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Substitutos 6sseos xendgenos: Bio-Oss® versus Cerabone®

RESUMO

Objetivo: analisar e comparar os resultados de dois substitutos 6sseos xendgenos, Bio-Oss®
e Cerabone®, na colocacdo de implantes na maxila, recorrendo a elevacdo do seio maxilar e

elevacdo do soalho do nariz.

Métodos: realizou-se uma pesquisa bibliografica, com recurso a base de dados PubMed e,
seguindo as metodologias PICO e PRISMA (critérios de inclusdo e exclusdo). Incialmente, a
pesquisa foi limitada a RCTs, ndo existindo artigos disponiveis, o ambito foi alargado a

revisdes e a estudos clinicos.

Resultados: foram obtidos e analisados onze estudos comparando a regeneracdo Ossea de
duas marcas comerciais de substitutos 6sseos xendgenos. Os parametros clinicos neles

avaliados foram descritos.

Conclus6es: poucos sdo os estudos atualmente disponiveis que comparam de forma efetiva
Bio-Oss® e Cerabone®, sendo estes restritos as elevacGes de seios maxilares e do soalho

nasal.

Palavras-Chave: substitutos 6sseos; xenoenxertos; mineral de 0sso bovino desproteinizado;

Bio-Oss®; Cerabone®; elevacdo do seio maxilar e; elevacdo de soalho nasal.
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ABSTRACT

Objective: to analyze and compare the results of two xenogenic bone substitutes, Bio-Oss®
and Cerabone®, in the placement of implants in the maxilla, using maxillary sinus elevation

and nasal floor elevation.

Methods: a bibliographic search was performed, using the PubMed database, and following
the PICO and PRISMA methodologies (inclusion and exclusion criteria). Initially, research
was limited to RCTs, but since no articles were available, the scope had to be extended to

reviews and clinical studies.

Results: eleven studies comparing bone regeneration of two trademarks of xenogenic bone

substitutes were obtained and analyzed. The clinical parameters evaluated were described.

Conclusions: currently, there are few available studies that effectively compare Bio-Oss®

and Cerabone®, which are restricted to maxillary sinus and nasal floor elevations.

Keywords: bone substitutes; xenograft; deproteinized bovine bone mineral; Bio-Oss®;

Cerabone®; maxillary sinus lift and; nasal floor elevation.
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I. INTRODUCAO

1. Estado da Arte

A utilizacdo de implantes é cada vez mais comum, mas nem sempre se verifica volume 0sseo
suficiente. Assim, os substitutos 6sseos assumem particular importancia, sendo utilizados para

compensar perdas 6sseas e/ou para reforcar novo crescimento 6sseo em locais com defeitos.

Segundo Kacarevi¢ et al. (2018), os enxertos 6sseos sdo classificados tendo em conta a sua
origem, ou seja, autoenxertos (ou enxertos autdlogos), aloenxertos, xenoenxertos e enxertos
sintéticos. Os autoenxertos sdo recolhidos do proprio paciente, normalmente, da regido
retromolar, queixo e crista iliaca (Fienitz et al., 2017). Os aloenxertos incluem tecidos
humanos provenientes de cadaveres ou de dadores vivos (Haugen et al., 2019). Os
xenoenxertos referem-se a tecidos 6sseos de outras espécies (origem suina, bovina e equina)
que sdo elegiveis pela sua similaridade quimica e estrutural comparativamente ao 0sso
humano (Berberi et al., 2014). Os materiais sintéticos incluem varias composicles e

derivados de fosfato de célcio, ceramicas e polimeros (De Grado et al., 2018).

O substituto dsseo ideal devera ser biocompativel, bioreabsorvivel, osteocondutor,
osteoindutor, estruturalmente semelhante ao 0sso, poroso, resistente mecanicamente, facil de
manusear, seguro, e ter uma boa relacdo custo-beneficio (Faour et al., 2011, cit. in De Grado
et al., 2018). Devera ser facilmente detetado radiograficamente para melhor acompanhamento
da taxa de reabsorcdo/substituicdo (Berberi et al., 2014). No entanto, ainda ndo existe um

substituto 6sseo que cumpra todos 0s requisitos.

Os enxertos autdlogos mantém a definicdo de gold standard (de Grado et al., 2018). Séo
assim definidos por apresentarem na sua constituicdo 0s componentes essenciais para a
osteoinducdo, oesteogénese e osteoconducdo, e por serem histocompativeis e néo
imunogeénicos. No entanto, é necessario um segundo local cirurgico para a colheita do tecido
0sseo0 com riscos inerentes, tais como sangramento, inflamacdo, infecdo, dor cronica,
morbilidade, deformidade e cicatrizes, além do custo (Haugen et al., 2019). Schmitt et al.

(2013) reforcam que os autoenxertos ndo determinam uma taxa de sobrevivéncia de implantes
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mais elevada quando comparada com outros substitutos, referindo ainda que a elevagdo do

seio maxilar ¢ menos invasiva quando ndo séo utilizados autoenxertos.

As desvantagens dos autoenxertos poderiam, potencialmente, ser evitadas através da
utilizacdo de aloenxertos, mas também estes apresentam limitacdes referidas por Faour et al.
(2011) e De Grado et al. (2018), como reacdes imunoldgicas e transmissdo de doencas.

Assim, os substitutos xenogenicos e sintéticos assumem-se como uma alternativa promissora.

Em termos de tendéncia geografica, os xenoenxertos de origem bovina sdo utilizados
principalmente na Europa, sendo Bio-Oss® (BO) (Geistlich Biomaterials) e Cerabone® (CB)
(Botiss Biomaterials) dois dos xenoenxertos mais utilizados (Kacarevi¢ et al., 2018). Dos
Anjos et al. (2016) salientam que DBBM (mineral de osso bovino desproteinizado), classe
onde se incluem BO e CB, é amplamente utilizado em situacGes de elevacdo do seio maxilar

devido a similaridade com o 0sso humano, previsibilidade de resultados e de formacéo 6ssea.

Na pratica clinica é comum a utilizacdo de BO (Garcia-Denche et al., 2014), existindo véarios
estudos publicados, contudo, 0 mesmo ndo acontece com CB. A comparacdo direta das
marcas é condicionada pela falta de artigos, sendo estes restritos as elevacdes e aumentos de
seios maxilares e do soalho nasal. Assim, o objetivo desta revisdo bibliografica consiste na
analise e comparacdo das duas marcas comerciais Bio-Oss® e Cerabone® quando utilizadas
na reabilitacdo com implantes através da elevacdo de seios maxilares e do soalho nasal.
Pretende-se avaliar os resultados clinicos a curto e a longo prazo de ambos 0s substitutos, e

verificar se a utilizacdo de um deles traduz-se em maiores taxas de sucesso.

2. Materiais e Métodos

Realizou-se uma revisdo bibliografica com recurso a base de dados PubMed, tendo sido
utilizadas as seguintes palavras-chave: «bone substitutes»; «xenograft»; «deproteinized
bovine bone mineral»; «Bio-Oss®»; «Cerabone®»; «maxillary sinus lift» e «nasal floor
elevation»; em combinagéo e articuladas com o marcador booleano “AND”. Foram aplicados
critérios de inclusdo e exclusdao, nomeadamente, idioma em Inglés e limite temporal (de
01/03/2009 até 01/03/2019). A pesquisa foi orientada pela estratégica PICO, conforme tabela

abaixo.
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Tabela 1: Estratégia de pesquisa PICO

P (Populagéo) Pacientes adultos com edentulismo parcial ou total na maxila

| Aumento do osso maxilar (elevacdes e aumentos de seios maxilares e do soalho nasal)
(Intervencéo) com Cerabone®

C Aumento do osso maxilar (elevacdes e aumentos de seios maxilares e do soalho nasal)
(Comparagédo) com Bio-Oss®

@) — Regeneracdo 6ssea (altura ou formacdo Gssea em analises radiograficas e/ou
(Outcomes) histolégicas)

— Complicacdes relacionadas com o procedimento cirlirgico
— Resultados clinicos e/ou funcionais relatados pelo paciente
— Taxas de sobrevivéncia de implantes

Questéo de Existe alguma diferenca nos resultados do tratamento ap6s o aumento do 0sso maxilar
investigacéo (elevagBes e aumentos de seios maxilares e do soalho nasal) com Bio-Oss® ou
Cerabone®?

Seguindo as orientagdes cientificas das metodologias PICO e PRISMA, iniciou-se a pesquisa
com artigos que faziam comparacdo direta das duas marcas em aumentos de 0sso maxilar
limitada a RCTs em humanos, ndo existindo artigos disponiveis de referéncia para analise, 0
ambito foi alargado a revisdes e a estudos clinicos (também em animais). Numa segunda fase,
pesquisaram-se artigos para cada uma das marcas vs enxertos autélogos (por terem a
definicdo de gold standard). Apos a leitura integral dos artigos pré-selecionados, foram
incluidos aqueles que permitiam a comparacao direta entre as marcas a nivel dos outcomes
pretendidos, e excluidos os artigos que tinham um numero de participantes/intervencgdes
inferior a 8. A metodologia de pesquisa e de selecdo resultou num total de 11 artigos, tendo-se
incluido manualmente 5 artigos que ndo foram identificados pela base de dados, mas que,
ainda assim, sdo relevantes e pertinentes (Figura 1, Anexos). Finalmente, os artigos
selecionados foram organizados tendo em conta a marca comercial, o tipo de estudo, 0s

outcomes pré-definidos e o potencial risco de viés (Tabelas 2, 3, 4 e 5, Anexos).

Il. DESENVOLVIMENTO

A metodologia de pesquisa e de sele¢do resultou num total de 11 artigos. Os resultados séo
apresentados tendo em conta as trés fases de pesquisa, artigos comparativos de Bio-Oss® vs
Cerabone®, artigos para Cerabone® e artigos para Bio-Oss®. Para melhor compreenséo da
literatura atual disponivel e relevante para esta revisdo, sdo descritos abaixo os diferentes
objetivos, materiais e métodos, resultados e conclusbes dos diferentes estudos selecionados

que serdo posteriormente comparados e discutidos.
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1. Resultados dos artigos que comparam de forma direta Bio-Oss® vs Cerabone®

Foram selecionados apenas 4 artigos com comparacdo direta entre as marcas. O artigo de

Panagiotou et al. (2015) foi inserido manualmente pois compara de forma direta BO e CB.

1.1. Riachi et al. (2012)

O objetivo deste estudo clinico prospectivo foi determinar se as propriedades fisicas e
quimicas de BO e CB influenciam a taxa de reabsorcéo apds elevacao do seio maxilar (ESM)
durante um periodo de 4 anos em 22 pacientes. Os enxertos foram recobertos com a

membrana de colagénio Bio-Gide® (BG) (Geistlich Biomaterials).

Em relacdo aos resultados, a média de tamanho das particulas de BO (1 mm) foi inferior a de
CB (2,7 mm), resultando numa maior area de superficie, numa taxa mais elevada de
libertacdo de calcio por dissolu¢do do material e num tamanho menor do cristalito para BO.
BO teve uma perda volumétrica superior (33,4+3,1%) do tamanho inicial do enxerto
comparativamente a CB (23,4+3,6%) (p<0,001). 4 implantes falharam devido a falta de
estabilidade inicial (sem indicacdo se CB ou BO). A perda mais elevada de volume vertical
foi observada 1 ano apoés a cirurgia (55-65% de perda dssea total), decrescendo 10-12% por
ano e nos dois materiais (p<0,06). 4 anos apos a colocacdo dos implantes, a altura do enxerto
6sseo com BO localizava-se ao nivel do apice do implante, enquanto com CB pelo menos 3
mm de novo 0sso permaneceu no topo dos implantes. Concluiu-se que as propriedades dos
enxertos influenciam a taxa de reabsorcdo na ESM, mais precisamente que o tamanho das

particulas justifica a maior taxa de reabsor¢do do volume inicial do enxerto com BO.

1.2. Rothamel et al. (2012)

Embora este estudo tenha sido realizado em 8 cées beagles, foi selecionado uma vez que
compara a formacgdo dssea entre BO e CB. Este RCT teve como objetivo avaliar uma
membrana de colagénio de pericardio suina, Remotis® (RM) (Thommen Medical) (in vitro e
in vivo), comparando-a com a membrana Bio-Gide® (BG) (Geistlich Biomaterials).

Cirurgicamente, foram criados defeitos padronizados do tipo deiscéncia bucal e,
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posteriormente, realizado um aumento 0sseo simultdneo na maxila lateral com DBBM

recoberto com membrana de colagénio, BO+BG ou CB+RM (atribuicdo aleatoria).

N&o foram observadas complicacGes durante o processo de cicatrizagdo. Na combinagéo
CB+RM: as 8 semanas, a area principal do local enxertado era dominada pelo substituto,
sendo visivel a formacdo 6ssea inicial a partir do fundo do defeito; e apds 24 semanas, a area
enxertada era um tecido 6sseo completamente organizado. Na combinacdo BO+BG: as 8
semanas, a formacdo 0Ossea inicial verificou-se do fundo do defeito para a area enxertada; as
12 semanas, BG néo era identificavel nos locais enxertados com BO; e apds 24 semanas, as
particulas de BO encontravam-se incorporadas numa matriz éssea recém-formada. De uma
forma geral: apds 8 semanas de cicatrizacdo, foi notdria a formacdo de 0sso, principalmente,
na parte inferior dos defeitos, sem diferencas notdrias entre os substitutos désseos; as 12
semanas, verificou-se um aumento das areas 0sseas organizadas, apresentando novos pontos
de formacdo 6ssea, inclusivé nas laterais dos defeitos; e ap6s 24 semanas, os defeitos

encontravam-se devidamente organizados com novo osso formado.

1.3. Panagiotou et al. (2015)

Este RCT, desenhado enquanto splith mouth, teve como objetivo avaliar os resultados
radiograficos e histomorfométricos de BO e CB, recobertos com a membrana Coll-Protect®
(CM) (Botiss Biomaterials), em aumentos bilaterais de seios em 8 pacientes com atrofia

maxilar posterior (menos de 5 mm de altura de 0sso alveolar residual).

Quanto a resultados histomorfométricos (com amostras aos 8 meses apds a ESM), a formacéo
de novo 0sso e as particulas residuais dos enxertos registaram valores de 29,13% e 24,63%
para CB+CM, e 13,01% e 14,77% para BO+CM, sem diferencas estatisticamente
significativas. No que toca a resultados radiograficos, o aumento a nivel da altura 6ssea
alveolar foi estatisticamente significativo (p<0,01) entre pré-ESM (4,32+1,58 mm para BO e
4,01+1,86 mm para CB) e ap6s 8 meses (16,02+1,05 mm para BO e 14,23+£2,12 mm para
CB). Relativamente a andlise dos resultados inter-grupos, no periodo pré-ESM vs 8 meses,
observou-se um aumento na altura dssea de 10,22+2,46 mm para CB e 11,70+1,52 mm para
BO, situando-se a perda 6ssea nos 0,56+0,59 mm para CB e 0,14+0,97 mm para BO (perda

6ssea com p>0.05); ndo se verificou significancia estatistica entre os valores da altura do 0sso
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alveolar obtidos imediatamente e 8 meses ap6s a ESM, acontecendo 0 mesmo para todos 0s
periodos de tempo comparados. A nivel de complicacdes, foram registadas 2 perfuracbes de
membrana sinusal durante a cirurgia de ESM (no grupo de BO+CM, corrigidas com CM). Por
outro lado, ndo se verificaram reacfes adversas em termos de cicatrizacdo nos dois grupos.
Concluiu-se que ndo existem diferencas estatisticamente significativas entre BO e CB,
podendo ser igualmente utilizados nos procedimentos de ESM.

1.4. Fienitz et al. (2017)

O objetivo deste estudo clinico prospetivo foi comparar dois tipos de DBBM, um sinterezido
(Alpha Bio’s Graft®, antiga marca privada de CB) e outro ndo sinterizado (BO) em ESM.
Foram incluidos 11 seios bilaterais (tratados em modelo de split mouth) e 22 seios unilaterais
em 33 pacientes, cuja altura 0ssea residual dos defeitos maxilares laterais variava entre 1 e 6
mm. Cada um dos seios foi preenchido com BO ou CB com tamanho de particulas de 1-2mm,
e avaliado radiologicamente antes e imediatamente ap6s 0 aumento, bem como antes e apds a
colocacdo dos implantes (que aconteceu 6 meses ap6s a ESM). Em todos os casos, a
membrana suina de pericardio Bio’s Graft® (Alpha Bio) foi aplicada sob a membrana de
Schneiderian e DBBM.

Relativamente a complica¢Ges durante a cirurgia, a taxa de perfuracdo da membrana sinusal
foi de 29,5% (BO: 6 e CB: 7), e 0 sangramento de uma artéria obrigou a coagulacédo bipolar.
A cicatrizacdo ocorreu sem complicacBes em todos 0s pacientes. Apos 6 meses, a avaliacdo
radiologica de 43 seios revelou um aumento de 94,65% (+£2,74) para CB e 95,76% (£2,15)
para BO face a altura original. 1 paciente desistiu por motivos pessoais. A analise histologica
revelou: uma percentagem de novo 0sso de 29,71% (+13,67) para o CB e 30,57% (+16,07)
para 0 BO; que em média, 0 aumento gracas ao DBBM situou-se nos 40,68% (+16,32) para
CB comparavel com 43,43% (+£19,07) para BO; e que a presenca de tecido ndo mineralizado
foi de 27,4+11,5% para CB e 26,5+13,2% para BO. Todas as diferencas entre os grupos BO e
CB foram de p>0,05, podendo concluir-se que BO e CB permitem uma formacdo previvel de
NOVO 0SS0 apds a ESM.
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2. Resultados dos artigos selecionados para Cerabone®

Foram selecionados apenas 4 artigos que avaliam a utilizacdo de CB. A excecio do artigo de
Tawil et al. (2018), todos os restantes foram inseridos manualmente a partir de referéncias

bibliogréaficas.

2.1. Mazor et al. (2012)

Este estudo retrospectivo de coorte teve como objetivo reportar a sobrevivéncia de implantes
dentarios colocados em situacdes de elevacdo do soalho nasal (ESN), em 32 pacientes com
deficiente altura de 0sso alveolar na regido anterior. Os pacientes foram reabilitados com 100
implantes da Adin Dental Implants (Alon Tavor). A ESN (abordagem lateral) realizou-se

simultaneamente com a colocacdo dos implantes, sem utilizacdo de membrana de colagénio.

A distribuicdo da localizacdo dos implantes na maxila foi de 46% no incisivo central, 41% no
incisivo lateral e 13% no canino. Relativamente a resultados, a média da altura dssea pré-
operatoria antes do implante foi de 9,1+0,9 mm, variando de 7,3 a 11,2 mm (medida por
tomografia computadorizada). O comprimento médio dos implantes foi de 12,5+0,9 mm
(intervalo de 10 a 16 mm). O aumento 0sseo apds a ESN foi de 3,4+0,9 mm e variou entre 1,1
e 5,7 mm. O tempo médio de follow-up foi de 27,8+12,4 meses, e durante esse periodo, a taxa
de sobrevivéncia foi 100%. Os autores concluiram que a ESN é um procedimento previsivel
(com CB), permitindo a colocacdo com estabilidade de implantes em areas atroficas.

2.2. Lorean et al. (2014)

Este estudo de coorte teve como objetivo apresentar um follow-up a longo prazo de implantes
dentarios colocados simultaneamente com ESN utilizando CB. Foram incluidos 67 pacientes
que apresentavam uma deficiente altura de osso alveolar na regido anterior maxilar,
reabilitados com 203 implantes (ESN com abordagem lateral). Utilizaram-se implantes da

Adin. Este artigo inclui o follow-up de 32 pacientes do estudo de Mazor et al. (2012).

Para o coorte original, o tempo médio de follow-up foi de 65,93+£13,2 meses (33 a 86 meses),

enquanto para os novos pacientes foi de 23,14+9,4 meses (7 a 44 meses). Para o total dos
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pacientes, o tempo médio total de follow-up de 43,49+24,3 meses (7 a 86 meses). Previamente
ao aumento 6sseo com CB, a média de altura 6ssea era de 8,89+1,1 mm (5 a 11,2 mm) e,
gracas a ESN, foi possivel um aumento médio de 3,65+0,9 mm (1,1 a 7 mm). Em 2 pacientes,
a concha inferior foi removida, pois o enxerto do soalho nasal excedia 6 mm. O comprimento
médio dos implantes foi de 12,5+0,8mm (10 a 16 mm). Nao se verificaram perfuracGes da
membrana nasal, ou implantes perdidos, resultando em 100% de taxa de sobrevivéncia.

Conclui-se que a ESN é uma técnica viavel para reabilitacbes em maxilas anteriores atroficas.

2.3. Tawil et al. (2016)

O objetivo desta série de casos foi determinar as potenciais complicagdes e resultados clinicos
da técnica lateral de ESM com reposicionamento da janela. Incluiram-se 102 pacientes
submetidos a 109 procedimentos de ESM. Os seios foram preenchidos com CB (particulas de
0,5 a 1 mm) embebido em sangue do paciente, e os implantes foram colocados
concomitantemente sempre que a qualidade do osso residual, independentemente da altura,
permitia estabilidade primaria. Os implantes ndo imediatos foram colocados 6 meses ap6s o

enxerto, seguindo-se o processo de osteointegracdo por mais 6 meses.

Relativamente a complicaces, verificaram-se (sem diferencas estatisticamente significativas
nos outcomes): 14 pequenas perfuragdes da membrana nasal, corrigidas com a membrana de
colagénio Jason® (Botiss Dental); 20 casos de instabilidade nos quais foi utilizada uma fleece
de colagénio Jason®; e exclusdo de 1 paciente que tinha a membrana demasiado fina. O
follow-up meédio foi de 29,8 meses (12 a 60 meses). Foram colocados 206 implantes,
incluindo 30 Nobel Biocare Branemark MKIII Ti Unite, 152 Nobel Replace TI Unite e 24
Straumann Bone Level. A altura de o0sso sub-seio situou-se entre 1 e 7 mm (média de
5,01+£1,99 mm). A profundidade do seio situou-se entre 10 e 15 mm (média de 13,2 mm). 161
implantes foram colocados concomitantemente com o enxerto e 45 colocados ap6s 6 meses de
maturacdo do enxerto. Foi perdido 1 implante no grupo dos imediatos devido a infe¢do do
seio. Os restantes foram colocados em carga (6 meses apds a inser¢ao) e permaneceram em
funcdo durante o follow-up. N&o houve diferencas estatisticamente significativas entre os 2
grupos quanto ao timing da colocacdo do implante. A média de perda éssea marginal foi de
1,32+0,96 mm, para todos os implantes. A remodelacdo 6ssea marginal por tipo de implante

foi de 1,37+0,38 mm no grupo Branemark, 1,39+0,71 mm no grupo Nobel Replace e
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0,78+0,54 mm no grupo Straumann. Entre os 3 grupos verificou-se diferenca estatisticamente
significativa (p=0,043). Tal ndo se verificou entre os grupos Branemark e Nobel Replace
(p>0,999). Em suma, os autores concluiram que o reposicionamento da janela pode ser

utilizado como alternativa as membranas de colagénio na contencéo do enxerto.

2.4. Tawil et al. (2018)

Este estudo pretendeu avaliar o reposicionamento da janela em ESM e a sua contribuic¢do para
0 processo de cicatrizacdo, e determinar a eficacia de CB. Foram efetuadas 30 bidpsias em 30
pacientes do estudo de Tawil et al. (2016) em dois momentos pds-operatorios: grupo 1
(5,730,444 meses) e grupo 2 (8,68+1,76 meses). 6 das 30 amostras foram recolhidas de locais

com perfuracdo de membrana e outras 5 de locais sem colocacdo imediata de implante.

Quanto aos resultados histoldgicos, 27 amostras foram consideradas viaeis para analise. Nos
dois grupos foi possivel detetar microscopicamente a janela de 0sso resposicionada,
encontrando-se bem integrada. O crescimento 6sseo ocorreu do exterior da janela e em
direcdo ao centro do enxerto, formando frequentemente uma rede trabecular independente da
matriz Gssea, ou seja, a favor do potencial osteogénico da janela. Novo tecido 6sseo foi
encontrado diretamente associado as superficies da janela reposicionada, indicando
crescimento 6sseo via osteoconducdo. As laterais da janela reposicionada apresentararam
poucos sinais de inflamacdo. Foram apenas encontrados osteoclastos ativos associados a
matriz 6ssea recentemente formada. N&o se verificaram sinais de biodegradacdo ou de
remodelacdo da janela. Através da técnica TRAP (fosfatase acida resistente ao tartarato),
constatou-se a inexistécia de sinais de biodegradacdo ou de remodelacdo da janela. As
analises histomorfométricas indicaram niveis semelhantes a nivel de distribuicdo tecidular na
formacgdo de 0sso novo, no grupo 1 (22,77%=5,89%) e no grupo 2 (26,15%+11,18%), e
valores de tecido conjuntivo (42,29%8,98% no grupo 1 vs 46,03%=5,84% no grupo 2). Nao
foram encontradas diferencas estatisticamente significativas entre o grupo 1 (34,94%z7,10%)
e grupo 2 (27,82%+11,97%) no que tocou aos valores relacionados com o remanescente de
CB. Por outro lado, foram encontradas diferencas estatisticamente significativas entre 0s
valores de tecido conjuntivo e novo osso formado (p<0,01 e p<0,00, respetivamente). Foi
encontrada diferenca entre os valores de tecido conjuntivo e do substituto 6sseo até aos 12

meses (p<0,01). Os autores concluiram que CB é um material osseocondutor eficaz.
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3. Resultados dos artigos selecionados para Bio-Oss®

Foram selecionados 3 artigos para BO. O estudo de Lutz et al. (2015) foi selecionado

manualmente, a partir de referéncias bibliograficas, pela comparacdo com 0sso autologo.

3.1. Merli et al. (2013)

Este RCT pretendeu comparar a utilizacdo de BO (0,25-1 mm) (grupo de teste) com um
enxerto de 100% osso autélogo (AB, ramo mandibular) (grupo de controlo) em ESM. 40
pacientes com 1 a 3 mm de altura déssea residual foram randomizados para ESM com BO (20)
ou AB (20) com a colocacdo imediata de implantes. Os pilares de cicatrizacdo foram

colocados 8 meses ap0s a cirurgia e as proteses provisorias 9 meses depois.

Colocaram-se 32 implantes no grupo BO e 27 no grupo AB. Houve 1 desisténcia no grupo
AB. Perderam-se 2 implantes no grupo BO e 0 no grupo AB (p=0,488). Todos os implantes
tiveram estabilidade primaria, a excecdo de 1 no grupo AB (inserido 8 meses apds a ESM).
Ocorreu 1 complicacdo no grupo BO (peri-implantite) e 2 perfuragbes de membrana no grupo
AB corrigidas com membrana de colagénio (p=0,605). O tempo de cadeira foi inferior no
grupo BO (menos 27,3 minutos, p=0,04). A diferenca na dor, medida com uma escala
analogica visual durante 6 dias no pés-cirurgia, foi de 0,2 a favor para o grupo BO (p=0,684).
A diferenca no nivel 6sseo marginal médio 9 meses depois da cirurgia foi 0,1 mm (p=0,618),
e na altura Ossea vertical foi de 0,2 mm (p=0,782). Aos 6 meses (em carga), a diferenca no
nivel ésseo marginal foi de 0,3 mm a favor do grupo AB (p=0,322). Aos 15 meses, a
diferenca na altura Ossea vertical foi de 0 mm (p=0,970). O periodo de follow-up foi 15

meses. Concluiu-se que ndo existem diferencas entre BO e AB, além do tempo de cadeira.

3.2. Garcia-Denche et al. (2015)

Este ensaio clinico controlado teve como objetivo comparar implantes colocados na maxila
anterior utilizando a ESN com implantes colocados na regido do seio maxilar através da ESM,
com BO. Participaram 14 pacientes que receberam 78 implantes, 37 implantes foram
colocados na regido da fossa nasal (grupo NF), e 41 implantes foram colocados na regido do
seio maxilar (grupo MS). 10 pacientes tiveram qualidade 6ssea suficiente para a colocagédo
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imediata de implantes, enquanto 4 ndo obtiveram estabilidade. Ap6s um periodo de
cicatrizacdo variavel depois da colocacdo dos implantes, estes foram expostos e carregados
com proteses fixas, overdentures ou proteses hibridas. A altura 6ssea residual foi de pelo
menos 7 mm em todos 0s casos na maxila anterior, enquanto na maxila posterior variou entre

1a6mm.

A taxa de sucesso dos implantes foi de 89,2% no grupo NF e 95,0% no grupo MS (p>0,05),
sendo esta significativamente mais elevada nos implantes imediatos. Todos os implantes
sobreviveram ao follow-up, exceto 6 implantes que falharam no mesmo paciente (fumadora
com perda de 4 NF e 2 MS). O aumento do osso nasal e do seio foram bem sucedidos na
obtencdo de uma consideravel altura éssea vertical (3,7+1,1 mm e 6,7+1,8 mm para 0S grupos
NF e MS, respectivamente). A estabilidade ideal do implante foi alcancada nos 72 implantes
sobreviventes, sem evidéncia clinica ou radioldgica de perda dssea crestal em redor dos
implantes. O tempo médio de pré-carga dos implantes foi de 204+35,7 dias, e variou de
126+275 dias, com tempo de pré-carga comparavel entre os grupos NF e MS (202,2+31,8 e
209,8+27,3 dias, respectivamente) (p>0,05). Foram observadas diferencas em relacdo a altura
Ossea residual (7.97£1.0 mm no NF e 4.68+1,5 mm no MS) e altura 6ssea aumentada
(3.65x1.1 mm no NF e 6.66x1.8 mm no MS) (p<0,001). Os implantes posteriores (grupo MS)
foram significativamente maiores em diametro do que os implantes anteriores colocados na
fossa nasal (grupo NF) (p=0,017). As proteses dentarias mantiveram-se funcionais durante o
follow-up. Ndo ocorreu nenhuma perfuracdo da membrana nasal e/ou sinusal ou outras
complicacdes. O follow-up foi de 4,5+2,2 anos (4,7+2,1 no grupo NF e 4,9+2,1 no grupo MS,
p>0,05). Os autores concluiram que a ESN ¢ eficaz e segura, sendo opgdo para colocacdo de

implantes em pré-maxilas atroficas com taxas de sucesso comparaveis a ESM.

3.3. Lutz et al. (2015)

Este estudo clinico retrospectivo teve como objetivo avaliar os resultados a longo prazo da
utilizacdo de AB ou BO (0,25-1 mm), em 47 pacientes. 4 a 6 meses apos a ESM, foram
colocados 168 implantes, 70 no grupo de AB (recolhido da regido interforaminal), e 98 no

grupo de BO. Depois de 4 meses de cicatrizacdo, procedeu-se a reabilitacdo protética.
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As cirurgias e o periodo pds-operatorio ndo tiveram complicacdes. Registaram-se perfuracdes
menores da membrana sinusal que foram corrigidas com uma fleece de colagénio (Lyostypt®;
B. Braun AG). 5 anos ap0s a insercao, a taxa de sobrevivéncia global dos implantes foi de
95,8%, sendo de 97,1% no grupo de osso autdgeno, e 94,9% no grupo de BO (p>0,05). No
grupo de AB, 43,5% dos casos ndo registaram reducdo na altura ssea aumentada, até 50% da
altura aumentada foi reabsorvida em 8,7% dos casos e até 25% de reducdo na altura
aumentada foi registada em 47,8% dos casos. Relativamente ao grupo de BO néo se verificou
reabsorcdo em 50% das areas aumentadas, até 50% da altura aumentada foi reabsorvida em
4,2% dos casos e até 25% em 45,8% dos casos. Os autores concluiram que BO tem indicacéo

para ESM com resultados equivalentes ao AB.

I11. DISCUSSAO

A evidéncia cientifica a respeito da comparacdo entre os dois 0sseos xendgenos € reduzida, o
que dificulta uma conclusdo valida e que acrescente valor cientifico. E determinante a
realizacdo de mais estudos para que seja possivel perceber se existe alguma diferenca nos
resultados do tratamento se efetuado com Cerabone® ou Bio-Oss®. Sdo escassos 0s estudos

realizados em humanos, e 0s que existem, sdo limitados a seios maxilares e nasais.

Ressalva-se que apenas um dos estudos selecionados (Garcia-Denche et al., 2015) respondeu
(ainda que de forma limitada) as dimensdes PICO que se pretendiam avaliar (Tabelas 2, 3, e
4, Anexos). Pode ainda questionar-se a validade e vulnerabilidade cientifica de grande parte
dos resultados obtidos, uma vez que 8 do total dos 11 artigos selecionados tém risco alto ou
moderado de viés, apresentando-se a selecdo aleatdria na populacdo e as medi¢des validadas
como os critérios com os piores resultados (Tabela 5, Anexos).

BO é comercializado em particulas pequenas (0,25-1 mm) e particulas grandes (1-2 mm). CB
apresenta 0 mesmo principio com tamanhos de 0,5-1 mm e 1-2 mm. Constatou-se a auséncia
de uniformizagdo no tamanho das particulas dos substitutos utilizados, os artigos selecionados
incluem diferentes tamanhos ou omitem essa informacdo. O estudo de Riachi et al. (2012),
que se foca mais nas propriedades fisicas e quimicas destes materiais, teve como resultado
uma média de 1 mm para BO e 2,7 mm para CB, tendo os autores concluido que o menor

tamanho das particulas justifica a maior taxa de reabsorcéo do volume inicial do enxerto com
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BO. Contrariamente, 0s autores do estudo de Chackartchi et al. (2011) concluiram que os dois
tamanhos de granulos de BO cumpriram (clinica e histologicamente) de igual forma o
objetivo de ESM, deixando a selecdo de particulas pequenas ou grandes dependente da

preferéncia pessoal do clinico, anatomia do seio ou na presenca de rutura de membrana.

A definicdo de critérios de inclusdo e exclusdo de pacientes é determinante para classificar 0s
pacientes como equivalentes entre grupos, assim como para 0 estabelecimento de
prognosticos. Avaliando esta componente, apenas 6 estudos estabeleceram critérios (Tabela 5,
Anexos). Os critérios de exclusdo mais frequentes nestes estudos referem-se a presenca de
doencas sistémicas (diabetes ndo controlada), patologias do seio maxilar, sinusite cronica ou
ativa, gravidez, tratamentos oncoldgicos (quimio e radioterapia), doenca periodontal néo
controlada, méa higiene oral e consumo de drogas, alcool e tabaco (mais de 10 cigarros por
dia). Merli et al. (2013) e Lutz et al. (2015) incluiram também nos seus critérios a falta de
motivacdo dos pacientes para uma boa higiene oral. Relativamente a avaliacdo da higiene
oral, os autores de Merli et al. (2013) foram os Unicos a quantificar este critério,
nomeadamente, full-mouth plaque score e full-mouth bleeding score de > 20%. Merli et al.
(2013) e Lutz et al. (2015) foram também os Unicos a considerar a toma de medicamentos que
afetam a remodelacdo dssea. Apesar da perda dssea ser quantificada, ndo ha um estudo que
pondere, a partida, sobre a qualidade dssea presente.

A hibridez entre omissdo de informacdo e diversidade quanto ao nimero de implantes e sua
tipologia (marca comercial, tamanho, didametro, conexdo interna ou externa), ndo permitiu
concluir relativamente a sua influéncia na perda do nivel dsseo marginal. De igual forma, ndo
se verificou uniformizacdo quanto a utilizagdo/necessidade de membranas entre estudos.
Apenas Merli et al. (2013) indicaram o torque utilizado nos grupos, mas sem explorarem a

sua influéncia ao nivel da osteointegracdo e da estabilidade primaria.

O periodo de cicatrizacdo ap0s 0s enxertos, a instalagdo dos implantes e a colocacdo destes

em carga diferiu consideravelmente entre os estudos incluidos nesta revisao.

Os métodos de avaliacdo utilizados foram tendencialmente radiograficos e histologicos, sendo
fraca a avaliagdo das componentes clinicas e/ou funcionais dos tratamentos efetuados. Apenas

o artigo de Garcia-Denche et al. (2015) refere que as préteses dentarias se mantiveram
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funcionais durante o follow-up, mas sem mais detalhes clinicos. N&o foram consideradas
dimensdes como o controlo da placa bacteriana, funcdo mastigatoria depois da reabilitagdo (e
respetiva influéncia na qualidade e reabsorcdo 6Ossea) e 0 impacto dos tratamentos na

qualidade de vida em nenhum dos estudos.

As complicacOes relatadas focam-se essencialmente no processo de cicatrizagdo, perfuragdes
de membrana e hemorragias durante a cirurgia (Tabelas 2, 3, e 4, Anexos). O numero de

estudos €, no entanto, limitado para determinar se existem diferencas entre CB e BO.

O tempo de follow-up maximo entre os varios grupos foi de 86 meses (~7 anos) em apenas
um estudo (Tabelas 2, 3, e 4, Anexos), ou seja, 0s periodos de seguimento nos restantes
artigos sdo demasiado curtos para avaliacdo de resultados a longo prazo.
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IV. CONCLUSOES

Enquanto existem centenas de estudos publicados sobre Bio-Oss®, existem pouco mais de
uma dezena publicados sobre Cerabone® (excluindo-se os critérios que pautaram esta
revisao), sendo estes restritos as elevacdes de seios maxilares e do soalho nasal. Embora estes
substitutos Gsseos xendgenos sejam aplicados com frequéncia na prética clinica, pouco se

sabe relativamente as suas diferencas em termos de propriedades e aplicabilidade clinica.

Apenas um dos estudos selecionados (Garcia-Denche et al., 2015) respondeu (ainda que de
forma limitada) a todas as dimensdes que se pretendiam avaliar. Pode-se ainda questionar a
validade e vulnerabilidade cientifica de grande parte dos resultados obtidos, uma vez que,
devido a necessidade de alargamento do ambito da pesquisa, 8 do total dos 11 artigos
selecionados tém risco alto ou moderado de viés, apresentando-se a selecdo aleatdria na

populacdo e as medigdes validadas como os critérios com os piores resultados.

Verifica-se ainda uma auséncia notéria de uniformizacdo das varidveis quanto ao nimero de
participantes, fatores de inclusdo e exclusdo, método de randomizacdo, procedimento
cirargico (1 ou 2 fases), periodo de cicatrizacdo e colocacdo dos implantes, tipologia de
implantes, utilizacdo ou ndo de membranas, calibracdo e validacdo das medidas consideradas,
e avaliacdo funcional (quer do ponto de vista clinico, quer do paciente), fatores estes que
podem contribuir para a disparidade dos resultados obtidos. Deveriam ser criadas guidelines

para potenciar a padronizacao e comparacao de resultados entre estudos.

Assim, o objetivo inicialmente proposto nao foi conseguido devido a auséncia de publicacbes
com comparacao efetiva entre marcas e a dispersdo de resultados dos estudos existentes que

0s tornam incomparaveis.
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VI. ANEXOS
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A Tipo de Realizado N d_e . Tipo de . . Método de Regeneracao dssea Taxa de Rgsyltados N Follow-
Referéncia participantes = Tipo de defeito X AR A clinicos e/ou Complicacoes
estudo em - regeneragéo avaliacdo (principais indicadores) sobrevivéncia S up
e/ou locais funcionais
— Anélise de tamanho das particula:
médias de 1 mm (BO) e 2,7 mm (CB)
. — Radiogréficos: perda volumétrica aos
— Andlise de 4 anos (p<0.001): (33,4+3,1%) para BO
tamanho das e (23,4+3,6%) para CB. O valor mais
particulas elevado de perda de vplume_vertipal foi Processo de
o Estudo At_Jmento_ do _ Técnica de observado um ano ap6s da cirurgia (55— 4 implantes cicatrizagéo 8
Riachi et al. . . seio maxilar Perda de altura difragdo de raios X 65% de perda Gssea total), valor que | meses;
clinico Humanos 22 pacientes . . falharam aos 6 Sem dados normal em
(2012) rospectivo (abordagem Ossea vertical (XRD) decresce para 10-12% por ano e nos meses todos 05 le4d
prosp lateral) . dois materiais (P<0,06). 4 anos apds a acientes anos
aeE;g)sgrtrggogt)énrsit;;a colocacédo do implante, a altura do P
) ¢ . enxerto 6sseo com BO estava localizada
— Radiografico ao nivel do &pice do implante, enquanto
pelo menos 3 mm de 0sso novo
permaneceu no topo dos implantes de
CcB
Aument Defeitos do tipo Processo de 48 12
Rothamel et N o AUMEnto deiscéncia Histolégico Ap6s 8 semanas, formag&o 6ssea sem cicatrizagdo S,
al. (2012) RCT Caes beagle 8 animais ossepI n? o foram criados g diferencas notorias entre BO e CB Sem dados Sem dados sem e24
maxila latera cirurgicamente complicagdes semanas
— Histoldgicos: novo osso com 29,1% e
0,
13% para C!3+CM e BO+CM _ 2 perfuragdes
Aumento ) ) — Radiogréficos: 0 aumento da altura de membranas
Estudo 8 pacientes e bilateral do Atrofia maxilar 6ssea alveolar (p<0,01) entre pré-ESM sinusais
i : - - - jor: Radiografico e L
Panagiotou clinico Humanos 16 seios seio maxilar Qosterlor. altura hist |'g ; (4,32+1,58 mm para BOe4,01+1,86 Sem dados Sem dados — Cicatrizagdo 8 meses
etal. (2015) rospectivo maxilares (abordagem 6ssea menor do Istologico mm para CB) e apds 8 meses normal com boa
prosp lateral) g que 5mm (16,02+1,05 mm para BO e 14,23+2,12 resposta
mm para CB). Relativamente a analise P
- x tecidular
dos resultados inter-grupos, ndo se
verificou significancia estatistica
— Histoldgicos: formagéo de novo 0sso
de 29,071% (x13,67) parao CB e — Processo de
30,57% (+16,07) para 0 BO cicatrizacio
AUMento uni Altura 6ssea — Radiogréaficos: aos 6 meses, aumento sem
Estudo . . residual dos de 94,65% (+2,74) para CB e 95,76% complicacoes
Fienitzetal. | clinico H ii pacientese | e t_)llatera_lldo defeitos Radiografico e (+2,15) para BO face a altura original. Sem dad Sem dad _Perfuragio de | g
(2017) prospectivo umanos selos selomaxiiar |-\ ilares histolégico Aumento médio situou-se nos 40,68% em gados em dados b ) meses
maxilares (abordagem - - memaoranas:
controlado laterais variava (+16,32) para CB e 43,43% (+19,07) BO:6eCB: 7
lateral) - M -belb:
entre 1 e 6 mm para BO. A presenga de tecido néo
— Sangramento

Tabela 2. Artigos selecionados que comparam diretamente Bio-Oss® e Cerabone®
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0
. Tipo de Realizado N d? . Tipo de . . Método de Regeneragéo 6ssea Taxa de Rgs_ultados R Follow-
Referéncia participantes . Tipo de defeito X AN R clinicos e/ou Complicagdes
estudo em - regeneracgéo avaliacdo (principais indicadores) sobrevivéncia S up
elou locais funcionais
— Média da altura 6ssea pré-operatéria
antes do implante: 9,1+0,9 mm,
Aumento do Deficiente variando de 7,3 a 11,2 mm 278
Mazoretal. | Coorte Humanos 32 pacientes soalho nasal | altura do osso Radiografico — Comprimento médio dos implantes: 100% Semn dados Sem dados +124
(2012) retrospectivo (abordagem aIng)Iar na 12,5+0,9 mm (intervalo de 10 a 16 mm) meses
lateral) regido anterior 3 ]
— Aumento 6sseo apos a ESN: 3,4+0,9
mm e variou entre 1,1 e 5,7 mm
— Média de altura 6ssea pré-ESM:
Aumento do | Deficiente 8'89’—'d1v1dmml (5a11,2mm) Ndo existiram gi,ggi
S — Média de altura 6ssea pos-ESM: ~ '
I_Zoorfzn etal. Coorte Humanos 67 pacientes SOS Ihg nasal a:tural do 0ss0 Radiografico 3,65£0,9 mm (1,1a7 mrﬁ]) 100% Sem dados perfuraces da meses
( ) (abordagem alveolar na ,00£0, , membrana nasal | (7 a 86
lateral) regido anterior — O comprimento médio dos implantes meses)
foi de 12,5+0,8 mm (10 a 16 mm)
— Média de perda 6ssea marginal: —Sem
1,3240,96 mm hemorragias
— Remodelagéo 6ssea marginal por tipo — 14 pequenas
de implante: 1,37+0,38 mm no grupo perfuracdes da .

) 102 pacientes | Aumento do ) Branemark, 1,39+0,71 mm no grupo membrana Média
Tawiletal. | oo g0 e 109 seios seio maxilar | Ferda ossea o nobel Replace e 0,78+0,54 mm no maxilar de 29,8
(2016) Humanos ; severa na Radiografico grupo Straumann 100% Sem dados meses

casos maxilares (abordagem . . — 20 casos de
maxila posterior . - . o (12a60

lateral) — Entre os trés grupos verificou-se instabilidade meses)
dif_eren(;a estatisticamente significativa — Exclusgo de 1 '
(p=0,043). paciente
— Entre os grupos Branemark e Nobel (membrana
Replace (p>0,999). demasiado fina)
— Niveis de osso novo formado no
grupo 1 (22,77%5,89%) e no grupo 2
(26,15%+11,18%), e valores de tecido
conjuntivo (42,29%:8,98% no grupo 1 Grupo 1
Vs 46,03%:5,84% no grupo 2). (5,730,

Cicatrizagao 44

Aumento do , —p>0,05 entre o grupo 1 .

) 30 pacientes | seio maxilar Perda dssea Radiogréfico e (34,94%+7,10%) € grupo 2 Zec)r;]c(;lsfg;egeg 3 | meses)
Tawil et al. RCT Humanos (abordagem severana histolégico (27,829%=11,97%) no que tocou aos Sem dados Sem dados S e grupo
(2018) | maxila posterior | acionad perfuracéo da

ateral) valores relacionados com o membrana 86841
remanescente de CB. (76 =5
— Diferencas estatisticamente meses)

significativas entre os valores de tecido
conjuntivo e novo osso formado
(p<0,01 e p<0,001 respetivamente).

Tabela 3. Artigos selecionados para a marca comercial Cerabone®
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casos e até 25% de redugdo na altura
aumentada em 45,8% dos casos

. Tipo de . N° d'e' Tipo de . . . . Regeneragdo dssea Taxa de Resyltados . Follow-
Referéncia Realizado em | participantes ~ Tipo de defeito Método de avaliacdo SO N clinicos efou Complicagdes
estudo - regeneracéo (principais indicadores) sobrevivéncia R up
e/ou locais funcionais
— No grupo BO:
— A diferenca no nivel médio 6sseo ilrr?elra:;tite 3
marginal 9 meses depois da cirurgia foi . meges ancs
0,1 mm (p=0,618), e na altura dssea — 2 implantes ESM P
Aumentodo | Pacientes com 1 vertical foi de 0,2 mm (p=0,782) perdld(ésc?o 15
; ; ; iografi rupo — :
Merli et al. RCT Humanos 40 pacientes seio maxilar a3mmde (I:?l?r(]iilggraflco € — Aos 6 meses (em carga), a diferenga g p Sem dados 2 Neorf%rrtépgeélgé meses
(2013) (abordagem altgra de 0sso no nivel 6sseo marginal foi de 0,3 mma | ~ 0 |mp|antes mgmbran%
lateral) residual favor do grupo AB (p=0,322) perdidos no ©
. grupo AB (p=0,605)
— Aos 15 meses, a diferenca na altura c S
. - . _ — ComplicagBes
6ssea vertical foi de 0 mm (p=0,970)
tratadas com
SUCesso
Aumento Ido — Média de osso residual: 7.97+1.0 mm Q‘S proteses pN;r;S:Jarggo da
o . seio maxilar e oy o (NF) e 4.68+1,5 mm (MS) (p<0,001) —89,2% no entarias
Garcia Ensaio : elevagéo do Pré-maxila Radiografico e - . . grupo NF mantiveram- | membrananasal | 45422
Dencheetal. | clinico Humanos 14 pacientes h | edéntulae clinico — Média de altura 6ssea aumentada: o funcionai e sinusal ou
(2015) controlado s0aino nasa atréfica 3.65+1.1 mm (NF) e 6.66+1.8 mm —95,0% no S€ funcionais anos
(abordagem (M S)_ ' R grupo MS durante o outras_ 3
lateral) follow-up complicagdes
— No grupo de osso autélogo, 43,5%
dos casos nao registaram reducéo na _ Cirurdia e
altura 6ssea aumentada, até 50% da erio dog 6s-
altura aumentada foi reabsorvida em gperatér?o nio
A 5 _ 0,
Aumentodo | Altura residual 8,7% dos casos e até 25% de redugdo na | —97,1% no tiveram
Estudo _ seio maxilar | da crista o altura aumentada em 47,8% dos casos | 9rupo de osso licacs
Lutz et al. clinico Humanos 47 pacientes S Radiografico . o autdlogo Sem dados complicagoes 5 anos
- (abordagem alveolar inferior — No grupo de BO néo se verificou ~
(2015) retrospectivo M X —94,9% no — Perfuragdes
lateral) a4 mm reabsor¢do em 50% das areas 1o de BO menores da
aumentadas, até 50% da altura grup membrana
aumentada foi reabsorvida em 4,2% dos sinusal

Tabela 4. Artigos selecionados para a marca Bio-Oss®
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Critérios (Sim/Néo)

Seleg{ég DEﬁni.géo. Indicagéo de - - .
Referéncias aleatoria dog crlterjos perdas/desisténcias Mepl IG0es AnaIJ € R'.S,CO de

na de incluséo e d follow- validadas estatistica Viés

populagdo | exclusdo urante o follow-up
Riachi et al. (2012) Né&o Né&o Sim Néao Sim Alto
Rothamel et al. (2012) Sim Né&o Né&o Néao Sim Alto
Panagiotou et al. (2015) Sim Sim Né&o Sim Sim Moderado
Fienitz et al. (2017) Sim Sim Sim Sim Sim Baixo
Mazor et al. (2012) Né&o N&o Sim Né&o Sim Alto
Lorean et al. (2014) Né&o Né&o Sim Né&o Sim Alto
Tawil et al. (2016) Nao Sim Sim Né&o Sim Alto
Tawil et al. (2018) Sim Nao Sim Sim Sim Baixo
Merli et al. (2013) Sim Sim Sim Sim Sim Baixo
Garcia-Denche et al. (2015) | Néo Sim Sim Néo Sim Alto
Lutz et al. (2015) Néo Sim Néo Néo Sim Alto

Interpretacédo dos resultados:

— Baixo risco de viés (viés plausivel que ndo altera seriamente os resultados) se todos os critérios de qualidade acima descritos

foram cumpridos

— Risco moderado de viés (viés plausivel que enfraquece a confianga nos resultados) se um dos critérios nao foi cumprido
— Alto risco de viés (viés plausivel que enfraquece seriamente a confianga nos resultados) se dois ou mais critérios ndo foram

cumpridos

Tabela 5. Avaliacdo do risco de viés dos artigos selecionados
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