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RESUMO

A periodontite ¢ uma infe¢ao bacteriana dos tecidos que suportam os dentes, designados como
periodonto. Esta doenga leva a destruigdo progressiva do suporte dentario, podendo resultar na
formagao de defeitos dsseos e posteriormente na perda do dente. O tratamento periodontal pode
ser dividido em dois grupos: tratamento periodontal ndo cirtirgico e tratamento periodontal ci-
rargico. Dentro das possibilidades do tratamento cirrgico, hé o tratamento regenerativo, que
visa a regenerar os tecidos perdidos pela doenga periodontal. Existem diversos biomateriais

empregados na terapia regenerativa e a escolha do material pode depender de varios fatores.

Este trabalho tem como objetivo realizar uma revisdo narrativa sobre a eficicia das proteinas
derivadas da matriz do esmalte, na regeneracao periodontal, através de pesquisas e estudos que
comparam o comportamento e a qualidade dos varios biomateriais, podendo serem combinados,

ou utilizados isoladamente.
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Palavras chave: “infra-bony defects’’, “regenerative treatment’’,
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enamel matrix proteins’’,
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“periodontal regeneration’’, “periodontitis”.



ABSTRACT

Periodontitis is a bacterial infection of the tissues supporting the teeth, designated as periodon-
tium. This disease leads to progressive destruction of dental support, which may result in the
formation of bone defects and later tooth loss. Periodontal treatment can be divided into two
groups: non-surgical periodontal treatment and surgical periodontal treatment. Within the pos-
sibilities of surgical treatment, there is regenerative treatment, which alms at the regeneration
of tissue lost by periodontal disease. There are several biomaterials used in regenerative therapy

and the choice of material may depend on several factors.

This work aims to perform a narrative review on testing the efficacy of proteins derived from
the enamel matrix, in periodontal regeneration, through research and studies that compare the

behavior and quality of the various biomaterials, and can be combined, or used alone.

Keywords: “infra-bony defects’’, “regenerative treatment’’, “enamel matrix proteins’’, ‘'per-

)

iodontal regeneration’’, “periodontitis”.
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I. INTRODUCAO

A periodontologia ¢ a area da Medicina Dentéria que se dedica ao estudo das estruturas de
suporte do dente, nomeadamente a gengiva, o ligamento periodontal, o cemento radicular e o

osso alveolar (Alves, 2015).

A perda do suporte 6sseo alveolar ¢ um dos sinais caracteristicos da peridontite e ¢ a condicao
anatomica resultante da disseminagdo apical da periodontite causada pela invasdo de patdgenos

aos tecidos periodontais (Kononen et al., 2019).

Para obter um diagnostico de periodontite, € necessario que se comprove uma perda de inser¢ao
interproximal (em mais de dois dentes) ndo adjacentes. Os casos de periodontite, por 20 anos,
foram definidos seguindo a classificagdo de Armitage, publicada em 1999 pela Academia Ame-
ricana de Periodontologia, segundo a qual a periodontite diagnosticava-se com base na presenca
de perda de inser¢do clinica, dividindo os casos em: cronica/agressiva; generalizada ou locali-

zada; periodontite leve, moderada e severa.

Em 2018, surgiu uma nova classificag¢do, segundo a qual, a periodontite é agrupada em estadios
(I-IV), que vao ser determinados dependendo da complexidade e da severidade da doenga; em
graus (A,B,C), que vao avaliar o risco de progressdo da doenca; e em extensdo, podendo ser

localizada (< 30%) ou generalizada (> 30%) (Stefens e Marcantonio, 2018).

A periodontite, sendo uma doenga crdnica e instalada no tempo, pode levar a destruicdo dos
tecidos circundantes além do ligamento periodontal, podendo resultar em defeitos infra-6sseos

(Kononen et al., 2019).

Segundo Weinberg e Eskow (2000), a classificagdo dos defeitos pode ser dividida em dois
grupos: “intra-6sseo” (dentro do osso) para definir defeitos angulares de 3 paredes; enquanto
todos os outros defeitos verticais deveriam ser denominados “infra-6sseos” (abaixo da crista

Ossea).

O tratamento periodontal, em geral, tem como objectivo remover o biofilme bacteriano, tornar
uma superficie lisa e educar o paciente a efetuar o autocontrole desse biofilme, através da
higiene oral. O alisamento das superficies radiculares ¢ realizado através de um tratamento nao-
cirargico, porém, por vezes, perante a presenca de defeitos 6sseos, pode ser necessario avangar

com procedimentos cirrgicos e regenerativos (Lindhe, 2010).
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Diversas publicacdes relatam a superioridade da terapia regenerativa periodontal no tratamento
de defeitos intra-0sseos sobre as cirurgias convencionais. (Needleman et al., 2006; Castro et al.,

2017; Nibali et al., 2019).

Os avangos no conhecimento das técnicas de regeneracdo periodontal sdo essenciais para
melhorar o progndstico dos dentes periodontalmente comprometidos e a morfologia dos
defeitos vai ser de fundamental importancia para definir a taxa de sucesso do tratamento

regenerativo (Nibali et.al., 2020).

Ao longo dos anos foram utilizados varios procedimentos e materiais, podendo por vezes serem
combinados, entre os quais: enxertos 0sseos, uso de barreiras fisicas (Regeneracdo Tecidual
Guiada) e fatores de crescimento derivados de plaquetas. Na década de 1990, foi apresentada
uma nova abordagem no tratamento regenerativo: a utilizagdo de proteinas derivadas da matriz

do esmalte (PDME). (Camargo, et.al., 2012)

O objectivo desta revisdo narrativa € perceber e analisar a eficacia da utilizagdo das proteinas
derivadas da matriz do esmalte, em formato de gel (Emdogain), no tratamento de defeitos intra-
6sseos; podendo esse material ser combinado com outros materiais utilizados no tratamento

periodontal regenerativo.

1. Materiais e Métodos

Para elaboragdo desta revisdo narrativa, realizou-se uma pesquisa bibliografica de publicagdes
cientificas nas bases de dados, PubMed e Google Scholar, entre setembro de 2021 e abril de
2022, com limite temporal de pesquisa de 1997 a 2022, utilizando as seguintes palavras-chave:
“infra-bony defects”, ‘“regenerative treatment”, “enamel matrix proteins”, ‘periodontal
regeneration” e “periodontits”. Foram definidos os seguintes critérios de inclusdo: artigos
revisOes sistematicas, meta-analises, casos clinicos, estudos clinicos controlados randomizados,
estudos observacionais longitudinais, artigos em inglés e portugués. Foram excluidos artigos

que ndo apresentavam contetido pertinente a esta revisdo. Foram selecionados 36 artigos,

conjuntamente com livros cientificos da area.
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II. DESENVOLVIMENTO
1. Tratamento regenerativo

A cirurgia periodontal regenerativa ¢ aplicada para melhorar os resultados clinicos de curto e
longo prazo de dentes periodontais comprometidos que apresentam bolsas profundas, defeitos
intra-0sseos profundos e suporte periodontal reduzido, sendo que a maioria dos autores
classifica esses dentes como tendo um progndstico questionavel ou impossivel. Esta terapia ¢
frequentemente indicada baseando-se em consideracdes estéticas, funcionais, dentes com
envolvimento de furca e melhorar o prognostico a longo prazo dos dentes tratados. Os
objectivos da regeneracdo periodontal sdo adquirir um aumento no nivel de inser¢do clinica,
obter uma diminui¢do de profundidade da bolsa e ndo ter nenhum (ou minimo) aumento de

recessao gengival (Cortellini e Tonetti, 2015).

Ha trés factores a considerar antes de avangar com o tratamento regenerativo: paciente com

diabetes mellitus, paciente com habitos tabagicos e paciente que nao tem controle do biofilme.

Estudos recentes com animais confirmam efeitos prejudiciais sobre os tecidos periodontais e a
fraca capacidade regenerativa de animais diabéticos em compara¢do com animais saudaveis. O
tabagismo faz parte dos factores modificaveis associado a resultados regenerativos
comprometidos. A placa tem capacidade de neutralizar os processos de cicatrizagao necessarios

para regeneragdo periodontal (Kao ef al., 2015).

2. Classifica¢ao dos defeitos dsseos

O colapso dos tecidos periodontais produz trés tipos de defeitos: defeitos supra-dsseos, defeitos

infra-0sseos e defeitos inter-radiculares, ou de furca (Goldman e Cohen, 2010).

De acordo com a literatura, defeitos supra-6sseos sao aqueles cuja base da bolsa esta localizada
coronal a crista alveolar. Defeitos infra-6sseos sdo definidos por uma localizagdo apical da base

da bolsa em relacao a crista alveolar residual (Goldman e Cohen, 2010).

Estes defeitos por sua vez sao dividos em intra-6sseos e crateras, nos primeiros a extensao infra-
Ossea afeta primariamente um dente, enquanto nas crateras, os defeitos afetam duas raizes

adjacentes em propor¢ao semelhante. Os defeitos intra-6sseos foram classificados de acordo
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com sua morfologia em relagdo as paredes dsseas residuais, largura do defeito e em relagdo a

sua extensao topografica ao redor do dente (Cortellini e Tonetti, 2010).

Representando o sistema primario de classificacao, ha defeitos de trés paredes, duas paredes e
de uma parede, como base do numero de perdas dsseas alveolares residuais. Por outro lado, nas
crateras ha perda nas raizes de dois dentes contiguos, sendo que as paredes vestibulares e

linguais podem apresentar alturas diferentes (Cortellini e Tonetti, 2010).

Condigdes patologicas onde a perda 6ssea envolve a furca, em dentes multi-radiculares, também
estdo incluidas no grupo de defeitos Osseos periodontais mas em diferentes classificacdes.
Lindhe ef al. (2010) descrevem esta classificacdo baseando-se no grau de exposi¢do radicular
horizontal, nomeadamente: grau I, grau II, e grau III. No grau I a perda horizontal dos tecidos
de suporte ndo excede 1/3 da largura do dente, no grau II a perda horizontal dos tecidos de
suporte excede 1/3 da largura do dente, mas ndo envolve toda a largura da area de furca,

enquanto no grau III hé destrui¢do horizontal de toda a largura da area da furca.

3. Materiais regenerativos

O tratamento regenerativo tem como objectivo, reconstruir uma area anatomica perdida ou
danificada, de modo que ocorra o restabelecimento da arquitetura e funcdo desses tecidos

(Cochran et al., 2003; Bustamante, 2008).

Os materiais e as técnicas de regeneragdo periodontal, visam promover a neoformagdo de
cemento e de osso alveolar, nova inser¢do e reinsercao das fibras do ligamento periodontal ao

novo cemento, destruidos como resultado da doenca periodontal (Amormino, 2010)

A extensdo do defeito e a quantidade de tecido perdido sdo fatores determinantes importantes,
os fatores cruciais para uma boa regeneracao ou cicatrizacdo sdo: a disponibilidade dos tipos
celulares adequados e a presenca ou auséncia de factores sinalizadores necessarios para o

recrutamento e estipulacdo destas células (Lima, 2007).

Segundo Bartold ez. al. (2000) ha regeneragdo tecidual quando se apresentam as seguintes
situacdes clinicas: selamento epitelial funcional restabelecido na por¢ao mais coronaria dos
tecidos de mais de 2 mm de comprimento, novas fibras de Sharpey inseridas na raiz previamente

exposta a doenga, reproduzindo o ligamento periodontal e as fibras dento-gengivais, novo
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cemento acelular de fibras extrinsecas sobre a superficie radicular exposta e finalmente, a altura

de novo osso alveolar a 2 mm da jungdo amelocementaria.

As biotecnologias actuais tem possibilitado grandes avancos na terapia regenerativa periodontal
e se destacam os seguintes materiais: membranas biocompativeis (RTG), enxertos 6sseos
autdgenos, substitutos de enxertos 0sseos, emprego de biomateriais como células tronco e
factores de crescimento e por fim, proteinas dervidas da matriz do esmalte (Calado et.al.,

2021).

3.1 Regeneracao Tecidual Guiada

A técnica RTG ¢ uma técnica que visa construir os tecidos de sustentacio perdidos por doenga
periodontal através da utilizagdo de barreiras fisicas na forma de membranas. Essas barreiras
devem atender aos seguintes principios: permeabilidade que permita a difusdo de plasma e
nutrientes, biocompatibilidade e funcionar como suporte fisico ao tecido mole circundante.

(Carlo, 2006)

H4 membranas ndo reabsorviveis e reabsorviveis, as primeiras sdo muito utilizadas mas
apresentam, como desvantagem a exigéncia de uma segunda cirurgia para remocao. Por isso,
estudos recentes tém se dedicado ao desenvolvimento de materiais reabsorviveis, como
membranas de colageno, que tém potencial suficiente para serem usadas na RTG (Zwahlen et

al., 2009).

3.2 Materiais de enxertos 0sseos

O principal objetivo dos enxertos 0sseos ¢ favorecer o recrutamento de células_formadoras
Osseas, capazes de se proliferarem e diferenciarem, promovendo a formagao de novo osso. Para
isso, existem varios tipos de enxertos, tais como: o 0sso autégeno, o osso alégeno, o

xenoenxerto € os materiais aloplasticos (Miron et al., 2014).

Na area da medicina dentéria, o melhor material de enxerto € o 0sso autdogeno, particularmente
o enxerto de medula 6ssea, devido as suas propriedades biologicas e a auséncia de rejeicao. O

material de enxerto ideal deve obedecer aos seguintes requisitos: fornecimento ilimitado sem
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comprometer a area doadora, promover a osteogénese, ndo apresentar resposta imunologica do
hospedeiro, revascularizar rapidamente, estimular a osteoindug@o e promover a osteoconducgao

(Fardin et.al., 2010).

3.3 Fatores de crescimento derivados de plaquetas

O fator de crescimento derivado de plaquetas € um polipeptideo que regula importantes eventos
no processo de regeneragao periodontal, incluindo quimiotaxia, proliferagdo de células e sintese

de matriz extracelular. (Toffani, 2011)

Entre os fatores de crescimento ja caracterizados, cinco deles parecem muito promissores no
campo da regeneracgdo periodontal. Fator de crescimento semelhante a insulina (IGF); fator de
crescimento transformador-b (TGF-b), fator de crescimento dos fibroblastos (FGF) e proteinas
6sseas morfogenéticas (BMP), pois sdo capazes de estimular a proliferacdo de células com
fendtipo osteoblastico ou do ligamento periodontal, promover a formagdo oOssea ou a

regeneracdo periodontal (Doblaré, et.al., 2004).

4. Proteinas derivadas da matriz de esmalte

As proteinas derivadas da matriz de esmalte (PDME) foram introduzidas comercialmente em
1996 como um produto (Emdogain; Straumann, Basel, Suica) para promover a regeneracao dos

tecidos moles e duros orais (Miron et.al., 2016).

Segundo a literatura, as PDME contém uma mistura complexa de proteinas gerada pelo
processamento proteolitico de uma variedade de produtos do gene da amelogenina em splicing
alternativo; também foi proposto que o derivado possa conter fatores de crescimento, podendo

ser responsaveis pelos efeitos bioativos deste (Reseland, 2010).

O gel de PDME ¢ composto por um grupo de proteinas: amelina, amelogenina, enamelina, uma
proteina sulfatada e a tuflelina. Acredita-se que tais proteinas induzam a formagdo da fixacao

periodontal durante a formagao do dente (Camargo, 2012).

Segundo os artigos cientificos, demonstrou-se que as PDME exercem uma influéncia

significativa no comportamento celular de muitos tipos celulares mediando a fixagdo celular,
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disseminagdo, proliferagdo, diferenciagdo e sobrevivéncia, bem como a expressao de fatores de
transcrigdo, fatores de crescimento, citocinas, constituintes da matriz extracelular e outras

moléculas envolvidas na regulacdo da remodelacao 6ssea (Bos-shardt, 2008).

Como as PDME sao um material derivado de porcino, elas tém potencial de estimular reacdes
imunoldgicas em humanos. No entanto, segundo Brookes (1995), as PDME sdo bastante
semelhantes entre as espécies de mamiferos portanto, sdo menos provaveis de serem

antigénicos.

Multiplas exposi¢des as PDME durante a terapia periodontal tém se mostrado seguras para o

paciente (Zetterstrom 1997, Heard 2000, Froum 2004);

Em 2016, Miron et al., mencionou o facto das PDME aumentarem a proliferacdo e migragao
de linfocitos T, que permitem o desbridamento do tecido por macrofagos. A diferenciagdo
celular microvascular e a angiogénese sdo melhoradas apds a aplicagdo das PDME e estudos
demonstram que este produto também reduz o nimero de bactérias, resultando em um estado

inflamatoério reduzido (Miron et al., 2016).

Outra caracteristica importante das PDME ¢ seu efeito inibitdrio sobre a placa dentaria
patogénica. As PDME podem promover uma melhor cicatrizagdo precoce de feridas com

redu¢do da inflamac¢do induzida por fibroblastos gengivais (Liping e Wu, 2022).

4.1. Mecanismo de ac¢do / mecanismo biologico das PDME

As proteinas estruturais reconhecidas da matriz do esmalte sdo amelogenina, ameloblastina e
enamelina. Acredita-se que cada uma dessas proteinas da matriz do esmalte interaja com outros

componentes organicos dos ameloblastos e da matriz do esmalte (Wang et.al., 2005)

As proteinas da matriz organica do esmalte sdo secretadas por ameloblastos durante a formagao
da coroa, e regulam a mineralizacdo do esmalte. Foi comprovado que varias destas proteinas
sdo secretadas pelas células epiteliais durante a rizogénese desempenhando importante papel
bioldgico na cementogénese e na formagao da estrutura periodontal. Esta descoberta culminou
no desenvolvimento das PDME e do veiculo alginato de propileno glicol (Al-Hezaimi et al.,

2012).
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Originalmente, o produto comercial PDME era constituido por uma solugdo veiculo de alginato
de propilenoglicol (PGA) manipulados imediatamente antes da aplicagdo. A seguir, foram
desenvolvidas as PDME em gel, j& pronta para utilizagdo. (Venezia et al., 2004; Zeldich et al.,
2007). De qualquer forma, segundo estudos realizados por Bratthall et al. (2001), ndo ha

diferenga entre o produto original e o gel.

Dados analisados de estudos anteriores sugeriram que, em condi¢des in vitro, as PDME
promovem uma série de atividades celulares: proliferacio e crescimento de fibroblastos do LP
enquanto inibe a proliferacdo de células epiteliais; aumento da sintese proteica total dos
fibroblastos do LP; formag¢ao de nédulos mineralizados pelos fibroblastos do LP; crescimento
de células mesenquimais e libertagdo de factores de crescimento autdcrinos de fibroblastos do

LP (Chen, et.al., 2010).

As PDME, designadamente o Emdogain®, apresenta-se sob forma de gel, sendo uma matriz
extracelular tridimensional insoluvel. Esta matriz permanece na superficie da raiz por duas a
quatro semanas, possibilitando a colonizacgdo seletiva, proliferacdo e diferenciacdo celular.

(Costa, 2016)

A maioria dos autores, antes da aplica¢ao das PDME e apds o desbridamento mecénico da raiz,
condiciona a superficie da raiz dentaria com os objetivos de remocdo da smear-layer e
exposi¢do de algumas fibras de colagénio. E usado um acondicionador de raiz composto por
24 % de acido etileno diaminotetra acético (EDTA) de pH neutro. Mesmo assim, ainda ndo ha

evidéncia da eficacia deste procedimento (Esposito ef al., 2009).

O autor Celso da Costa, em 2016, apresenta o protocolo de aplicacdo do produto: apods a
aplicacdo do produto, as proteinas derivadas da matriz de esmalte precipitam-se sobre a
superficie da raiz, formando uma camada matriz; a matriz estimula a proliferagdo de células
mesenquimais da regido saudavel do periodonto; as células segregam citoquinas especificas
naturais e substancias autdcrinas que promovem a necessaria proliferacdo; as células sdo
atraidas e diferenciam-se em cimentoblastos, que iniciam a formagdo da matriz do cimento na
qual as fibras periodontais irdo fixar-se; a camada de cimento recentemente formada aumenta

de espessura, prolongando o ligamento periodontal.
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4.2 Indicacoes de uso

Segundo Sculean (2021), as indicagdes para o procedimento cirirgico periodontal, sdo:
tratamento de defeitos periodontais intra-6sseos, tendo nestes a melhor evidéncia possivel,
tratamento de defeitos de furca mandibular (grau I e II) e defeitos de recessdao gengival (graus

de Miller 1 a 3).

Segundo a literatura, as PDME também sdo indicadas para a cicatrizacdo de feridas orais e
terapia cirurgica de doengas peri-implantares. Através de estudos e pesquisas, foi analisada a
seguranc¢a do produto em relagdo ao paciente, € como as amelogeninas sdo uns genes altamente
conservados em humanos, ndo foram relatadas incompatibilidade ou reacgdes alérgicas apds o

tratamento com PDME (Zetterstrom et.al., 1997, Nishio, 2008).

5. Fatores que influenciam os resultados cirurgicos
5.1 Fatores relacionados com o paciente

Segundo a literatura, um bom controlo de placa bacteriana ¢ importante para o sucesso do
tratamento regenerativo: melhores ganhos de NIC foram observados em pacientes com niveis
6timos de controle de placa do que em pacientes com higiene bucal menos ideal (Cortellini &

Tonetti, 2015).

O tabagismo entra nos fatores de risco mais significativos da doeng¢a periodontal. Evidéncias
clinicas demonstraram que o tabaco pode influenciar negativamente os resultados apds terapia

periodontal cirurgica e ndo cirurgica. (Corréa, et.al., 2010)

Num estudo realizado em ratos, com o objectivo de avaliar o impacto que a inalagdo do fumo
do cigarro teria nos resultados de tratamento com PDME, concluiu-se que as PDME podem
proporcionar maior preenchimento do defeito e formagao de cemento na presenga ou auséncia
do fumo. No entanto, o fumo do tabaco produz um efeito prejudicial na cicatrizagdo ssea,

considerando a densidade do osso recém-formado. (Corréa, et al., 2010)

Segundo os artigos cientificos, o diabetes mellitus também apresenta um fator de risco

consideravel para a progressao e cicatrizacao da doenca periodontal (Shirakata et al., (2013).
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Shirakata et.al., (2013) realizaram um estudo para examinar a cicatrizagdo apos a aplicacdo das
PDME, em defeitos periodontais combinados em ratos diabéticos, em comparagdo com um
grupo de ratos saudaveis. Segundo os resultados, houve maior recessdo gengival
estatisticamente significativa em animais diabéticos do que em animais normoglicémicos. O
comprimento do epitélio juncional foi significativamente menor nos locais tratados com PDME
nos dois grupos. A profundidade do sulco e o comprimento do tecido conjuntivo supracrestal
ndo apresentaram diferencas estatisticamente significativas entre os grupos. Em todos os
animais foi observada formacao de osso novo, embora o 0sso novo tenha ocorrido com mais
frequéncia em animais saudéveis, a extensao deste ndo foi significativamente diferente entre os
grupos. Reacdes adversas como inflamagdo excessiva, anquilose e fraturas Osseas foram
observadas exclusivamente em animais diabéticos, independentemente do tratamento com
PDME. Os autores concluiram que, dentro das limitagdes do presente estudo, a cicatrizagao
periodontal foi prejudicada em ratos diabéticos; as PDME nao tiveram efeitos benéficos na
formacdo de novo osso e cemento durante a cicatrizagdo de curto prazo e ndo conseguiram

melhorar os efeitos adversos nos animais sistemicamente comprometidos.

5.2 Fatores relacionados com o defeito 0sseo

A morfologia do defeito desempenha um papel importante na cicatrizagdo apds o tratamento
regenerativo periodontal de defeitos infra-6sseos. Isso foi demonstrado por Cortellini e Tonetti
(2015) em estudos mostrando que a profundidade do defeito influenciou o NIC e osso ganho
em | ano, ou seja, quanto mais profundo o defeito, maior a quantidade de melhora clinica (Cor-

tellini e Tonetti, 2015).

No entanto, em um estudo controlado multi-céntrico, foi demonstrado que defeitos profundos
e superficiais tém o mesmo potencial de regeneracao, isso significa que apods o tratamento de
defeitos profundos, esperariamos alcancar quantidades lineares de ganho de adesdo maiores do
que aquelas obtidas ap6s o tratamento de defeitos superficiais, mas defeitos profundos e super-
ficiais podem expressar um potencial regenerativo até a resolugao completa da lesdo. (Cortellini

¢ Tonetti, 2015)

Outra caracteristica morfologica importante do defeito ¢ a largura, medida pelo angulo que a
parede 6ssea do defeito forma com o longo eixo do dente. Defeitos mais amplos foram associ-

ados a quantidades reduzidas de NIC e ganho 6sseo em 1 ano (Cortellini e Tonetti, 2015).
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5.3 Fatores relacionados com o dente

A mobilidade dentéria tem sido considerada um fator importante para a regeneragao periodon-
tal. Segundo o estudo realizado por Cortellini e Tonetti (2015), concluiu que a mobilidade grau

IIT de Miller afeta negativamente a regeneracao periodontal.

Outra analise secundaria recente de trés ensaios previamente relatados avaliou os resultados
regenerativos de dentes com mobilidade, este estudo indicou que os dentes com mobilidade
inicial menor que 1 mm horizontalmente poderiam ser tratados com sucesso pela regeneracao

periodontal. (Cortellini et al., 2001)
6. Comparacao de resultados sobre a utilizacio das PDME em defeito infra-dsseos

Os primeiros estudos sobre aplicagdes clinicas das PDME foram publicados por Heijl (1997).
Entre estes, um estudo multicéntrico, randomizado e controlado por placebo para avaliar a
eficacia das PDME para o tratamento de defeitos intra-6sseos. Neste ensaio, defeitos intra-
Osseos contralaterais foram tratados com desbridamento de retalho aberto sozinho ou com
aplicacdo de PDME. Apds 36 meses de cicatrizagdo, os resultados demonstraram que as PDME
melhoraram significativamente os ganhos de NIC e as profundidades das bolsas. No final do
periodo de avaliacdo, através da analise radiografica concluiu-se também que houve um ganho
6sseo progressivo de 2,6 mm, apds a aplicacdo de PDME, em comparagdo aos defeitos de

controle, que ndo mostraram ganho 6sseo significativo (Heijl et. al., 1997).

Um estudo clinico controlado mostrou que o desbridamento de retalho aberto em combinacao
com PDME levou a um preenchimento de defeito trés vezes maior quando comparado ao
desbridamento de retalho aberto sozinho. 23 individuos com pelo menos 2 defeitos infra-6sseos
foram escolhidos, 53 defeitos receberam PDME em conjunto com desbridamento de retalho
aberto sozinho. 31 defeitos nesses mesmos 23 individuos foram tratados apenas com
desbridamento de retalho aberto sozinho. Em todas as categorias, o tratamento com PDME foi
superior ao tratamento sem PDME. Os ganhos médios de NIC foram 1,5 mm maior, € o
preenchimento médio do defeito 6sseo foi 2,4 mm maior com PDME do que sem PDME; 74%
de preenchimento de defeito com PDME versus 23% de preenchimento de defeito sem PDME.
(Froum et al., 2001).

Tonetti et al. (2002) investigaram o uso das PDME na terapia regenerativa de defeitos intra-

6sseos profundos em 172 pacientes com periodontite cronica avangada em 12 centros. Todos
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os pacientes tinham pelo menos um defeito intra-6sseo maior ou igual a 3 mm. Os
procedimentos cirirgicos incluiram acesso para instrumentacao radicular utilizando retalho de
preservagdo de papila simplificado ou modificado para obter 6tima adaptagdo tecidual e
fechamento primario. Apds o desbridamento, as raizes foram acondicionadas por 2 minutos
com um gel contendo 24% de EDTA seguido da aplicagdo de PDME nos sujeitos de teste,
enquanto omitido nos controles. Em média, os defeitos de teste ganharam 3,1-1,5 mm de NIC,
enquanto os defeitos de controlo produziram um ganho de NIC significativamente menor de
2,5-1,5 mm. A reducdo da bolsa também foi significativamente maior no grupo PDME (3,9-1,7
mm) quando comparado aos controles (3,3-1,7 mm). Os resultados deste estudo indicaram que
a cirurgia periodontal regenerativa com PDME oferece um beneficio adicional em termos de
ganhos de NIC, reducdes de PS e previsibilidade de resultados em relacdo aos retalhos de

preservagao de papila sozinhos (Tonetti et al., 2002).

Em 2009, Esposito ef al. demonstraram numa revisdo sistematica com meta-analise do banco
de dados Cochrane que o uso das PDME sozinhas ap6s 1 ano melhorou significativamente os
niveis de redu¢do de PS quando comparado a um placebo ou controle. Uma meta-analise
incluindo 9 estudos mostrou que os locais tratados com PDME apresentaram melhorias
estatisticamente significativas de NIC (diferenca média de 1,1 mm) e redu¢do de PS (0,9 mm),
quando comparado ao placebo ou controle, embora tenha sido encontrado um alto grau de

heterogeneidade (Esposito et al. 2009).

Uma recente revisdo sistemdtica e meta-analise, por Materasso et.al. (2015), de 12 estudos
relatando 434 pacientes descobriu que a combinacdo de material de enxerto 6sseo + PDME
levou a melhores resultados estatisticamente significativos. Nesse estudo, o ganho médio de
NIC foi de 3,76, +/- 1,07 mm apds o tratamento com PDME + enxerto 6sseo e de 3,32, +/- 1,04
mm apos o tratamento apenas com PDME. A redu¢do média da DP foi de 4,22, +/- 1,20 mm em
locais tratados com PDME + enxerto dsseo e rendeu 4,12, +/- 1,07 em locais tratados apenas

com PDME.

No entanto, ¢ interessante notar que, embora a combinagdo de alguns materiais de enxerto 6sseo
com PDME pareca favorecer a regeneragao periodontal, muitos outros estudos ndo mostram
nenhum beneficio adicional quando comparados ao material de enxerto 6sseo sozinho ou as
PDME sozinhas. (Lekovic et. al. 2000, Velas- quez-Plata et. al. 2002, Zucchelli et al. 2003,
Gurinsky et al. 2004, Kuru et al. 2006, Guida et al. 2007, Trombelli & Farina 2008).
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Agrali et.al. (2016) combinaram as PDME com enxerto dsseo autdgeno ou isoladas em defeitos
intra-0sseos em pacientes com periodontite cronica. Foram tratados 30 defeitos intra-6sseos
profundos em 12 pacientes, de forma aleatéoria com PDME e enxerto dsseo autdogeno, PDME
sozinha ou apenas desbridamento de retalho aberto. O fator de crescimento transformador f3-1
foi examinado no fluido crevicular gengival antes e apos a cirurgia. Segundo os autores, nao
houve diferengas clinicas e radiograficas aparentes entre o grupo combinado e as PDME
sozinhas, enquanto o nivel do fator de crescimento transformador do fluido curricular gengival

B-1 aumentou na fase de cicatrizacdo e mostrou-se afetado positivamente.

III. DISCUSSAO

A presente revisao narrativa permite comparar a utilizacdo das PDME sozinhas ou associadas
a outros biomateriais regenerativos no tratamento de regeneragdo tecidual e periodontal de
defeitos infra-6sseos. Segundo a literatura, torna-se indispensavel a cooperacdo do paciente
para conseguir manter os beneficios resultantes dos tratamentos realizados, tais como um bom
controlo da placa bacteriana (Cortellini & Tonetti, 2015) e cessagdo tabagica (Corréa, et.al.,

2010).

Os resultados dos diferentes estudos parecem ser semelhantes no que diz respeito a capacidade
de preenchimento do defeito dsseo, ganho de NIC e reducdo da PS nas diferentes tipologias de
tratamento. Heiji et.al. (1997), que foram os pioneiros dos estudos sobre a aplicagao das PDME,
mostraram que o emprego deste material combinado com o desbridamento de retalho aberto,
garantia um ganho 6sseo progressivo de 2,6 mm. O mesmo estudo realizado posteriormente
por Froum et.al. (2001), demonstrou que a aplicacdo das PDME levava a um preenchimento

trés vezes maior, quando comparado ao desbridamento de retalho aberto sozinho.

Tonetti et.al. (2002) compararam a aplicagdo das PDME em retalho de preservagdo de papila
simplificado e modificado, € 0 mesmo retalho sozinho, em 172 pacientes com periodontite
crénica avangada com defeitos maiores ou iguais a 3 mm. Os resultados deste estudo também
indicaram que a utilizagdio das PMDE oferecem beneficios adicionais na qualidade do
tratamento, nomeadamente, os defeitos testes ganharam cerca de 0,6 mm de NIC quando
comparado aos defeitos de controlo e a reducao da bolsa também foi significativamente maior

no grupo das PDME.
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Numerosos estudos clinicos tém fornecido evidéncias da melhoria apds a aplicagdo das PDME
sozinhas, mas foram levantadas preocupacdes sobre a natureza viscosa das PDME, que pode
ndo ser suficiente para evitar o colapso do retalho e manter o espago para regeneragao
periodontal. Para superar esta limitacdo e melhorar os resultados clinicos, foram testadas
combina¢des de PDME com membranas de barreira e/ou materiais de enxertos. (Trombelli &
Farina, 2008). Embora os resultados tenham demonstrado que os trés procedimentos
regenerativos resultaram em uma melhora significativamente maior dos parametros clinicos em
comparagdo com a cirurgia de retalho convencional, resultados comparaveis relatados por
outros grupos, indicaram que para o tratamento de defeitos intra-6sseos tnicos e auto-contidos,
o uso adicional de uma membrana de barreira em combinagdo com PDME ndo levou a
melhorias adicionais quando comparado as PDME sozinhas, ou a GTR sozinho (Minabe et al.
2002, Sipos et al. 2005). Por essas razdes, mais pesquisas foram realizadas combinando PDME

com um material de enxerto dsseo.

Materasso et.al. (2015), realizaram uma revisao sistematica e meta-analise de 12 estudos, com
o total de 434 pacientes, comprovando que a combinacdo de material de enxertos 6sseos +
PDME levava a melhores resultados, estatisticamente significativos. No entanto, ¢ importante
observar que muitos outros estudos ndo notaram nenhum beneficio adicional quando
comparados material de enxerto 6sseo sozinho ou PDME sozinhas. Um estudo similar foi
realizado por Agrali et.al. (2016), utilizando material de enxerto 6sseo autégeno + PDME ou
PDME isoladas e segundo os autores ndo houve diferencas radiograficas e clinicas aparentes

entre o grupo combinado e as PDME sozinhas.

Os diversos estudos apontam entdo, que as PDME sozinhas, em relagdo aos retalhos
convencionais levam a melhorias significativas, entretanto, entre a utilizacdo das PDME
sozinhas ou combinadas com outros biomateriais regenerativos, ndo ha diferengas

consideraveis.

E importante considerar que os resultados dos tratamentos regenerativos sdo também limitados
por fatores associados ao grau de severidade da doenga, o tipo de defeito dsseo presente e os

fatores locais e sistémicos envolvidos na patogénese da doenga (Calado et.al., 2021).

A combinacdo das PDME com diversos materiais e/ou estratégias de tratamento também
demonstrou resultados animadores em varios estudos. Uma questdo na avaliacdo do potencial

das PDME ¢ que apenas os resultados de estudos de curto prazo estao disponiveis no momento.
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Desta forma, ensaios bem controlados de longo prazo avaliando sua eficécia em procedimentos

regenerativos em relacdo aos tratamentos existentes sdo essenciais (Fan e Wu, 2022).

IV.CONCLUSAO

O presente trabalho permite concluir que as PDME s3ao um material que pode ser utilizado em
diversos casos na regeneragao de defeitos infra-6sseos. Segundo a literatura, as PDME possuem
a capacidade de mimetizar as fases embriondrias da odontogénese. Desta forma, torna-se um
excelente indutor da formacdo dos tecidos periodontais, possuindo caracteristicas anti-

inflamatorias e capacidade de reduzir as bactérias.

As PDME demonstraram-se eficazes quando comparadas ou combinadas com outros

biomateriais regenerativos.

Apresentam inumeras vantagens entre as quais a facilidade de utilizagdo, ndo precisar de
cobertura antibidtica e ndo precisar de uma segunda intervengao cirurgica, como as membranas

nio-reabsorviveis.

Segundo a literatura, entre as limitagdes ¢ importante considerar a consisténcia do material, a
sua viscosidade que, como mencionado anteriormente, pode ndo ser suficiente para evitar o

colapso do retalho e manter o espaco para regeneracdo periodontal.

Sdo necessarios mais estudos, com protocolos similares para deste modo poder fazer

comparagdes mais precisas entre os diversos artigos cientificos publicados.
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