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A literatura vem fundamentando a ozonioterapia em tratamento
de osteonecrose associada a medicamentos (MRONJ). Os
bisfosfonatos (BFs) sdo uma classe de medicamentos
administrada principalmente em pacientes com tendéncia a
metastase 6ssea de tumores malignos e/ou portadores de
osteoporose e vem sendo relacionados com a condicdo de
osteonecrose. O trabalho teve como objetivo demonstrar a
aplicabilidade da ozonioterapia na necrose, relatando o caso de
paciente com MRONJ e sua implicancia clinica. No presente
relato, a paciente declarou fazer uso de Alendronato de sddio
(BF) via oral ha 5 anos. Em exame fisico, foi detectada a
presenca de exposi¢cdo 0ssea necr@tica na regido anterior do
rebordo alveolar e regido perimplantar, com formacdo de
abscesso na regido submandibular. Optou-se pelo uso da
ozonioterapia em duas formas tdpicas, agua e 6leo ozonizados.
Debridamento 6sseo, desepitelizacdo e remocdo de sequestro
O0sseo foram realizados. Foi observado o fechamento néo
cirirgico em regido de exposicdo Gssea necrotica, nenhum efeito
colateral ou prejuizo ao paciente foi observado apos a terapia.
Destaca-se a ozonioterapia como ferramenta para tratamento em
caso de MRONJ, a implicAncia do uso de bisfosfonato na pratica
clinica e a integracdo multidisciplinar para avaliacdo dos riscos-
beneficios.






ABSTRACT

ALVES, Winnie Nascimento Silva. Ozone therapy in case of
advanced osteonecrosis associated with oral bisphosphonate in a
patient with osteoporosis: case report. 2017. Undergraduate
Course Final Monograph (Undergraduate Course in Dentistry) —
Department of Dentistry, School of Health Sciences, University of
Brasilia.

The literature has been supporting ozone therapy in the treatment
of medication-related osteonecrosis of the jaw (MRONJ).
Bisphosphonates (BFs) are a class of drugs mainly used in
patients with a tendency to malignant bone metastasis and / or
osteoporosis and are related to the condition of osteonecrosis.
The aim of this study was to demonstrate the applicability of
ozone therapy in necrosis, reporting the case of MRONJ patient
and its clinical implication. In the present report, the patient
reported the use of alendronate sodium (BF) orally for 5 years.
On physical examination, the presence of necrotic bone exposure
was detected in the anterior region of the alveolar ridge and peri-
implant region, with abscess formation in the submandibular
region. It was decided to use ozone therapy in two topical forms,
ozonized water and ozonized oil. Bone debridement, de-
epithelialization and removal of bone sequestration were
performed. Non-surgical repair was observed in a region of
necrotic bone exposure, no side effects or injury to the patient
were observed after therapy. Ozone therapy as a tool for MRONJ
treatment, the implication of the use of bisphosphonate in clinical
practice and the multidisciplinary integration for risk-benefit
assessment were highlighted.
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RESuUMO
Ozonioterapia em caso de osteonecrose avancada associada a

bisfosfonato oral em paciente com osteoporose: relato de caso
Resumo

A literatura vem fundamentando a ozonioterapia em tratamento
de osteonecrose associada a medicamentos (MRONJ). Os
bisfosfonatos (BFs) sdo uma classe de medicamentos
administrada principalmente em pacientes com tendéncia a
metastase 6ssea de tumores malignos e/ou portadores de
osteoporose e vem sendo relacionados com a condi¢cdo de
osteonecrose. O trabalho teve como objetivo demonstrar a
aplicabilidade da ozonioterapia na necrose, relatando o caso de
paciente com MRONJ e sua implicancia clinica. No presente
relato, a paciente declarou fazer uso de Alendronato de sédio
(BF) ha 5 anos. Em exame fisico, foi detectada a presenca de
exposicao 6ssea necrética na regido anterior do rebordo alveolar
e regido perimplantar, com formacao de abscesso na regido
submandibular. Optou-se pelo uso da ozonioterapia em duas
formas tépicas, 4gua e 6leo ozonizados. Debridamento ésseo,
desepitelizacdo e remocédo de sequestro 6sseo foram realizados.
Foi observado o fechamento n&o cirdrgico em regido de
exposicdo Ossea necrdtica, nenhum efeito colateral ou prejuizo
ao paciente foi observado apés a terapia. Destaca-se a
ozonioterapia como ferramenta para tratamento em caso de
MRONJ, a implicAncia do uso de bisfosfonato na prética clinica e
a integracdo multidisciplinar para avaliacao dos riscos-beneficios.
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ABSTRACT

Ozone therapy in case of advanced osteonecrosis associated
with oral bisphosphonate in a patient with osteoporosis: case
report

Abstract

The literature has been supporting ozone therapy in the treatment
of medication-related osteonecrosis of the jaw (MRONJ).
Bisphosphonates (BFs) are a class of drugs mainly used in
patients with a tendency to malignant bone metastasis and / or
osteoporotic tumors and are related to the condition of
osteonecrosis. The objective of this study was to demonstrate the
applicability of ozone therapy in necrosis, reporting the case of
MRONJ patient and its clinical implication. In the present report,
the patient reported the use of alendronate sodium (BF) for 5
years. On physical examination, the presence of necrotic bone
exposure was detected in the anterior region of the alveolar ridge
and peri-implant region, with abscess formation in the
submandibular region. It was decided to use ozone therapy in two
topical forms, ozonized water and ozonized oil. Bone
debridement, de-epithelialization and removal of bone
sequestration were performed. Non-surgical closure was
observed in a region of necrotic bone exposure, no side effects or
injury to the patient were observed after therapy. Ozone therapy
as a tool for MRONJ treatment, the implication of the use of
bisphosphonate in clinical practice and the multidisciplinary
integration for risk-benefit assessment were highlighted.

Keywords

Ozoniotherapy; Medication-related osteonecrosis of the jaw;
Bisphosphonates; Necrosis
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INTRODUCAO

O o0zb6nio (O3) € uma molécula composta de trés atomos de
oxigénio (O) que ao receber uma descarga elétrica gera o gas
ozbnio. E uma espécie de oxigénio super- ativo, que, em
pequenas concentracdes reage com 0os componentes do sangue
gerando uma série de mensageiros quimicos responsaveis pela
ativacdo de funcdes bioldgicas essenciais, como o fornecimento
de oxigénio, ativacdo imune, liberacdo de horménios e indugéo
de enzimas antioxidantes. O oz6nio vem sendo estudado e
usado na medicina, veterinaria e odontologia. Seu principal uso
na odontologia se d& por suas propriedades antimicrobianas?. A
terapia com ozénio pode ser definida como uma terapia bio-
oxidante versatil em que 0 oxigénio-ozonio é administrado via
gas, dissolvido em agua ou 6leo base, para obter beneficios
terapéuticos®.

Atualmente a Ozonioterapia é reconhecida por varias Sistema
de Saude no mundo. Essa terapia vem sendo gradativamente
incorporada aos hospitais publicos e além disso utilizada como
terapia complementar em Oncologia para diminuir os efeitos
colaterais da radioterapia. No Brasil foi primeiro utilizada pelo Dr.
Konrad em 1975 em Sé&o Paulo na area médica, ja na
odontolpgia primeiramente relatada pelo Dr. Macedo em 1996.
Atualmente é considerada como terapia topica complementar na
odontologia. Em dezembro de 2015 a préatica da Ozonioterapia
pelo Cirurgido-Dentista foi reconhecida e regulamentada pelo
Conselho Federal de Odontologia (CFO).

Existem muitos estudos cientificos que fundamentam o uso da
ozonioterapia®. Bocci, em 2006, afirmou que ozdnio é um dos
agentes antimicrobianos mais potentes que pode ser usado na
Odontologia*, além de possuir propriedades imunoestimulantes,
analgésicas, desintoxicantes, bioenergéticas e biossintéticas®,
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além disso o 0zénio tem um custo baixo e se utilizado de forma
topica, ndo tem contraindicacao.

Levando em consideragdo que o fator chave de insucesso
dentro da pratica odontoldégica em suas varias areas de atuacao
se da pela presenca de microrganismos, o ozoénio tem sido
proposto como uma alternativa na terapia convencional. Estudos
relacionando a ozonioterapia tépica e a odontologia podem ser
citados: cariologia®”®9 dentistical?, irrigante de cavidades
fechadas em tratamento de canal'l, endodontial?!314,
periodontial>16.17.18 protesel® 2021 cirurgia oral 522,

Além dessa vasta gama de aplicacfes, a ozonioterapia pode ser
aplicada com sucesso em casos de prejuizo na cicatrizacdo de
feridas apds extragbes dentérias ou implantes, radioterapia e
medicacGes reabsortivas?® (Das, 2011). Estudos mostraram uma
rapida cura clinica e uma menor incidéncia de complicagGes em
pacientes com osteomielite mandibular cronica?*. O o0zonio
também tem sido recomendado como tratamento terapéutico em
casos de osteonecrose associada aos bisfosfonatos?>:26.
Também, segundo Vescovi e Nammour?’ em 2010, a terapia com
0z0nio no tratamento de necrose 6ssea ou em locais de extracédo
durante e apés a cirurgia oral em doentes tratados com
bisfosfonatos pode estimular a proliferacdo celular e cicatrizagédo
do tecido mole.

Esse medicamento vem sendo muito estudado durante os
ultimos anos e j4 hé relatos na literatura e na clinica diéria sobre
sua associagcao com osteonecrose. No Brasil, 0 ano de 1996 foi
um marco com o primeiro caso de tratamento de osteomielite em
mandibula pelo uso da ozonioterapia?®.
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Além da osteomielite, outras alteracdes Osseas ocorrem em
decorréncia das terapias anticancerigenas: Radioterapia e
terapias medicamentosas. Dentre estas terapias destacamos 0s
bisfosfonatos, que sdo agentes primarios no arsenal
farmacolégico contra doencas de perda éssea mediada pelos
osteoclastos?.

O o0sso é um tecido dindmico que se renova constantemente
para manter a resisténcia 0ssea e a homeostase mineral, através
de células especializada, os osteoclastos e osteoblastos que
trabalham coordenadamente para sua remodelagdo. A
remodelacdo envolve a remocdo continua de porcdes discretas
de osso antigo, e subsequente mineralizagdo da matriz para
formar 0sso novo®°.

Essa classe de medicamentos é administrada principalmente em
pacientes com tendéncia a metastase Ossea de tumores
malignos, como cancer de mama e prQstata, portadores de
mieloma multiplo, osteoporose, doenca de Paget, e também em
criancas com osteogénese imperfeita, osteoporose juvenil
idiopatica ou induzida por esterdides®'. Esses farmacos podem
proporcionar um beneficio clinico substancial em condi¢bes onde
ha um desequilibrio entre a formacdo Ossea mediada por
osteoblastos e a reabsor¢do 6ssea mediada por osteoclastos é
subjacente a patologia da doenca?®, bem como proporciona o
alivio das dores Osseas, evita metastase em 0sso e diminui a
osteoporose causadas pelo cancer. Em contrapartida, possuem o
efeito sobre a neoformacdo de vasos, a angiogénese,
consequentemente o tecido dsseo recebe uma quantidade menor
de sangue, logo, diminui a oxigenac&o.

Porém, uma vez que o meio bucal é colonizado por um grande
namero de bactérias, e 0s 0ssos maxilares frequentemente estéo
envolvidos em processos sépticos de origem periodontal ou
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pulpar®?. Quando ocorre um actmulo de BF capaz de diminuir o
metabolismo 0sseo, a reparacdo tecidual apés um trauma,
induzido ou fisiol6gico, ndo ocorre adequadamente, levando a
exposicdo de uma area de 0sso necrético ao meio bucal®®. Os
estudos sobre essa classe de medicamentos vém se
intensificando com o passar dos anos por serem 0S mais
associados com a osteonecrose dos maxilares relacionada a
medicamentos3*, porém ndo os Unicos:

No anos de 2014, a Associagdo Americana de Cirurgides Orais
e Maxilofaciais - AAOMS (American Association of Oral and
Maxillofacial Surgeons), com o objetivo de acomodar os
crescentes casos de osteonecrose envolvendo maxila e
mandibula associados com medicamentos antiabsortivos
(denosunab) e terapias antiangiogénicas, sugeriu uma mudanca
na nomenclatura®®. A osteonecrose dos maxilares relacionada
com  bisfosfonatos - BRONJ (bisphosphonate-related
osteonecrosis of the jaw) passou a ser chamada de osteonecrose
dos maxilares relacionada a medicamento- MRONJ (Medication-
Related Osteonecrosis of the Jaw).

Um paciente hoje é diagnosticado com MRONJ se: estiver em
tratamento atual ou prévio com agentes anti-reabsortivos ou
antiangiogénicos apresentar uma ou mais regides de 0sso
exposto, que pode ser sondada através de uma fistula intra ou
extraoral que persiste por mais de 8 semanas e nao possuir
nenhum histérico de radioterapia em maxila e/ou mandibula.

Sao descritas e regulamentadas pela AAOMS estratégias de
tratamento de acordo com a categoria de risco que se encontra o
paciente portador de MRONJ.



29

Tabela 1. Estratégias de tratamento de acordo com a categoria

da MRONJ

Estagio

Apresentacéo clinica

Conduta

Categoria
de risco

Nenhum o0sso necrético
aparente em pacientes que
tenham  tratados com
bisfosfonatos orais ou
intravenosos.

Nenhum tratamento
indicado e educagéo
paciente

Nenhuma evidéncia clinica
de 0sso necrético, exceto
achados clinicos nao
especificos, alteracbes
radiograficas e sintomas.

Manejo sistémico,
incluindo o uso de
medicacao para dor e
antibidticos.

Osso exposto e necrético,
ou fistula que sonda a
Gssea, em pacientes que
séo assintomaticos e nao
apresentam infeccgao.

Enxaguante bucal
antibacteriano,
acompanhamento
clinico trimestral,
educacao do paciente
e revisao das
indicacbes para 0 uso
de bisfosfonato.
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2 Osso exposto e necrético, | Tratamento sintomético
ou fistula que sonda a com antibioticos orais
0SS0 associado a infeccdo | enxaguante bucal
evidenciada pela dor e antibacteriano, controle
eritema na regido do osso | da dor, desbridamento
exposto com ou sem para aliviar a irritacdo
drenagem. dos tecidos, controle da

infeccao.

3 Osso exposto e necrético Enxaguante bucal

ou uma fistula que sonda a
0SS0 em pacientes com
dor, infec¢do e um ou mais
dos seguintes: 0sso
exposto e necrético que se
estende para além da
regido do osso alveolar
(isto é, a borda inferior e 0
ramo da mandibula, seio
maxilar e zigoma na
maxila) resultando em
lesbes patologicas, fratura,
fistula extra oral,
comunicacédo nasal, ou
ostedlise que se estende
até o bordo inferior da
mandibula do assoalho
sinusal

antibacteriano,
tratamento com
antibioticos e controle
da dor debridamento
cirdrgico / resseccao
para paliacéo, infeccdo
e dor.

Adaptada de American Association of Oral and Maxillofacial
Surgeons Position Paper on Medication-Related Osteonecrosis of

the Jaws®
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A partir do estagio 1, ha indicacdo de terapia com exaguante
bucal antibacteriano e antibioticoterapia. Porém, o uso da
clorexidina a longo prazo e embora estudos sugeriram® que, o
0zOnio potencializa a acdo dos antibidticos, 0 uso dessas
substancias ainda € um pouco controverso.

O presente relato tem como objetivo demonstrar a aplicabilidade
da ozonioterapia na necrose, relatando o caso de paciente com
osteonecrose mandibular associada ao uso de bisfosfonato e sua
implicancia clinica.
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RELATO DE CASO CLINICO

Paciente M.S.S.C, género feminino, 63 anos, compareceu a
Clinica Odontoldgica do Hospital Universitario de Brasilia (HUB)
no servico Centro Cirdrgico de traumatologia Bucomaxilofacial,
com a queixa de dor e exposicdo dssea ha regidao de mandibula,
apos terem sido instalados 2 implantes. Em histéria da doenca
atual, a paciente relatou sentir dor intensa, e perda de um dos
implantes 3 dias apés a instalacdo. Passado dois dias, além da
dor, comecou a sentir um inchaco na regido do queixo e entédo
procurou a unidade hospitalar.

Em histdéria médica, a paciente relatou estar em tratamento com
0 reumatologista hd mais ou menos 5 anos, devido ao
diagnéstico de osteoporose. Desde entdo, a paciente informou
gue faz uso do medicamento alendronato de sddio, 70mg, via
oral, uma vez por semana, e que fez cirurgia de instalacdo de
implantes cerca de 5 meses antes de ser consultada no HUB.
Também relatou que foi fumante durante 40 anos.

Em exame fisico, foi detectada a presenca de exposicao 0ssea
necrética na regido anterior do rebordo alveolar e regido
perimplantar, com formacdo de fistula e drenagem na regido
submandibular. Possivel notar a presenca de odor caracteristico
e secrecao purulenta. Como hipétese diagndstica foi sugerida a
osteonecrose por uso de hisfosfonato (Alendronato de Sédio) e
indicacao da terapia com ozoénio.
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Figura 1 - Aspecto inicial da lesdo. Presenca de exposicdo 6ssea
necroética, secregdo purulenta e coloracéo que sugerem perda de
vascularizacao (seta).

Figura 2 - Exposicdo da lesdo e regido onde um dos implantes foi
perdido (seta)
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Figura 3 — Formacdo de fistula extraoral e drenagem na regido
submandibular.

Figura 4 - Radiografia panoramica demonstrando paciente edéntula com
um implante em mandibula. Areas radiopacas intercaladas com
radioltcidas semelhante a osteomielite esclerosante difusa (setas).
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Figura 5 — Radiografia oclusal indicando leséo osteolitica e presencga de
sequestro 0sseo (circulo) caracteristico em muitos pacientes com
osteonecrose.

Como conduta clinica, foi feita orientacdo de higiene oral,
orientagdo da condicdo da doenca atual, antibioticoterapia e
irrigacao intra oral na regiéo.

Os primeiros procedimentos executados consistiram em
drenagem da fistula & ordenha e indicacdo da ozonioterapia.
Houve o inicio da terapia com agua O3 (8mcg/ml), 6leo O3
(indice de perdxido de 600) injecdo perilesional de gas O3
(5mcg/ml) em 3 pontos vestibulares e 3 pontos linguais. As
sessbes foram realizadas em um intervalo de 15 em 15 dias,
podendo variar. Foi solicitado parecer do médico quanto ao
ajuste de dose do Bisfosfonato.

O tratamento consistiu em realizar debridamento dsseo na regiéo
exposta, para regularizacdo do rebordo alveolar, desepitelizacédo
do tecido necrético, remocdo de sequestro 6sseo e
ozonioterapia.
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Figura 6 — Imagem demonstrando o debridamento ésseo realizado com
broca esférica a fim de regularizar o rebordo alveolar.

Figura 7- Imagem demonstrando a irrigacéo na regido de necrose feita
por uma seringa com agua ozonizada.
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Figura 8- Desepitelizagdo realizada por leves toques com a broca
exibindo uma area sangrante estimulando a revascularizacdo do
conjuntivo

Os resultados foram avaliados como positivos. Foi observado,
entdo, cessacdo da dor, regressdo completa do abscesso,
fechamento progressivo sem necessidade cirargica em regiao de
exposicao Gssea necrdtica, cicatrizacao tecidual intra e extraoral
completa. A antibioticoterapia n&o foi necessaria e nenhum efeito
colateral ou prejuizo a saude da paciente foram observados.
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Figura 10 — Imagem revelando uma cicatrizagdo tecidual intraoral
completa ndo cirdrgica da regido necrotica.
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Figura 11-

1 - Aspecto inicial da fistula extraoral

2 - Imagem ap6s a drenagem

3- Imagem ilustrando a leséo em remissao

4 - Imagem exibindo drenagem completa da fistula, cicatrizacéo tecidual
completa e minimo sinal da les&o inicial.

Paciente também declarou que a terapia mudou completamente
seu bem estar geral. Apos ter recebido o diagnostico de necrose
e antes de ser encaminhada para o HuB, relatou que né&o teriam
expectativas promissoras quanto a sua situagdo. Apls o
tratamento com o ozonioterapia e o fechamento da necrose, ela
pode se alimentar adequadamente, esta atualmente utilizando
protese total superior e inferior, ndo sente mais dor, incémodo
ou mal cheiro. A paciente agradeceu toda a atencdo que recebeu
no tratamento e destaca a importancia de uma equipe
competente e atenciosa.



41

DiscussAo

A osteonecrose pode estar associada por diversas razoes, neste
relato, essa condicdo trata-se de uma osteonecrose causada por
medicamento, o alendronato de sddio. Essa condicdo é uma
reacdo adversa grave a droga, consistindo em uma destruigdo
Ossea progressiva na regido de maxila ou mandibula. Seu
diagnostico primeiramente é baseado na histéria médica e
fatores de risco. Portanto baseia-se na gravidade dos sintomas e
na combinagdo da extensdo dos achados clinicos e
radiograficos®’.

Na maioria das vezes 0s pacientes apresentam exposicdo 0ssea

necrética, variando de poucos milimetros a areas maiores.
Podendo permanecer assintomaticas por semanas, meses ou até
ocorrerem eventos que causem traumatismo oral como:
préoteses, implantes, exodontias ou exodontia que causem
exposicdo 6ssea facilitando a colonizacdo bacteriana®®.
Frequentemente, a lesdo torna-se sintomatica quando ocorre
inflamacéo e/ou infeccdo dos tecidos adjacentes®. Os primeiros
sinais e sintomas sao: dor profunda no osso e mobilidade dental
sem relacdo com doencas periodontais, traumas dentais ou
outras lesdes, como o aumento de volume, eritema, ulceragdes e
fistula sinusal.

A osteonecrose apresenta maior incidéncia na mandibula em
comparagdo com a maxila em uma propor¢éo de 2:1, em areas
com mucosa menos espessa, como as de proeminéncia éssea,
torus e linha milo-hioidea®®. A quantidade de osso exposto é
muito variavel em suas dimensdes. Inicia-se com uma exposi¢ado
pontual que pode permanecer ou progredir. Radiograficamente, é
possivel observar o espessamento da lamina dura e aumento do
ligamento periodontal no osso alveolar no ponto de inicio da
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MRONJ?. O aumento da reabsorcdo 6ssea no contexto da
doenca dentaria, juntamente com a fina mucosa sobreposta e
uma via direta através do ligamento periodontal com o ambiente
externo, tornam os maxilares um terreno propicio para o
desenvolvimento da MRONJ 42,

E importante observar que uma das indica¢bes de tratamento a
partir do estagio 1 €é a utlizacdo de enxaguante bucal
antibacteriano. Em geral, o gluconato de clorexidina a 0,12% ¢
0 enxaguante bucal de escolha. A despeito de seus efeitos
benéficos, sendo um bom agente antimicrobioano e antisséptico,
a clorexidina, em uso prolongado, € altamente citotoxica para
fibroblastos e queratinécitos. Ou seja, o efeito negativo interno

do bisfosfonato une-se ao efeito negativo externo da clorexidina.

Outra indicacado, a partir do estagio 0, é a antibioticoterapia. As
propriedades dos antibiéticos a fim de combater infecgbes
bacterianas séo indiscutiveis, porém , o seu uso indiscriminado
tem resultado no surgimento de bactérias resistentes aos
mesmos. Em estudos feitos por Zamora®®, os resultados
mostraram que grupos pré-tratados com ozénio e antibidticos em
combinagdo, mostraram aumento da sobrevida em comparacao
com 0s grupos tratados apenas com antibioticos. Nos grupos
pré-tratados com ozdnio ou antibidticos, ndo foram encontradas
diferencas significativas. O estudo também ressalta que esse é
um resultado muito importante hoje em dia com o
desenvolvimento de resisténcia aos antibiéticos. Nesse relato
optamos pela utilizagdo do 0zénio como agente antimicrobiano e
nao foi realizada a antibioticoterapia.

Com o aumento do uso de bisfosfonatos na clinica diaria,
também houve a necessidade de se encontrar um agente que se
opusesse aos efeitos da droga. Os estudos das Ultimas décadas
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apontam o o0zdnio como um potente agente a ser usado em
casos de osteonecrose nos maxilares. Sistemicamente, o 0zbnio
estimula a resposta imune e também o aumento da oxigenacgao
tecidual*3152642. Em uso tépico, seu alto poder oxidante confere
uma grande acdo bactericida?®. Em baixas concentracdes, seu
uso estimula o reparo tecidual?®4344 Topicamente, a utilizacédo
do ozbnio pode ser realizada nas formas de géas, agua e 6leo
0zonizados.

As estratégias de tratamento de osteonecrose em maxilares vao
desde o tratamento conservador local da ferida até a cirurgia
ressectiva agressiva de todo o 0sso necrético. As estratégias
conservadoras incluem antibidticos sistémicos, enxaguante
antibacteriano oral e desbridamento de 0sso necrético solto que

ja ndo tem cobertura de tecido mole**,

No presente relato, a estratégia de tratamento proposta foi a
conservadora. A ozonioterapia foi indicada devido as
caracteristicas de MRONJ apresentadas pela lesdo da paciente e
sua relacdo com 6timos resultados descritos na literatura®?4546,
Esses estudos relataram o beneficio da ozonioterapia em
necrose dos maxilares em caso de MRONJ. Além disso, estudos
clinicos vém sendo feitos a fim de acompanhar os resultados da
terapia. Agrillo® acompanhou, durante 5 anos, 131 casos de
MRONJ por uso de BF utilizando ozbnio como um agente
estimulante da cicatrizacdo tecidual. Em seu trabalho, concluiram
gque a combinagcdo entre cirurgia minimamente invasiva,
associada a antibioticoterapia e ozonioterapia geraram um
sucesso de 90% dos casos relatados.

A ozonioterapia foi escolhida devido suas propriedades
bactericida e debridante em altas concentracfes e estimulante ao
reparo tecidual em baixas concentracdes. Optou-se pela terapia
com ozb6nio em trés formas de aplicacdo, agua como irrigante
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antimicrobiano, o éleo como curativo de demora e estimulante de
reparo tecidual e gas como indutor de reparo tecidual e por
possuir meia vida maior que os outros veiculos. O debridamento
0sse0 na regido exposta foi para regularizacdo do rebordo
alveolar. A desepitelizacdo do tecido necrético foi indicada por
ser um tecido que ndo voltaria a seu estado saudavel. A remocéo
de sequestro 6sseo foi possivel pelas propriedades do ozénio
gue estimula o tropismo das bordas do tecido que tendem a se
aproximar sob a area necrotica. Além disso, ndo concordamos
com o0 uso da clorexidina devido ao seu efeito citotoxico e
impedimento do reparo tecidual.

E importante ressaltar que o Oz6énio, apesar dos seus beneficios,
possui também limitacbes. Em caso de MRONJ, ele € um
colaborador. Mesmo em casos mais complexos em que a
preocupacdo do paciente € cessar a exposicdo 0ssea,
certamente o oz6nio ndo deve ser um tratamento isolado dos
cuidados preventivos da saude oral.

Destaca-se também a importdncia ndo apenas de uma
preocupacao restrita com a lesdo mas também com o bem estar
geral do paciente. Segundo a organizagdo mundial da
saude(OMS), saude nao é definida apenas como a auséncia de
doenca, mas como a situagdo de bem-estar fisico, mental e
social. Sendo assim, como cirurgides dentista, precisamos
estabelecer um plano de tratamento focado no restabelecimento
de funcéo, estética e bem estar geral do paciente.

E de suma importancia discutir a implicAncia do uso do
bisfosfonato na pratica clinica. Antes do inicio do tratamento com
bisfosfonato o ideal é fazer uma consulta odontolégica
preventiva. Para isso, os profissionais devem ser capazes de
diagnosticar, orientar sobre a condicdo da doenca atual e tratar
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pacientes em tais condicdes. Infelizmente, h4 casos em que o
desconhecimento por parte do profissional sobre a condicdo aqui
referida, influenciam negativamente nos casos de osteonecrose
em maxilares relacionada com medicamentos. E relevante
destacar a integracdo multidisciplinar entre médico-dentista para
avaliacdo dos riscos-beneficios por ambos profissionais. Cabe ao
cirurgido dentista solicitar um parecer e conduta do médico
guanto a alteracdo da dose da terapia medicamentosa e sua
justificativa.
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CONCLUSAO

Mais estudos longitudinais séo necessarios para a avaliacdo das
respostas a osteonecrose associadas a medicamentos e seus
resultados a partir da ozonioterapia. Concluimos que o ozénio foi
eficaz, classificamos a terapia como promissora e
recomendamos para casos semelhantes.
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references. Numerically cite the references in the text in the order
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of appearance. Key the references (double-spaced) at the end of
the manuscript in the order they appeared in the manuscript, not
alphabetically. Cite unpublished data, such as papers submitted
but not yet accepted for publication or personal communications,
in parentheses in the text. If there are more than three authors,
name only the first three authors and then use et al. Refer to the
List of Journals Indexed in Index Medicus for abbreviations of
journal names, or access the list at
http://www.nlm.nih.gov/tsd/serials/lji.ntml. Sample references are
given below:

Journal article

1. Farkas LG, Tompson B, Phillips JH, et al. Comparison of
anthropometric and cephalometric measurements of the adult
face. J Craniofacial Surg 1999;10:18-25

Book chapter

2. Todd VR. Visual information analysis: frame of reference for
visual perception. In: Kramer P, Hinojosa J. eds. Frames of
Reference for Pediatric Occupational Therapy. Philadelphia:
Lippincott Williams & Wilkins, 1999:205-256

Entire book
3. Kellman RM, Marentette LJ. Atlas of Craniomaxillofacial
Fixation. Philadelphia: Lippincott Williams & Wilkins 1999

Software
4. Epi Info [computer program]. Version 6. Atlanta: Centers for
Disease Control and Prevention; 1994

Online journals
5. Friedman SA. Preeclampsia: a review of the role of
prostaglandins. Obstet Gynecol [serial online]. January
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1988;71:22-37. Available from: BRS Information Technologies,
McLean, VA. Accessed December 15, 1990

Database
6. CANCERNET-PDQ [database online]. Bethesda, MD: National
Cancer Institute; 1996. Updated March 29, 1996

World Wide Web

7. Gostin LO. Drug use and HIV/AIDS [JAMA HIV/AIDS web site].
June 1, 1996. Available at: http://www.ama-
assn.org/special/hiv/ethics. Accessed June 26, 1997

Figures:
A) Creating Digital Artwork

Learn about the publication requirements for Digital Artwork:
http://links.lww.com/ES/A42

Create, Scan and Save your artwork and compare your final
figure to the Digital Artwork Guideline Checklist (below).

Upload each figure to Editorial Manager in conjunction with your
manuscript text and tables.

B) Digital Artwork Guideline Checklist

Here are the basics to have in place before submitting your digital
artwork:

Artwork should be saved as TIFF, EPS, or MS Office (DOC, PPT,
XLS) files. High resolution PDF files are also acceptable.

Crop out any white or black space surrounding the image.
Diagrams, drawings, graphs, and other line art must be vector or
saved at a resolution of at least 1200 dpi. If created in an MS
Office program, send the native (DOC, PPT, XLS) file.
Photographs, radiographs and other halftone images must be
saved at a resolution of at least 300 dpi.
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Photographs and radiographs with text must be saved as
postscript or at a resolution of at least 600 dpi.

Each figure must be saved and submitted as a separate file.
Figures should not be embedded in the manuscript text file.
Remember:

Cite figures consecutively in your manuscript.

Number figures in the figure legend in the order in which they are
discussed.

Upload figures consecutively to the Editorial Manager web site
and enter figure numbers consecutively in the Description field
when uploading the files.

Photographs of recognizable persons should be accompanied by
a signed release from the patient or legal guardian authorizing
publication. Masking eyes to hide identity is not sufficient.

Figure legends: Legends must be submitted for all figures. They
should be brief and specific, and they should appear on a
separate manuscript page after the references. Use scale
markers in the image for electron micrographs and indicate the
type of stain used.

Color figures: The journal accepts for publication color figures that
will enhance an article. Authors who submit color figures will
receive an estimate of the cost for color reproduction. If they
decide not to pay for color reproductions, they can request that
the figures be converted to black and white at no charge.

Tables: Cite tables consecutively in the text and number them in
that order. Key each on a separate sheet, and include the table
titte, appropriate column heads, and explanatory legends
(including definitions of any abbreviations used). Do not embed
tables within the body of the manuscript. They should be self-
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explanatory and should supplement, rather than duplicate, the
material in the text.

Style: Pattern manuscript style after the American Medical
Association Manual of Style (9th edition). Stedman's Medical
Dictionary (27th edition) and Merriam Webster's Collegiate
Dictionary (10th edition) should be used as standard references.
Refer to drugs and therapeutic agents by their accepted generic
or chemical names, and do not abbreviate them. Use code
numbers only when a generic name is not yet available. In that
case, supply the chemical name and a figure giving the chemical
structure of the drug. Capitalize the tradenames of drugs and
place them in parentheses after the generic names. To comply
with trademark law, include the name and location (city and state
in USA; city and country outside USA) of the manufacturer of any
drug, supply, or equipment mentioned in the manuscript. Use the
metric system to express units of measure and degrees Celsius
to express temperatures, and use Sl units rather than
conventional units.

Supplemental Digital Content: Authors may submit supplemental
digital content to enhance their article's text and to be considered
for online-only posting. Supplemental digital content may include
the following types of content: text documents, graphs, tables,
figures, graphics, illustrations, audio, and video. Cite all
supplemental digital content consecutively in the text. Citations
should include the type of material submitted, should be clearly
labeled as "Supplemental Digital Content," should include a
sequential number, and should provide a brief description of the
supplemental content. Provide a legend of supplemental digital
content at the end of the text. List each legend in the order in
which the material is cited in the text. The legends must be
numbered to match the citations from the text. Include a title and
a brief summary of the content. For audio and video files, also
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include the author name, videographer, participants, length
(minutes), and size (MB). Authors should mask patients’ eyes and
remove patients' names from supplemental digital content unless
they obtain written consent from the patients and submit written
consent with the manuscript. Copyright and Permission forms for
article content including supplemental digital content must be
completed at the time of submission.

Supplemental Digital Content Size & File Type Requirements: To
ensure a quality experience for those viewing supplemental digital
content, it is suggested that authors submit supplemental digital
files no larger than 10 MB each. Documents, graphs, and tables
may be presented in any format. Figures, graphics, and
illustrations should be submitted with the following file extensions:
tif, .eps, .ppt, .jpg, .pdf, .gif. Audio files should be submitted with
the following file extensions: .mp3, .wma. Video files should be
submitted with the following file extensions: .wmv, .mov, .qt,
.mpg, .mpeg, .mp4, .wav. Video files should also be formatted
with a 320 X 240 pixel minimum screen size. For more
information, please review LWW's requirements for submitting
supplemental digital content: http://links.lww.com/A142.

After Acceptance

Page proofs and corrections: Corresponding authors will receive
page proofs to check the copyedited and typeset article before
publication. It is the author's responsibility to ensure that there are
no errors in the proofs. Changes that have been made to make
the article conform to journal style should be allowed to stand if
they do not alter the authors' meaning. Authors may be charged
for alterations to the proofs beyond those required to correct
errors or to answer queries. Proofs must be checked carefully
and returned within 24 to 48 hours of receipt, as requested in the
cover letter accompanying the page proofs, otherwise, publication
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may continue on the assumption that the article is approved
without alterations.

Reprints: Authors will receive a reprint order form and a price list
with the page proofs. Reprint requests should be faxed with the
corrected proofs, if possible. Reprints are normally shipped 6 to 8
weeks after publication of the issue in which the item appears.
Contact the Reprint Department, Lippincott Williams & Wilkins,
351 W. Camden Street, Baltimore, MD 21201; Fax:
410.528.4434; E-mail: reprints@Iww.com with any questions.

Publisher's contact: Fax corrected page proofs, reprint order form,
and any other related materials to 443-451-8134 (include your
article reference number with the changes).



