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RESUMO

O movimento dos dentes ¢ influenciado por diversos fatores intrinsecos e extrinsecos que
devem ser tomados em consideracdo pelo médico dentista durante o tratamento
ortoddntico. Nestes incluem-se as vitaminas na dieta ou na terapéutica farmacoldgica por
exemplo. Varios estudos mostraram a possivel correlagdo entre as vitaminas C, D, Ee a
velocidade do movimento dos dentes durante o tratamento ortodontico. Esta revisdo
narrativa tem como objetivo analisar o impacto das vitaminas C, D e E durante o
movimento dentario no tratamento ortodontico. Para realizagdo deste trabalho, foi
realizada uma pesquisa bibliografica nas bases de dados Pubmed, b-on e Google Scholar
com a utilizagdo das seguintes palavras-chave MeSH: orthodontics, tooth movement,
vitamins, bone remodeling, osteoblasts, osteoclasts, periodontal ligament. Foi usado o
operador booleano AND com diferentes combinagdes de palavras-chave. Foram
estabelecidos critérios de inclusdo como a data de publicagdo dos artigos nos ultimos dez
anos (2014-2024) em idioma inglés, portugués e francés. Foram excluidos os artigos que
ndo estivessem dentro da tematica selecionada apds leitura do titulo e do resumo, e
também os artigos duplicados. A selecdo dos artigos foi realizada por dois investigadores.
Podemos concluir que a vitamina D tem efeitos aceleradores do movimento ortodontico
dos dentes em animais, mas em humanos esses efeitos aceleradores ainda ndo foram
comprovados. A vitamina C também apresenta efeitos aceleradores do movimento
ortodontico dos dentes, de acordo com estudos. Por fim, a vitamina E mostrou resultados
contraditorios quanto a melhoria da formacdo dssea e a aceleragdo do movimento
ortodontico dos dentes. Portanto, ha uma necessidade de realizar novos e numerosos
estudos sobre este assunto. Palavras-chave: “ortodontia”, “movimento ortodontico”,
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“vitaminas”, “remodelacdo 6ssea”.
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ABSTRACT

The movement of teeth is influenced by various intrinsic and extrinsic factors that must
be considered by the dentist during orthodontic treatment. These include vitamins in the
diet or pharmacological therapy, for example. Several studies have shown a possible
correlation between vitamins C, D, and E and the speed of tooth movement during
orthodontic treatment. For this work, a bibliographic search was conducted in Pubmed,
b-on and Google Scholar databases using the following MeSH keywords : orthodontics,
tooth movement, vitamins, bone remodeling, osteoblasts, osteoclasts, periodontal
ligament. The boolean operator AND was used with different combinations of keywords.
Inclusion criteria included the date of publication of articles within the last ten years
(2014-2024) in English, Portuguese, and French. Articles that did not fall within the
selected theme after reading the title and abstract, and duplicate articles, were excluded.
The selection of articles was carried out by two researchers. This narrative review aims
to analyze the impact of vitamins C, D, and E during tooth movement in orthodontic
treatment. We can conclude that vitamin D accelerates tooth movement in animals, but
these effects have not yet been demonstrated in humans. Studies According to studies,
vitamin C also shows accelerating effects on tooth movement. Finally, vitamin E has
shown contradictory results regarding the improvement of bone formation and the
acceleration of tooth movement. Therefore, there is a need for numerous new studies on
this subject. Keywords: "orthodontics," "orthodontic movement," "vitamins" "bone
remodeling".
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Influéncia das Vitaminas no Tratamento Ortodontico — Revisdo Narrativa

I. INTRODUCAO

Os dentes movem-se ou deslizam espontaneamente durante toda a vida do individuo. O
“movimento dentério fisiologico” foi observado por Sicher ¢ Weinmann em 1944. Este
movimento ocorre em especificas fases evolutivas do crescimento, como uma resposta a
diretrizes sistémicas relacionadas com a maturacao do individuo. A erup¢ao dentéria ¢ um
exemplo caracteristico desse processo. Ao contrario, pode existir uma a¢do ou estimulo
traumatico proveniente de um agente material bem identificavel que gera uma forga para
induzir o movimento dentario por traumatismo. Pode ser por exemplo um trauma
acidental. Por fim, existe um terceiro tipo de movimento dentdrio que ¢ o movimento

dentario induzido ortodonticamente dentario (MDIO) (Silva, 2007).

A Ortodontia ¢ uma area especializada dedicada a investigagao e pratica do deslocamento
dos dentes dentro do osso (Li et al., 2018). O estimulo ortodontico, ou forca ortodontica,
¢ aplicada nos dentes por meio de dispositivos artificiais projetados especificamente para
esse fim. Esses dispositivos podem ser removiveis ou fixos, dependendo da necessidade
e do plano de tratamento ortodontico (Silva, 2007). O comportamento fisico do
movimento dentario causado pela for¢a ortodontica ¢ regido pelas Leis de Newton. O
sistema bioldgico dos dentes reage as variacdes na magnitude da forga, no tempo de
aplicacdo e na direcdo por meio de células recetoras e da cascata de sinalizagdo,
resultando em remodelacdo 6ssea e movimento ortodontico (Li et al., 2018). Para
realizagdo deste deslocamento ortodontico, o periodonto composto por osso alveolar,
ligamento periodontal (LPD) e cemento ¢ de crucial importancia (Jiang et al., 2017). Atua
com diferentes tipos de células, incluindo fibroblastos do ligamento periodontal, células-
tronco mesenquimais, células inflamatorias, osteoblastos, ostedcitos e osteoclastos (Jeon

et al., 2021).

Existem diferentes medicamentos e substidncias quimicas que afetam o metabolismo
6sseo. Estes podem ter impacto no MDIO. As vitaminas estdo incluidas nesse grupo,
atuando como antioxidantes ao inibir os radicais livres (Bolat et al., 2020). As vitaminas
sdo compostos organicos que ndo fornecem energia propria, sdo micronutrientes.
Possuem estruturas e fungdes muito variadas. Nao podem ser sintetizadas pelo organismo
e, portanto, devem ser obtidas através da alimentacdo, com excecdo da vitamina D. Um
status vitaminico normal ¢ essencial para a manutengdo da saude. Grandes deficiéncias
vitaminicas marcaram a historia da medicina, de que ¢ exemplo o escorbuto (deficiéncia

de vitamina C ou acido ascérbico) ( Schlienger, 2022a). E também conhecido como "peste
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dos marinheiros", que devastou as tripulagdes durante as grandes jornadas maritimas. Esta
mesma doenga causou estragos durante a Grande Fome na Irlanda (1845-1852) e
permaneceu sem cura até que James Lind demonstrou em 1747 que era possivel cura-la
com uma preparacdo de laranja e limdo (Schlienger, 2022b). No entanto, varias
deficiéncias ainda estdo presentes atualmente (Schlienger, 2022a). S2o pouco comuns nos
paises desenvolvidos devido as praticas de prevencdo e ao acesso a uma alimentagdo
adequada e diversificada. O escorbuto ainda estd presente entre nés em pessoas com
grande precariedade. As manifestagdes clinicas da deficiéncia de vitamina C sdo variadas
e por vezes enganosas: podem incluir sintomas gerais como fadiga, anorexia, perda de
peso, dores musculares e fraqueza, bem como dores 6sseas. Outras manifestagdes também
podem ser observadas, como foliculites hiperqueratoticas nos membros inferiores e
tronco, edemas distais, atraso na cicatrizagdo, purpura, sangramento das gengivas,
equimoses ¢ hemartroses espontaneas apesar de uma avaliacdo de coagulagcdo normal.
Pessoas com deficiéncia de vitamina C também podem apresentar uma suscetibilidade
aumentada a infe¢des. A evolucdo ¢ sempre fatal na auséncia de tratamento, mas apds a

suplementag¢do com vitamina C, o prognostico ¢ sempre favoravel (Schlienger, 2022b).

Esta revisdo narrativa e critica da literatura visa analisar o impacto das vitaminas C, D e

E no tratamento ortoddntico em animais € humanos.

A escolha do tema deve-se primeiramente porque a area da Ortodontia sempre me
interessou muito. Quando eu era mais jovem, realizei varios tratamentos ortodonticos.
Embora naquela época, apenas visse o interesse estético, mais tarde, com a frequéncia da
unidade curricular de Ortodontia na faculdade, aprendi que o impacto ¢ muito mais amplo.
E também uma 4rea na qual eu gostaria potencialmente de me especializar. Por fim,
gostaria de relacionar a Ortodontia com o tema da nutri¢ao, pois acredito que esta tem um
grande impacto no organismo em geral e na nossa vida didria. Ao realizar pesquisas, tive

conhecimento da relagao das vitaminas C, D e E podem estar relacionadas com o MOD.


https://www.vidal.fr/actualites/auteur/1385474-jean-louis-schlienger.html
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1.Materiais e Métodos

Para realizagdo desta revisdo narrativa, foi efetuada uma pesquisa bibliografica nas bases
de dados PubMed, b-on e Google Scholar com a utilizagao das seguintes palavras-chave
MeSH (Medical Subject Headings): orthodontics, tooth movement, vitamins, bone
remodeling, osteoblasts, osteoclasts, periodontal ligament. O operador booleano AND foi

usado com as seguintes combinagoes:
- orthodontics AND tooth movement AND vitamins

- orthodontics AND tooth movement AND bone remodeling AND osteoblasts AND

osteoclasts AND periodontal ligament.

Foram também introduzidas referéncias bibliograficas de livros encontradas pelo acesso

da biblioteca da Universidade Fernando Pessoa.

Para orientar a pesquisa foram estabelecidos critérios de inclusdo como os artigos que se
referem ao MOD e as vitaminas e a sua relagdo com a Ortodontia. Os filtros aplicados
foram data de publicag@o dos artigos nos ultimos dez anos (2014-2024) em idioma inglés,
portugués e francés. Foram ainda adicionadas 2 referéncias bibliograficas de anos
anteriores a este periodo (2007 e 2009), 2 livros da biblioteca da Universidade Fernando
Pessoa, e 5 artigos encontrados na Internet pela sua relevancia cientifica para o

enquadramento e compreensdo desta tematica.

Foram excluidos os artigos que ndo estivessem dentro da tematica selecionada apos
leitura do titulo e do resumo, os artigos duplicados e os artigos sem acesso ao texto

integral.

Elaborou-se um fluxograma (cf. Figura 1) para demonstrar o processo especifico de
pesquisa realizado para obter o numero final de 44 artigos. Da pesquisa realizada
obtiveram-se 2541 artigos nas bases de dados potencialmente elegiveis com os critérios
de inclusdo. Destes, apds a leitura do titulo e remocao dos duplicados foram selecionados
201 artigos. Apos a leitura do resumo foram selecionados 91 artigos. Com a leitura
completa, foram utilizados 44 artigos para revisdo. Os artigos e livros adicionais formam

9. No final, foram utilizados 53 artigos e livros.
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Figura 1 - Fluxograma da selecdo dos artigos

Identificagdo dos estudos
Artigos identificados através da pesquisa na base de
dados:
(n=2541)
Pubmed: b-on: Google Scholar:
74 57 2410
Artigos selecionados apés leitura do titulo: Artigos excluidos:
n=279) (n=2262)
Artigos selecionados apds remogo dos duplicados: Artigos excluidos:
(n=201) (0=78)
Artigos selecionados apos leitura do resumo: L 5| Artigos excluidos + artizos
(@=91) ndo acessiveis:
l m=5%2+11=110)
Artigos selecionados apos leitura completa: Artigos excluidos:
(m=44) (@=47)
l Artigos adicionais (fora das
Artigos selecionados: datas, livros, Intemet):
(n=33) (n=9)
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I1. Desenvolvimento

1. O movimento dentario induzido ortodonticamente
1.1. Principios gerais

O MDIO ocorre quando uma forga externa ¢ aplicada sobre um dente (Maltha e Kuijpers-
Jagtman, 2023). O dente no osso alveolar ¢ um tipo de articulagcdo chamada gonfose, onde
sua raiz é cercada por um tecido fibroso chamado LPD. E esse tipo de articulagio que
possibilita 0 movimento dos dentes, ao contrario dos animais onde sdo anquilosados
(Gaitonde et al., 2016). A forca exercida sobre o dente cria duas zonas ao redor do dente,
chamadas zona de compressdo e zona de tensdo. Na zona de compressdo, ocorre uma
reducdo da tensdo normal no LPD, resultando em descarga local do osso e subsequente
reabsorcdo 0ssea com a presenga dos osteoclastos. Na zona de tensdo, o estiramento das
fibras do LPD ¢ transferido para o osso. O aumento da carga dssea contribui para o
recrutamento de osteoblastos ¢ formagao ossea. Assim, o dente desloca-se em diregdo a
zona de compressdo, resultando uma remodelagdo sequencial dos tecidos do LPD e do
osso alveolar de suporte (cf. Figura 2) (Tripuwabhrut, 2014). Este processo requer a a¢ao
coordenada de diferentes tipos de células, incluindo fibroblastos do LPD, células-tronco
mesenquimais, células inflamatoérias, osteoblastos, ostedcitos e osteoclastos (Jeon et al.,

2021).

Figura 2 - Esquema de movimento dos dentes

Orthodontic force Orthodontic force Orthodontic force

Osteoblast Osteoclast

\
.
e !
‘\
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O MDIO ¢ um processo complexo e bem regulado no espaco periodontal composto por

trés fases, que foi introduzido pelo Dr. C.J. Burstone em 1962. Essas fases sao:

-1. A fase inicial (24 horas até 2 dias): Corresponde a um movimento rapido imediato
ap6s a aplicagdo da forga. E caracterizada por um deslocamento rapido e frequentemente
significativo do dente dentro de seu alvéolo. A compressao e o estiramento do LPD sdo
causados pela forga aplicada no dente. Isso resulta em fendmenos como extravasamento
dos vasos sanguineos, atragdo quimiotatica de células inflamatdrias e recrutamento de

osteoblastos e osteoclastos progenitores.

-2. A fase de laténcia (20 até 30 dias): E a fase durante a qual ocorre pouco ou nenhum
movimento dentario. Ocorre a eliminacdo da zona hialina, que ¢ uma necrose localizada
do LPD alveolar no local de compressao como resultado da compressao inicial. O tecido
necrotico dos locais 6sseos comprimidos e do LPD comprimido ¢ removido por

macrofagos, células gigantes de corpo estranho e osteoclastos.

-3. A fase pds-deslocamento (cerca de 40 dias apos a aplicagdo inicial da forga): Durante
essa ultima fase, o movimento dentario ocorre gradualmente ou subitamente. Acredita-se
que este retorno esteja associado a um ciclo continuo de desenvolvimento e remogao do
tecido necrotico durante o deslocamento do dente (Nevesny, 2019; Asiry, 2018; Sangle et

al., 2023; Kalra et al., 2015).

Durante o MDIO, uma forga ¢ aplicada para provocar o movimento dentéario. Essa forca
¢ uma carga aplicada a um objeto que o faz mover. O objetivo ¢ aplicar uma forga que
inicie uma resposta tecidual maxima sem provocar dor ou reabsor¢ao radicular, mantendo
a satde do LPD durante todo o movimento do dente. Essa ¢ a forca ortodontica ideal. Na
pratica, essa forga ideal ndo ¢ realizavel, mas devemos tentar nos aproximar dela o
maximo possivel. Devemos entdo utilizar a forca eficaz, que ¢ aquela que atinge o
objetivo de mover o dente, respeitando o principio de ergonomia biologica, ou seja,
obtendo o maximo efeito com um minimo de esforco tecidual e efeitos secundarios como
a apoptose celular excessiva ou danos celulares (Silva, 2007). Forcas mecanicas elevadas
podem levar a uma viabilidade celular reduzida, e até mesmo a danos celulares e apoptose

de maneira dependente da for¢a (Nettelhoff et al., 2016).

Na pratica, um estudo realizado por Yee et al. mediu a taxa e a quantidade de movimento
dentario dos caninos em humanos induzido por forcas ortoddnticas continuas pesadas

(300 g) e leves (50 g) usando molas de fechamento em niquel-titdnio superelasticas
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durante um periodo de 12 semanas. Descobriram que for¢as pesadas aumentam
significativamente a taxa e a quantidade de retragdo dos caninos, mas com perda de
controle da rotagdo dos dentes e de ancoragem. As forgas leves proporcionaram um
percentual mais alto de retragdo dos caninos do que as forgas pesadas, com menos tensao
sobre a ancoragem. Portanto, ¢ preferivel usar forgas leves para evitar efeitos colaterais

clinicos indesejaveis (Yee et al., 2009).

Apesar de um tratamento ortodontico bem-sucedido permitir o movimento dos dentes e
o remodelamento dos tecidos de suporte, o uso excessivo de forca pode causar efeitos
adversos, como a reabsor¢do das raizes, que devemos evitar na medida do possivel

(Tripuwabhrut, 2014).

1.2. O osso alveolar

O nosso sistema esquelético ¢ composto por mais de 200 ossos que fornecem uma
estrutura rigida para suportar o corpo e também servem como reservatorio de calcio (Omi
e Mishina, 2022). O osso ¢ um tecido conjuntivo denso (Seth, 2019), vital que passa por
constantes mudangas ao longo da vida (Tripuwabhrut, 2014). Tem a capacidade de auto-
reparar-se e também pode adaptar-se as mudancas nas necessidades mecanicas do corpo
(Seth, 2019). E composto por placas dsseas corticais externas densas que tém fungdo de

suporte e por 0sso trabecular mais ativo metabolicamente (Tripuwabhrut, 2014).

O osso alveolar faz parte da mandibula e da maxila (Tripuwabhrut, 2014), formando e
protegendo os alvéolos dentarios. Renova-se constantemente em resposta as exigéncias
funcionais (Graber et al., 2017). O osso alveolar tem uma estrutura comparavel a outros
tecidos 6sseos no corpo (Tripuwabhrut, 2014). E composto por 23% de tecido
mineralizado, 37% de matriz organica, principalmente coldgeno, e os outros 40% sdo
agua (Jiang et al., 2015). Embora a maior parte do osso alveolar seja trabecular existe
uma placa de osso compacto chamada de lamina dura que fica adjacente ao espaco do
LPD. As fibras do LPD ancoram-se ao osso alveolar ao atravessar a lamina dura, enquanto
as outras extremidades conectam-se ao cemento. A homeostase ¢ fun¢ao do osso alveolar
¢ feita por multiplos tipos celulares, nomeadamente osteoblastos, osteoclastos e
ostedcitos, que desempenham papéis criticos. Além disso, macrofagos, células endoteliais

e adipocitos também podem ser encontrados dentro do osso alveolar (Li et al., 2018).

A consideragdo do tipo de osso pelo qual o dente sera deslocado ¢ essencial no

planeamento do tratamento ortodontico. Os movimentos do dente em direcdo mesial ou
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distal resultam no deslocamento das raizes através da estrutura esponjosa do 0sso
alveolar. Quando um dente ¢ movido para ocupar o espago deixado por outro que foi
extraido recentemente, a remodelagdo ocorre rapidamente devido a presenca de diversas
células diferenciadas a quantidade limitada do osso a ser reabsorvido. No entanto, o
movimento de um dente para a posic¢ao labial ou lingual, onde as placas corticais sdo mais
finas deve ser realizado com extrema cautela, especialmente em pacientes adultos, para

evitar respostas adversas causadas pelo tratamento (Graber et al., 2017).

1.2.1. As células do osso alveolar

- Osteocitos

Os ostedcitos sdo células que sdo formados por diferenciacdo dos osteoblastos e ficam
incorporadas na matriz 6ssea. Sdo as células mais comuns no esqueleto adulto,
representando cerca de 90-95% de todas as células 6sseas (Jeon et al., 2021) e podem
viver tanto tempo quanto o proprio organismo (Jiang et al., 2016). Estas células sdo
estreladas ou dendriticas e localizadas dentro de pequenas cavidades na matriz Ossea,
conhecidas como lacunas, e permanecem viaveis por longos periodos antes de passarem
por apoptose. Tém a capacidade de comunicar diretamente com osteoblastos, células de
revestimento 0sseo e osteoclastos por meio de prolongamentos celulares que ocupam

pequenos canais denominados canaliculos (Tripuwabhrut, 2014).

Um dos papéis cruciais dos ostedcitos reside na orquestracdo da homeostase 6ssea ao
regular os osteoblastos e os osteoclastos (Tripuwabhrut, 2014). Sob compressdo, os
ostedcitos estdo associados a reabsor¢do 0ssea ao sofrerem apoptose (Vata, 2020). De
acordo com estudos em ratos, apos essa apoptose, foi observada a formagdo de
osteoclastos. Os ostedcitos moribundos seriam entdo responsaveis por sinais ativos para

recrutar osteoclastos (Jeon et al., 2021).

Os osteocitos também podem ser uma fonte importante de Receptor Activator of Nuclear
factor kappa-B Ligand (RANKL) nos modelos murinos de mecanica ortodontica (Jeon et
al., 2021). O RANKL ¢ expresso pelos ostedcitos que desempenha um papel importante
no metabolismo 6sseo. De facto, os ratos deficientes em RANKL desenvolveram um
fenotipo osteopetrotico que se tornou cada vez mais evidente com a idade (Marahleh et
al., 2021). A principal fonte de RANKL durante o remodelamento 6sseo podera ser os

ostedcitos (Tripuwabhrut, 2014).
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- Osteoclastos

Os osteoclastos sdao células multinucleadas que circulam no sangue (Vata, 2020) apods
terem sido formadas por fusdo de células mononucleadas de origem hematopoética. Sao
formados a partir do Macrophage Colony-Stimulating Factor (M-CSF) e do RANKL
(Ogawa et al., 2019). O M-CSF estimula a expressao do Receptor Activator of Nuclear
Factor-Kappa B (RANK) e facilita assim a sinalizagio RANKL/RANK nos osteoclastos.
Quando o RANKL se liga a0 RANK, as vias de sinalizagdo Nuclear Factor-Kappa B
(NF-xB) e Mitogen-Activated Protein Kinases (MAPK) s3o ativadas. Dessa ativagdo
resulta uma outra, a de dois fatores de transcricdo chave para os osteoclastos: c-Fos e
Nuclear Factor Of Activated T cells I (NFATcl). A ativacdo desses fatores regula, por sua
vez, a expressdo de genes especificos dos osteoclastos, como a Tartrate-Resistant Acid
Phosphatase (TRAP) e a catepsina K, que sdo necessarios para a diferenciacdo dos
osteoclastos. O sistema RANKL/RANK ¢ fundamental para a formacao dos osteoclastos
e para a regulagdo da remodelacdo 6ssea, como evidenciado pela osteopetrose severa
observada em camundongos nos quais o gene RANKL foi suprimido. Além disso, esses
camundongos apresentam problemas de erupc¢do dentaria, destacando o papel crucial da

reabsorcao Ossea pelos osteoclastos nesse processo (Omi, 2022).

O ciclo de vida de um osteoclasto ¢ composto por 3 fases. Uma primeira denominada a
fase proliferativa (4-5 dias), na qual os osteoclastos se multiplicam ativamente na medula
6ssea. Uma segunda, chamada a fase migratoria através da corrente sanguinea (5-13 dias).
Nesta, os osteoclastos migram em dire¢do aos locais onde sdo necessarios pelo sistema
sanguineo. Para finalizar, os osteoclastos multinucleados ativos absorvem o osso,
degradando a matriz dssea (10-11 dias). Esta ¢ a fase de reabsor¢do (Sivarajan et al.,
2014). Os osteoclastos aparecem apenas nas proximidades do osso mineralizado, tanto do

lado do LPD quanto da medula 6ssea (Tripuwabhrut, 2014).

Os osteoclastos sdo as Unicas células na natureza capazes de degradar o tecido 6sseo
mineralizado e sdo importantes para os processos fisiologicos de remodelacido e
modelacdo, da homeostase do célcio, da erupgdo dentaria e do MDIO (Vata, 2020).
Durante o0 MDIO, os osteoclastos sdo encontrados no lado da compressdo e iniciam a
reabsorcao 0ssea para permitir o deslocamento dentario na dire¢do da forga aplicada (Jeon

et al., 2021).


https://en.wikipedia.org/wiki/Macrophage_colony-stimulating_factor
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- Osteoblastos

Os osteoblastos sdo células mononucleares derivadas de precursores de osteoblastos que
sdo derivados de células-tronco mesenquimais que residem ao longo das superficies
Osseas (Alikhani et al., 2018). Estes pré-osteoblastos cobrem a maioria das superficies
Osseas e tém como fungdo principal a secrecdo da matriz organica do 0sso. A matriz dssea
recém-formada, chamada ostedide, ndo ¢ imediatamente calcificada: uma camada de
ostedide separa os osteoblastos ativos que formam osso da superficie Ossea.
Posteriormente, essa camada de ostedide sofre mineralizagdo através de fatores de

transcri¢do, incluindo Runx-2 e osterix (Tripuwabhrut, 2014).

Os osteoblastos sdo as células secretoras mais ativas no osso, possuindo uma forma
cuboidal ou ligeiramente alongada. Sao responsaveis pela formagdo 6ssea durante o
desenvolvimento embrionario, o crescimento, a remodelacdo 0ssea e a cicatrizacdo de
fraturas (Vata, 2020). Produzem colageno tipo I, a principal proteina estrutural da matriz
organica 6ssea. Os osteoblastos também sao responsaveis pela degradagdo do ostedide e
pela producdo de varias citocinas, como o fator de crescimento IGF-I, o Transforming
Growth Factor Beta (TGF-B) e Human Bone Morphogenetic Protein-2 (BMP-2),
essenciais para a diferenciacdo dos osteoblastos, além de RANKL e M-CSF, que estdo
envolvidos na formac¢do dos osteoclastos (Tripuwabhrut, 2014; Vata, 2020). Durante o
MDIO, os osteoblastos s3o necessarios para formar novo osso no lado da tensdo e

remodelar as areas reabsorvidas no lado da pressao (Proffit, 2013).

O niimero de osteoblastos diminui com a idade, o que afeta o equilibrio entre a formagao

e a reabsorcdo Ossea e pode eventualmente levar a osteoporose (Jiang et al., 2015).
1.2.2. A remodelagdo 6ssea

A remodelagdo 6ssea ¢ um processo continuo no individuo em condigdes normais.
Contribui para manter o volume e a resisténcia Ossea para atender as exigéncias
fisioldgicas (Seth, 2019). Esse processo também ¢é conhecido como renovagdo dssea
(Feller et al., 2015). De acordo com a "teoria da pressdo-tensdo" (Seth, 2019), comeca
com a reabsor¢do 6ssea mediada pelos osteoclastos no lado da compressao, seguida pela
formagdo 6ssea mediada pelos osteoblastos no lado da tensdo (Feller et al., 2015). Assim,
0o o0sso ¢ constantemente substituido para manter a sua integridade estrutural

(Tripuwabhrut, 2014).
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Este ciclo de remodelagdo comega com a ativagdo dos osteoblastos, regulada pela
homeostase do célcio hormonal. Os osteoblastos produzem e liberam enzimas
proteoliticas que degradam o osteodide, separando assim a camada celular osteoblastica do
osso mineralizado. Essa degradacdo permite que os osteoclastos, responsaveis pela
reabsorcdo Ossea, se fixem a superficie Ossea mineralizada. O recrutamento dos
osteoclastos ¢ iniciado pela ativagdo de recetores nos osteoclastos, como RANK e c-fms,
através da expressdo de RANKL e M-CSF pelos osteoblastos. Uma vez que as lacunas de
reabsor¢ao Ossea sao formadas, os osteoclastos deixam o local de reabsor¢ao, e células
mononucleares aparecem para limpar quaisquer residuos da matriz organica apds a
digestdo pelos osteoclastos (Tripuwabhrut, 2014). Apos a reabsor¢do Ossea, agentes
biologicamente ativos como bone morphogenetic proteins (BMP), Fibroblast Growth
Factor (FGF) e TGF-B sdo libertados da matriz organica do osso reabsorvido no
microambiente local, induzindo a formagao 6ssea mediada pelos osteoblastos. (Feller et
al., 2015). Uma vez que os osteoblastos preenchem as lacunas de reabsor¢do com uma
quantidade de osso recém-formado equivalente aquela que foi reabsorvida, o processo de
remodelagdo esta concluido, e a matriz 6ssea mineralizada ¢ protegida pelo ostedide e por

uma fina camada de osteoblastos (Tripuwabhrut, 2014).

E fundamental notar que a remodelagio dssea ¢ um processo dindmico que envolve um
equilibrio delicado entre a reabsor¢ao dssea pelos osteoclastos e a formagao 6ssea pelos
osteoblastos. Esse processo requer um desequilibrio celular especifico para manter um
estado estdvel: aproximadamente 1 osteoclasto para cada 100 osteoblastos. Um
desequilibrio reflete a natureza mais rapida e intensa da atividade osteoclastica em
compara¢do com a atividade osteogénica. Essa interacdo complexa entre os dois tipos de
células dsseas € essencial para manter a integridade e a adaptabilidade dos ossos ao longo

da vida (Silva, 2007).
1.2. O ligamento periodontal

A interligacdo do dente com o0 osso alveolar, faz-se por meio de uma articulagdo designada

por sindesmose e ¢ concretizada por intermédio do ligamento periodontal (Silva, 2007).

O LPD ¢ o tecido conjuntivo especializado que conecta o cemento da raiz dentaria ao
osso alveolar por meio de feixes de coldgeno do tipo I chamados fibras de Sharpey
(Tripuwabhrut, 2014; Jiang et al., 2015). A sua principal fun¢do ¢ manter os dentes nos

seus alvéolos, permitindo-lhes resistir a forcas de mastigacdo consideraveis (Li et al.,

11



Influéncia das Vitaminas no Tratamento Ortodontico — Revisdo Narrativa

2018). Também fornece suprimento vascular e nutrientes ao cemento, ao osso alveolar e
ao proprio LPD (Jiang et al., 2015). Em média, o LPD ocupa um espaco de cerca de 0,2
mm de largura. Dependendo da localiza¢do ao longo da raiz dentaria, a espessura do LPD
pode variar de 0,15 a 0,38 mm, sendo a parte mais fina localizada no ter¢o médio da raiz.
O espaco do LPD diminui progressivamente com a idade (Li et al., 2018). O LPD ¢
composto por diversos tipos celulares heterogéneos, incluindo fibroblastos, células
progenitoras, células de revestimento dsseo, osteoclastos, células endoteliais, células
nervosas e outros tipos celulares (Jeon et al., 2021). Essa grande diversidade celular e
vascular permite distingui-lo dos outros ligamentos e tenddes (Silva, 2007). O colageno
¢ a principal proteina da matriz extracelular do LPD: cerca de 80% desse coldgeno ¢ do
tipo I, que ¢ o componente principal dos feixes de fibras que conectam o cemento € 0 0sso
alveolar para formar o LPD. O tecido do LPD também contém nervos sensoriais,
formando uma rede complexa de filamentos nervosos provenientes do nervo trigémeo,
além de vasos sanguineos. Fibras nervosas mielinizadas e ndo mielinizadas também estdo
presentes. As fibras ndo mielinizadas geralmente acompanham os vasos sanguineos do
LPD e podem desempenhar um papel na regulacdo da sua contracdo (Tripuwabhrut,

2014).
1.3.1. As células do ligamento periodontal

O LPD ¢ composto por diferentes tipos celulares, como fibroblastos, células progenitoras,
células que revestem o osso, osteoclastos, osteoblastos, células endoteliais, células

nervosas, entre outros (Jeon et al., 2021).

Os fibroblastos representam aproximadamente 50 a 60% da celularidade total do LPD
(Jiang et al., 2015). Os fibroblastos do LPD sdo mecanoreativos a stress compressivo, de
tracdo e de cisalhamento, a stress mastigatorio e a forgas ortodonticas (Tripuwabhrut,
2014). Contribuem para a reabsor¢ao dssea como a principal fonte de RANKL (Jeon et

al., 2015).

Os osteoblastos, osteoclastos e cementoblastos estdo presentes no LPD e desempenham
um papel na manutencdo da homeostase do periodonto. Os osteoblastos e osteoclastos
residem no LPD na superficie da lamina dura e nas superficies endosteais do 0sso
alveolar, respondendo também as tensdes mecanicas. Além disso, o LPD ¢ composto por

macrofagos e linfocitos, que formam a parede dos vasos sanguineos (Jiang et al., 2015).
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As células-tronco mesenquimais residem no LPD, dando origem ao LPD, ao osso alveolar
e ao cemento durante o remodelamento do osso alveolar. Elas funcionam como células
mecanossensiveis durante o MOD. Um exemplo ¢ a célula Glil+, que promove a

formacgao de osteoclastos (Jeon et al., 2021).
1.3.2. O ligamento periodontal durante 0 movimento ortodontico

Na "teoria da pressdo-tensao", o LPD deteta uma mudanga nas forcas mecanicas ou nas
tensoes (Jiang et al., 2015). Na regido do dente onde a forga ¢ aplicada, a compressdo na
frente resulta numa diminui¢do do volume, relaxamento das fibras do LPD, e, portanto,
uma tensdo negativa com a presenc¢a dos osteoclastos. Na regido oposta aquela onde a
forca ¢ aplicada. uma forca de trag¢do nas fibras do LPD resulta num aumento do volume
do LPD, e, portanto, uma tensao positiva, € um alongamento das fibras do LPD com os
osteoblastos. A quantidade de tensdo em ambos o lado do dente depende da forca aplicada
e das propriedades materiais do LPD (Maltha e Kuijpers-Jagtman, 2023; Tripuwabhrut,
2014). Do lado da compressao, o fluxo sanguineo ¢ diminuido, enquanto do lado da tensao
o fluxo sanguineo ¢ mantido ou aumentado (Li et al., 2018). Por outro lado, observa-se
uma diminui¢do do fluxo sanguineo no LPD comprimido, causando hipdxia, morte
celular do LPD (hialinizacdo), reabsor¢do do tecido hialinizado pelos macréfagos e
reabsorcao 6ssea subjacente pelos osteoclastos do lado do tecido hialinizado (Jiang et al.,

2015).

Existem dois tipos de reabsor¢do tecidual no periodonto quando uma forca ortodontica €
aplicada: a "reabsorcdo direta" esta associada a uma forca leve, preservagdo de tecidos e
células e potencializagdo vascular (Jiang et al., 2015). A "reabsor¢do indireta" e a
hialinizagdo estdo associadas a forgas pesadas que comprimem os vasos sanguineos
capilares de maneira que o fluxo sanguineo cessa (Nugrah et al., 2022). Isso causa entdo
lesoes esmagadoras nos tecidos do LPD, morte celular, hemdstase e areas do LPD e osso
alveolar adjacentes sem células. As for¢as mecanicas frequentemente causam
hialinizagdo, levando a necrose no LPD (Jiang et al., 2015). Com forgas mais intensas, o
movimento dentdrio ocorre mais tardiamente e envolve até mais riscos; uma vez que a
magnitude da for¢ca também condiciona a forma de reabsor¢do Ossea. Portanto, ¢é
preferivel usar forgas ortodonticas menos intensas para obter um melhor movimento

dentario (Silva, 2007).
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1.4. O cemento radicular

O cemento ¢ uma fina camada de tecido mineralizado que recobre a raiz do dente. A raiz
dentaria ¢ protegida das forgas oclusais e ortodonticas pelo cemento. A integridade desse
tecido ¢ crucial para a estabilidade do dente e para protegé-lo da reabsorcdo externa
(Nakai et al., 2023). Ao contrario do 0sso, 0 cemento € menos suscetivel a reabsor¢ao e
ndo passa por remodelacdo continua, mas continua a aumentar em espessura ao longo da
vida (Tripuwabhrut, 2014). A sua espessura aumenta gradualmente do colo até ao apice.
O seu aumento de espessura na zona apical €, em primeira instancia, o responsavel pela
erupc¢ao passiva do dente ao longo da vida e que, em principio, deve compensar o desgaste
sofrido em oclusal pela funcdo, tendendo a manter a dimensdo vertical oclusal.
Excetuando o colo, menos protegido, toda a restante raiz se encontra recoberta pelos

cementoblastos e pela insercdo das fibras do ligamento (Silva, 2007).

Com base na presenca ou auséncia de células e na origem das fibras de coldgeno na
matriz, duas formas de cemento sdo descritas: o cemento extrinseco fibroso acelular ¢ o
cimento intrinseco fibroso celular. O cemento extrinseco fibroso acelular cobre
aproximadamente metade a dois tercos da raiz, com as fibras de Sharpey, as principais do
ligamento periodontal, inseridas nele, atuando como uma barreira contra a reabsor¢ao
radicular ortoddntica. O cemento intrinseco fibroso celular cobre a porc¢ao apical a meio
da raiz e as areas da furca. Como a matriz contém células, esse cemento tem a capacidade
de reparar tecidos, preenchendo defeitos de reabsor¢do e fraturas radiculares. O

cementoblasto produz coladgeno (Tripuwabhrut, 2014).
1.5. O processo inflamatério

A inflamagdo ¢ uma resposta complexa do organismo a uma agressdo, seja ela causada
por agentes patogénicos, lesdes ou corpos estranhos. Esse processo envolve uma série de
mudangas fisioldgicas, incluindo a dilatagdo dos vasos sanguineos, um aumento na
permeabilidade capilar, um aumento do fluxo sanguineo para a area afetada e o
recrutamento de diversos tipos de células do sistema imunologico, como os neutréfilos
polimorfonucleares. Os mediadores lipidicos bioativos, principalmente os eicosanoides,
sd0 moléculas-chave envolvidas na regulacdo e mediagdo desses processos inflamatdrios,
desempenhando um papel essencial na resposta imunoldgica e na prote¢ao do organismo

contra agressdes externas (Seth, 2019).
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O MDIO desencadeia reagdes inflamatorias no periodonto. Essas reagdes estimulam a
libertagdo de diversos sinais bioquimicos e mediadores, promovendo o remodelamento
do osso alveolar e do LPD (Yamaguchi e Fukasawa, 2021). A aplicagdo de forca sobre o
dente cria regides de tensdo e compressdo no LPD e nos vasos sanguineos e terminac¢des
nervosas a ele associados. As terminagdes nervosas do LPD estdo estreitamente
relacionadas aos vasos sanguineos (Li et al., 2019). O controle da inflamagdo ¢

fundamental para garantir a eficdcia do MDIO (Yamaguchi e Fukasawa, 2021).

Virios fatores inflamatorios que iniciam unidades funcionais para remodelar o 0sso e os
tecidos periodontais estdo envolvidos nessa resposta inflamatdria e sdo detalhados a

seguir (Li et al., 2019):
-Prostaglandinas

As prostaglandinas (PGs) sdo mensageiros quimicos que pertencem a uma familia de
hormonas chamadas eicosanoides. As PGs sdo produzidas a partir do acido araquidoénico
no corpo (Seth, 2019), que € uma cadeia de acidos graxos poli-insaturados com 20 atomos
de carbono, com ligagdes covalentes aos fosfolipidios e, portanto, estdo presentes em
todas as membranas celulares (Silva, 2007). As PGs sdo mediadoras da inflamagao
gengival e da reabsorcao dssea alveolar (Yamaguchi e Fukasawa, 2021), e dividem-se em
dez subtipos, dos quais D, E, F, G, H e I sdo os mais importantes. A PGE2 ¢ gerada pela
sintese da prostaglandina E em leucécitos (Seth, 2019). Esta ultima ¢ aquela que tem um
papel mais relevante no MDIO. Atua como um vasodilatador, causando um aumento da
permeabilidade vascular e propriedades quimiotaticas, além de estimular a formacao de
osteoclastos e um aumento na reabsorc¢ao dssea (Yamaguchi e Fukasawa, 2021). A sintese
e a atividade das PGs sdo favorecidas pela paratormona e por aminas e
mucopolissacarideos, que sdo outros agentes do processo inflamatorio resultantes da
desgranulacdo dos mastdcitos (Silva, 2007). Os niveis de PGE2 nos tecidos periodontais
e no fluido gengival crevicular, em particular, estdo fortemente correlacionados com a

destruicdo dos tecidos periodontais (Yamaguchi e Fukasawa, 2021).

Durante o MDIO, o processo pelo qual as PGs intervém ¢ o seguinte: a for¢a ortodontica
provoca uma compressdo; essa compressdo leva a uma anoxia celular e
consequentemente a necrose; a lise celular permite a liberacdo do acido araquidonico das
membranas; o acido araquidonico leva a produgdo de prostaglandinas e estas ativam os

clastos para reabsorver o osso alveolar (Silva, 2007).

15



Influéncia das Vitaminas no Tratamento Ortodontico — Revisdo Narrativa

- Citocinas

As citocinas sdo proteinas que atuam como sinais entre as células do sistema imunolédgico
e sdo produzidas por células inflamatorias (macrdfagos) (Yamaguchi e Fukasawa, 2021)
e células locais como os osteoblastos, fibroblastos e células endoteliais. Sdo liberadas
durante os movimentos dentarios ortodonticos e sdo pro-inflamatérias (TNF-a, IL-1a, IL-
1B, IL-2, IL-6, IL-8, IL-17 e RANKL) e anti-inflamatorias (IL-4, IL-10 e IL-13) (Maulana
e Hikmah, 2023).

O RANKL ¢ um membro da familia das citocinas tumour necrosis factor (TNF) e € crucial
para a osteoclastogénese (Nakai et al., 2023). Durante o MDIO, o RANKL liga-se ao seu
recetor RANK e ¢ fortemente expresso nos tecidos periodontais do lado de compressao e
de tensdo (Jeon et al., 2021). A via RANKL-RANK contribui de forma critica para o
MDIO, pois muitos osteoclastos sdo observados no lado de compressdo do dente em uma
condi¢do inflamatoria estéril induzida pelas forgas ortodonticas. Além disso, a

administracdo de anticorpos anti-RANKL retarda o MDIO (Nakai et al., 2023).

Interleukina-1 (IL-1) ¢ uma citocina poderosa que estd envolvida na regulagdo das
respostas imunes, reagdes inflamatorias e estimula a funcdo dos osteoclastos para o
processo de reabsor¢ao Ossea. A aplicagdo de forcas ortodonticas também aumenta os
niveis de IL-1 no lado sob pressdo e afeta diretamente a atividade de reabsor¢ao Ossea
alveolar ao aumentar a expressao de RANKL nos osteoblastos. Isso, portanto, promove a
osteoclastogénese (Maulana e Hikmah, 2023; Tripuwabhrut, 2014; Nakai et al., 2023).
De facto, um estudo demonstrou que a administragdo de um antagonista do recetor de IL-
1 diminui o deslocamento ortodontico dos dentes em camundongos (Tripuwabhrut,
2014). E importante notar que IL-1 existe em duas formas, a ¢ B. E a IL-B que esta

envolvida na inflamacao e estimula a reabsor¢ao dssea (Yamaguchi e Fukasawa, 2021).

Interleukina-6 (IL-6) ¢ uma citocina multifuncional produzida pelas células imunes e
induz a reabsorcdo Ossea osteocléstica (Yamaguchi e Fukasawa, 2021). Tem um efeito
pleiotrépico na hematopoiese, inflamagdo, respostas imunes e homeostase ossea. IL-6
estd aumentada na periodontite, na artrite reumatdide e no deslocamento ortodontico dos

dentes (Nakai et al., 2023).

Interleukina-17 (IL-17) € uma citocina inflamatéria produzida por linfocitos T ativados
(Yamaguchi e Fukasawa, 2021). Em associacdo com a IL-6, a IL-17 também estimula a

osteoclastogénese a partir dos monoécitos e induz o processo de reabsor¢do Ossea alveolar
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(Maulana e Hikmah, 2023). Foi demonstrado que a expressdao de IL-17 aumenta com a
destruicdo tecidual das doencas periodontais, induzindo a expressio de RANKL nas
células do LPD (Nakai et al., 2023). IL-17 ¢ um mediador importante das doengas
autoimunes, incluindo artrite reumatoide, esclerose multipla e inflamagdo das vias

respiratérias alérgicas (Yamaguchi e Fukasawa, 2021).

O Tumour Necrosis Factor a. (TNF-a) ¢ expresso por macrofagos ativados, linfocitos T e
B e células natural killer. Uma ativacio excessiva da sinalizacdo do TNF-a estd associada
a uma inflamagdo cronica (Nakai et al.,, 2023), assim como a reabsor¢do Ossea
(Tripuwabhrut, 2014). Mecanicamente, o TNF-a liga-se diretamente aos recetores na
superficie dos osteoclastos e promove a osteoclastogénese de forma dependente do eixo
RANKL/RANK (Nakai et al., 2023). Um estudo in vivo mostrou que a aplicagdo local de
TNF-a resulta num aumento na quantidade de osteoclastos (Tripuwabhrut, 2014). O
potencial papel do TNF-a na osteoclastogénese ¢ de grande importancia na periodontite.
Além disso, o TNF-a ¢ uma citocina pro-inflamatdria envolvida em doengas inflamatdrias
como a artrite reumatoide e a doenga inflamatoria intestinal (Yamaguchi e Fukasawa,

2021).
2. O impacto das vitaminas sobre o0 movimento dentario ortodontico
2.1. A vitamina D

A vitamina D, ou calcitriol, faz parte da familia das vitaminas lipossoliveis, assim como
as vitaminas A, E e K. Deste modo, ¢ absorvida junto com as gorduras (Schlienger,
2022a). E uma vitamina sintetizada na pele e essencial como hormona esteréide obtido
através da exposi¢ao ao sol, da alimentacao e de suplementos. Como hormona, a vitamina
D regula os niveis de célcio e fosforo no sangue através da absor¢ao intestinal. A vitamina
D também atua como agente paricrino e autdcrino, modulando a diferenciacdo e
maturacdo das células, assim como a fun¢do do sistema imunoldgico inato. Também
regula o equilibrio entre os osteoblastos e osteoclastos e a diferencia¢do dos osteoblastos
(Diah et al., 2023; Almoammar, 2018). A vitamina D ¢ conhecida como a mais antiga de
todas as hormonas e os pesquisadores descobriram a presenca dessa vitamina nas
primeiras espécies de fitoplancton, que a produzem ap6s exposi¢ao ao sol (Almoammar,

2018).

A maior parte (80 a 100%) da vitamina D no organismo ¢ produzida na pele através da

biossintese induzida pela exposi¢do a luz solar (raios ultravioleta B). Quando exposta ao
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sol, a vitamina D converte-se em pré-vitamina D3 e, em seguida, em vitamina D3
(colecalciferol) sob a agdo dos raios ultravioleta B (UVB) e do calor. Este processo ¢
chamado de fotoconversdo (Diah et al., 2023). O colecalciferol ¢ a unica isoforma de
vitamina D produzida pelo corpo de mamiferos em resposta a exposicdo ao sol
(Tashkandi, 2019). Apos a exposicdo aos raios UVB na pele, a vitamina D leva pelo
menos 3 dias para sair da pele e persiste na circulagao sete dias depois (Diah et al., 2023).
Viérios fatores foram identificados pelos pesquisadores como tendo um impacto na
producdo de vitamina D3 no organismo. Entre esses fatores, podemos citar a pigmentacao
da pele, que influencia a capacidade da pele de sintetizar vitamina D em resposta a
exposi¢do solar. Pessoas com uma pigmentagdo mais escura muitas vezes precisam de
uma exposi¢ao solar mais longa para sintetizar uma quantidade adequada de vitamina D.
Além disso, a idade também pode desempenhar um papel, pois a capacidade da pele de
produzir vitamina D diminui com a idade. As roupas e o uso de protetor solar também
podem limitar a produ¢do de vitamina D, bloqueando os raios UVB necessarios para sua
sintese. A hora do dia, a estagdo do ano, a latitude e a altitude também sdo fatores
importantes, pois determinam a intensidade e a duragdo da exposi¢do aos raios solares
UVB. No inverno, por exemplo na América do Norte, o angulo zenital mais baixo do sol
resulta em uma maior distancia percorrida pelos fotdes UVB através da camada de ozono,
o que reduz a quantidade de radiagdo UVB que atinge a superficie da Terra e, portanto, a
sintese de vitamina D na pele. Uma solug¢do econdmica e simples para remediar essa

condi¢do ¢ o uso de suplementos de vitamina D (Almoammar, 2018; Gratton et al., 2022).

A segunda fonte importante de vitamina D (aproximadamente 30%) ¢ a alimentacdo. A
ingestao diaria de vitamina D pode ser obtida em alimentos ricos em ovos, carne, peixe
gorduroso, 6leo de peixe e laticinios integrais (Schlienger, 2022a). A vitamina encontrada
nesses alimentos € a vitamina D2, também conhecida como ergocalciferol, com excegao
dos peixes gordurosos que contém o composto D3 (Tashkandi, 2019). Um estudo
transversal recente realizado no Reino Unido comparou os niveis de vitamina D no
plasma entre os consumidores de carne e peixe e os vegetarianos e veganos. Os resultados
mostraram que os niveis de vitamina D eram significativamente mais elevados nos ndo
vegetarianos do que nos vegetarianos. Isso destaca o impacto da dieta nos niveis de
vitamina D no corpo, com uma dieta rica em carne e peixe associada a niveis mais
elevados desta vitamina essencial (Almoammar, 2018). A Sociedade Enddcrina

Americana considera que os niveis abaixo de 20 ng/mL por dia s3o muito insuficientes,
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entre 20 e 30 ng/mL por dia sdo insuficientes, e acima de 30 ng/mL (ou 75 mmol/L) sdo
importantes para uma boa satde (Diah et al., 2023; Tashkandi, 2019). A intoxicacdo por
excesso de vitamina D (superior a 200 a 240 ng / mL por dia) é bastante comum. E
chamada de hipercalcemia e manifesta-se por anorexia, nduseas e vomitos, expondo a
médio prazo o risco de nefrocalcinose com insuficiéncia renal irreversivel (Schlienger,
2022a; Diah et al., 2023). A caréncia de vitamina D conduz a desmineralizagdo Ossea:
raquitismo nas criangas e osteomaldcia nos adultos. A osteomaldcia aumenta
consideravelmente o risco de osteoporose e de fraturas. Nos paises industrializados, a
caréncia de vitamina D ¢ mais frequente nas pessoas que sofrem de doencas intestinais
crdnicas, de cirrose hepatica e de alcoolismo, bem como nas pessoas com uma exposi¢cao
insuficiente a luz solar e de pele escura. As pessoas idosas confinadas em ambientes
fechados, como os reclusos, sdo particularmente preocupantes porque a capacidade do
organismo para absorver ou sintetizar a vitamina D sob o efeito da luz solar diminui com

a idade (VIDAL, 2023).

Na prética, ¢ sugerido pelos especialistas o uso da vitamina D3. Ela ¢, de facto, mais
eficaz do que a vitamina D2 para manter ou aumentar os niveis de vitamina D. A vitamina

D2 nio se liga tdo bem ao recetor de vitamina D nos tecidos humanos (Diah et al., 2023).

2.1.1. O Metabolismo

Na pele, o 7-dehidrocolesterol ¢ convertido em pré-vitamina D3 pela luz UV e depois
modificado em colecalciferol. A vitamina D3 ¢ biologicamente inativa e precisa de duas
etapas de hidroxilagdo para se tornar funcional. Depois, deve ser transportada para o
figado com a ajuda da proteina ligadora de vitamina D (VitDBP) para ser hidroxilada na
forma de 25-hidroxivitamina D (calcifédiol ou 25-OHD). O 25-OHD ¢ considerado como
um metabolito intermediario que pode ser armazenado ou libertado na circulagdo
sanguinea. E também a forma circulante dominante da vitamina, com uma meia-vida de
2 a 3 semanas. Em seguida, o corpo transforma o 25-OHD em 1,25 diidroxicolecalciferol
com uma outra hidroxilagdo no rim (calcitriol ou 1,25-OHD), que ¢ a forma hormonal
ativa (cf. Figura 3). O transporte do figado para o rim ¢ também feito pela VitDBP. A
meia-vida do 1,25-OHD ¢ de 4 a 6 horas (Zamanian et al., 2024; Tashkandi et al., 2021).
Podemos ver que a meia-vida do 1,25-OHD ¢ muito inferior a do 25-OHD. Seus niveis
também sdo mil vezes inferiores aos do 25-OHD. Portanto, podemos concluir que o 1,25-

OHD nao representa um bom indicador da vitamina D circulante (Tashkandi et al., 2021).
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Figura 3 — Metabolismo da vitamina D
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O papel biologico principal da vitamina D sob a forma ativa ¢ a regulagdo dos niveis
séricos de célcio e fosfato, promovendo a sua absorcdo intestinal e sua reabsor¢do nos
rins. Além disso, promove a deposicdo Ossea e inibe a liberacdo da hormona da
paratireoide (PTH) (Al-Sayagh et al., 2014). Ela também pode ter um efeito no sistema

imunoldgico, promovendo a imunossupressao (Tashkandi, 2019).
2.1.2. A vitamina D no movimento ortodontico dentario

A vitamina D, e mais particularmente a vitamina D3, afeta positivamente a satide dentaria.
Ela ajuda a absorver célcio e fosforo, essenciais para construir € manter dentes fortes. A
vitamina D3 também contribui para a formacdo da dentina, um componente vital dos
dentes. Niveis adequados de vitamina D3 podem apoiar a saude bucal, reduzindo assim o

risco de caries e doencas gengivais (Zamanian et al., 2024).

A nivel ortodontico, a vitamina D desempenha um papel significativo na biologia e
remodelagdo Ossea. Regula o equilibrio entre os osteoblastos e os osteoclastos,

produzindo colégeno tipo I, fosfatase alcalina e osteocalcina (Tashkandi et al., 2021).

Em animais, vérios estudos demonstraram que a vitamina D pode acelerar o MDIO. A
injecdo de 1,25-OHD mostra um aumento significativo do mesmo (Ferrillo et al., 2023;
Ciur et al., 2016; Al-Sayagh et al., 2014; Sagar et al., 2024; Al-Attar et al., 2021; Al-Attar
et al., 2022; Khamlich et al., 2023).
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Em humanos, o MDIO ¢ diminuido com a administracdo localizada de vitamina D3
(Shetty et al., 2015; Farzanegan, et al., 2023). Por exemplo, em um estudo clinico feito
por Tashkandi, foi observada uma diminuicdo do movimento dentario em humanos apo6s
a injecdo de VitD3. Entdo em humanos, a vitamina D pode ndo acelerar o movimento
dentario, mas niveis fisiologicos de vitamina D sdo necessarios para evitar o efeito
contrario (Tashkandi et al., 2021). Em contrapartida, a vitamina D3 aumenta a massa
6ssea com um aumento na taxa de aposi¢d@o mineral pelos osteoblastos no osso alveolar
apos a aplicagdo de uma forga ortodontica (Shetty et al., 2015). Alguns autores, como
Tosub Ciur e colegas, relataram uma aceleracao de 70% no MDIO com o uso de uma dose
local mais alta de 42 picogramas/mL de calcitriol (Al Attar e Abid., 2022; Charavet e Le
Gall, 2021). Além disso, Collins et al. utilizaram calcitriol dissolvido em dimetilsulfoxido
(um composto que penetra facilmente nas membranas celulares e que também possui um
alto coeficiente de solubilidade para a vitamina D) e o administraram diariamente no
peridsteo. Apés 3 semanas, o intervalo de retragdo dos caninos foi 60% maior em
comparagdo com o grupo controle (Kacprzak e Strzecki, 2018). Segundo Varughese et
al., existe uma diminuicao na densidade 6ssea juntamente com uma aceleragdo do MDIO

(Varughese et al., 2019).
- Efeitos sobre os osteoclastos

A forma ativa da vitamina D, o 1,25-OHD, ¢ um potente estimulador da atividade
osteoclastica, induzindo a diferenciagdo dos precursores de osteoclastos e aumentando a
atividade e o nimero de osteoclastos existentes (Pulikkottil et al., 2019). A atividade de
RANKL também ¢ modulada pela vitamina D (Zamanian et al., 2024). Assim, ela
aumenta a reabsorcao Ossea (Al-Attar et al., 2021; Sangle et al., 2023).

Para ilustrar isso, podemos fazer referéncia a um estudo conduzido por Boyce e
Weisbrode. Neste estudo, os pesquisadores avaliaram os efeitos de dietas ricas em célcio
e injegoes de metabdlitos de vitamina D na formagado 6ssea em ratos. No inicio do estudo,
os ratos tratados mostraram um aumento no nimero de osteoclastos em comparacdo com
os controles. No entanto, nos dias seguintes, os pesquisadores observaram uma
diminuicdo progressiva no nimero de osteoclastos nos ratos tratados, até os dias 6, 8 e
10. Paralelamente, os niveis de célcio e fosforo aumentaram conforme esperado. Boyce
e Weisbrode concluiram que o grupo experimental experimentou um aumento na

formagdo 6ssea (Almoammar, 2018).
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Além disso, os estudos de Collins e Sinclair de 1988 destacaram que as injegdes
intraligamentares de metabdlitos de vitamina D induzem um aumento no nimero de
osteoclastos, o que leva a um aumento na taxa de reabsor¢ao dssea em ratos. Esse aumento
na ressor¢ao 0ssea resulta numa aceleragdo no movimento dentario durante a retraco dos
caninos (Almoammar, 2018; Khamlich et al., 2023; Chavaret ¢ Le Gall, 2021; Gaitonde
et al., 2016).

- Efeitos sobre os osteoblastos

A inje¢do de vitamina D3 em humanos estimula os osteoblastos, levando a deposi¢ao
Ossea, desacelerando assim o MDIO, mas aumentando a sua estabilidade (Shetty et al.,
2015). Em ratos, essa injecao resulta em uma aceleragdo do MOD com um aumento no

numero de osteoblastos no lado da tensao (Tashkandi et al., 2021; Al-Attar et al., 2021).
- Efeitos sobre a saude periodontal

A vitamina D desempenha um papel crucial na manuteng@o da saude periodontal. Ela atua
no epitélio gengival para combater os patdogenos periodontais, favorecendo assim um
equilibrio microbiano e a supressao das citocinas pré-inflamatorias. A sua deficiéncia tem
sido repetidamente associada a doenga periodontal, aumentando assim o risco de doengas

infeciosas (Diah et al., 2023).

De acordo com Diah, a vitamina D pode ser benéfica para o tratamento da periodontite,
apresentando também propriedades antibacterianas potenciais contra os patdogenos
periodontais. Uma concentragdo plasmatica de 90 a 100 nmol/L ¢ considerada necessaria
para obter efeitos sobre o periodonto. Essas descobertas destacam a importancia de
manter niveis adequados de vitamina D para uma saude periodontal ideal (Diah et al.,

2023).
2.2.A vitamina C

A vitamina C, também conhecida como 4cido ascérbico, € uma das principais vitaminas
antioxidantes, juntamente com a vitamina E. Ao contrdrio da maioria das outras
vitaminas, ela estd ativa na sua forma natural e ndo precisa ser transformada antes de atuar
como coenzima. Esta vitamina pertence a familia das vitaminas hidrossoluveis, o que
significa que ndo pode ser armazenada no organismo (Schlienger, 2023a). O corpo
humano ndo pode sintetizar a vitamina C (Miresmaeili et al., 2015). As principais fontes
alimentares de vitamina C sdo frutas e vegetais (Schlienger, 2023a), especialmente

citricos, kiwis, morangos, frutas vermelhas, repolho e a maioria dos vegetais de folhas
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verdes (Schlienger, 2023b). A concentragdo plasmatica normal de vitamina C varia de
36,1 a 79,4 umol/L (Miresmaeili et al., 2015) Abaixo dessas concentracdes, isso leva a
uma deficiéncia que pode resultar em escorbuto. Este ultimo ja foi explicado na

introdugdo deste trabalho (Schlienger, 2023b).

Foi demonstrado que a vitamina C neutraliza os efeitos dos radicais livres nos fluidos
corporais e reverte os danos causados por radicais livres ao nivel celular. Também foi
relatada uma relacdo entre a sintese de colageno e o 4cido ascorbico (Bolat et al., 2015).
Esta vitamina melhora a produgdo de coldgeno ao regular positivamente a expressao da
osteocalcina e favorece a diferenciacdo dos osteoblastos modulando a interagdo entre o
colageno tipo I e a integrina a2fB1. Além disso, ¢ sabido que a vitamina C aumenta a
expressao da integrina a2fB1, o principal recetor dos colagenos tipo I e III (Motoji et al.,
2020). As fibras de colageno, que contém prolina e hidroxiprolina, sdo um constituinte
importante dos dentes e das suas estruturas de suporte circundantes (Bolat et al., 2015).
A vitamina C ¢ necessaria para a hidroxilagcdo do procoldgeno, da prolina e da lisina
(Motoji et al., 2020). Quando a ingestdo de vitamina C ¢ reduzida, substancias basicas
essenciais ndo podem ser formadas, e as fibras de coldgeno tornam-se danificadas e fracas

(Bahirrah et al., 2019).
2.2.1. A administragdo de vitamina C na Ortodontia

A vitamina C ¢ um exemplo de nutriente que influéncia as respostas bioldgicas em caso
de pressao ortodontica. O movimento dos dentes ¢ influenciado pelas fibras de coldgeno
tipo 1 e tipo 2, que sdo os principais componentes do ligamento periodontal. Estas fibras
sdo regeneradas e renovadas durante o0 movimento dos dentes (Bahirrah et al., 2019). O
movimento dos dentes requer um funcionamento sincronizado e simultdneo do
metabolismo do colageno (Ibraheem e Nahidh, 2021). A vitamina C ¢, portanto, muito
importante, pois ¢ uma das substancias necessarias para a formagao do colageno. Ela pode

sintetizar colageno na formacao do ligamento periodontal (Bahirrah et al., 2019).

Um estudo foi realizado em ratos por Miresmaeili et al. para investigar o efeito da
ingestao de vitamina C no movimento dos dentes. Eles descobriram que o movimento dos
dentes aumentava com uma ingestdo adequada de vitamina C, com mais lacunas
osteoclasticas ao redor das raizes nas areas pressionadas (Miresmaeili et al., 2015). As
forcas ortodonticas induzem respostas biologicas, envolvendo uma combinagdo

complexa de atividades osteoblasticas e osteoclasticas (Ibraheem e Nahidh, 2021). Foi
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encontrado que o 4cido ascorbico aumenta a longevidade e a prolifera¢ao dos osteoclastos

e suas células progenitoras.

A vitamina C pode induzir as células-tronco a diferenciar-se em osteoblastos através da
sintese de colageno tipo I, interagdo com integrinas, ativacao da via da proteina quinase
e fosforilagdo do fator de transcricdo especifico dos osteoblastos (Miresmaeili et al.,
2015). Estes sdo importantes no processo de posicionamento do osso alveolar durante o
movimento dos dentes. A aplicagdo de vitamina C &, portanto, necessaria para manter a
estabilidade do movimento dos dentes, a fim de evitar uma reabsorcdo excessiva

(Bahirrah et al., 2019).

Além disso, a vitamina C desempenha um papel na reducdo da resposta inflamatoria que
ocorre devido a expansdo da area isquémica causada pela pressdo ortodontica. Assim,
com uma ingestdo adequada de vitamina C, o alargamento do LPD devido as respostas
inflamatorias pode ser reduzido. De facto, quando o espago do LPD ¢ diminuido, isso
mostra que ha uma aceleracdo da remodelacdo tecidual durante o processo de

movimenta¢do dos dentes (Bahirrah et al., 2019).

Assim, a vitamina C ¢ um dos nutrientes apropriados para ser utilizado na aceleragao do

tratamento ortodontico (Bahirrah et al., 2019).
2.2.2.A caréncia em vitamina C no contexto ortodontico

A deficiéncia de vitamina C inibe a degradacdo e regeneragao das fibras de colageno, que
sdo importantes no remodelamento tecidual e resulta no alargamento do espago do LPD
durante o processo de deslocamento dentdrio. Quando a ingestdo de vitamina C ¢
reduzida, substancias basicas essenciais ndo podem ser formadas, e as fibras de coldgeno
tornam-se danificadas e fracas (Bahirrah et al., 2019). Esta deficiéncia leva a uma quase
completa cessacao da osteogénese e desorganizagdo do LPD (Ibraheem e Nahidh, 2021).
Foi demonstrado que a deficiéncia de vitamina C durante o tratamento ortodontico reduz
o deslocamento dos dentes devido ao seu efeito na cicatrizagdo dos tecidos (Miresmaeili

etal., 2015).

Também foi observado em individuos com deficiéncia de vitamina C que os dentes
corrigidos ortodonticamente ndo sdo estaveis e apresentam recaida mais rapida em
comparag¢do com individuos nao deficientes em vitamina C. Isso ocorre devido a presenca
de grandes lacunas de reabsor¢do e aumento das atividades osteoclésticas, secundarias a

deficiéncia de vitamina C, comprometendo o remodelamento 6sseo e retardando o MDIO.
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Indicou-se que de 17% a 72% dos pacientes ortoddnticos podem ter niveis subotimos de
acido ascorbico, e uma deficiéncia pode resultar em efeitos no tecido conjuntivo do LPD
e na formagdo de ostedide. Além disso, o stress nutricional no periodonto, associado a
irritagdo das bandas e braquetes ortodonticos, pode resultar em uma resposta gengival
alterada, afetando o movimento do dente, assim como a retencdo apds os tratamentos
ortodonticos. A deficiéncia de vitamina C resulta em alteracdo na sintese de colageno e

cicatrizagdo de feridas, perturbando assim o MDIO (Ibraheem e Nahidh, 2021).
2.3.A vitamina E

A vitamina E, também conhecida como alfa-tocoferol, faz parte das vitaminas
lipossoluveis, como as vitaminas A, D e K, e ¢ absorvida juntamente com as gorduras
(Schlienger, 2022a). Sendo um poderoso antioxidante biologico, a vitamina E
desempenha varios papéis importantes: elimina os radicais livres, inibindo assim a
peroxidagdo lipidica e a inflamagdo. Esta vitamina protege os tecidos isquémicos e
hipoxicos e estimula o sistema imunologico (Sufarnap et al., 2020). Ela previne danos

celulares neutralizando as espécies reativas de oxigénio (Seong et al., 2022).

A vitamina E também possui propriedades anti-inflamatorias, ajudando a suprimir os
efeitos nocivos dos radicais livres de oxigénio nas células durante a formagdo dssea
(Sufarnap et al., 2020). A principal fonte de alfa-tocoferol provém de 6leos vegetais em
diversas formas. A ingestao didria recomendada para adultos com mais de 14 anos ¢ de
15 mg (ou 22,5 Ul). Devido as suas propriedades antioxidantes, entre 14,7% e 22,9% da
populacdo americana toma suplementos de vitamina E, e um adulto em cada nove

consome mais de 267 mg por dia (ou 400,5 UI) (Seong et al., 2022).

A deficiéncia de vitamina E € muito rara e s6 se manifesta apos varios anos sem ingestao
suficiente. Ela se caracteriza por dores e sensagdes de queimadura nos pés € nas maos,
ocorrendo principalmente em pessoas com doencas cronicas do intestino ou certas
doencas genéticas. Uma insuficiéncia de ingestdo pode levar a problemas

cardiovasculares, como doengas coronarias (VIDAL, 2016).

Gragas a sua a¢do antioxidante, a vitamina E também ¢é proposta para a prevencao de
doencas cardiovasculares, canceres ¢ doengas relacionadas a idade, como a artrose
(reumatismo), catarata, degeneragdo macular relacionada a idade e a doenga de Alzheimer

(VIDAL, 2016).
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2.3.1.A vitamina E no movimento ortoddntico dentario

A vitamina E parece ser uma vitamina que afeta a modelacdo e remodelacdo dssea.

Alguns estudos foram realizados para analisar o seu efeito no MDIO. Os resultados desses
estudos sugeriram que a vitamina E pode aumentar a formacao dssea trabecular e prevenir
a perda de célcio 6sseo, reduzindo as citocinas pro-inflamatoérias (Sufarnap et al., 2020;
Seong et al., 2022). Em outro estudo, foi relatado que a taxa de formacgao e o volume
6sseo aumentaram significativamente em 65% em ratos que receberam uma dieta
enriquecida com vitamina E, em compara¢do com o grupo controle. O resultado indicou
que uma dieta a base de vitamina E era capaz de aumentar o processo de mineralizagdo e
formacao dssea mediado por células osteoblasticas. O nimero de células osteoclasticas
era 0 mesmo nos grupos controle, enquanto o nimero de células osteoblésticas no grupo
suplementado com vitamina E era significativamente maior do que no grupo controle. De
acordo com este estudo, podemos concluir que a vitamina E ndo tem efeito sobre o
nimero de osteoclastos no lado da compressdo, portanto, a reabsor¢cdo dssea nao ¢
aumentada. Nao ha efeito inibitorio no deslocamento dos dentes. Quanto aos osteoblastos,
eles sdo significativamente mais numerosos durante a suplementacdo com vitamina E,

portanto, a formagdo 6ssea ¢ melhorada (Sufarnap et al., 2020).

De acordo com outro estudo realizado por Seong, podemos observar que os ratos
alimentados com uma dieta enriquecida com vitamina E mostraram uma taxa de
deslocamento dentario aumentada nos dias 4 e 14 em comparacdo com os ratos
alimentados com uma dieta normal. Houve um aumento no niimero de osteoclastos e uma
diminui¢do no volume 6sseo nos ratos recebendo vitamina E no dia 14 do deslocamento
dentario. A expressao do fator de transcri¢do associado a micro-oftalmia no osso alveolar
também foi aumentada no grupo recebendo vitamina E, sugerindo um aumento na
atividade osteoclastica. O estudo também indica que a vitamina E aumenta a atividade
osteoclastica, o que pode influenciar a remodelacdo O0ssea sob carga mecanica constante,
como ¢ o caso nos tratamentos ortodonticos. De acordo com este estudo, haveria,
portanto, uma perda dssea, pois a atividade osteoclastica ¢ aumentada, mas a osteoblastica

ndo (Seong et al., 2022).

Em contraste, no estudo de Seong ¢ relatado que em vez de causar perda 0ssea, uma dieta
enriquecida com vitamina E aumenta o numero de osteoblastos e promove um efeito

benéfico no metabolismo dsseo (Seong et al., 2022).

26



Influéncia das Vitaminas no Tratamento Ortodontico — Revisdo Narrativa

I11. Discussao

No campo da Ortodontia, o MDIO conheceu as suas primeiras teorias relativamente
recentemente, em 1880, com Norman Kingsley. Ele explicava entdo que o MDIO era o
resultado da "elasticidade do osso alveolar". Apds isso, inimeros estudos e pesquisas
surgiram para compreender esse conceito (Silva, 2007). Estudos ainda sdo realizados hoje
para esclarecer o MDIO, como por exemplo, o conduzido por Maltha e Kuijpers-Jagtman
em 2023 ou ainda o de Jeon et al. em 2021. No estudo de Maltha e Kuijpers-Jagtman, o
objetivo era fazer um balango das alteragdes celulares e tecidulares que ocorrem quando
a forca ortodontica ¢ aplicada. Ainda ndo se sabe muito bem como ¢ que a mecanica
regula a diferenciagdo das células estaminais/progenitoras nas linhagens dos osteoblastos
e dos osteoclastos (Maltha e Kuijpers-Jagtman, 2023). Por isso, esta ¢ uma das vias a

explorar para fazer avancar a Ortodontia.

Sobre a relagdo das vitaminas com o MDIO, podemos observar que o tema ¢ muito
recente, pelo que se encontram poucos estudos publicados. A vitamina D ¢ a que tem sido
mais estudada em Ortodontia. Em varios estudos, encontramos muitas contradigoes,
nomeadamente ao nivel da velocidade do MDIO em humanos. Diferentes autores, como
Shetty et al., descobriram que a inje¢do local de vitamina D3 provoca um atraso no MOD
apos 60 dias de experimentacdo (Shetty et al., 2015). Da mesma forma, a inje¢do de
VitDBP, quando administrada em grandes quantidades, provoca um atraso no MDIO. Em
contrapartida, uma concentragdo considerada normal de VitDBP (entre 2,75 e 6,48 ng/ml)
seria benéfica para o MDIO (Tashkandi et al., 2021). Finalmente, Farzangan descobriu
que a suplementacdo com vitamina D3 nio tinha efeito sobre a taxa de MDIO, mas que a
deficiéncia de vitamina D3 aumentava essa taxa (Farzanegan et al., 2023). Em
contradi¢do com esses autores, no estudo de Al Attar e Abid, foi relatado uma aceleragdo
de 70% no MOD com o uso de uma dose local mais alta de 42 picogramas/mL de vitamina

D3 (Al Attar e Abid, 2021).

Por outro lado, outras pesquisas em humanos sobre a densidade Ossea apds a
administracdo de vitamina D foram realizados. Segundo Shetty et al., os resultados de
alguns ensaios clinicos indicam que a vitamina D3 aumenta a massa 6ssea, bem como a
sua densidade. A vitamina D ¢, portanto, utilizada no tratamento da osteoporose (Shetty
et al., 2015). Em contrapartida, Varughese et al. encontrou uma diminui¢do da densidade

Ossea ap0s injegdes locais da forma ativa da vitamina D3 (Varughese et al., 2019).
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Em estudos com animais, especialmente com ratos, podemos observar que em todos os
estudos selecionados, existe concordancia dos autores. Eles relatam uma melhoria no
MDIO independentemente do tipo de injegdo (local, intra-ligamentar, etc.) de
aproxivamente 60%. A vitamina D estimula tanto os osteoblastos quanto os osteoclastos.
A vitamina D também provoca mudangas favoraveis no microambiente (Iosub Ciur et al.,
2016; Al-Attar e Abid., 2022; Ferrillo et al., 2023; Sagar et al., 2024; Al-Attar et al.,
2021).

No geral, existem poucas pesquisas na literatura, a maioria realizada em animais,
avaliando o efeito da vitamina D3 no MDIO (Farzanegan et al., 2023). Nenhum estudo
avalia atualmente os niveis salivares de vitamina D durante as diferentes fases do MDIO.
O conjunto de dados coletados permanece limitado, e o nivel de confianga nas estimativas
observadas varia consideravelmente. Isto deve-se a varios fatores, entre eles o nimero
restrito de estudos que avaliaram cada agente, o tamanho reduzido das amostras, a
diversidade dos grupos etarios e os diferentes métodos utilizados. Além disso, alguns
estudos apresentam um alto risco de viés, o que complica ainda mais a interpretacao dos

resultados.

Para superar as limitagdes identificadas e melhorar a qualidade das conclusdes clinicas

sobre os efeitos da vitamina D no MDIO, vérias solugdes podem ser consideradas:
- Aumentar o numero de estudos clinicos com amostras maiores € mais diversificadas.
- Realizar mais estudos em seres humanos.

- Conduzir estudos com administra¢des sistémicas de vitamina D em seres humanos, uma

vez que os estudos atuais focam apenas na administragdo local.
- Padronizar os protocolos de pesquisa para reduzir as variagdes entre os estudos.

- Utilizar metodologias rigorosas para minimizar os vieses, como a ado¢ao de métodos

de duplo-cego sempre que possivel.

- Ampliar os periodos de observagdo para abranger todas as fases do movimento

ortoddntico e permitir uma avaliacdo completa dos efeitos da vitamina D a longo prazo.

- Incentivar a publicacdo de todos os estudos, incluindo aqueles com resultados negativos

ou inconclusivos, para fornecer uma visdo completa dos efeitos da vitamina D no MDIO.
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Implementando essas solugdes, a pesquisa sobre os efeitos da vitamina D no MDIO
podera avangar de maneira mais consistente e oferecer recomendacdes clinicas mais

solidas e generalizaveis.

Uma outra vitamina abordada foi a vitamina C. O 4cido ascorbico desempenha um papel
crucial na sintese de colageno, particularmente dos tipos I e II, componentes principais
do ligamento periodontal. Pesquisas, especialmente as conduzidas por Miresmaeili et al.,
mostraram que a administragdo adequada de vitamina C pode aumentar o movimento
dentario ao estimular a regeneracdo das fibras de colageno e favorecer a proliferacao de
células Osseas essenciais para a remodelacdo dssea. Isso indica que a vitamina C poderia
ser utilizada para acelerar e estabilizar o tratamento ortoddntico, promovendo uma
resposta bioldgica ideal. Os poucos estudos realizados sobre o efeito da vitamina C
concordam que ela acelera o MDIO (Bahirrah et al., 2019; Miresmaeili et al., 2015;
Ibraheem e Nahidh, 2021). Por outro lado, uma deficiéncia de vitamina C compromete
gravemente esses processos biologicos. A diminui¢do da sintese de colageno devido a
falta de vitamina C pode levar a degradagao das fibras de colageno, enfraquecendo assim
o ligamento periodontal e aumentando os riscos de reabsor¢do excessiva das raizes
dentarias. Estudos indicam que pacientes com deficiéncia de vitamina C apresentam
movimentos dentdrios menos eficazes e uma estabilidade reduzida apos o tratamento
ortoddntico, devido a cicatrizagdo prejudicada dos tecidos e ao aumento das atividades

osteoclasticas (Bahirrah et al., 2019; Miresmaeili et al., 2015; Ibraheem e Nahidh, 2021).

Podemos constatar que os raros estudos realizados sobre a vitamina C concordam todos
sobre seu efeito acelerador no MDIO. No entanto, algumas limitagdes devem ser

superadas para confirmar esses resultados no futuro, tais como:

- Falta de dados clinicos humanos: Grande parte das pesquisas atuais sobre o efeito da
vitamina C no MDIO provém de estudos realizados em modelos animais, principalmente
ratos. Embora esses estudos fornegam indica¢des preliminares, os resultados podem nao
ser diretamente transponiveis para humanos devido as diferengas bioldgicas e

fisioldgicas.

- Complexidade das respostas biologicas: O MDIO envolve uma interagdo complexa
entre diversos tipos celulares (osteoclastos, osteoblastos, células do ligamento

periodontal) e processos bioldgicos regulados por varios fatores, incluindo a vitamina C.
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Para entender completamente essas interagdes, sdo necessarios estudos aprofundados e

bem controlados, o que ¢ frequentemente dificil de realizar na pratica clinica.

- Extensdo dos efeitos observados: Embora efeitos positivos da suplementacdo de
vitamina C no MDIO tenham sido observados em alguns estudos, os mecanismos precisos
pelos quais a vitamina C influencia o movimento dos dentes e a estabilizagdo dos
resultados ortodonticos ainda precisam ser elucidados. Os estudos existentes geralmente

fornecem apenas uma compreensao parcial desses processos.

Em resumo, embora as pesquisas sobre a vitamina C no contexto ortodontico mostrem
promessas significativas, esses estudos enfrentam varias limitagdes metodologicas e
biologicas. E necessaria uma ateng@o continua para melhor compreender e otimizar a sua

utilizagdo clinica na pratica ortodontica.

Finalmente, abordaremos a vitamina E. Os efeitos da vitamina E na formacao e
remodelacdo dssea tém despertado um interesse crescente na pesquisa ortodontica. Esta
vitamina parece desempenhar um papel importante na regulacdo dos processos
biologicos envolvidos no movimento dos dentes, embora os estudos disponiveis
apresentem resultados contraditérios. Segundo estudos, a vitamina E pode favorecer a
formagdo dssea e prevenir a perda de célcio (Sufarnap et al., 2020; Seong et al., 2022).
Por exemplo, foi demonstrado que os ratos submetidos a uma dieta enriquecida com
vitamina E apresentaram um aumento significativo no volume dsseo e na taxa de
formagdo dssea de 65% em comparagdo ao grupo controle (Sufarnap et al., 2020). Esses
resultados sugerem que a vitamina E poderia melhorar o processo de mineralizagdo
Ossea ao estimular as células osteoblasticas, responsaveis pela formagdo do osso. Além
disso, um estudo de Sufarnap et al. indicou que a suplementacdo com vitamina E nao
afetou o numero de osteoclastos, o que significa que a reabsor¢ao 6ssea nao foi
aumentada. Em contrapartida, o nimero de osteoblastos era significativamente maior,
sugerindo que a vitamina E poderia melhorar a formagao 6ssea sem inibir o0 movimento

dentario (Sufarnap et al., 2020).

Outros estudos relataram efeitos diferentes. Seong et al. observaram que os ratos
alimentados com uma dieta rica em vitamina E apresentaram um aumento no
movimento dentario e no nimero de osteoclastos, com uma diminui¢ao no volume
6sseo no 14° dia de movimento dentario (Seong et al., 2022). Isso sugere que a vitamina

E poderia aumentar a atividade osteocléstica, levando a uma reabsor¢ao dssea maior.
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Esse aumento na atividade osteoclastica poderia influenciar o remodelamento dsseo sob
carga mecanica constante, como nos tratamentos ortodonticos. Em contrapartida, foi
descoberto num estudo que a vitamina E aumentava o nimero de osteoblastos e tinha
um efeito benéfico no metabolismo dsseo (Seong et al., 2022), contradizendo os
resultados de Seong et al., que indicavam uma perda 6ssea devido a atividade
osteoclastica aumentada. Os resultados divergentes dos estudos podem ser atribuidos a
varios fatores, incluindo diferengas nos modelos animais utilizados, nas dosagens de
vitamina E e nas duragdes de observacao. Essas inconsisténcias destacam a necessidade
de padronizar os protocolos de pesquisa e realizar mais estudos clinicos em humanos
para confirmar os efeitos da vitamina E no MDIO. Além disso, seria pertinente conduzir
pesquisas para explorar os mecanismos moleculares precisos pelos quais a vitamina E
influencia os osteoblastos e os osteoclastos. Uma melhor compreensdo desses
mecanismos poderia permitir o desenvolvimento de estratégias terapéuticas otimizadas

para usar a vitamina E no tratamento ortoddntico.

Em conclusdo, embora a vitamina E mostre um potencial promissor para melhorar a
formacao 6Ossea e acelerar o MDIO, mais pesquisas sdo necessarias para superar as

limitacdes atuais e validar esses efeitos num contexto clinico.
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IV. Conclusao

Os efeitos das vitaminas C, D e E sobre o movimento ortoddntico constituem um campo
de investigacao promissor, mas complexo. Os diversos estudos realizados até o0 momento
fornecem informagdes valiosas, a0 mesmo tempo em que revelam contradi¢cdes e

limitagdes que necessitam de maior investigacao.

A vitamina D, amplamente estudada em animais, tem demonstrado efeitos significativos
no MDIO, especialmente na aceleracdo da movimentagao dentaria. No entanto, os estudos
em humanos, embora escassos, t€m mostrado resultados contraditorios. Alguns estudos
indicam que altas doses de vitamina D podem melhorar o MDIO, enquanto outros relatam
atrasos ou nenhum impacto significativo. Essas divergéncias destacam a necessidade de
protocolos padronizados e novos ensaios clinicos para confirmar esses efeitos em

humanos.

A vitamina C, de acordo com os poucos estudos analisados, também parece acelerar o
MDIO. Apesar destes resultados promissores, as limitagdes metodologicas e as variagdes
nos desenhos dos estudos exigem uma investigacdo mais rigorosa para estabelecer

orientacdes clinicas definitivas.

A vitamina E ¢ a que apresenta resultados mais contraditorios. Alguns estudos sugerem
que favorece a formagdo dssea e melhora o MDIO através do aumento da atividade
osteobldstica, enquanto outros referem um aumento da atividade osteoclastica, levando a
reabsorcdo Ossea e ao atraso da MDIO. Estas divergéncias realgcam a necessidade de
metodologias de investigagdo padronizadas e de uma compreensdo aprofundada dos

mecanismos moleculares envolvidos.

Concluindo, embora a investigagdo atual sugira que as vitaminas C, D e E t€ém o potencial
de influenciar positivamente os resultados do tratamento ortodontico, as variagdes nos
resultados dos estudos realgam a necessidade de investigacdo adicional e mais
abrangente. Esses estudos devem ter como objetivo esclarecer os papéis € mecanismos
precisos dessas vitaminas na Ortodontia, a fim de orientar a pratica clinica para melhorar

o atendimento ao paciente.
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