vitamina D nos processos de metabolismo
0sseo e de osseointegracao, auxiliando cirugioes-dentistas, médicos e nutricionistas
quando em contato com os pacientes que utilizam ou irdo utilizar implantes dentérios.

D Vitamin (calciferol) presents an important role in bone metabolism (turnover) and
maintenance of calcium and phosphorus levels in blood. The main source of production
is sun-stimulated skin. However, characteristics of modern life, such as fear of
dermatological damage and use of protective agents, have hindered/reduced sun
exposure. In this way, adequate synthesis of this vitamin is impaired, which can affect
negatively the clinical success of dental implants. This study aimed to describe the
importance of D vitamin and the effect of its deficiency on systemic health and
repercussion in dental implants. An electronic search was made in the Scielo, Pubmed
and Scopus databases using the descriptors: “deficiency and vitamin D and dental
implants”. 13 articles were selected for review and data analysis. Lack or deficiency of D
vitamin promoted different alterations such as mild hypocalcaemia, loss of trabecular
bone, and severe bone, muscle, immune and metabolic disorders. In case of suspected
D vitamin deficiency, patient should be referred to a physician and nutritionist. The
existence of possible hypovitaminosis and indication of appropriate therapeutic
approach is very important. The studies in vitro and in animals demonstrate the
effects of deficiency or effect of vitamin D supplementation on bone metabolism
around dental implants. Already the human studies feature great heterogeneity, no link
was found between low serum vitamin D levels with an increased risk of early implant
loss. Therefore, further research, including longitudinal clinical investigations and
systematic reviews, is necessary to better elucidate mechanisms of D vitamin in
processes of bone metabolism and osseointegration supporting dentists, physician
and nutritionists when in contact with patients who use or will use dental implants.

porose, diabetes melito ndo controlada, deficiéncia de vita-
mina D, higiene oral deficiente, radioterapia de cabeca e

Os implantes dentarios se tornaram uma solugdo viavel para
areabilitacdo de pacientes parcialmente e totalmente edén-
tulos, melhorando aspectos estéticos, fun¢do mastigatéria e
fonética.! Para alcangar sucesso em longo prazo, é necessario
que ocorra uma unido entre o 0sso e a superficie do implante,
processo chamado de osseointegrac3o.? Varios sio os fatores
que influenciam nesse processo e podem estar relacionados
ao proprio implante, ao procedimento cirirgico em si ou
estar relacionado ao hospedeiro.?

As taxas de sucesso em reabilitagdes com implantes
dentarios sdo altas (85-100%), no entanto, estudos longitu-
dinais de até 24 anos*~’ mostram que as falhas de implantes
ainda sdo significativas, considerando que cerca de 10
milhdes de pessoas sdo reabilitadas com implantes dentarios
anual- mente em todo o mundo.>® Diversos fatores estio
envolvidos nas falhas de implantes dentarios, como osteo-
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pescoco, qualidade e quantidade 6ssea, fumo, alcoolismo,
falta de estabilidade inicial, aquecimento na fresagem e
posteriormente o desenvolvimento de peri-implantite, den-
tre outras compli- ca¢des. Quando estas falhas ocorrem
podem gerar aumento do tempo terapéutico, custos adicio-
nais e causar desconforto para o paciente.?

Assim, no intuito de diminuir estas falhas, estudos tem sido
desenvolvidos com foco no individuo e também no produto
(implante). Pesquisas voltadas para os implantes estudam
modificacées que poderiam ser realizadas em relacdo a sua
forma e ao tratamento de sua superficie para melhorar o
contato osso-implante.’ J4 uma outra linha de estudo esta
voltada para o hospedeiro, em que se estudam substincias
locais e sistémicas que melhorariam o metabolismo e o reparo
6sseo em diferentes circunstancias clinicas. Consequente-
mente, o foco em alternativas terapéuticas que poderiam
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proporcionar beneficios a cicatrizacdo éssea, como o uso de
substancias naturais e abordagens micronutricionais tem sido
amplamente explorado, destacando o papel da vitamina D.!

Avitamina D passou a assumir um papel de relevancia na
medicina, quando foi identificada como um agente funda-
mental para a cura do raquitismo, doenca conhecida desde o
século XVII decorrente da deficiéncia dessa vitamina.'? Estes
pacientes apresentavam um ntmero elevado de falhas no
processo de osseointegracdo e consequentemente sua
perda."’ Dessa forma, outros estudos,®'%'3 se propuseram
a realizar a associacdo da Vitamina D e para avaliar se
aumentava as taxas de sucesso dos implantes.

Portanto, o objetivo dessa revisdo de literatura é buscar na
literatura atual as evidéncias cientificas a respeito da influ-
éncia da vitamina D e sua relagdo com a Implantodontia.

Revisao de Literatura

Para a realizacdo desta revisdo de literatura, foram pesqui-
sados artigos nas bases de dados Scielo, Pubmed e Scopus. As
palavras-chave utiliza- das foram: “deficiency”, “vitamin D",
“dental implants”, com “and” e “or” como ferramentas inte-
grativas de busca.

Como critério de inclusdo, foram selecionados artigos que
buscassem compreender melhor o papel da vitamina D na
Implantodontia. Portanto, foram selecionados estudos pros-
pectivos, retrospectivos, caso-controle, transversal, relatos
de casos, estudos in vitro e in vivo, além de revisdes siste-
maticas e de literatura. Ja como critérios de exclusdo ndo
foram selecionados artigos que ndo abordassem o uso da
vitamina D na Implantodontia.

Nas avaliagbes dos artigos, considerou-se como desfecho
primario a utilizagdo da vitamina D e sua influéncia na sobre-
vida/agdo sobre os implantes dentarios e como desfecho secun-
dério a avaliacdo da vitamina D e sua relagdo com implantes
dentarios avaliados por meio de determinados parametros, tais
como o indice de placa, indice gengival, profundidade e san-
gramento a sondagem, além de analises microbiolégicas, histo-
légicas, por cultura celular e radiograficas.

Foram encontrados 39 artigos até junho de 2017. Com base
nos critérios de inclusdo e com a temadtica abordada, foram
selecionados 13 artigos. Os artigos estdo divididos em estudos
com animais (n=7),"1>232427-29 cyltura de células
(n=2)2%3" e estudos em humanos (n = 4)2%1>3 Tais
estudo estdo sintetizados nas = Tabelas 1 e 2, respectivamente.

Para melhor compreensdo da influéncia da vitamina D
sobre a taxa de sucesso de implantes dentarios, essa revisio
serd dividida em tépicos.

Etiologia das falhas em implantes dentarios

Existem multiplos fatores que podem participar da etiologia
das falhas em implantes orais: fatores relacionados ao hos-
pedeiro como a osteoporose; a deficiéncia de vitamina D;
diabetes melito ndo controlado.? Fatores relacionados com
condicdo local como higiene oral deficiente; radioterapia de
cabeca e pescoco; qualidade e quantidade 6ssea; reabsor¢des
e defeitos 6sseos.> E fatores relacionados com a condicdo
cirargica como falta de estabilidade inicial; aquecimento

Bubola et al.

Tabela 1 Dose diaria minima de vitamina D de acordo com os

diferentes periodos de vida'%-20
Grupos de Dose diaria Dose diaria
Individuos minima necessaria
recomendada para 25(0OH)
(un D > 30 ng/mL
< 1ano 400 1000
1-18 anos 600 1000
19-50 anos 600 1500-2000
50-70 anos 600 1500-2000
> 70 anos 800 1500-2000
Gravidas/mulheres | < 600/1400-1500 | 1500-2000
em fase de ou 4000-6000
amamentacgao (se amamentacdo
exclusiva com
leite materno)

6sseo: a necrose de células 6sseas ocorre a uma temperatura
de 47 graus centigrados (ou mais); colocacdo do implante em
sitio contaminado. Assim como o fumo e o alcoolismo.>
Quando a falha ocorre antes da instalacdo da prétese diz-
se que houve uma falha precoce do implante e se ocorre
depois da instalagio da prétese é chamada de falha tardia.'*

A falha precoce geralmente ocorre devido a ndo osseoin-
tegracdo em algumas semanas ou meses ap6s a instalacao
dos implantes. Por conta disso, varias investigacdes passaram
a ser realizadas com foco ndo somente nos implantes, mas
também na homeostasia e cicatriza¢do do tecido 6sseo e o
que influéncia nestes fatores.'”

Ja as falhas tardias dos implantes estdo associadas a carga
excessiva efou a infeccdo, sendo essa tltima relacionada aos
comprometimentos denominados mucosite peri-implantar e
peri-implantite.'® A mucosite peri-implantar esta relacionada
ao comprometimento apenas dos tecidos moles ao redor dos
implantes, sem, contudo, haver perda ssea.'” Ja a peri-implan-
tite pode ser definida como um processo infeccioso/inflama-
tério que afeta os tecidos duros e moles ao redor dos implantes
osseointegrados, resultando em perda éssea de suporte.'®

Vitamina D

Ao longo dos dltimos anos, a vitamina D e, em particular, o
seu papel fisiologico tem sido alvo de inimeros estudos. As
suas agdes fisiolégicas ao nivel do metabolismo 6sseo sdo
extensamente conhecidas, possuindo papel fundamental na
manutencgdo dos niveis de calcio sérico, exercendo essa agdo
através da promocao da absorgdo de clcio e fésforo a partir
do intestino e na regulacdo da reabsor¢do 6ssea de calcio.
Assim, para a Implantodontia esse papel exercido por ela é de
grande relevancia ja que pode proporcionar uma diminui¢do
nas taxas de falhas dos implantes odontol4gicos."?

Existem dois tipos de vitamina D, a vitamina D2 (ergocalci-
ferol) obtida de fontes vegetais como leveduras, centeio ou na
forma de suplementa¢do e a Vitamina D3 (colecalciferol)
obtida de fontes animais presentes na dieta (gema de ovo,
6leo de figado de alguns peixes), mas sua maior fonte a pele
(80-90%). Para que ocorra a obtencdo por meio da pele é
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Tabela 2 Apresentacdo dos artigos envolvendo o uso de vitamina D em modelos animais e/ou cultura de células

ano de idade

hemiarco. Antes da
colocacdo do implante, no
grupo teste, os implantes
foram submersos em
vitamina D2. Foi realizada
analise histolégica
histomorfométrica.

grupos em relacdo ao
contato osso-implante e
nova formacdo dssea.

Autores Populagdo Estudada Materiais e Métodos Resultados Conclusao
Kelly Ratos machos com 4 Os ratos receberam Mesmo para o implante A vantagem da topo-
et al, 200823 | semanas de idade implantes com diferentes | com superficie tratada, grafia de superficie
divididos em grupo superficies tratada. Foi houve diminuicdo da rugosa ndo promove
controle e com insufi- realizada anélise biomecd- | osseointegracdo no grupo | beneficios adicionais
ciéncia de vitamina D. nica e da area de contato | de ratos com insuficiéncia | quando ha a presenca
entre osso e implante de vitamina D. de insuficiéncia de
através de teste de tracdo vitamina D.
e histomorfometria.
Mengato Ratos divididos em Avaliacdo genotipica ap6s | Observou-se diferenca no | Este estudo sugere que o
etal, 2011" grupo controle e defi- colocagao de implante. contato entre osso- sistema de ritmo circa-
cientes de vitamina D. implante, sendo que foi diano e a matriz extra-
Ambos os ratos bem menor no grupo com | celular de cartilagem
receberam umimplante deficiéncia de vitamina D. | podem estar envolvidos
ex-perimental em no estabelecimento de
forma de T no fémur. osseointegragdo sob a
regulagdo de vitamina D.
Akhavan Ratos machos divididos | Implantes foram instala- A porcentagem média de | A prescricao de 160 Ul
et al, 2012°* | em controle e diabéti- dos nas tibias dos ratos. contato osso-implante em | de vitamina D por uma
cos (glicemia em jejum | Estes receberam 160 Ul/ todos os grupos mostrou | semana foi insuficiente
entre 130 e 200 mg/dL). | dia de vitamina D e outro | mais reduzida (60 + 23) e resultou em baixa
recebeu placebo por via biodisponibilidade de
oral durante uma semana. vitamina D em ratos.
Analise histolégica e do
contato osso - implante
foram realizadas.
Zhou 20 ratas fémeas que Cada rata recebeu 2 Vitamina D aumentou a Resultados sugerem
et al, 201227 passaram pelo procedi- | implantes de titdnio na densidade Gssea que a vitamina D
mento de ovarectomia | tibia. Dois grupos: grupo peri-implante, melhor- promove a osseointe-
para induzir a controle e grupo que ando a microarquitetura gracao do implante na
osteoporose. recebeu por via oral trabecular peri-implante e | presenca de um quadro
0,1 g/kg/d de calcitriol a fixacdo do implante. de osteoporose.
durante oito semanas.
Feitas analises microCT,
histomorfometria
e analise biomecanica.
Liu 30 ratos divididos em: | Apés 10 semanas apds a Contato osso/implante: O contato osso-
et al, 2014%® | grupos, grupo controle, | nefrectomia os ratos DRC + VitD foi de implante melhorou
grupo com doenca foram submetidos a 75,23 £ 9,92, mais de muito ap6s duas
renal cronica (DRC) que | instalacdo de um implante | 20% superior ao dos ratin- | semanas de suplemen-
recebeuram ou nao em cada fémur. Exame hos DRC (61,86 4+ 10,11). | ta¢do com Vitamina D,
suplementacdo de Radiografico, Histolégico | Ja em relacdo ao teste de | portanto foi consider-
vitamina D. A inducdo e Teste de Resisténcia do | resisténcia, a resisténcia ada uma abordagem
da DRC foi realizada por | Implante (tentativa de do implante foi significati- | eficaz em ratos com
meio da nefrectomia. remocao do implante). vamente maior para o DRC.
grupo tratado com Vit D
(15,21 = 4,11) em com-
paragdao com os nao trata-
dos (9,86 & 1,89).
Salomo-Coll | Seis cdes com Trés implantes conicos Ndo houve diferencas O uso toépico de vitamina
et al, 2015%° aproximadamente 1 foram inseridos em cada estatisticas entre os dois D ndo promoveu benefi-

cios adicionais. A ausén-
cia de diferencas
estatisticas pode ser
causada pela forma
inadequada de adminis-
tracdo da vitamina D ou
devido ao fato de que os
espécimes estavam em
boa salide geral.
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Autores Populacao Estudada Materiais e Métodos Resultados Conclusao
Pimentel 36 ratos ndo deficientes | Durante trinta dias apds a | Aingestdo diaria sistémica | A suplementacio ndo
et al, 2015' de micro- nutrientes instalacdo dos implantes, | de suplementos de micro- | promoveu beneficios
que receberam o grupo de micronu- nutrientes nao foi sufi- adicionais em ratos
implantes de titdnio em | trientes recebeu uma cientemente eficaz para saudaveis. Recomenda-
suas tibias e que foram | formula que continha beneficiar positivamente a | se que se faca novos
divididos em dois gru- vitamina D. Foi feita formacao 6ssea estudos, porém admin-
pos: placebo (grupo avaliacdo da forca de peri-implante. istrando os micronu-
controle) e administra- | torque para remocao de trientes 30 dias antes da
¢do de suplementacdo | implantes e andlise de instalacdo dos
com micronutrientes tomografia implantes para obser-
(grupo teste). microcomputada. var se neste caso,
mesmo com animais
ndo deficientes, havera
algum efeito benéfico
da suplementac¢do de
micronutrientes.
Satué Implantes de titdnio Citotoxicidade, morfolo- Obteve-se uma baixa reg- | Estas descobertas
et al, 2016%° | com superficie tratada | gia celular, expressio ulagdo dos niveis mRNA de | mostram que 7-DHC
foram divididos em 4 génica, quantificacdo de IL8 e diminuicdo significa- | irradiado por UV e
grupos: grupo controle; | proteinas, cura da ferida e | tiva no mRNA de IL8 e implantes de Ti revesti-
grupo com vitamina E; | inflamacdo foram avalia- niveis de proteina MMP da | dos com VitE podem ter
grupo com precursorde | dasapds 3 diasde culturae | ECM. uma efeito benéfico
vitamina D e outro com | expressdo génica e para a integracdo de
vitamina D e E. Para a proteina a quantificacdo tecidos moles e sucesso
cultura de células: foi avaliada depois de dos implantes.
Cultura de células trés 14 dias de cultura.
diferentes doadores de
fibroblastos gengivas
foram usados (faixa
etaria 19-47 anos;
Masculino: proporcao
feminina 2: 1).
Satué Para o revestimento Avaliacdo da forca de Implantes tratados com Um revestimento para
et al, 20173 superficial do titanio, insercdo do implante, alta dose de 7-DHC e VitE | implantes dentarios
foram utilizadas duas andlise de fluidos de mostraram aumento da com potencial para
doses de 7-DHC no feridas (atividade de LDH, | necrose e inflamacdo do melhorar a resposta
estudoinvivo: 0,2 nmol | atividade de ALP e tecido. J& em relacdo ao biolégica em estruturas
por disco Ti (dose baixa, | contelido de proteina) e envelhecimento do reves- | comprometidas esque-
LD) e 2 nmol pordiscoTi | andlises de tecido 6sseo timento de superficie, léticas e com estabil-
(alta dose, HD), ambos | (niveis de ARNm de osso ficou provado que este idade minima na vida
suplementados com marcadores usando revestimento de 7-DHC Gtil e bioatividade é
VitE. Para os estudos in | RT-PCR em tempo real). irradiados com UV e VitE criticamente relevante
vivo foram usados ficou estavel até 12 sema- | para sua aplicacao
coelhos, em que foram nas quando armazenado clinica.
instalados 4 implantes em um refrigerador (4 ° C).
em suas tibias.

necessario que as glandulas sebaceas presentes na derme
atuem na conversdo da pré-vitamina 7-dehidrocolesterol em
vitamina D3 quando da exposi¢do a radiacdo ultravioleta B
(UVB) e calor. Uma vez absorvida no intestino (D2) ou formada
na pele (D3), a vitamina D é transportada para o figado onde
sofre sua primeira hidroxilacdo, tornando-se colecalciferol
-25-hidroxi-vitamina D (25(OH)D), que pode se acumular
nos tecidos ou permanecer circulante no sangue quando
associada a proteina de liga¢cdo da vitamina D (DBP). No
entanto, para a vitamina D exercer as fung¢des fisioldgicas
nas células-alvo, a 25(0OH)D precisa ser convertida em sua
forma ativa, também chamada de calcitriol (1,25 dihidroxivi-
tamina D (1,25(0H)2D), através da segunda hidroxilagdo
ocorrida no rim."”

Assim, a principal via de obten¢do da vitamina D é a
endégena (producdo de vitamina D por exposi¢cdo da pele
vialuz solar) e isso tem se tornado um importante problema de
sadde publica, ja que as caracteristicas da vida moderna como
o receio de danos dermatolégicos e uso de agentes bloquea-
dores solares tém dificultado/diminuido a exposi¢do ao sol,
comprometendo a sintese adequada dessa vitamina levando a
um aumento das taxas de deficiéncia de vitamina D.'? Além
disso, os niveis séricos de vitamina D podem ser afetados por
déficits dietéticos advindos da existéncia de um nidmero
reduzido de fontes alimentares que possuam D2 e D3. Os
individuos mais susceptiveis a apresentarem deficiéncia sdo:
idosos, individuos institucionalizados, gravidas e mulheres
p6s-menopausa. Isso porque as principais causas da
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deficiéncia de vitamina D entdo na pouca exposicao a luz solar,
sindromes da ma absorcdo, obesidade, uso de farmacos espe-
cificos, deficiéncia hepatica e deficiéncia nefrética.'?

As recomendac0es dietéticas de ingestdo de vitamina D
para individuos descritos como de risco para o desenvolvi-
mento de deficiéncia de vitamina D podem ser analisadas,
conforme a ~Tabela 1.'%2% Para que consigam manter um
nivel adequado de vitamina D, pode ser necessaria a ingestdo
de uma dose diaria minima que varia de 400 a 800 UI
recomendada para cada faixa etdria. No entanto, para
aumentar o nivel sanguineo acima de 30 ng/mL podem ser
necessarias doses maiores, assim como na tabela.'?

Adeficiéncia de vitamina D é considerada de natureza ndo
especifica dada a variedade de sinais e sintomas que pos-
suem. Com isso, o dia- gnoéstico da patologia é um pouco
dificil. Para que ocorram os sinais e sintomas classicos, os
niveis de vitamina D no soro devem permanecer em niveis
muito reduzidos durante um longo periodo de tempo,
levando ao raquitismo, em criangas, ou osteomalacia nos
adultos.? Atualmente também se conhece o papel da vita-
mina D na diabetes, doengas cardiovasculares, cancer, dis-
tarbios psiquitricos e doencas neuro-musculares.'?2"-22
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Foi devido a maior quantidade de falhas dos implantes
dentarios nos pacientes com raquitismo que foi feita a
associagdo de que a vitamina D poderia estar envolvida no
processo em osseointegrage”lo.12 A partir dai estudos em
cultura de células, animais e humanos passaram a ser
realizados para se comprovar se hd ou ndo essa relacdo,
conforme podem ser observadas nas =Tabelas 2 e 3.

Estudos em animais e[ou com cultura celular

Kelly et al (2009)23 fizeram um estudo que investigou se a
insuficiéncia de vitamina D afetaria a osseointegracdo de
implantes com suas superficies tratadas (implantes tratados
com duplo ataque acido e outro com a superficie tratada com
hidroxiapatita) em ratos. Os resultados obtidos foram de que
houve diminui¢do da osseointegracdo no grupo de ratos com
insuficiéncia de vitamina D, mesmo para o implante com
superficie tratada.

Mengatto et al (2011 )'° realizaram estudo que tinha como
objetivo caracterizar as alteracdes genotipicas que ocorrem
como resultado da coloca¢do do implante no osso de ratos

Tabela 3 Apresentacdo dos artigos envolvendo o uso de vitamina D em humanos

Autores Populacdo Estudada Materiais e Métodos Resultados Conclusao
Alvim-Pereira | Pacientes com média de Investigaram se fatores N&o foram encontrados | Porém ja, o edentu-
et al, 20072 idade de 51,7 + 11,3 clinicos e a existéncia de associacdo entre gen6- | lismo, a profundidade
anos, em grupo controle polimorfismo do receptor | tipos/alelos do de sondagem period-
(137 individuos com pelo | da vitamina D estariam polimorfismo Taql do ontal, a posicdo do
menos um implante relacionados a falhas de VDR e falha de implante, a estabilidade
osseointegrado em implantes. implantes. primaria, o compri-
funcdo) e grupo estudo mento do implante, a
(80 individuos com perda técnica cirlrgica e a
de pelo menos um quantidade 6ssea esti-
implante). veram associados a
perda de implantes.
Bryce Paciente de 29 anos, do Foi realizado exame de Paciente ficou inter- Recomenda-se a avalia-
et al, 2014>3 | sexo masculino, com boa | sangue e constatado nado por mais de 12 ¢do dos niveis séricos de
condicdo de salide geral e | deficiéncia de vitamina meses e foi diagnosti- vitamina D em
bucal. D. A suplementacao foi cado com deficiente de | pacientes que estdo em
realizada. vitamina D. Ao receber | prolongado periodo de
um implante, houve reabilitacdo antes da
falha na osseointegra- instalacao de
¢do do mesmo. implantes.
Fretwurst Dois pacientes: Sexo Falha na osseointegragdo Foi feita investigacdo Atualmente, uma reco-
et al, 2016" | masculino 48 anos; sexo de dois implantes dos niveis séricos de mendacdo geral para
masculino 51 anos. (Straumann, bone level) vitamina D ap6s a falha | uma triagem padroni-
Instalagdo de implantes na | em pacientes que apre- precoce dos implantes. | zada de vitamina D em
area dos dentes 36 e 37. sentaram deficiéncia de Apés suplementacao, implantologia dentéria
vitamina D. os pacientes receberam | nio pode ser declarada
os implantes. devido a falta de provas.
Mangano 822 pacientes que foram | Analise dos niveis séricos | As diferencas entre os Apesar da tendéncia
etal, 2016° | tratados com implantes de vitamina D, os trés grupos de para uma maior inci-
dentarios de conexdo cone | pacientes foram divididos | pacientes ndo foram déncia de falha precoce
morse. em trés grupos: severa- estatisticamente signif- | em pacientes severa-
mente deficientes, icante (P = 0,15). mente deficientes de
pacientes com baixos vitamina D, as diferen-
niveis e pacientes com cas entre os trés grupos
niveis adequados. de pacientes ndo foram
estatisticamente signif-
icante (P = 0,15).
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deficientes e ndo deficientes de vitamina D. Para a realizacdo
do estudo foram selecionados ratos controle e ratos que
passaram por um protocolo de deficiéncia de vitamina D.
Ambos os ratos receberam um implante experimental em
forma de T com uma cdmara interior oca no fémur. Foram
realizados varios testes para avalia¢do do genoma, e relatou-se
que a vitamina D ndo influenciou somente diretamente o
processo da osseointegracdo por meio da sua a¢do no meta-
bolismo 6sseo, mas também indiretamente devido a sua
influéncia nos genes do ritmo circadiano e genes na matriz
extracelular cartilagenosa. Assim, acredita-se que o estabele-
cimento de osteointegracdo requer que o sistema de ritmo
circadiano ative, transitoriamente, a sintese de um conjunto de
moléculas de matriz extracelular e possivelmente devem guiar
a integracdo da superficie do implante e do tecido dsseo.

Akhavan et al (2012)?* avaliou o efeito da suplementagdo de
vitamina D na formacdo de osso ao redor de implantes de
titanio na tibia de ratos diabéticos. Os ratos foram divididos
aleatoriamente em dois grupos: um recebeu 160 Ul (unidades
internacionais)/ dia de vitamina D e outro recebeu placebo por
via oral durante uma semana. Apds trés e seis semanas foram
feitas andlises do contato osso-implante e andlises histol6gi-
cas. Como resul- tados, obteve-se que porcentagem média de
contato osso-implante em todos os grupos se mostrou mais
reduzida (60 + 23) do que em estudos anteriores.>>%® Isso
sugere que a prescricdo de 160 Ul de vitamina D por uma
semana foi insuficiente e resultou em baixa biodisponibilidade
de vitamina D. Acredita-se que isso tenha ocorrido pois a
diabetes induzida nestes animais foi bastante severa ou a
vitamina D administrada somente por uma semana pode ter
sido insuficiente. Sugere-se que no futuro estudos com tama-
nhos de amostra maiores com maior dose de vitamina D ou
maior duracdo da suplementacdo seja realizado para esclare-
cer as diferencas entre os grupos.

Zhou et al (2012),%” buscou avaliar se a vitamina D melhora
a osseointegracdo de implantes no fémur em ratas fémeas que
passaram pelo procedimento de ovarectomia para induzir a
osteoporose. Os ratos foram divididos em dois grupos: grupo
controle e grupo que recebeu por via oral 0,1 g/kg/dia de
calcitriol durante oito semanas. Foram feitos teste de andlise
de tomografia microcomputada (MicroCT), fometria e analise
biomecanica. Os resultados desse estudo indicaram que a
vitamina D aumentou a densidade 6ssea peri-implante,
melhorando a microarquitetura trabecular peri-implante e a
fixacdo aprimorada do implante. Os resultados sugerem que a
vitamina D auxilia a promogao da osseointegracdo do implante
na presenca de osteoporose.

Liu W et al (2014)?® avaliou a osseointegracio de implantes
no fémur em ratos com doenca renal cronica (DRC) divididos
em trés grupos: grupo controle, grupo com DRC que ndo
recebeu suplementacdo de vitamina D e grupo com DRC que
recebeu vitamina D (100 ng/kg de peso corporal de calcitriol
(1,25(0H)2D3). Foram realizados exames radiografico, histo-
légico e teste de resisténcia do implante (tentativa de remogao
do implante). Os resultados mostram que o contato 0sso-
implante melhorou muito ap6s duas semanas de suplementa-
¢do com Vitamina D, portanto, foi considerada uma abordagem
eficaz em ratos com DRC.
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Salomo-Coll et al (2016)%° avaliaram se aplicagdes topicas
de vitamina D (vitamina D2 em 10% na solucdo de acetona)
sobre implantes melhora o contato osso-implante em cdes.
Foi feito instalacdo de trés implantes imediatos com super-
ficie rugosa e acida por hermiaco. Radiografias digitais foram
tomadas no momento da instalacdo dos implantes e 12
semanas depois para verificar a osseointegra¢do dos implan-
tes e avaliar altera¢des nos niveis 6sseos. Analise histolégica e
histomorfométrica foram feitas para determinar o contato
osso-implante. Os resultados encontrados foram que nao
houve diferencgas estatisticas entre dois grupos em relacao
ao contato osso-implante e nova formacdo 6ssea.

Pimentel et al (2016)" avaliaram se a suple- mentagdo
com micronutrientes em animais ndo deficientes melhoraria
a osseintegracdo de implantes de titanio. O estudo foi rea-
lizado em 36 ratos que receberam implantes de titanio em
suas tibias e que foram divididos em dois grupos: placebo
durante 30 dias, e grupo micronutrientes, que receberam a
administracdo diaria de doses (mg/kg) de calcio, vitamina D,
magnésio (quelato de glicinato) e zinco por meio de uma
sonda durante 30 dias ap6s a cirurgia de instalacdo dos
implantes. Apés esse periodo foram realizadas a avaliacdo
da forca de torque para remocdo de implantes e analise de
tomografia microcomputadorizada. Os resultados demons-
traram que a ingestdo diaria sistémica de suplementos de
micronutrientes ndo foi suficientemente eficaz para benefi-
ciar positivamente a formacao dssea peri-implantar precoce
e sua retencdo biomecanica em ratos ndo deficientes.

Satué et al (2016)3 avaliaram se a resposta fibroblastica
humana foi melhorada com o uso de implantes de titanio
revestidos com precursor de vitamina D. Além disso, avaliaram
a expressdo de genes e marcadores especificos de proteinas
responsaveis pela sintese de matriz extracelular (ECM) (rela-
cionada a reparacdo de feridas e regeneracdo apés instalacdo
de implante dentario). Foram utilizados quatro grupos: con-
trole, grupo revestidos com vitamina E, grupos revestidos com
precursores de vitamina E, e Gltimo grupo com implantes
revestidos com vitamina D e E. No estudo foram avaliados:
citotoxicidade, morfologia celular, expressao génica, quantifi-
cacdo de proteinas, cicatrizacdo de ferida e inflacdo apés 3 dias
de cultura e expressdo génica e a quantifica¢do de proteina foi
avaliada depois de 14 dias de cultura. Os resultados obtidos
foram uma baixa regulacdo dos niveis mRNA de IL8, sendo essa
uma importante citocina pré-inflamatério estritamente rela-
cionada a peri- implantite. Da mesma forma, as células huma-
nas do ligamento periodontal mostraram diminui¢do
significativa no mRNA de IL8 e niveis de proteina MMP da
ECM, quando estimulados com vitamina D, sugerindo um
potencial para inibir a inflamac¢do gengival. Em suma, essas
descobertas mostram que 7-DHC irradiado por UV e implantes
de Tirevestidos com VitE podem ter uma efeito benéfico paraa
integracdo de tecidos moles e sucesso do implante. Satué et al
(2017) fez este estudo com o objetivo de avaliar a resposta
biolégica de implantes de Ti revestidos com VitE e 7-DHC in
vivo. O objetivo secundario foi analisar o efeito do envelheci-
mento sobre a estabilidade e bioatividade do revestimento.
Dado que os implantes de Ti revestidos com o precursor de
vitamina D promovem a diferenciacdo dos osteoblastos e

International Journal of Nutrology Vol. 11 No. 1/2018

7



Vitamina D tem influéncia nos implantes dentarios?

inibem a osteoclastogénese in vitro,3? postulou-se entio que
esta estratégia poderia melhorar a osseointegracdo em um
modelo animal. Para arealizacdo deste estudo foram utilizados
discos e implantes de titdnio com tratamento superficial:
foram utilizadas duas doses de 7-DHC no estudo in vivo:
0,2 nmol por disco Ti (dose baixa, LD) e 2 nmol por disco Ti
(alta dose, HD), ambos suplementados com VitE. Estes implan-
tes foram instalados em tibias de coelhos fémeas e em seguida
foram feitas as seguintes avaliagdes: avaliagdo da forca de
insercdo do implante, analise de fluidos de feridas (atividade
de LDH, atividade de ALP e contetido de protseina) e analises
de tecido 6sseo (niveis de ARNm de osso marcadores usando
RT-PCR em tempo real). Os resultados obtidos foram que os
implantes tratados com alta dose de 7-DHC e VitE mostraram
aumento da necrose e inflamagdo do tecido, provavelmente
por causa do aumento de citocinas pr6-inflamatérias (exem-
plo, TNFa). Ja em relacdo ao envelhecimento do revestimento
de superficie, ficou provado que este revestimento de 7-DHC
irradiados com UV e VitE ficou estavel até 12 semanas quando
armazenado em um refrigerador (4°C).

Estudo humanos

Avim-Pereira et al (2007)? realizou o primeiro estudo que
investigou se havia associacdo de polimorfismos no gene
VDR (receptor de vitamina D) com perda de implante além de
parametros clinicos. O grupo de estudo foi composto por 80
individuos com perda de pelo menos um implante e o grupo
controle composto por 137 pacientes que possuiam um
implante osseointegrado em funcdo por pelo menos seis
meses sem nenhuma perda peri-implantar. Como resultados,
observou-se que alguns parametros clinicos influenciaram
na perda de implante como: edentulismo, posi¢do do
implante, profundidade de sondagem periodontal, estabili-
dade primaria, comprimento do implante, tipo de cirurgia e
quantidade de osso. Ja em relagdo a genétipos ou alelos de
polimorfismo VDR ndo foi encontrada nenhuma associa¢ao
de perda de implantes nessa populacdo estudada. Mais
estudos considerando outras regides polimérficas do gene
VDR podem ser realizados para esclarecer sua importancia
na fisiopatologia da perda de implantes.

Bryce etal (2014)33 descreveu o caso de um paciente de 29
anos, do sexo masculino, com boa condigdo de satide geral e
bucal e que foi atingido por uma explosao, necessitando ficar
mais de 12 meses internado. Uma das lesdes que este jovem
soldado sofreu foi a fratura do elemento 44. O planejamento
para a reposicao deste elemento foi a exodontia atraumadtica e
instalacdo de implante imediato, ja que havia boa quantidade
de osso na area. O procedimento foi realizado e enquanto se
aguardava para a reabertura, o paciente que estava institucio-
nalizado foi diagnosticado com deficiéncia de vitamina D.
Iniciou-se entdo o tratamento com suplementacdo de vitamina
D, porém 5 meses apds a instalagdo do implante, quando estava
programada a reabertura do mesmo, foi constatado que ndo
houve a osseointegracdo. O paciente preferiu realizar prétese
parcial fixa para a reposi¢do do 44.

Fretwurst et al (2016)13 relatou dois casos clinicos de
pacientes do género masculino, um com 48 anos e outro
com 51 anos que necessitavam de instalacdo de implantes
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naareados dentes 36 e 37. Os dois pacientes apresentavam boa
condicdo de sadde geral. No paciente de 48 anos houve a
necessidade de realizagdo de enxerto 6sseo prévio a instalacao
do implante no mesmo. Apés a instalagdo dos implantes, os
dois pacientes referiram dor intensa e continua durante trés a
quatorze dias ap6s a instalacdo dos implantes. E nos dois casos
os implantes tiveram que ser removidos ja que nem o uso de
analgésicos foi suficiente para amenizar a dor. No paciente de
48 anos uma segunda cirurgia de instalacdo de implante foi
realizada, mas apds trés dias novamente ambos os implantes
tiveram de ser removidos devido a dor intensa continua na
auséncia de qualquer sinal de inflamagdo dos tecidos moles,
inchago ou formagao de abscessos. Foi realizada uma triagem
dos parametros relevantes para o metabolismo 6sseo e os dois
pacientes foram diagnosticados com deficiéncia de vitamina D.
Ap6s suplementacdo com vitamina D, nos dois casos os
implantes foram instalados com sucesso e as proteses defini-
tivas foram realizadas.

Mangano et al (201 6)° realizou uma avaliacdo retrospectiva
de 1625 implantes instalados em 822 pacientes, buscando
avaliar se ha relagdo de baixos niveis séricos de vitamina D com
a falha precoce de implantes dentarios. Todos os pacientes
foram tratados com implantes dentarios de conexdo cone-
morse e todos tiveram seus niveis séricos de vitamina D
medidos duas semanas antes da instalacdo dos implantes. E
isso foi usado para dividir os pacientes em trés grupos:
severamente deficientes (vitamina D sérica < 10 ng/mL),
pacientes com baixos niveis (vitamina D sérica entre 10 e
30 ng/mL) e pacientes com niveis adequados (vitamina D
sérica > 30 ng/mL). Foram avaliados entdo 822 pacientes e
1625 implantes. Destes, no total, 27 falhas precoces foram
registradas 19 por falha de osseointegracdo e 8 por peri-
implantite. A andlise estatistica relatou uma baixa incidéncia
de falhas precoces (2,2%) em pacientes com niveis de vitamina
D no sangue > 30 ng/mL. A incidéncia de falha precoce foi
quase o dobro em pacientes com baixos niveis séricos de
vitamina D (10-30 ng/mL) e se tornaram maior (9,0%) em
pacientes com deficiéncia grave de vitamina D. Contudo,
Apesar da tendéncia para uma maior incidéncia de falha
precoce em pacientes severamente deficientes de vitamina
D, as diferencas entre os trés grupos de pacientes ndo foram
estatisticamente significante (P = 0,15).

Discussao

Neste estudo, por meio de uma revisdo analitica da literatura
abordou-se a influéncia da vitamina D na taxa de sucesso dos
implantes dentdrios. No entanto, ao realizar a pesquisa em
bases de dados, o nimero de estudos encontrados foi baixo. O
ntmero de estudos clinicos em humanos foi ainda inferior,
principalmente porque existem diversos fatores que podem
interferir no sucesso ou falha dos implantes dentarios.” Este fato
refor¢a a importancia deste trabalho e a necessidade de mais
trabalhos com tal temadtica na tentativa de se compreender a
influéncia da vitamina D nas taxas de sucesso com implante.
Apesar da importancia da vitamina D e seus efeitos sobre o
metabolismo 6sseo, poucos estudos tém, até o momento,
investigado os efeitos da sua deficiéncia sobre a
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osseointegracdo de implantes dentdrios. Quase todos os
estudos foram feitos em modelos animais':'>:23:2427-29 ¢
muito poucos em seres humanos.?%'3-33 Estes n3o conse-
guiram encontrar uma relacdo entre o polimosfirmo da
proteina de ligacdo da vitamina D com falha de implantes
dentdrios, no entanto sua avaliacdo em rela¢do aos parame-
tros clinicos que influenciariam na perda de implantes
(edentulismo, profundidade de sondagem periodontal, posi-
¢do do implante, estabilidade primaria, comprimento do
implante, técnica cirGrgica e a quantidade dssea) sdo de
grande relevancia para a realiza¢do de planejamentos com
implantes e devem sempre ser levados em consideracao.

O estudo do processo de osseointegracdo, levando em
consideracdo fatores relacionados ao hospedeiro e que possam
influenciar este processo, passou a ser abordado principal-
mente com foco em abordagens micronutricionais devido a
quantidade de falhas que ainda ocorrem mesmo em condi¢des
ideais do procedimento operatério e do leito receptor. A
vitamina D por ter um papel importante no metabolismo 6sseo
passou a ser alvo das investigacdes. A maioria dos estudos
parece indicar um efeito positivo da vitamina D na osseointe-
gracdo, principalmente quando os individuos apresentam
deficiéncia da mesma ou quando possuem alguma alteracao
sistémica que leva a deficiéncia de vitamina D.'32427-33

Especificamente, Kelly et al, 2008,>> demonstraram que a
deficiéncia de vitamina D poderia comprometer significati-
vamente o estabelecimento da osseointegracdo de implantes
com superficies tratadas em ratos. Resultados semelhantes
foram relatados por Zhou et al, 2012,%” que encontraram um
aumento da osseointegracdo em ratos osteoporticos
quando suplementados com vitamina D. Assim como Liu
et al, 2014,%® em ratos que apresentavam doenga renal
cronica e que também receberam suplementacdo.

Uma outra possibilidade de estudo, para entender os efeitos
da administracdo de vitamina D sobre a cicatrizagdo 6ssea é o
revestimento da superficie do implante por meio da aplicagdo
topica de vitamina D. Salom’o-Coll et al, 2016%° chegaram a
conclusdo de que a vitamina D aumentou a porcentagem de
contato osso-implante em 10% ao realizar este estudo em caes,
porém sem diferenca estatistica. A auséncia de diferencas
estatisticas pode ser causada pela forma inadequada de admi-
nistracdo da vitamina D ou devido ao fato de que os animais
estavam em boa satide geral. Portanto, recomenda-se que
sejam realizados estudos usando outras formas de aplicacdo
tépica da vitamina D como também sua realizacdo em dife-
rentes quadros de satde dos animais.

No entanto, o estudo de Mangano et al, 2016,° que avaliou
uma amostra grande de pacientes (1625 implantes em 822
pacientes) ndo apresentou diferencas estatisticas no nimero
defalhas entre os grupos suficiente, insuficiente e deficiente de
vitamina D. [sso sugere que mais estudos randomizados sejam
realizados para confirmar se hd uma associa¢do entre baixos
niveis séricos de vitamina D e um aumento na incidéncia de
falha precoce de implantes. A auséncia de diferenca estatistica
entre os grupos pode estar relacionada a amostra, que apesar
de extensa, pode ter sido muito heterogénea. Fatores como
idade e género devem ser avaliados separadamente para que se
consiga resultados mais precisos.
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Devido as mudangas do estilo de vida (viver em ambientes
fechados e evitar exposicdo solar por medo de aparecimento
de cancer de pele), o uso da vitamina D via suplementacdo
passou a ser discutida, principalmente para os pacientes
considerados de risco como idosos, mulheres p6s-menopausa
e pacientes institucionalizados. Sabe-se que a partir da dieta
também se pode obter vitamina D, entretando, as quantidades
obtidas ndo conseguem suprimir as necessidades diarias do
individuo via exposicdo solar. Assim, surgiu a necessidade de
realizar a suplementacdo de vitamina D. Os artigos citados
anteriormente'>2427-2833 mostram que com o uso de suple-
mentac¢do em individuos com deficiéncia, houve melhora da
osseointegracdo. Porém nenhum estudo relatou realmente
qual a suplementacdo dada, o porqué do uso desta quantidade
ou o porqué da via de administracao escolhida.

A principal relevancia desta revisdo é conscientizar o
cirurgido-dentista de que a deficiéncia de vitamina D pode
estar associada a falha de implantes dentarios mesmo em
condi¢des 6timas gerais e locais, descrito semelhantemente
por Fretwurst et al, 2016."> Porém, sio necessarios mais
estudos para determinar se ha sempre indicacdo em realizar
triagem dos niveis de vitamina D antes da realiza¢cdo da
instalagdo de implantes ou ndo.

Os cuidados sobre os niveis séricos de vitamina D devem
ser reforcados em pacientes institucionalizados por longos
periodos, como no relato de caso de Bryce et al, 2014.33
Nessas situacoes, a suplementacdo de vitamina D antes da
instalacdo do implante pode ser necessaria, juntamente com
auxilio de uma equipe médica e nutricionistas. No entanto,
quando o cirurgido-dentista constatar a deficiéncia de vita-
mina D, o mesmo deve encaminhar o paciente para um
médico e nutricionista que avaliardo o porqué de o paciente
apresentar essa deficiéncia. Se é devido a alguma problema
hepatico ou renal, que faz com que ndo se obtenha a forma
ativa da vitamina D ou se é devido a pouca exposicdo a luz
solar ou deficiéncia nutricional.'? A solicitacio de dosagem
de vitamina D pré-instalacdo de implante deve ser realizada
quando acompanhada de um histérico médico do paciente
que demonstre deficiéncias de vitaminas, pacientes institu-
cionalizados por longos periodos (internados e/ou acama-
dos), presenca de complicagbes renais, dentre outras
situagdes que possam influenciar na sintese e metabolismo
da vitamina D.

Ndo hd até o momento nenhum estudo que aborde a
relacdo entre vitamina D e a peri-implantite. Considerando a
resposta imunolégica do paciente e que essa tem influéncia
nutricional, futuros estudos podem ajudar a elucidar melhor
ainfluéncia da vitamina D no quadro clinico local e sistémico
do paciente que tem ou ira receber implantes dentarios.

Conclusao

Portanto, a vitamina D é um importante nutriente responsa-
vel pelo metabolismo 6sseo e desempenha um papel impor-
tante no processo de osseointegracdo e na estabilidade a
longo prazo dos implantes. Entretanto, sdo necessarias mais
pesquisas, incluindo investigacdes clinicas longitudinais e
revisdes sistemadticas, que possam elucidar melhor os
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mecanismos de agdo da vitamina D nos processos de meta-
bolismo 6sseo, da osseointegracdo e no sucesso e sobrevida
dos implantes. Uma abordagem integral do paciente a ser
submetido a cirurgia de colocacdo de implante, acompa-
nhado de adequada satide sistémica, sdo necessarios para a
obtenc¢do de um bom prognéstico.
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amos, para os devidos fins, que nenhum dos autores desse
estudo possui qualquer tipo de interesse abaixo descrito, ou
outros que configurem o chamado Conflito de Interesse.
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quer suporte financeiro da inddstria ou de outra fonte
comercial, e nem eu, nem os demais autores ou qualquer
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