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V. RESUMO  

 

INTRODUÇÃO: Os bifosfonatos (BPs) são inibidores específicos da atividade 

osteoclástica e, por isso, são utilizados no tratamento do Mieloma Múltiplo (MM) como 

terapêutica de suporte para inibir a progressão da atividade osteoclástica. No entanto, 

os BPs estão associados a uma grave complicação adversa, a osteonecrose dos 

maxilares, relacionada com a medicação (ONMAM). A literatura médica científica refere 

fatores de risco de osteonecrose. Fatores locais, como extrações dentárias, problemas 

periodontais e o uso de implantes ou próteses podem conduzir ao desenvolvimento de 

ONMAM.  

OBJETIVOS: Os principais objetivos deste estudo foram verificar a frequência ONMAM, 

identificar os principais sinais e sintomas orais, bem como, quais os fatores locais 

desencadeantes e comorbilidades associadas e avaliar de que forma o tempo decorrido 

entre o início das infusões de bifosfonatos e a realização de procedimentos cirúrgicos, 

como extrações dentárias, influenciam o desenvolvimento de osteonecrose.  

MATERIAIS E MÉTODOS: Este estudo retrospetivo foi realizado no serviço de 

Hematologia Clínica do Hospital de Santo António da cidade do Porto, Portugal, entre 

abril e junho de 2018. Para a constituição da amostra, foram selecionados todos os 

doentes com MM que foram à consulta de Estomatologia e Cirurgia Maxilofacial e, 

destes, foram registados os que realizaram procedimentos cirúrgicos como a realização 

de extrações dentárias. Identificaram-se os doentes que desenvolveram osteonecrose 

e registaram-se os sinais e sintomas observados na consulta de Estomatologia e 

Cirurgia Maxilofacial como dor, inflamação, supuração, fístula e exposição óssea, a 

presença de próteses mal adaptadas e a presença de doenças dentárias inflamatórias 

preexistentes.  

RESULTADOS: A amostra foi composta por 112 doentes, 61 do sexo feminino (54,5%) e 

51 do sexo masculino (45,5%) com uma média de idades de 71,52  11,78 anos. Nesta 

população de estudo observou-se uma prevalência de osteonecrose de 15,2%, não se 

registando diferenças estatisticamente significativas entre os dois sexos. A localização 

mais frequente de osteonecrose foi a mandibula (64,7%). Clinicamente, a exposição 

óssea foi o sinal mais frequentemente observado, presente em 100% dos doentes, 
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seguida pela inflamação em 82,4% dos casos; 70,6% dor orofacial; 47,1% supuração; 

17,6% fístula intra ou extra-oral.   

CONCLUSÃO: A osteonecrose maxilar é uma complicação relativamente frequente nos 

doentes com MM a realizar ácido zolendrónico intravenoso (IV). O principal fator 

desencadeante é a extração dentária. Na amostra de doentes com MM verificou-se que 

é 13,8% mais provável desenvolver ONMAM após uma extração dentária e não se 

observou uma dependência entre o tempo decorrido entre o início das infusões e a 

realização de procedimentos cirúrgicos. 

 

PALAVRAS-CHAVE: “osteonecrose”, “maxila”, “bifosfonatos”, “fatores de risco”, 
“mieloma múltiplo” 
 

 

BACKGROUND: Bisphosphonates (BPs) are specific inhibitors of osteoclastic activity and 

are used in the treatment of MM as a supportive therapy to inhibit the progress of 

osteoclastic activity. However BPs are associated with a serious adverse complication: 

medication-related osteonecrosis of the jaw (MRONJ). The scientific medical literature 

contains descriptions of risk factors for osteonecrosis. Local factors such as tooth 

extraction, pre-existing periodontal problems and implant or dental prosthesis use, can 

predispose patients to MRONJ.   

OBJECTIVES: The main objectives of this study were to verify the MRONJ frequency, 

identify the oral signs and symptoms, as well as the local predisposing factos, 

associated comorbidities and to evaluate how the time between bisphosphonates 

infusions and surgical procedures, such as dental extractions, influences the 

development of osteonecrosis.  

MATERIAL AND METHODS: This retrospective study was performed at the Hematology 

Department of the Hospital de Santo António, Porto, Portugal, between April and June 

2018. All patients with MM who visited the Stomatology Department were selected for 

the sample selection, those who performed surgical procedures, such as dental 

extractions, were registered. Patients who developed osteonecrosis were identified, 

and signs and symptoms observed in the stomatology clinic were recorded such as 

pain, inflammation, suppuration, fistula and bone exposure, the presence of ill-fitted 

prostheses and the presence of pre-existing inflammatory dental diseases.  
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RESULTS: The sample consisted of 112 patients, 61 females (54.5%) and 51 males 

(45.5%) with a mean age of 71.52 ± 11.78 years. In this study population, a prevalence 

of osteonecrosis of 15.2% was observed, with no statistically significant differences 

between the two sexes. Mandible was the predominated location for osteonecrosis 

(64.7%). Clinically, bone exposure was the most frequently observed sign, present in 

100% of patients, followed by inflammation in 82.4% of the cases, 70.6% had orofacial 

pain, 47.1% had suppuration and 17.6% had intra or extra-oral fistula.  

CONCLUSION: Osteonecrosis of the jaw is a frequent complication in patients with MM 

exposed zolendronic acid IV. The most common local predisposing factor is dental 

extraction. In the sample of patients with MM, it was found that were 13.8% more likely 

to develop MRONJ after an extraction. No dependence was observed in the time 

between bisphosphonates infusions and surgical procedures, such as dental 

extractions influences the development of osteonecrosis. 

 

KEYWORDS: “osteonecrosis”, “jaw”, “bisphosphonates”, “risk factors”, “multiple 
myeloma” 

 

 

 

 



1 
 

VI. INTRODUÇÃO 

O mieloma múltiplo (MM) ocorre em cerca de 1% de todas as neoplasias e 

representa 10% das neoplasias malignas hematológicas.(1) A sua incidência na Europa 

é  cerca de 5,6/100 000 por ano.(2)  Em Portugal, estima-se que ocorram cerca de 300 

novos casos por ano de mieloma múltiplo. (anexo 1) 

O MM caracteriza-se por uma proliferação neoplásica de plasmócitos, células 

da medula óssea derivadas dos linfócitos B (1), e, quase sempre, é precedido por um 

estádio pré-maligno assintomático denominado gamopatia monoclonal de significado 

indeterminado (MGUS). O MGUS está presente em cerca de 3-4% da população com 

mais de 50 anos. Cerca de 80% do MM tem origem na imunoglobulina não-IgM e 20% 

na imunoglobulina de cadeias leves. Em caso de progressão, a imunoglobulina IgM 

geralmente evolui para macroglobulinemia de Waldenström mas, em casos raros, pode 

evoluir para mieloma múltiplo.(3–7) A taxa de progressão de MGUS para mieloma 

múltiplo é 0,5–1% ao ano, mas o risco preciso é afetado pela concentração da proteína 

monoclonal, tipo de proteína monoclonal, razão sérica de cadeia leve, plasmocitose da 

medula óssea, proporção de células plasmáticas fenotipicamente clonais e presença de 

imunoparesia.(7–11) 

O clone de plasmócitos característico do MM prolifera na medula óssea e, 

frequentemente, invade osso adjacente, provocando destruição esquelética pelo 

aumento da atividade osteoclástica e redução da função osteoblástica, que resulta em 

fraturas e dor óssea.(1,12,13) Os bifosfonatos (BPs) são inibidores específicos da atividade 

osteoclástica e, por isso, são utilizados no tratamento do MM como terapêutica de 

suporte para inibir a progressão da atividade osteoclástica e diminuir a morbidade e 

mortalidade esquelética secundária a deste processo.(14) No entanto, os BPs estão 

associados a uma grave complicação adversa: osteonecrose dos ossos mandibular e 

maxilar, denominada anteriormente por osteonecrose dos maxilares relacionada com 

a infusão de bifosfonatos (ONMAB).(15) As primeiras descrições clínicas de ONMAB foram 

relatados em 2003 e 2004 por Marx e Ruggiero.(16,17) Atualmente, a Associação 

Americana de Cirurgiões Orais e Maxilofaciais (AAOMS) recomenda a alteração desta 

nomenclatura para osteonecrose dos maxilares relacionada com a medicação 

(ONMAM). Nesta condição, o osso torna-se friável, inviável e, eventualmente, 

exposto.(15,18) Para o diagnóstico de ONMAM tem de haver um tratamento atual ou 
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prévio com agentes antirreabsortivos ou antiangiogénicos e exposição óssea ou osso 

que pode ser sondado através de uma fístula intra ou extra-oral na região maxilofacial 

que persista mais de 8 semanas, não havendo história de radioterapia com irradiação 

maxilar ou metástases ósseas mandibulares evidentes. É importante referir que os 

doentes com risco para ou com ONMAM estabelecida também podem apresentar 

outras condições clínicas comuns que não devem ser confundidas com ONMAM. Podem 

estar presentes, mas não estão limitadas a, osteíte alveolar, sinusite, gengivite e 

periodontite, cáries, patologia periapical, odontalgia, nevralgias atípicas, lesões fibro-

ósseas, sarcoma, osteomielite esclerosante crónica e patologia da articulação 

temporomandibular. Além disso, é importante lembrar que os ossos ou sequestros 

expostos podem ocorrer em doentes não expostos a agentes antirreabsortivos ou 

antiangiogénicos.(18) 

A literatura médica científica refere fatores de risco de osteonecrose. Estes 

fatores de risco incluem fatores dependentes da medicação, sendo o mais importante, 

o tempo de tratamento com os bifosfonatos.(18) Fatores locais, como extrações 

dentárias, problemas periodontais e o uso de implantes ou próteses pode conduzir ao 

desenvolvimento de ONMAM.(19) As complicações orais que advêm desta condição 

podem ter um impacto negativo na qualidade de vida, afetando a alimentação, a fala e 

a manutenção da higiene oral.(15) 
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VII. OBJETIVOS 

O objetivo geral deste estudo foi estudar uma população homogénea de 

doentes com MM com protocolo similar de infusões de BPs. Os objetivos específicos 

foram verificar a frequência de osteonecrose dos maxilares associadas à infusão de 

bifosfonatos (ONMAM), identificar os principais sinais e sintomas orais, bem como 

quais os fatores locais desencadeantes e comorbilidades associadas e avaliar de que 

forma o tempo decorrido entre o início de bifosfonatos e a realização de procedimentos 

cirúrgicos, como extrações dentárias, influencia o desenvolvimento de osteonecrose.  
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VIII. MATERIAL E MÉTODOS  

Este estudo retrospetivo foi realizado no serviço de Hematologia Clínica do 

Hospital de Santo António-Centro Hospitalar do Porto da cidade do Porto, Portugal, 

entre abril e junho de 2018. Este trabalho foi aprovado pela Comissão de Ética para a 

Saúde, pelo Gabinete Coordenador da Investigação, pela Direção do Departamento de 

Ensino, Formação e Investigação do CHP e pelo Presidente do Conselho de 

Administração.  

Para a realização deste estudo consultaram-se os processos clínicos 

eletrónicos de todos os doentes diagnosticados com mieloma múltiplo entre 1997 e 

2017 e registados os dados demográficos, como sexo e idade, o ano de diagnóstico de 

mieloma e a consulta no serviço de Estomatologia e Cirurgia Maxilofacial. Assim, a 

amostra do estudo foi constituída por 112 doentes e, destes, foram registados os que 

realizaram procedimentos cirúrgicos como a realização de extrações dentárias. 

Identificaram-se os doentes  que desenvolveram osteonecrose e foi classificado o  seu 

estádio segundo Ruggiero et al 2014 update.(18) Foram também analisados os sinais e 

sintomas observados na consulta de Estomatologia e Cirurgia Maxilofacial como dor, 

inflamação, supuração, fístula e exposição óssea, a presença de próteses mal 

adaptadas e a presença de doenças dentárias inflamatórias preexistentes. Verificou-

se, ainda, a existência de comorbilidades como anemia (Hg < 10g/dl), hipertensão 

arterial, diabetes (HTA), insuficiência renal (IR) e hábitos tabágicos. Finalmente foram 

classificados o tipo e estádio do mieloma dos doentes com ONMAM.  

Para a análise estatística dos resultados recorreu-se ao programa informático 

SPSS, versão 24. Foi utilizado o teste do Qui-quadrado para avaliar a dependência das 

variáveis sexo e extrações no desenvolvimento de osteonecrose. Efetuaram-se 

regressões logísticas para avaliar a dependência entre o tempo decorrido entre o início 

das infusões com BPs e a realização de extrações assim como, para avaliar o papel das 

extrações no desenvolvimento de ONMAM. Foi considerado p < 0,05 como nível de 

significância estatística. 

No âmbito da discussão dos resultados foi realizada uma pesquisa bibliográfica 

nas bases de dados NICE – The National Institute for Health and Care Excellence, The 

Cochrane Collaboration, DARE – Database of Abstracts of Reviews of Effects e Pubmed. 

Para a pesquisa foram utilizadas as palavras-chave “osteonecrosis” e “jaw”, 
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“osteonecrosis” e “bisphosphonates”, “osteonecrosis” e “risk factors”, “osteonecrosis” 
e “multiple myeloma”, “multiple myeloma” e “bisphosphonates”. Para a seleção dos 

artigos foram utilizados como critérios de inclusão, artigos publicados entre 2003 e 

2018, escritos em inglês e artigos com as palavras-chave no título e utilizaram-se como 

critérios de exclusão artigos escritos em língua diferente de inglês, artigos que não 

continham as palavras-chave no título, artigos duplicados e artigos com pouca 

relevância de conteúdo. Assim, foram obtidos, numa fase inicial, um total de 17099 

artigos, dos quais foram selecionados 37. Finalmente, foram adicionados artigos 

identificados por pesquisa manual na lista de referências dos artigos selecionados. No 

final da pesquisa obtiveram-se 56 artigos.  
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IX. RESULTADOS  

A amostra foi composta por 112 doentes, 61 do sexo feminino (54,5%) e 51 do 

sexo masculino (45,5%) com uma média de idades de 71,52  11,78 anos. Nesta 

população de estudo observou-se uma prevalência de osteonecrose de 15,2%, não se 

registando diferenças estatisticamente significativas entre os dois sexos. A média de 

idades dos doentes com ONMAM foi de 70,35 ± 11,59 anos. O tempo decorrido entre o 

início das infusões com bifosfonatos e o desenvolvimento de osteonecrose foi 28,2  

23,38 meses.  

Relativamente às características clínicas mais frequentes, a exposição óssea foi 

observada em 100% dos casos. O gráfico 1 mostra a prevalência dos sinais e sintomas 

clínicos observados nos 17 doentes com mieloma múltiplo que desenvolveram 

osteonecrose dos maxilares.   

A localização mais frequente de osteonecrose foi a mandibula (64,7%). 

As figuras 1 e 2 demonstram as imagens radiológicas características de 

osteonecrose dos maxilares. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Gráfico 1- Sinais e sintomas clínicos de osteonecrose 

Figura 1 – Doente do sexo feminino, 59 anos que, após múltiplas extrações, desenvolveu ONMAM do 1º e 

2º quadrante. As manifestações clínicas descrevem-se na tabela 1. 
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O fator local desencadeante mais frequente foi a extração dentária, observado 

em 14 doentes (82,4%). É de realçar que, apesar deste ter sido o principal fator 

desencadeante, 3 doentes (17,6%) apresentavam simultaneamente doenças orais 

inflamatórias e 3 (17,6%) eram portadores de próteses dentárias. Observaram-se 3 

casos (17,6%) em que a exposição óssea ocorreu espontaneamente ou sem causa 

aparente.  

Quanto à presença de comorbilidades como anemia (Hg<10 g/dl), hipertensão 

arterial (HTA), diabetes e insuficiência renal (IR), registaram-se 4 casos (23,5%) com 

valores de Hg<10 g/dl, 3 (17,6%) com diabetes e 6 (35,3%) com IR e HTA. Verificou-

se, ainda, a presença de hábitos tabágicos em 2 (11,8%) casos.  

A tabela 1 ilustra as características demográficas, como sexo e idade, o tipo e 

estádio de mieloma, a presença de comorbilidades, os fatores locais desencadeantes e 

local de osteonecrose e o estádio de ONMAM dos 17 doentes que desenvolveram 

ONMAM, segundo Ruggiero et al. 2014 Update. (18) 

Verificou-se ainda que, existe uma dependência entre a realização de extrações 

e o desenvolvimento de ONMAM, sendo que em doentes a realizar infusões de ácido 

zolendrónico que realizem este tipo de procedimentos é 13,8% mais provável o 

desenvolvimento osteonecrose dos maxilares comparativamente com aqueles que não 

o fazem. Por outro lado, não se observou qualquer dependência entre o 

desenvolvimento de osteonecrose e o tempo decorrido entre o início das infusões com 

BPs e a realização de extrações dentárias.   

 

 

 

Figura 2 – Doente do sexo masculino, 61 anos que, após múltiplas extrações, desenvolveu ONMAM do 1º e 

2º quadrante. As manifestações clínicas descrevem-se na tabela 1.  
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Sexo Idade 

(anos) 

Tipo de 

Mieloma 

Estádio de 

Mieloma 

Comorbilidades  

Osteonecrose 

Estádio de 

ONMAM 

 

Fatores locais desencadeantes Valores Hg 

(g/dl) 

Diabetes HTA Tabagismo Insuficiência 

renal 

M 72 MGUS   Sim Não Não Sim Maxilar 1 Extração 

M 66 IgG k II 11,8 Não Não Não Não Mandibular 2 Extração 

F 75 IgG k II 10,9 Não Sim Não Não Maxilar  2 Extração + Doença Oral Inflamatória 

M 84 IgG k III 12,9 Não Não Não Sim Mandibular 1 Extração + Prótese 

M 62 IgG L   Não  Não Não Sim Maxilar 2 Extração + Doença Oral Inflamatória 

F 80  II 8,9 Sim Sim Não Sim Mandibular 2 Espontâneo 

M 73 IgG k II 8,2 Não Não Não Não Mandibular 2 Espontâneo 

F 79 IgG k  11,8 Não Não Não Sim Mandibular 3 Extração + Prótese 

F 79 IgG L I  Não  Sim Não Não Mandibular 2 Extração + Prótese 

M 85 IgA D I 12,8 Sim Sim Não Não Mandibular 2 Extração 

M 61 IgG k II 10,6 Não Não Sim Sim Maxilar 3 Extração + Doença Oral Inflamatória 

F 44 IgG L II 12,2 Não  Não Não Não Mandibular 2 Extração 

F 75 IgA L II 12,2 Sim Sim Não Não Maxilar  1 Espontâneo 

F 84 IgA L II 11,4 Não Sim Não Não Mandibular 2 Extração 

F 57  I 12,4 Não Não Sim Não Mandibular 1 Extração 

M 61 IgG k I 9,2 Não Não Não Não Mandibular 2 Extração 

F 59 IgA k III 9,1 Não Não Não Não Maxilar 2 Extração 

Tabela 1- Características clínicas dos 17 doentes com ONMAM 
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X. DISCUSSÃO 

Os dados epidemiológicos relativos à prevalência e incidência de osteonecrose 

dos maxilares (ONM) são limitados, não sendo na maior parte das vezes baseados em 

estudos prospetivos ou inquéritos populacionais.(20) A prevalência encontrada de 

osteonecrose induzida pela infusão de bifosfonatos nos 112 doentes com mieloma 

múltiplo foi de 15,2%, estando em conformidade com os dados encontrados na 

literatura relativos à prevalência no MM  que variam entre 0% e 20,5% (mediana 

5,1%).(21) O desenvolvimento de ONM está diretamente relacionado com o uso de 

agentes antirreabsortivos (22–24) e correlaciona-se significativamente com o número de 

doses aplicadas.(25–27) Desta forma, variações nestes fatores assim como diferenças nos 

protocolos de dosagem adotados podem ser a razão para a discrepância nas 

prevalências de ONM. (21)  

Fatores anatómicos estão associados ao desenvolvimento de ONMAM.(18) Os BPs 

inibem a diferenciação e função dos osteoclastos e aumentam a apoptose dos mesmos, 

levando à diminuição da reabsorção e remodelação óssea.(28–30)  A taxa de remodelação 

aumentada nos ossos maxilar e mandibular pode explicar a predisposição diferencial 

para os ossos maxilares relativamente aos restantes ossos do esqueleto axial ou 

apendicular.(18) Para além disso, existe uma maior predisposição para o 

desenvolvimento de ONMAM na mandíbula (64,7%) relativamente à maxila (35,3%), no 

entanto pode aparecer em simultâneo.(31–36) 

O desenvolvimento de ONMAM nos doentes oncológicos está associado a 

fatores de risco locais, demográficos, sistémicos, fatores relacionados a outro tipo de 

fármacos e genéticos.(18) Os fatores de risco significativo para o desenvolvimento de 

ONM reportados pela literatura são a dose de BPs (27,32,35,37–39), duração da exposição 

(24,26,33,38), tipo de BPs (24,26,38,40), sendo o ácido zolendrónico (ZA) o que mais potencia o 

desenvolvimento de osteonecrose (24,27,38,41,42), uso oral de BPs (24), extrações dentárias 

(31,33,38,41,43), doença dentária inflamatória (32,44), uso de próteses dentárias (31,41,43,45), 

supuração local (24), terapêutica com corticoides (19,33,34,45), eritropoietina (19,33), 

ciclofosfamida (33) e inibidores angiogénicos (19), diabetes (19,26,45), osteoporose (38), anemia 

(33), hipotiroidismo (19,26), diálise renal (33), tabagismo (19,26,45,46), idade (31,33,45,47) e sexo.(31,45)  

Apesar de a literatura não relatar uma associação entre HTA e o 

desenvolvimento de osteonecrose, nesta população de estudo, 35,3% dos doentes com 

ONMAM apresentavam HTA. Este facto poderá estar associado à alta prevalência de 
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HTA em Portugal. Estima-se que cerca de 36% da população portuguesa seja 

hipertensa.(anexo 2) Do mesmo modo, a percentagem de doentes com diabetes e ONMAM 

poderá ser reflexo de prevalência de diabetes na população portuguesa que 

corresponde a cerca de 13,3%. (anexo 3)  

Neste estudo optamos por não testar a duração do tratamento como fator de 

risco independente uma vez que, o objetivo era detetar os fatores de prognóstico de 

modo a evitar ONMAM e, não propor como medida preventiva, uma redução do número 

de infusões com ZA. No entanto, um tratamento mais longo com ZA está associado a 

um maior risco para o desenvolvimento de ONMAM.(26,35,46) 

Apesar de, no presente estudo, não encontrarmos diferenças estatisticamente 

significativas entre os dois sexos, a maior prevalência desta complicação na população 

feminina relatada na literatura poderá ser um reflexo subjacente de doenças, como 

osteoporose e cancro da mama, para as quais alguns tipos de BPs são prescritos.(18) 

De acordo com a literatura, doentes com uma idade > 65 anos têm uma maior 

predisposição para ONMAM.(27,31) Os doentes da nossa amostra que desenvolveram 

ONMAM tinham, em média,  70,35  11,59 anos (variação: 44 a 85 anos). Efetivamente, 

com o decorrer da idade, os processos regenerativos diminuem. Além disso, em doentes 

idosos há um maior risco de complicações como cáries dentárias, problemas 

periodontais que podem aumentar a necessidade de cirurgias e a necessidade de uso 

de próteses, ambos fatores de risco para o desenvolvimento de ONMAM. Por outro lado, 

uma idade mais avançada pode refletir um curso mais longo de doença e, 

consequentemente, um maior tempo de exposição aos BPs.(27) Assim, são necessários 

mais estudos para avaliar a idade como fator de risco independente.  

A cirurgia dentoalveolar é considerado o maior fator de risco local  para o 

desenvolvimento de ONMAM.(18) Vários estudos, realizados em doentes com ONMAM 

que realizaram extrações dentárias referem que em 54% a 69% dos casos este foi o 

principal fator desencadeante de osteonecrose dos maxilares.(22,31,34,37) De facto, 82,4% 

dos doentes desta amostra que apresentavam ONMAM tinham realizado uma ou mais 

extrações dentárias. Estima-se que o risco de desenvolvimento de ONM após uma 

extração dentária em doentes com cancro expostos a bifosfonatos IV varia entre 1,6 a 

14,8%.(18) Na presente amostra, em doentes com MM expostos a ácido zolendrónico a 

probabilidade de desenvolver osteonecrose dos maxilares após uma extração dentária 

é de 13,8%. A realização de uma extração dentária e, consequente, lesão do osso e 
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mucosa, expõem os tecidos livres à microflora oral. Agregados de bactérias e leucócitos 

polimorfonucleares são frequentemente observados no tecido necrótico e a presença 

de microfilmes bacterianos tem sido associada com a reabsorção osteoclástica ativa 

na superfície óssea.(35,48) Os efeitos inibitórios dos BPs na proliferação e viabilidade dos 

queratinócitos orais (49–51) podem agravar a integridade da mucosa oral e aumentar o 

risco de infeção.(20) Para além disso, o grande suprimento sanguíneo nas mandíbulas e 

a rápida taxa de retorno ósseo induzida por carga de impacto em procedimentos 

dentários podem concentrar altas doses de bifosfonatos na área.(42) No entanto, o risco 

de desenvolver ONM em doentes que realizem outro tipo de procedimentos dentários 

como colocação de implantes e procedimentos endodônticos ou periodontais é 

desconhecido. Devido à inexistência de dados na literatura, a AAOSM considera  

procedimentos que exijam a exposição e manipulação de osso de risco comparável ao 

risco associado a extrações dentárias.(18) 

A sequência de eventos que levam ao desenvolvimento de ONM não é clara. Em 

particular, não se sabe se a necrose precede ou segue à infeção.(20) Apesar de no 

presente estudo, apenas 3 doentes (17,6%) que desenvolveram ONM apresentavam 

doença dentária inflamatória pré-existente, como doença periodontal ou periapical, a 

doença dentária é um fator de risco bem estabelecido para ONM.(32,44) Um estudo 

realizado em 2012, que avaliou doentes com cancro e ONMAM, demonstrou que as 

doenças dentárias inflamatórias foram um fator de risco em 50% dos casos.(34) No 

entanto, uma vez que um tratamento comum da doença dentária inflamatória é a 

extração dentária, a doença dentária pré-existente pode confundir a relação entre a 

extração dentária e o risco para ONMAM. Assim, seria importante estudar a associação 

entre a extração dentária e ONMAM, verificando a preexistência ou não de doença 

dentária inflamatória.(18) 

Por outro lado, o uso de próteses dentárias em doentes com cancro expostos a 

zoledronato também tem vindo a ser associado com o aumento o risco de 

ONMAM.(31,41,43,45) Vahtsevanos e colaboradores ao analisar uma amostra de 1621 doentes 

com cancro tratados com zoledronato, ibandronato ou pamidronato IV verificaram um 

risco 2 vezes superior em portadores de próteses.(41) O uso de próteses, especialmente 

se estiverem mal adaptadas, pode causar lesões e fragilizar a barreira mecânica da 

mucosa oral, permitindo a entrada da microflora oral no osso.(43) Na presente amostra, 

observou-se próteses mal adaptadas em 3 doentes (17,6%). 
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A utilização de corticoterapia também é um fator de risco para ONMAM.(33,34,45) 

Neste  estudo não foi possível estudar a relação entre o uso de corticoterapia e o 

desenvolvimento de ONMAM uma vez que foi utilizado um protocolo semelhante em 

todos os doentes. No entanto, é possível que os efeitos imunossupressores dos 

corticosteroides possam retardar a cicatrização e alterar a microflora oral, aumentando 

assim o risco de infeção e ONMAM.(34) 

Apesar de neste estudo não ser possível averiguar os doentes medicados com 

agentes antiangiogénicos, é frequente a prescrição destes fármacos, como a 

talidomida, em doentes com MM. A angiogénese é um processo que envolve o 

crescimento, a migração e a diferenciação de células endoteliais para formar novos 

vasos sanguíneos, influenciando favoravelmente o crescimento e a invasão tumoral dos 

vasos, resultando em metástases tumorais. A angiogénese requer a ligação de 

moléculas de sinalização, como o fator de crescimento endotelial vascular (VEGF), a 

recetores nas células endoteliais. Esta sinalização promove o crescimento de novos 

vasos sanguíneos. Os inibidores da angiogénese interferem com a formação de novos 

vasos sanguíneos através da ligação a moléculas de sinalização, interrompendo assim 

a cascata de sinalização da angiogénese.(18) A osteonecrose é classicamente 

considerada uma interrupção no suprimento vascular ou necrose avascular. Portanto, 

não é de surpreender que a inibição da angiogénese seja uma das principais hipóteses 

na fisiopatologia da ONM. (51–53) 

Relativamente ao tabagismo, apesar de ter vindo a ser associado 

consistentemente ao desenvolvimento de ONMAM, a literatura não é consensual. Em 

2009, num estudo de caso-controlo, o consumo de tabaco aproximou-se de um valor 

estatisticamente significativo como fator de risco para ONM em doentes oncológicos.(43) 

Mais recentemente, num estudo em doentes tratados com zoledronato o tabagismo 

não foi associado ao desenvolvimento de ONM.(44) Do mesmo modo, o estudo de  

Vahtsevanos e colaboradores não demonstrou relação entre o tabagismo e o 

desenvolvimento de ONM.(41)  Apesar de apenas 2 (11,8%) doentes que desenvolveram 

ONMAM apresentavam hábitos tabágicos, sabe-se que os componentes carcinogénicos 

do tabaco retardam a cicatrização (54), agravam a doença periodontal (55) e provocam 

alterações epiteliais.(46) Para além disso, a nicotina provoca um aumento da 

vasoconstrição no osso, levando a estádios isquémicos que poderão estar por detrás 

da fisiopatologia da osteonecrose.(54,56) 
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 A exposição óssea foi o sinal clínico mais observado, presente em 100% dos 

casos. Este resultado poderá ser reflexo de um diagnóstico tardio. Nenhum doente da 

nossa amostra foi diagnosticado com estádio 0, no qual não existem sinais clínicos de 

osso necrótico, no entanto, existem achados clínicos inespecíficos, sintomas e 

alterações radiográficas. Neste caso, os sintomas que poderão estar presentes são 

odontalgia sem causa aparente, dor óssea mandibular que poderá irradiar para a região 

temporomandibular, dor sinusal que poderá estar associada à inflamação e 

espessamento da parede do seio maxilar e alteração da função neurossensorial.(18) 

Neste estudo, 70,6% dos doentes apresentavam dor orofacial. Clinicamente, foi 

observada inflamação em 82,4% dos casos, 47,1% apresentavam supuração, seguida 

pela presença de fístula, presente em 17,6% dos doentes.  
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XI. CONCLUSÃO  

A    osteonecrose maxilar é uma complicação relativamente frequente nos 

doentes com MM a realizar ácido zolendrónico IV. O principal fator desencadeante é a 

extração dentária. Na amostra de doentes com MM verificou-se que é 13,8% mais 

provável de desenvolver ONMAM após uma extração e não se observou uma 

dependência entre o tempo decorrido entre o início das infusões e a realização de 

procedimentos cirúrgicos. Assim, de modo a evitar este tipo de procedimentos, todos 

os doentes antes de iniciar a terapêutica deveriam ser examinados por um médico 

dentista e/ou estomatologista, de modo a assegurar que todas as doenças dentárias 

inflamatórias sejam tratadas antes que os BPs sejam administrados. O 

acompanhamento regular também é de extrema importância uma vez que a ONM pode 

aparecer espontaneamente, sem evidências clínicas de infeção. Nestes casos, deve-se 

verificar a existência de sintomatologia dolorosa e de alterações radiológicas. Em 

estádios mais avançados pode observar-se exposição óssea, inflamação, supuração 

e/ou fístulas.  
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XIV. RELATÓRIO DOS ESTÁGIOS 

O Estágio do Mestrado Integrado de Medicina Dentária reune três unidades 

curriculares, Estágio em Clínica Geral Dentária, Estágio em Clínica Hospitalar e Estágio 

em Saúde Oral e Comunitária. Com estes estágios, pretende-se uma preparação 

prática, adquirindo e reforçando competência técnicas e relacionais. Os principais 

objetivos são aprender e desenvolver as capacidades clínicas de abordar um doente e 

analisá-lo de forma integrada, efetuar uma história clínica e diagnóstico, ler e interretar 

um processo clínico, executar e interpretar meios complementares de diagnóstico, 

equacionar e adequar os tratamentos médico dentários à situação clínica geral do 

doente, elaborar um tratamento dentário no âmbito da clínica geral dentária e 

entabular diálogo clínico com profissionais de saúde.  

 

1. Estágio em Clínica Geral Dentária 

O Estágio em Clínica Geral Dentária decorreu de 14 de setembro a 14 de 

junho, às quintas-feiras, entre as 19h00 e as 24h00. Este estágio foi 

supervionado e orientado pela Prof.ª Doutora Filomena Salazar, regente da 

unidade curricular, pela Prof.ª Doutora Cristina Coelho e pelo Mestre João 

Batista. Esta unidade teve como objetivos desenvolver as capacidades de 

abordar um doente, elaborar um diagnóstico clínico, executar e interpretar 

exames complementares de diagnóstico, elaborar e executar um tratamento 

dentário no âmbito da clínica geral dentária, aplicar os conhecimentos teóricos 

na prática clínica de forma integrada, capacidade de análise crítica e discussão 

das publicações científicas da atualidade e capacidade de organizar e elaborar 

relatórios clínicos, projetos e dissertações.  

Na tabela 1 apresentam-se os atos clínicos detalhos, realizados e 

assistidos no decurso deste estágio.  

 

 

 

 

 

 

 

Descrição do Ato Clínico Operador Assistente 

Consulta de Triagem 2 3 

Destartarização 7 3 

Exodontia 1 3 

Sessão de Endodontia 1 0 

Dentisteria operatória 6 12 

Outros 1 0 

Tabela 1 – Atos clínicos detalhados de Clínica Geral Dentária 
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2. Estágio em Clínica Hospitalar 

O estágio em Clínica Hospitar decorreu de 12 de Setembro a 12 de Junho, 

às terças-feiras, entre as 14h00 e as 17h30 no Centro Hospitalar de S.João – 

Polo de Valongo. Este estágio foi regido pelo Mestre Fernando Figueira e 

orientado e supervisonado pela Prof.ª Doutura Ana Azevedo. Esta unidade teve 

como objetivos desenvolver as capacidades de efetuar uma história clínica geral 

de um doente, ler e interpretar um processo clínico hospitalar, equacionar e 

adequar os tratamentos médico dentários à situação clínica geral de um dado 

doente portador de doenças que exija seguimento hospitalar e capacidade de 

entabular diálogo clínico com outros médicos e enfermeiros.  

Na tabela 2 apresentam-se os atos clínicos detalhos, realizados e 

assistidos no decurso deste estágio 

 

 

 

3. Estagio em Saúde Oral e Comunitária 

O estágio em Saúde Oral e Comunitária decorreu de 12 de setembro a 12 

de junho, às terças-feiras, entre as 09h00 e as 12h30. Este estágio foi regido e 

supervisonado pelo Prof. Doutor Paulo Rompante. Esta unidade teve como 

objetivos conhecer os conteúdos do Programa Nacional de Promoção para a 

Saúde Oral (PNPSO) e as circulares dos seus sucessivos alargamentos 

publicitadas no sítio da Direção Geral da Saúde (DGS) até à data, interpretar os 

seus objetivos e metodologias e planear, desenhar e implementar um programa 

de intervenção comunitário, respeitando as diretrizes do PNPSO, numa 

Descrição do Ato Clínico Operador Assistente 

Consulta de Triagem 12 5 

Consulta Simples 0 2 

Destartarização 13 10 

Exodontia 29 23 

Sessão de Endodontia 4 6 

Dentisteria operatória 10 23 

Outros 4 0 

Tabela 2 – Atos clínicos detalhados de Clínica Hospitalar 
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população de estudo do ensino pré-primário e do ensino básico de escolas 

públicas e privadas. 

Numa primeira fase, que decorreu durante o primeiro semestre nas 

instalações do Instituto Universitário de Ciências da Saúde, executou-se um 

plano de atividades e planificou-se diferentes formas de intervenção de acordo 

com o PNPSO para os diferentes grupos contemplados no PNPSO (grávidas, 

adultos séniores, HIV+/Síndrome da Imunodeficiência Adquirida (SIDA), 

Crianças 0-5, Crianças 6-7, Crianças 8-9 e Adolescentes). 

Numa segunda fase, que decorreu durante o segundo semestre, realizou-

se e implementou-se um cronograma de intervenção em ambiente escolar de 

acordo com as diretrizes do PNPSO. A intervenção consistiu na Educação e 

Motivação para a Saúde Oral, realizando as atividades propostas anteriormente, 

para os grupos de crianças 0-5 anos, 6-7 anos e 8-9 anos e na Prevenção das 

Doenças Orais, que se baseou na implementação e acompanhamento da 

escovagem dentária em ambiente escolar e na monitorização epidemiológica 

dos indicadores de saúde oral da Organização Mundial de Saúde. Esta fase 

decorreu no Jardim de Infância e EB1 de Sampaio – Agrupamento de Escolas 

de Ermesinde. A tabela 3 apresenta detalhadamente as atividades realizadas.  

Data Atividade 

30/01/2018 Verificação das condições para executar a escovagem dentária 

06/02/2018 Realização das atividades previstas para a turma 1 A – fichas, filme e 

debate sobre o filme, escovagem, quadro de escovagem, conselhos 

úteis para as crianças e informações básicas para os educadores 

20/02/2018 Realização das atividades previstas para a turma 0 A – filme, atividade 

sobre saúde oral e alimentação, escovagem, quadro de escovagem e 

informações básicas para os educadores 

27/02/2018 Implementação e acompanhamento da escovagem dentária em 

ambiente escolar 

Levantamento de dados epidemiológicos na turma 1 A (14 alunos) 

06/03/2018 Realização das atividades previstas para a turma 0 B – filme, atividade 

sobre saúde oral e alimentação, escovagem, quadro de escovagem e 

informações básicas para os educadores 

13/03/2018 Realização das atividades previstas para a turma 2 A – fichas, filme e 

debate sobre o filme, escovagem, quadro de escovagem, conselhos 

úteis para as crianças e informações básicas para os educadores 
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4. Considerações finais 

As diferentes unidades do Estágio do Mestrado Integrado de Medicina 

Dentária permitiram-me reforçar as minhas competências técnicas e 

relacionais. Estas unidades permitiram-me aprender com profissionais com um 

vasto conhecimento que me ajudaram a adquirir e desenvolver as minhas 

competências técnicas e a evoluir pessoalmente e profissionalmente nas mais 

diversas situações clínicas, adquirindo uma maior segurança e autonomia.  

 

20/03/2018 Levantamento de dados epidemiológicos na turma 0 B (17 alunos) 

10/04/2018 Realização das atividades previstas para a turma 3 A – fichas, filme e 

debate sobre o filme, escovagem, quadro de escovagem, conselhos 

úteis para as crianças e informações básicas para os educadores 

17/04/2018 Acompanhamento da escovagem dentária em ambiente escolar 

24/04/2018 Acompanhamento da escovagem dentária em ambiente escolar 

Levantamento de dados epidemiológicos na turma 3 A (19 alunos) 

15/05/2018 Acompanhamento da escovagem dentária em ambiente escolar 

22/05/2018 Realização das atividades previstas para a turma 4 A – fichas, filme e 

debate sobre o filme, escovagem, quadro de escovagem, conselhos 

úteis para as crianças e informações básicas para os educadores 

29/05/2018 Acompanhamento da escovagem dentária em ambiente escolar 

Tabela 3 – Atividades realizadas no Jardim de Infância e EB1 de Sampaio 


