VIRTUS IMPAVIDA
L

UNIVERSIDADE FEDERAL DE PERNAMBUCO
CENTRO DE CIENCIAS DA SAUDE
PROGRAMA DE POS GRADUAGAO EM ODONTOLOGIA

PEDRO HENRIQUE DA HORA SALES

EFETIVIDADE DO ENXERTO OSSEO AUTOGENO DO MENTO EM CIRURGIA
RECONSTRUTIVA DE PACIENTES COM FISSURA LABIOPALATINA. UMA
REVISAO SISTEMATICA COM META-ANALISE

Recife
2023



PEDRO HENRIQUE DA HORA SALES

EFETIVIDADE DO ENXERTO OSSEO AUTOGENO DO MENTO EM CIRURGIA
RECONSTRUTIVA DE PACIENTES COM FISSURA LABIOPALATINA. UMA
REVISAO SISTEMATICA COM META-ANALISE

Tese apresentada ao colegiado do programa de
Po6s-graduagdo em Odontologia do Centro de
Ciéncias da Saude da Universidade Federal de
Pernambuco, como requisito parcial para a
obtengéo do grau de Doutor em Odontologia.

Area de concentragao: Clinica Integrada

Orientador: Prof. Dr. Jair Carneiro Ledo

Co-orientador: Prof. Dr. Fabio Wildson Gurgel Costa

Recife
2023



Catalogacao na Fonte
Bibliotecario: Rodriggo Leopoldino Cavalcanti |, CRB4-1855

S163e

Sales, Pedro Henrique da Hora.

Efetividade do enxerto ésseo autdogeno do mento em cirurgia
reconstrutiva de pacientes com fissura labiopalatina : uma revisédo
sistematica com meta-analise / Pedro Henrique da Hora Sales. — 2023.

45f. :il.; tab. ; 30 cm.

Orientador : Jair Carneiro Le&o.

Coorientador : Fabio Wildson Gurgel Costa.

Tese (Doutorado) — Universidade Federal de Pernambuco.
Centro de Ciéncias da Saude. Programa de Pds-Graduagédo em
Odontologia. Recife, 2023.

Inclui referéncias e apéndice.
1. Fissura Palatina. 2. Transplante Osseo. 3. Mandibula. 4. lliaco. I.

Leéo, Jair Carneiro (Orientador). Il. Costa, Fabio Wildson Gurgel
(Coorientador). Ill. Titulo.

617.6 CDD (23.ed.) UFPE (CCS2023-098)




PEDRO HENRIQUE DA HORA SALES

EFETIVIDADE DO ENXERTO OSSEO AUTOGENO DO MENTO EM CIRURGIA
RECONSTRUTIVA DE PACIENTES COM FISSURA LABIOPALATINA. UMA
REVISAO SISTEMATICA COM META-ANALISE

Tese apresentada ao colegiado do programa de
Po6s-graduagdo em Odontologia do Centro de
Ciéncias da Saude da Universidade Federal de
Pernambuco, como requisito parcial para a
obtengéo do grau de Doutor em Odontologia.

Area de concentragao: Clinica Integrada

Aprovadaem: 06 / 03/ 2023

Banca Examinadora

Prof. Dra. Alessandra Albuguerque Tavares Carvalho (Examinador Interno)
Universidade Federal de Pernambuco

Prof. Dr. Fernando José Camello de Lima (Examinador Externo)

Universidade Federal de Alagoas

Prof. Dr. Fabio Wildson Gurgel Costa (Examinador Externo)

Universidade Federal do Ceara

Prof. Dr. Tayguara Cerqueira Cavalcanti (Examinador Externo)
Centro Universitario CESMAC

Prof. Dr. Celso Augusto Lemos Junior (Examinador Externo)

Universidade de Sao Paulo



Este trabalho € dedicado especialmente a minha familia. Minha esposa Priscila e
meus filhos Bento e Heitor. A base da minha vida.



AGRADECIMENTOS

Agradeco primeiramente a Deus, que através de sua infinita misericordia, meu
concedeu as condi¢des necessarias para concluir esse trabalho e consequentemente
o Doutorado mesmo por todas as adversidades impostas nesses tempos de
pandemia.

Minha familia, Priscila minha esposa, e meus filhos Bento e Heitor. Agradego a
compreensao pelos momentos e auséncia em que precisei parar e me dedicar, para
que fosse possivel concluir esse trabalho dessa maneira. Agradego ao apoio e suporte
e as forgas para aguentar minhas queixas e também por partilhar comigo a alegria
que vivi em diversos momentos nessa caminhada.

Aos meus pais, irmas, sobrinhos, sogros e cunhados pelo apoio e suporte
incondicional.

Agradegco também ao meu Orientador, Prof. Jair Carneiro Ledo PhD, pela
compressao, pelos ensinamentos e especialmente por acreditar em mim e na ideia
desse trabalho. O Professor Jair sempre me ofereceu a liberdade de pensar e
desenvolver projetos que permitiram meu crescimento pessoal e profissional como
pesquisador e professor, algo que sempre lembrarei com muito carinho em minha vida
profissional.

Ao meu Coorientador Prof. Fabio Wildson Gurgel Costa. Durante o meu
mestrado tivemos a oportunidade de desenvolver um trabalho juntos com meu amigo
Edson Luiz Cetira Filho (Orientando de doutorado do Prof. Fabio na UFC), que
culminou em uma publicagdo em uma famosa revista internacional e em uma parceria
internacional da qual me orgulho muito. O Pro. Fabio contribuiu de maneira decisiva
nessa tese, com seu senso critico, conhecimento impar sobre revisdes sistematicas e

sua amizade.

A Coordenacao de Aperfeicoamento de Pessoal de Nivel Superior (CAPES),
que forneceu a bolsa de estudos em meu Doutorado que viabilizou a realizacdo desse
estudo e a publicagdo de diversos outros artigos.



Aos meus professores da pds graduagdo, que permitiram com seus
ensinamentos, desenvolver o senso critico de pesquisador, a didatica como docente
e 0 bom senso como futuro orientador.

Aos meus colegas de doutorado que estiveram comigo nesses ultimos 2 anos,
alguns dos quais também presentes desde a época do mestrado. Sem a ajuda e
suporte de vocés certamente essa caminhada teria sido muito mais dificil.

Por fim, gostaria de agradecer a todos que contribuiram para essa caminhada,
dificil citar todos os nomes, porque muitas pessoas contribuiram de modo direto e
indireto para que eu pudesse concretizar esse sonho. Meus valiosos amigos, meu

muito obrigado pelo suporte de sempre.

Muito obrigado a todos!



RESUMO

A cirurgia reconstrutiva com enxerto 6sseo é fundamental no tratamento de pacientes
com fissura labiopalatina, e diversos materiais de enxertia vem sendo utilizados para
essa finalidade, entretanto o osso autégeno ainda é o unico que apresenta as
caracteristicas de osteogénese, osseoindugcdo e osseocondugdo, essenciais no
processo de formagao Ossea. O objetivo desse trabalho é sumarizar a evidéncia
cientifica sobre a efetividade do enxerto 6sseo autégeno do mento na cirurgia
reconstrutiva da fenda alveolar em pacientes fissurados. O estudo foi registrado no
PROSPERO (CRD42021267954) e as buscas, realizadas em 6 bases de dados
(PubMed, Cochrane, LILACS, Scopus, Embase e Google Académico), por dois
pesquisadores individualmente. Os dados agregados foram submetidos a analise
estatistica pelo programa Revman e a avaliagdo do risco de viés e avaliagdo da
certeza de evidéncia pelas ferramentas ROBINS-I e GRADE respectivamente. 4833
artigos foram encontrados na busca inicial e 10 deles foram incluidos nessa reviséo
sistematica. 692 pacientes fizeram parte da amostra, onde observou-se que o enxerto
0sseo do mento quando comparado ao enxerto endocondral reduziu em 0.42 [IC95%
=0.18, 0.95] vezes a prevaléncia de reabsorgao 6ssea (p=0.040 e 1> = 70%) analisado
em imagens radiograficas. Apenas dois artigos incluidos apresentaram baixo risco de
viés e o nivel de evidéncia cientifica foi baixo. Baseado em uma certeza de evidéncia
baixa, o enxerto 6sseo autdgeno do mento mostrou-se superior ao enxerto
endocondral na reconstrugao da fenda alveolar fissurada, entretanto, novos estudos
primarios controlados com baixo risco de viés devem ser realizados a fim de se
determinar com seguranga a efetividade desse tipo de enxerto 6sseo na reconstrugéo
maxilar do paciente com fissura labiopalatina.

Palavras Chave: fenda palatina; transplante ésseo; mandibula; iliaco.



ABSTRACT

Reconstructive surgery with bone graft is fundamental in the treatment of patients with
cleft lip and palate, and several grafting materials have been used for this purpose,
however autogenous bone is still the only one that presents the characteristics of
osteogenesis, osteoinduction and osteoconduction, essential in the process of bone
formation . The objective of this work is to summarize the scientific evidence on the
effectiveness of autogenous bone graft from the chin in reconstructive surgery of the
alveolar cleft in cleft patients. The study was registered in PROSPERO
(CRD42021267954) and searches were performed in 6 databases (PubMed,
Cochrane, LILACS, Scopus, Embase and Google Scholar) by two researchers
individually. The aggregated data were submitted to statistical analysis by the Revman
program and the risk of bias assessment and assessment of the certainty of evidence
by the ROBINS-I and GRADE tools respectively. 4833 articles were found in the initial
search and 10 of them were included in this systematic review. 692 patients were part
of the sample, where it was observed that the chin bone graft, when compared to the
endochondral graft, reduced by 0.42 [CI95% = 0.18, 0.95] times the prevalence of bone
resorption (p=0.040 and I> = 70%) analyzed on radiographic images. Only two included
articles had a low risk of bias and the level of scientific evidence was low. Based on a
low certainty of evidence, the autogenous bone graft from the chin was shown to be
superior to the endochondral graft in the reconstruction of the cleft alveolar clefft,
however, new controlled primary studies with low risk of bias must be performed in
order to safely determine the effectiveness of this type of bone graft in the maxillary
reconstruction of patients with cleft lip and palate.

Key-Words: cleft palate; bone transplantation; mandible; illiac.
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1 INTRODUGAO

As fissuras labiopalatinas sdo ma formagdes congénitas que afetam o
desenvolvimento do labio e ou palato e estruturas anexas como nariz e 0 0sso maxilar,
tendo uma incidéncia aproximada entre 1 a 1.000 nascidos vivos, sendo o disturbio
craniofacial mais comum. Devido a sua localizagdo na regido central da face e
cavidade bucal, os pacientes com fissuras podem apresentar desordens estéticas,
fonéticas, mastigatorias e psicoldgicas.

As causas dessa malformacdo ainda sdo muito discutidas, podendo ser
causadas por fatores genéticos e/ou ambientais. Dentre os fatores ambientais mais
comuns, destacam-se o uso de cigarro, alcool e drogas; deficiéncia nutricional; e
radiagdes ionizantes*. O diagndstico é feito no pré-natal por meio de ultrassonografia
geralmente com 18 semanas de gravidez, entretanto o diagndstico final s6 pode ser

determinado apds o nascimento do bebé>.

Como resultado do envolvimento do osso maxilar pela ma formacgao, ocorre a
formacéo de uma fenda alveolar. Esta fenda pode ser parcial, ou total, envolvendo o
segmento maxilar acometido até a regiao do forame incisivo. A fenda alveolar afeta a
erupcéao correta dos dentes daquela regido, e o paciente em muitos casos apresenta
agenesias dentarias ou presenga de dentes supranumerarios, problemas

periodontais, oclusais e estéticos®’.

As fissuras podem ser apresentar com expressao variavel e, portanto, com
diversos padrdes clinicos. A classificacdo que foi mais utilizada no Brasil para
determinar o tipo de fissura foi a proposta Spina et al, 19728, e modificada por Silva
Filho et al,1992°. Foram classificadas em: fissuras pré-forame incisivo, fissuras pds-

forame incisivo, fissuras transforame incisivo e fissuras raras da face, tendo o forame
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incisivo como referéncia. Podem ainda ser unilaterais ou bilaterais, completas ou

incompletas.

O tratamento da fenda alveolar é cirdrgico, complexo e multidisciplinar, sendo
indicada a realizagao de um enxerto 6sseo no local. As principais fungdes do enxerto
0sseo alveolar sdo: Fornecer suporte 0sseo para a erupgao do canino permanente e
para a asa do nariz, possibilitar o movimento ortodéntico, possibilitar a instalacdo de
implantes dentarios entre outros'%-'2,

Embora varios centros de tratamento de fissuras labiopalatinas utilizem
protocolos diferentes para o tratamento da fenda alveolar, parece consenso entre os
principais centros que o enxerto 0sseo secundario, realizado na fase de denticao
mista, fornece os melhores resultados estéticos e funcionais, sendo este realizado
entre 8 a 10 anos de idade e preferencialmente antes da erupcdo do canino
permanente’314,

Diversos materiais de enxertia 6ssea vém sendo utilizados para a corregéo
cirurgica da fenda alveolar, com graus variados de sucesso, sendo o enxerto autégeno
da crista iliaca, considerado o padrao ouro para essa reconstrucao. O lliaco apresenta
quantidade abundante de osso corticomedular, de facil adaptagéo no leito receptor,
com resultados consistentes, entretanto seu uso esta associado a algumas
complicagbes como: Infecgdes, problemas na marcha, seroma, cicatriz aparente e
parestesias'®-17,

Diversos estudos propdéem opgdes para substituir a utilizagdo do osso iliaco por
outros substitutos como biomateriais, materiais de engenharia tecidual e rhBMP-2,
entretanto embora esses materiais apresentem em geral boa efetividade, nenhum

deles apresenta propriedades osteogénicas como o osso autégeno. Além disso, ha
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também um aumento dos custos do procedimento, o que nao pode ser
negligenciado'®19,

A utilizacdo de outras areas autdgenas como opgéo de area doadora nao é
novidade na literatura, com diversos estudos utilizando a tibia, calvaria, costela e o
mento. O mento vem sendo associado a excelentes resultados, apresentando mesma
origem embrionaria da maxila o que facilita sua integragdo na fenda alveolar, facil
remogao e baixa morbidade. Sua principal desvantagem certamente é a quantidade
limitada o que pode dificultar a sua utilizacdo especialmente na reconstrucdo de
fendas alveolares bilaterais?%-23,

O objetivo dessa revisao sistematica foi responder a seguinte pergunta de
pesquisa: Qual a efetividade do enxerto do mento quando comparado a outros

materiais para a reconstrucédo 6ssea de fenda alveolar em pacientes fissurados?
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2 MATERIAIS E METODOS

2.1 Registro e protocolo

O protocolo desse estudo foi registrado no International Prospective Register
of Systematic Reviews (PROSPERO) com o numero de registro CRD42021267954 e
conduzida de acordo com o Preferred Reporting ltems for Systematic reviews and
Meta-Analyses (PRISMA) statement?*.
2.2 Critérios de elegibilidade

Foram adotados os seguintes critérios de inclusdo: 1) ensaios clinicos
randomizados, estudos de intervencdo ndo randomizados e estudos observacionais
(prospectivos e/ou retrospectivos) que utilizaram enxerto autdgeno do mento em
cirurgia reconstrutiva de pacientes fissurados; 2) estudos realizados em seres
humanos sem restricdo de idade ou sexo; 3) estudos que incluiram pacientes com
fendas alveolares reconstruidas unilaterais ou bilaterais. Nao houve restricdo quanto
ao idioma ou data de publicacdo. Estudos foram excluidos se eles preenchessem pelo
menos um dos seguintes critérios: 1) desenho de estudo inadequado para a presente
revisdo sistematica (séries/relatos de casos, experimentais, laboratoriais, revisdes
bibliograficas, carta ao editor, opinides pessoais de autores, livros/capitulos de livro e
conference abstracts); 2) estudos em duplicata e/ou que nao relataram resultado apos
o término da pesquisa; 3) estudos nao revisados por pares ou que ainda nao foram
oficialmente aceitos em periddicos; 4) estudos envolvendo pacientes sindrémicos.
2.3 Estratégia de busca

A pesquisa foi realizada nas plataformas eletrbnicas Medline via PubMed
(https://pubmed.ncbi.nim.nih.gov/), Scopus (https://www.scopus.com/), Cochrane

Central Register of Controlled Trials (CENTRAL;
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https://www.cochranelibrary.com/central/about-central), LILACS
(https:/llilacs.bvsalud.org/en/), Embase (https://www.embase.com) e (Google
Académico (https://scholar.google.com/) até julho de 2022. Apenas os 300 primeiros
resultados do google académico foram considerados?®. Nestes bancos de dados de
artigos cientificos foi inserida uma estratégia de busca com os seguintes descritores
extraidos do MeSH: "Cleft Palate"[MeSH]) e "Bone Transplantation"[MeSH]). Uma
estratégia de busca individualizada foi adaptada para cada base de dados (Tabela 1)
seguindo seus vocabularios controlados especificos, tem como base truncamentos
apropriados e combinagdes de palavras-chave. Para tanto, a estratégia de busca foi
desenvolvida de acordo com o acrénimo PICOS, cujas letras representam:

P — Pacientes fissurados com fenda alveolar; | — Reconstrug&o alveolar com enxerto
autégeno da mandibula (mento); C — Reconstrugao alveolar com enxerto autégeno
endocondral, biomateriais ou materiais de engenharia tecidual; O — Preenchimento da
fenda alveolar ou altura 6ssea formada na area da fenda; S — Ensaios clinicos

randomizados ou nao e estudos observacionais.

Tabela 1 — Termos de pesquisa especificos para cada base de dados
Termos de pesquisa especificos para cada banco de dados e truncamentos
Bases de dados Estratégia de busca utilizada Artigos
encontrados

Descritores Cleft Palate; Bone Transplantation

"Cleft Palate"[MeSH] = “Cleft Palates” OR “Palate, Cleft” OR “Palates, Clefts” OR “Cleft
Palate, Isolated”

"Bone Transplantation"[MeSH] = “Grafting, Bone” OR “Bone Grafting” OR
“Transplantation, Bone”

PubMed ((((("Cleft Palate"[MeSH]) OR “Cleft Palates”) OR “Palate, Cleft’) OR “Palates, Cleft”) 1268
OR “Cleft Palate, Isolated”) AND
(((("Bone Transplantation"[MeSH]) OR *“Grafting, Bone”) OR “Bone Grafting”) OR
“Transplantation Bone”)

Scopus TITLE-ABS-KEY ("Cleft Palate" OR “Cleft Palates” OR “Palate, Clefts” OR “Palates, 1303
Clefts” OR “Cleft Palate, Isolated) AND TITLE-ABS-KEY ("Bone Transplantation" OR
“Grafting Bone” OR “Bone Grafting” OR “Transplantation, Bone”)
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COCHRANE ID Search Hits 43
#1 "Cleft Palate" OR “Cleft Palates” OR “Palate, Cleft” OR “Palates, Clefts” OR
“Cleft Palate, Isolated :ti,ab,kw (Word variations have been searched)
#2 "Bone Transplantation" OR "Grafting, Bone" OR "Bone Grafting" OR
"Transplantation, Bone":ti,ab,kw (Word variations have been searched)
#3 #1 AND #2
LILACS (tw:("Cleft Palate" OR “Cleft Palates” OR “Palate, Cleft” OR “Palates, Clefts” OR “Cleft 35

Palate, Isolated)) AND (tw:("Bone Transplantation" OR “Grafting, Bone” OR “Bone
Grafting” OR “Transplantation, Bone”))
Embase (‘cleft palate'/exp OR ‘cleft palate' OR (cleft AND (‘palate'/exp OR palate))) AND 1884
('bone transplantation'/exp OR 'bone transplantation' OR (('bone'/exp OR bone)
AND (‘transplantation'/exp OR transplantation)))

Literatura
Cinzenta
Google Scholar Cleft Palate and Bone Transplantation 300

2.4 Selecao dos estudos

A selecao dos estudos ocorreu em duas etapas. Na primeira, dois revisores
independentes (PHHS e ELCF) leram os titulos e resumos de todas as bases de dados
buscadas. Essa etapa ocorreu através da utilizacdo de um aplicativo online para
revisdes sistematicas (Rayyan®, Qatar Computing Research Institute, Doha, Qatar)
de acordo com Ouzzani et al.,, 20165, sendo excluidos os artigos que ndo se
enquadravam nos critérios de elegibilidade adotados. Posteriormente na segunda
etapa, os artigos restantes foram lidos na integra, pelos mesmos dois autores (PHHS
e ELCF) de modo independente, para selecionar aqueles que iriam compor essa
revisdo sistematica. Um terceiro (FWGC) revisou essa etapa de modo critico, e
possiveis discordancias foram resolvidas em consenso. O teste de Kappa foi aplicado
para avaliar o nivel de concordéancia entre os autores. A analise estatistica foi realizada
por outro pesquisador (PGBS). Foi realizada também uma busca manual nas
referéncias dos artigos selecionados e nas principais revistas cientificas sobre cirurgia

oral e maxilofacial.

2.5 Extrac&o dos dados e variaveis
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Um revisor (PHHS) extraiu dados relacionados aos desfechos de interesse
avaliados na presente revisdo sistematica e um segundo revisor (ELCF) verificou
todos os dados coletados. Um terceiro revisor (JCL) foi solicitado para decidir sobre
discordéancias existentes.

Variavel primaria: A variavel primaria foi a taxa de preenchimento da fenda alveolar
(percentual da fenda que foi preenchida efetivamente pelo enxerto, apds o periodo de
acompanhamento) ou altura dssea (altura 6ssea formada na area da fenda, tendo
como parametro o dente adjacente a fenda e a crista 6ssea alveolar). Essa desfecho
avaliou a efetividade do procedimento, através da taxa de formacdo Ossea
(tomografias) ou reabsorgéo (radiografias) Para avaliar essas variaveis, os estudos
incluidos utilizaram exames radiograficos (radiografias intraorais ou panoramicas) ou
tomografia computadorizada.

Variaveis Secundarias: As variaveis secundarias foram complicagcbes tais como:
infeccdes, necroses, parestesias, deiscéncias, dentre outras.

2.6 Avaliagao do risco de viés

Para avaliagao do risco de viés foi utilizada a ferramenta “Risk of Bias in Non-
Randomized Studies of Interventions (ROBINS-I)". Essa ferramenta avalia de modo
especifico sete critérios: Fatores de confundimento na intervencado; Sele¢cdo dos
participantes; Definicdo dos grupos de estudo; Desvios de intengdo na intervencgao;
Avaliagdo dos dados; Influencia do avaliador sobre a intervengédo e estimativa do
efeito. Apds a avaliagdo desses parametros os estudos sio classificados em quatro
riscos de vieses diferentes: Critico, Sério, Moderado e Baixo. Essa ferramenta avalia

o risco de viés através de uma analise individual de cada variavel estudada.
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2.7 Avaliagao da certeza da evidéncia

A evidéncia cientifica foi avaliada através da abordagem do grupo de trabalho
GRADE (Grading of Recommendations, Assessment, Development, and Evaluation).
Através do software GRADE pro-GDT (https://gdt.guidelineddesenvolvimento.org), os
seguintes aspectos foram considerados para a gradagdo da certeza da evidéncia
como baixa, moderada ou alta: desenho do estudo, risco de viés, inconsisténcia,
evidéncia indireta, imprecisao, viés de publicagao e outras caracteristicas reportadas

nos estudos incluidos.

2.8 Analise estatistica

Os dados foram meta-analisados no software Revman (Review Manager,
version 5.4.1, Cochrane Collaboration) adotando uma confianga de 95% e
significancia de 5%. Para a perda 6ssea foi realizada meta-analise do tipo Mantel-
Haenzel para efeitos randémicos e calculo da razdo de chances combinada entre os
estudos, sendo que dois subgrupos puderam ser investigados (avaliagao radiografica
intraoral e intraoral/panoramica). Para o volume &sseo, meta-analise de efeitos
randémico foi realizada com calculo da diferenga média de volume entre os grupos de
estudo por variéncia inversa em efeitos randémicos. Foi utilizado o efeito randémico
pela natureza diferente dos estudos incluidos e sua heterogeneidade.

O coeficiente de heterogeneidade |2 e a variancia 12 foram calculados para
estimar a heterogeneidade estatistica. Para o julgamento da inconsisténcia, foram
considerados os seguintes pontos de corte?’: ausente (aproximadamente 0%), baixo
(aproximadamente  25%), moderado (aproximadamente 50%) e alto
(aproximadamente 75%). Uma analise de sensibilidade (leave-one-out) foi realizada

para verificar o peso de cada estudo em relagéo ao tamanho do efeito global. Os testes
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Egger e Begg avaliaram o potencial viés de publicagédo através de analise estatistica
e por inspecgao visual de graficos de funil. A heterogeneidade com metaregress&o n&o
foi explorada nos estudos pois haviam menos de 10 estudos incluidos na meta-

analise.
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3 RESULTADOS

Na busca realizada foram encontrados um total de 4833 resultados: 1268 no
Medline via PubMed, 1303 no Scopus , 43 na Central Cochrane, 35 no Lilacs, 1884
no Embase e 300 no Google académico. Desses foram excluidos 4801 apds leitura
do titulo e resumo e remogao de artigos duplicados. Os 32 restantes foram lidos na
integra e mais 22 foram excluidos. Os motivos foram: dados repetidos pelo mesmo
autor?® (n=1); nio relato de taxa de sucesso?*3 (n=10); auséncia de grupo
controle?'3%-44 (n=7); ndo utilizagédo de enxerto de mento'®45-4¢ (n=3); artigo publicado
em revista ndo revisada por pares*’ (n=1). Ao final dessa etapa de selegéo, 10 artigos
foram selecionados para sintese qualitativa' 48-56 e 08 na meta-analise*8-54%, O
indice de Kappa entre os avaliadores foi de 0.972, com intervalo de confianga de 95%
entre 0.963 e 0.981. Um fluxograma contendo os detalhes do processo de selegao é

visto na Figura 1.

(o] Registros identificados por meio de pesquisa no banco de dados
1& (n=4833)
< v ¥ v v v v
8 Pubmed Scopus Central Cochrane LILACS Emb Google Schol
= (n= 1268) (n=1303) (n=43) (n=35) (n= 1884) (n= 300)
4
w
[=] Registros duplicados removidos

(n=3352)
= Registros selecionados e p ial uteis
w (n=1316)
(]
<
o | Busca Manual
= (n=2)
w Artigos de textos completos avaliados para elegibilidade
[=] (n=32)
<
=]
= Artigos completos excluidos (n=22)
g Dados repetidos pelo mesmo autor (n=1)
] Nflo relataltaxa de sucesso (n=10)
| Né&o possuiam grupo controle (n=7)
w Nao utilizou enxerto 6sseo do mento (n=3)

Artigo nao revisado por pares (n=1)
(]
'g Estudos incluidos na sil qualitativa
= (n=10)
-
3] |
Z Estudos incluidos na sintese quantitativa (meta-analise)
(n=8)




Figura 1: Fluxograma do processo de selec¢ao dos artigos

3.1 Avaliacéo do risco de viés e certeza da evidéncia

Através da aplicacao dos critérios estabelecidos pelo ROBINS-I, observou-se
que dentre os estudos incluidos, 5 apresentavam risco de viés critico, 1 risco de viés
sério, 2 risco moderado e 2 baixo risco de viés (Figura 2A e 2B). De acordo com a
abordagem GRADE, uma certeza da evidéncia muito baixa foi observada entre os

estudos incluidos que utilizaram radiograficas e um nivel de evidencia baixa, nos

estudos que utilizaram tomografia computadorizada (Tabela 2).

Figura 2A: Avaliagao do risco de viés utilizando a ferramenta ROBINS-I (analise da

altura 6ssea mensurada em radiografias)
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Figura 2B: Avaliagao do risco de viés utilizando a ferramenta ROBINS-I (analise do

volume 6sseo mensurado em tomografias computadorizadas)
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Tabela 2. GRADE (Perfil de evidéncia).

avaliagdo de certeza

Ne de Desenho do PN —_—
Inconsisténcia | Indirecao
estudos estudo

Radiografia Intraoral (Avaliado com: %)

Imprecisao

Outras

consideracoes

(95%
IC)

Relativo

Absoluto
(95% IC)

Importancia

observacionais |  sério

5 Estudos Sério a Muito sériob | N&o sério Sério ¢ Nenhuma 33/185 | 134/321 | OR0.38 203 CRITICA
observacionais (17.8%) | (41.7%) | (0.13a menos ®OOO
1.10) | por 1000 Muito baixa
(de 332a
menos
para23a
mais)
Radiografia Intraoral e Panoramica (Avaliado com: %)
2 Estudos Nao sériod Nao sério | Muito sérioe nenhuma 18/56 37/75 | OR0.60 125 CRITICA
observacionais |  sério (32.1%) | (49.3%) | (0.09a menos ®OOO
3.80) [ por 1000 Muito Baixa
(de 413
menos
para 294
mais)
Tomografia (Avaliada com: mm)
2 Estudos Nao Nao sério Néo sério | Muito sérioe Nenhuma 21 17 CRITICA

M2 (OO

menos Baixa
(7.5
menos
para 2.36
mais)

IC: Intervalo de Confianga; DM: Diferenca média; OR: odds ratio
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Explicagbes

a. Limitagbes potenciais provavelmente diminuirdo a confianga na estimativa do efeito.

b. I-quadrado de 78% e intervalos de confianga ndo sobrepostos.

c. O total de eventos n&o atingiu o tamanho ideal minimo de informagao (pelo menos 300 para resultados dicotdmicos).

d. Estudos com uma estimativa de efeito oposta.

e. O total de eventos ndo atingiu o tamanho de informagao ideal minimo (pelo menos 300 para resultados dicotémicos) € um grande intervalo de confianga da estimativa
combinada de efeito.

3.2 Pacientes e intervencgdes

Os estudos reunidos nessa revisdo sistematica incluiram pacientes
provenientes de 6 paises e de 3 continentes diferentes. Foram incluidos estudos
provenientes da Dinamarca*®%, Paises Baixos*®%0:5255 Coré¢ia do Sul®3, Brasil'é,
Estados Unidos®* e Iran’.

Os estudos incluidos totalizaram uma amostra combinada de 692 pacientes.
Considerando que 4 publicagdes (n=452 pacientes) ndo categorizaram a amostra de
acordo com o sex0*85095256 gg final, foram reportados um total de 98 mulheres e 142
homens. Em relacdo ao tipo de fenda alveolar, cinco estudos utilizaram na amostra
apenas pacientes com fendas unilaterais*®4%.51.5%.56 ¢ quatro estudos pacientes com
fendas unilaterais e bilaterais'®%%5354 Um estudo néo relatou qual o tipo de fenda
operada®2. Em relagdo ao follow-up, os estudos apresentaram valores bastante
heterogéneos com acompanhamentos que variaram entre 1 e 7 anos. Apenas um
estudo ndo relatou o tempo de follow-up*®. Esses dados podem ser mais bem

observados na Tabela 3.

3.3 Tipo de enxerto e Método de avaliagéao

Todos os estudos incluidos utilizaram enxerto proveniente da mandibula
(Tabela 3). Em 8 deles o mento autdégeno foi usado de modo exclusivo*®-%4% e em
dois terapias combinadas com biomaterais ou allograft foram utilizadas'®°%. Oito
estudos compararam o enxerto de mento com o enxerto do tipo endocondral (iliaco

ou costela)*-5355% e dois artigos cientificos descreveram essa comparagdo com
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biomateriais ou rhBMP-2'854, Os estudos incluidos avaliaram o sucesso das suas
intervengdes através de um dos seguintes parametros: sete estudos avaliaram a altura
O0ssea formada através de exames radiograficos (radiografias intraorais ou
panoramicas)*849.50.52,53,55.%6. trag avaliaram o preenchimento da fenda com tomografia

computadorizada'®5'%4, Esses dados podem ser mais bem observados na Tabela 3.

3.4 Complicacdes

Apenas cinco estudos relataram complicagdes relativas ao procedimento
cirirgico realizado*®495355%  Na mandibula, as complicagdes citadas foram:
deiscéncia de sutura, infecgbes, dano a raiz do canino permanente e sequestros
0sseos. No grupo endocondral foi citado como complicagdo apenas deiscéncia de
sutura no leito receptor®3; e no grupo de outros tipos de enxerto, observou-se a saida
do enxerto pelo nariz®®. Um estudo relatou que 23% dos pacientes apresentaram
complicagdes, mas nao especificou quais*®. Uma publicacéo relatou n&o ter havido

nenhuma complicagao. Os dados podem ser mais bem visualizados na Tabela 4.



Tabela 3- Tabela sistematizada com os dados dos estudos incluidos

Autor e Ano Pais de Tipo do Amostra Idade Género Tipo de Amostra Mandibula/ Amostra Endocondral/ Biomaterial Follow-up Método de
estudo estudo (A) F/IM fenda Preenchimento 6sseo Preenchimento 6sseo Avaliagao
(PO) OU Altura 6ssea (PO) OU Altura 6ssea
(AO) (AO)
Koole et al, Paises Retro 50 14.2 NR NR 25 (AO) 25 (AO) NA MA: 4 Radiografia
1989 Baixos (IL) 52% nao apresentaram 44% apresentaram anos e 7 Intraoral
134 reabsorgdo e 0 maximo reabsorgao 6ssea de 50 meses
(Ma) foi de 37% a 100%
IL: 7 anos
e 8 meses
Sindet- Dinamarca Retro 40 10.3 NR UCLP 20 (AO) 20 (AO) NA MA: 18  Radiografia
Pedersen (IL) 16: reabsorgao 0-25% 15: reabsorgao 0-25% meses Intraoral
and 9.1 4: reabsorcéo 25-50% 5: reabsorgéo 25-50%
Enemark (Ma) 0: reabsorgao 50-75% 0: reabsorgéo 50-75% IL: 20
1990 0: reabsorgéo >75% 0: reabsorgéo >75% meses
Borstlap et Paises Retro 61 9.5 NR UCLP 22 (AO) Costela- 39 (AO) NA NR Radiografia
al, 1990 Baixos (8.0- 15: reabsorgéo 0-25% 24: reabsorgao 0-25% Intraoral
13.1) 7: reabsorgao 25-50% 8: reabsorgéo 25-50%
0: reabsorgéo 50-75% 3: reabsorgéo 50-75%
0: reabsorgéo >75% 4: reabsorgao >75%
Freihofer et Paises Retro 296 9.1 NR 165 59 (AO) 123 iliaco (AO) NA Minimo de Radiografia
al 1993 Baixos (8.5- UCLP 54: reabsorgéo < 50% 56: reabsorgéo < 50% 1 ano Intraoral
11.9) 136 5: reabsorgéo > 50% 67: reabsorgéo > 50%
BCLP 114 costela e outros
(AO)
78 :reabsorgéo < 50%
36: reabsorgéo > 50%
Enemark et Dinamarca Retro 101 9.1 29/74 UCLP 44 (AO) 57 (AO) NA Minimo de Radiografia
al 2001 (IL) 37: reabsorgéo 0-25% 35: reabsorgéo 0-25% 4 anos Intraoral e
9.10 7: reabsorgao 25-50% 19: reabsorcéo 25-50% panoramica
(Ma) 0: reabsorgéo 50-75% 3: reabsorgéo 50-75%
0: reabsorgao >75% 0: reabsorgao >75%
Weijs et al Paises Retro 47 10.2 19/21 UCLP 29 (AO) NA 18 (AO) Minimo 1 Radiografia
2010 Baixos (OEO) 64% com reabsorgéo de 66% com ano Intraoral
10.4 1% apos 1 anos reabsorcéo de
(Ma) 3% apds 1
ano*
Park and Coreia do Retro 30 11.27 18/12 27 12 (AO) 18 (AO) NA 1 ano Radiografia
Lee 2016 Sul (2.64) UCLP Escala de Bergland Escala de Bergland Intraoral e
3 BCLP 9 (75%) = grupo 1 14 (77,8%) = grupo 1 Panoramica

2 (16,6%) = grupo 2
1 (8,4%) = grupo 3
0 (0%) = grupo 4

1 (5,5%) = grupo 2
1 (5,5%) = grupo 3
2 (11,2%) = grupo 4

27
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Bezerra et Brasil Prosp 20 14.5 10/10 9 UCLP 10 (PO) NA 10 (PO) 1 ano Tomografia
al 2018 (7.44) 1BCLP 41% (35%) 64% (30%) Computadori
(OEO) zada
15.6
(3.64)
(Ma)
Trujillo et al Estados Retro 25 10.7 10/15 16 9 (PO) 7 (PO) 9 (PO) IL: 16 me( Tomografia
2018 Unidos (0} UCLP 80.56% (7.4%) 85.47% (6.6%) 81.22% (5.8%) 9.4) Computadori
10.6 9 BCLP MA: 13.3 zada
(Ma) me (6.6)
10.3 BMP: 22.4
(BMP) me (14.9)
Attar et al Ird ECR 22 10.2 12/10 22 12 (PO)** 10(PO) NA 1ano Tomografia
2022 (1.6) UCLP 76,9% (12.2) 77% (2.5) Computadori
9.9 zada
(1.9)

Legenda: F=Feminino; M= Masculino; BMP= Bone morphogenetic protein; ECR= Ensaio clinico randomizado; Me= Meses; nc=
Nao classificado; PO= Preenchimento 6sseo; AO= Altura Ossea; MA= Mandinula; IL= lliaco; Prosp= Prospectivo; Retro=
Retrospectivo; NR= N&o Reportado; UCLP= Unilateral Cleft Lip and Palate; BCLP= Bilateral Cleft Lip and Palate; NA= N&o

aplicavel; OEO= Outros enxertos 0sseos.



Tabela 4- Complicacgdes relacionadas com a reconstrugao alveolar em pacientes
fissurados com diferentes tipos de enxertos 6sseos

Autor e Ano Mandibula Endocondral Outros Enxertos
Osseos
Koole et al, NR NR Nao aplicavel
1989
Sindet- 1 paciente apresentou

Pedersen and
Enemark 1990

Borstlap et al,
1990

Freihofer et al
1993
Enemark et al
2001

Weijs et al 2010

Park and Lee
2016

Bezerra et al
2018
Truijillo et al
2018
Attar et al 2022

deiscéncia na mandibula
que se resolveu
espontaneamente em 1
més.
Nenhuma complicagéo

Nao relatou

4 infecgcdes no mento
1 dano a raiz do canino
permanente
1 pequena deiscéncia
2 pequenos sequestros
6sseos
1 paciente apresentou
deiscéncia da area
receptora
N&o relatou

Nao relatou

Nenhuma complicagéo

Nenhuma complicagéo

N&o aplicavel

Nao relatou

Nao relatou

Nao relatou

2 pacientes
apresentaram deiscéncia
da area receptora

Nao relatou

Nenhuma complicagéo

N&o aplicavel

23%
N&o relata quais foram
as complicagdes
Nao relatou

Nao aplicavel
3 pacientes
apresentaram saida de
enxerto pelo nariz
Nao aplicavel
N&o relatou
Nao relatou

N&o aplicavel

29
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3.5 Meta-analise

A meta-analise de perda dssea incluiu seis estudos, com 214 pacientes no
grupo mandibula e 386 pacientes no grupo de osso endocondral, demonstrando que
0 uso de osso oriundo de mandibula reduziu em 0.42 [IC95% = 0.18, 0.95] vezes a
prevaléncia de reabsorgao 6ssea (p=0.040). Nao houve diferenga significante entre
as avaliagbes por radiografia intraoral ou intraoral/panoramica (p=0.690) e a
heterogeneidade entre os trabalhos foi moderada (p=0.0002, 1> = 70%). Na analise
leave-one-out a remogao dos dados de Freihofer et al, 1993%° (p=0.200) e Enemark
et al 20014 (p=0.130) reduziu significantemente a diferengca a favor do osso
mandibular e a remogédo dos dados de Freihofer et al, 1993%° (p=0.330) reduziu
significantemente a heterogeneidade entre os estudos. Os testes de Egger (p=0.181)
e Begg (p=0.098) ndo demonstraram risco de viés de publicacdo significativo. (Figuras

3ed)

Figura 3: Grafico em floresta comparando a altura éssea formada na area da fenda

entre os estudos incluidos.

Mandible Endocondral Odds Ratio Odds Ratio
Study or Subgroup Events Total Events Total Weight M-H, Random, 95% CI M-H, Random, 95% CI
1.1.1 Intra-oral radiography
Borstlap etal, 1990 7 22 15 39 154% 0.75[0.25, 2.25] —
Freihofer et al, 1993 (lliac) 5 59 67 123 16.4% 0.08 [0.03,0.21] —
Freihofer et al, 1993 (Rib and others) 5 59 36 114 16.2% 0.20 [0.07, 0.54] —
Koole et al, 1989 12 25 11 25 15.3% 1.17 [0.39, 3.58] i
Sindet-Pedersen and Enemark, 1890 4 20 5 20 126% 0.75[017,3.33) L
Subtotal (95% Cl) 185 321 75.9% 0.38[0.13, 1.10] B i
Total events 33 134

Heterogeneity: Tau*=1.12; Chi*=17.95, df=4 (P = 0.001); F=78%
Test for overall effect. Z=1.78 (P =0.08)

1.1.2 Intra-oral radiography and panoramic

Enemark et al 2001 7 44 22 57 16.5% 0.30[0.11,0.79] —

Park and Lee, 2016 11 12 15 18 76% 2.20[0.20, 24.09] —
Subtotal (95% CI) 56 75 24.1% 0.60 [0.09, 3.80] 4‘—
Total events 18 37

Heterogeneity: Tau®=1.12; Chi*=2.29, df=1 (P=0.13); F= 56%
Test for overall effect: Z=0.55 (P = 0.58)

Total (95% CI) 241 396 100.0% 0.42[0.18, 0.95] <
Total events 51 171
Heterogeneity: Tau*= 0.83; Chi*= 20.26, df= 6 (P = 0.002); F=70%
Test for overall effect: Z= 2.08 (P = 0.04)

Test for subaroun differences: Chi*= 0.16. df=1 (P = 0.69). F= 0%

0.002 01 10 500
Favours Mandible Favours Endocondral
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Figura 4: Grafico em funil avaliando a homogeneidade estudos incluidos.
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3.6 Arvore de decisdo

Baseado nos resultados apresentados nessa revisdo sistematica, foi elaborado
um algoritmo de tratamento para a escolha do melhor método de tratamento, e
escolha adequada do enxerto 6sseo autégeno, para o paciente com fissura alveolar.
Esse algoritmo leva em consideragdo aspectos como o tipo da fenda, a fase da
denticdo, a erupgdo dos caninos inferiores permanentes e a possibilidade de associar
o enxerto autégeno com biomaterais. Os detalhes desse algoritmo e da arvore de

decisdo podem ser visualizados na Figura 5.
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Figura 5: Algoritmo de tratamento para escolha do enxerto 6sseo a ser utilizado em

cada tipo de fissura labiopalatina.

Enxertos 6sseos em pacientes fissurados
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4 DISCUSSAO

A cirurgia reconstrutiva com enxerto 6sseo é indispensavel para o tratamento
de pacientes com fissura labiopalatina com envolvimento alveolar'®. Nessa revisdo
sistematica, constatou-se que o enxerto 6sseo autégeno proveniente do mento foi
efetivo nessa reconstrugcdo, mostrando-se como opgéao viavel, com baixa morbidade,
poucas complicacdes e alta taxa de sucesso.

A utilizagdo do enxerto autdgeno da crista iliaca ja € bem documentada na
literatura, e vem sendo utilizada com sucesso desde o estudo de Boyne & Sands
1972'. O osso iliaco apresenta grande quantidade de osso medular disponivel para
a reconstrugao alveolar, sendo indicado para todos os tipos de fendas, entretanto
algumas complicagbes vém sendo relacionadas com esse procedimento, como
reabsor¢cdo imprevisivel, problemas de locomocgao, cicatriz visivel, seroma entre
outros'®17,

Nos ultimos 10 anos € possivel notar um aumento significativo no numero de
estudos com biomateriais e materiais de engenharia tecidual para a reconstrugéo da
fenda alveolar, com destaque para o rhBMP-2. Essa proteina vendo sendo associada
a niveis de sucesso semelhantes ao osso autdogeno por diversos autores, entretanto,
vale salientar, que o uso dessa substancia para reconstrugao alveolar em pacientes
fissurados é Off-Label e que ndo se sabe ao certo ainda seus efeitos a longo prazo
especialmente na populagdo pediatrica, e seu uso deve ser visto com cautela’ 920

Deve ser destacado que a utilizagdo do osso autégeno ainda é considerada o
padrdo ouro nessa terapia®’. Diversas areas doadoras podem ser utilizadas para essa
finalidade, com graus variados de sucesso. Wu et al 20182°, realizaram uma revis&o
sistematica comparando a efetividade de diversos tipos de enxertos Gsseos para

pacientes fissurados. Observou-se que os enxertos 6sseos da calvaria e costela,
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embora sejam opgdes para essa terapia, apresentaram efetividade inferior quando
comparado ao iliaco, entretanto o mento mostrou-se mais efetivo que o iliaco, fato
esse observado também por essa meta-analise.

A utilizagdo do enxerto 6sseo do mento ndo € novidade para esse tipo de
reconstrucado, sendo utilizado para essa finalidade ha mais de 30 anos*349.50.52.56 H3
diversas investigagdes sobre o porque dessa area doadora ser mais eficiente que o
enxerto endocondral na regido da maxila fissurada, ndo existindo porem um consenso
sobre isso. Alguns autores buscam explicar essa relagdo através da origem
embrionaria da mandibula, que por ser a mesma da makxila, facilita a adaptacao 6ssea
e o processo de formagao ossea, entretanto esse fato ainda ndo parece esclarecer
por completo o processo de osteogénese nessa regido, devendo essa questdo ser
investigada e solucionada por estudos futuros?3.

Embora o mento como area doadora apresente diversas vantagens em sua
utilizagdo, observa-se ainda uma pequena quantidade de artigos cientificos quando
comparado ao iliaco. Certamente a quantidade mais limitada de osso na regido, é o
principal fator limitador para a utilizagdo dessa regido como area doadora, o que
desestimula o seu uso para a reconstrucédo alveolar. De fato, durante esse estudo
observou-se que o mento pode ser utilizado de maneira bem-sucedida em casos
unilaterais, entretanto em casos bilaterais seu uso deve ser limitado, ou associado a
biomateriais, ja que a area a ser reconstruida é maior que a area doadora, mostrando-
se insuficiente para essa finalidade?'-22%°,

Além da boa formacéo 6ssea, 0 mento também apresenta outras vantagens em
relagédo ao iliaco como: Auséncia de cicatriz aparente, facilidade de remogao, tempo
operatério reduzido, baixa morbidade e rapida recuperacédo pos operatoria, além de

baixos indices de complicagtes®031:53% Como desvantagens a quantidade ja
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discutida acima € um fator limitador, bem como alteragdes estéticas contorno do
mento, especialmente em pacientes maiores de 12 anos, e danos a raizes
dentarias®338. A idade do paciente também pode ser um fator importante nessa
tomada de decisdo bem como a erupgdo dos caninos permanentes inferiores.
Pacientes com presenga de caninos inferiores ainda em fase de erupgéo, com as
coroas ainda inclusas na regidao mentual, ndo devem realizar o enxerto do mento a fim
de evitar danos aos germes dentarios permanentes que podem ser irreversiveis?'-22.

E importante observar que embora essa meta-analise tenha sido favoravel ao
uso do enxerto do mento em cirurgia reconstrutiva de pacientes fissurados, algumas
limitacbes importantes desse estudo precisam ser destacadas. As principais
limitagbes desse estudo encontram-se no fato de a maioria dos estudos incluidos
serem observacionais com poucos ECRs sobre o tema. Além disso o risco de viés
para a maioria dos estudos foi critico ou severo. Outra situacdo importante é que a
maioria dos estudos realizou a analise com radiografias e que apenas poucos destes
utilizaram tomografia computadorizada para determinar o volume 6sseo preenchido
na area da fenda. Outras limitagcbes importantes que devem ser mencionadas € o
tamanho da amostra e também a auséncia da descricdo de género em alguns
estudos, o que dificulta e até inviabiliza a analise estatistica, e uma possivel meta-
analise de subgrupos.

Sugerimos que estudos futuros avaliando o uso de enxertos em pacientes
fissurados devam seguir uma metodologia que explore maiores detalhes relacionados
aos exames de imagem utilizados (ex., equipamento, parédmetros técnicos de
aquisicao e formas de minimizar a magnificagdo das imagens) pois tais fatores
exercem influéncia direta nos resultados. Na presente revisao sistematica, tal lacuna

foi observada em varios estudos, o que pode representar potencial risco de viés de
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afericdo. Park and Lee 2016%, seguiu um desenho metodoldgico no qual foram
descritos aspectos imaginologicos relevantes, tais como o software para realizagao
das medigdes, além de clara descricdo sobre qual referencial foi utilizado para
padronizar as medidas obtidas. Weijs et al 2010°°, também reportou a maneira
utilizada para prover a calibracdo das medidas, 0 que € necessario em virtude de
provavel magnificagdo das imagens e inclinagdo dessas quando sobrepostas para fins
de comparagdo com outras imagens pos-operatdrias. Outros estudos incluidos?9:52:56
descreveram que a quantificagdo do grau de reabsorgdo do enxerto Osseo
foi realizada através dos tergos das raizes dos dentes adjacentes, mas sem relatar o
método para minimizar a inerente distor¢do das imagens. Ademais, nenhum dos
estudos avaliados reportou aspectos relacionados a quem realizou as medidas, tais
como calibracdo prévia e valores de concordancia intraexaminador, o que pode

repercutir na validade interna das investigacgoes.
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5 CONSIDERAGOES FINAIS
Baseada em uma certeza de evidéncia limitada, a utilizacdo do enxerto 6sseo
autdégeno do mento mostrou-se efetiva para a reconstru¢cao alveolar em pacientes
fissurados. Aspectos como o tamanho da fenda e idade do paciente devem ser
levados em consideracdo na tomada de decisdo sobre a utilizagdo dessa area
doadora. Novos estudos padronizados, controlados e com baixo risco de viés devem
ser realizados a fim de se determinar com seguranga e previsibilidade a eficacia do

enxerto do mento em cirurgia reconstrutiva de pacientes fissurados.
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