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Introducao

Abstract

Cleft lip and/or palate are the most common craniofacial malformations in humans. The rehabilitation
process of individuals with cleft lip and/or palate is often long and many times requires several surgical
procedures. Generally, such surgeries are performed with the use of antibiotic prophylaxis. However,
there is no consensus on this issue, as well as on the various existing implications. Thus, taking into
account the high cost, peculiarities and technological novelty in the use of recombinant human bone
morphogenetic protein type-2 (rhBMP-2) in secondary alveolar grafting surgeries for the treatment of
individuals with cleft lip and palate, this narrative review study was carried out. Therefore, the present
article discusses the use of surgical antibiotic prophylaxis in the face of oral environment condlitions,
postoperative period and prognosis for such individuals.
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Resumen

As fissuras labiopalatinas sao as malformacoes craniofaciais mais frequentes na (E/ labio leporino y
el paladar hendido son las malformaciones cranofaciales mas frecuentes en la) espécie humana. O
processo de reabilitacdo para individuos com fissuras labiopalatinas é muitas vezes longo e requer a
(muchas veces es extenso y requiere la) realizacao de varios procedimentos cirdrgicos. Quase sempre,
essas cirurgias sao (Generalmente, esas cirugias son) realizadas com o uso de profilaxia antibiética. No
entanto, ndo ha consenso sobre esse assunto (Sin embargo, no hay consenso acerca de esta cuestion),
bem como sobre as varias implicacdes (si bien hay muchas consideraciones) existentes. Assim, levando
em consideracao o alto custo, as peculiaridades e a novidade tecnolégica do uso da (De esta manera,
considerando el alto costo, las particularidades y la innovacion tecnoldgica del uso de la) proteina mor-
fogenética 6ssea recombinante humana tipo-2 (rhBMP-2) nas cirurgias de enxerto (en las cirugias de
injerto) alveolar secundario para o tratamento de individuos com fissuras labiopalatinas, foi elaborado
este trabalho de revisao narrativa. E discutido neste artigo acerca do uso da (Este articulo presenta la
discusion acerca del uso de la) profilaxia antibidtica cirtrgica frente as condigoes do ambiente bucal, o
periodo pos-operatério e progndstico para esses individuos.

Palabras chave: profilaxia antibiotica, fissura labial, enxerto, pds-operatério, prognostico, higiene bucal

(A su vez, el labio leporino y el paladar hendido son las

A cefazolina continua sendo um dos antibiéticos mais
comumente prescritos no ambiente hospitalar. Sua far-
macocinética favoravel, boa atividade contra microrga-
nismos Gram-positivos e Gram-negativos, além do preco
convenientemente baixo (sumado a su bajo costo), cons-
tituem justificativas para a sua ampla utilizacao." Esse me-
dicamento pode ser prescrito de maneira individual, ou
combinado com outros.?

Por sua vez, as fissuras labiopalatinas sao as malfor-
magcodes craniofaciais mais frequentes na espécie humana

malformaciones craneofaciales més frecuentes en la espe-
cie humana), sendo caracterizadas por uma etiologia mul-
tifatorial resultante da interacdo entre um padrao de he-
ranca poligénica e o meio ambiente (de /a interaccién entre
un patron de herencia poligénica y el medio ambiente).>*

A prevaléncia dessas anomalias no Brasil é de aproxi-
madamente 1:650 nascidos vivos. Quanto a ocorréncia
de tais malformacoes, tem-se que esta se da precoce-
mente (En cuanto a la aparicion de tales malformaciones,
ocurre precozmente) durante a vida intra-uterina, sendo
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que no periodo embrionério sao formadas as fissuras de
l&bio e palato primario, enquanto que no inicio do perio-
do fetal ocorre a formacdo daquelas envolvendo o (en e/
periodo embrionario, se forman grietas en el labio y el
paladar primario, mientras que al principio del periodo
fetal, las que involucran al) palato secundario.>®

Vale a pena também mencionar que ha relatos na li-
teratura cientffica acerca de varios problemas de satde
adicionais em individuos com fissuras labiopalatinas.”™®
Além disso, o processo de reabilitacdo é muitas vezes lon-
go e requer a (Ademas, el proceso de rehabilitacion suele
ser largo y requiere la) realizacdo de varios procedimentos
cirtrgicos.>"12 Muitas vezes, essas cirurgias sao realiza-
das com o uso de profilaxia antibiética. No entanto, nao
h& um consenso sobre esse assunto,’® bem como em re-
lacdo as vérias implicacdes nesse contexto (Sin embargo,
no hay consenso sobre esta cuestion, ' asi como sobre las
diversas implicaciones en ese contexto).

Assim, tendo em conta o alto custo,™ as peculiarida-
des™'® e a novidade tecnoldgica do emprego da protei-
na morfogenética ¢ssea recombinante humana tipo-2
(rhBMP-2) nas cirurgias de enxerto alveolar secundario
para o tratamento de individuos com fissuras labiopa-
latinas,''* justifica-se elaborar um trabalho sobre a via-
bilidade do uso de profilaxia antibiética cirdrgica e seus
impactos nesse tratamento (se justifica la elaboracion de
un trabajo sobre la viabilidad de la utilizacion de la pro-
filaxis quirdrgica con antibidticos y sus repercusiones en
este tratamiento).

Desse modo, este artigo tem como objetivo realizar
uma revisao narrativa sobre o uso de profilaxia antibiotica
cirtrgica frente as condicoes do ambiente bucal, o pos-
operatorio e prognéstico para individuos com fissuras
labiopalatinas submetidos a cirurgia de enxerto alveolar
secundario com rhBMP-2 no Hospital de Reabilitacao de
Anomalias Craniofaciais da Universidade de Sdo Paulo
(HRAC/USP).

Cirurgia de enxerto alveolar secundario

No Brasil, localizado na regido central do estado de Sao
Paulo, no municipio de Bauru (Figura 1), encontra-se em
amplo funcionamento o HRAC/USP. Essa instituicao é
composta por equipes com um alto nivel de qualificacao,
que atendem a mais de 79 000 pacientes matriculados
em diferentes areas de tratamento (fissuras labiopalati-
nas, malformacdes craniofaciais e deficiéncia auditiva),
sendo reconhecido nacional e internacionalmente como
referéncia na prestacdo de cuidados para pessoas de ou-
tros lugares/regides do Brasil e do exterior.®

P WU S VU
1- Estado de Sio Paulo
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Figura 1. Localizagdo do HRAC/USP.
Fonte: Adaptado a partir do Wikipedia.'”

Atualmente no HRAC/USP, o paciente com fissura la-
biopalatina, que compromete o rebordo alveolar, é tra-
tado dentro de uma rotina por meio da qual os defeitos
6sseos alveolares causados pelas fissuras sdo corrigidos
com 0 Uso (que compromete la cresta alveolar, es aten-
dido dentro de una rutina por la cual los defectos de los
huesos alveolares causados por las fisuras son corregidos
con el uso) de rhBMP-2, com o objetivo principal de re-
constituir a anatomia da maxila deformada.'" ™

Essa cirurgia é idealmente realizada no final da den-
ticdo mista e antes da erupcdo de dentes caninos per-
manentes, ou seja (Esta cirugia se realiza idealmente al
final de la denticion mixta y antes de la erupcién de los
dientes caninos permanentes, es decir), entre 9 e 12 anos
de idade, e recebe a denominacao de enxerto alveolar
secundario com rhBMP-2.11:14

Condi¢des do ambiente bucal versus profilaxia
antibiotica

Os diferentes agravos a satde bucal como céries, aco-
metimento endodontico e em especial a doenca (Las di-
versas enfermedades bucales como la caries, la afeccion
endodontica y en particular la enfermedad) periodontal,
podem atuar como foco de disseminagao de microrganis-
mos patogénicos com efeito metastatico sistémico, prin-
cipalmente em individuos com a saude comprometida.
Nos seres humanos, as superficies do corpo sao continua-
mente expostas a colonizacdo por uma grande variedade
de microrganismos, entretanto a descamacao fisioldgica
que ocorre nessas superficies impede (sin embargo, la
descamacion fisiologica que se produce en estas super-
ficies impide) que se acumule grande quantidade desses
agentes infecciosos.'®

Assim, a cavidade bucal também sofre colonizacao
continua, apresentando uma microbiota complexa e di-
versa, contendo praticamente metade dos agentes da
microbiota presentes no corpo humano, representada
por vérias espécies de bactérias, fungos e virus (la mitad
de los agentes de la microbiota presentes en el cuerpo
humano, representados por varias especies de bacterias,
hongos y virus). Contudo, no ambiente bucal sdo encon-
tradas superficies duras, ndo descamativas tais como o
esmalte, cemento, proteses, entre outros, que favorecem
o surgimento de grandes depdsitos de microrganismos.'®

Outro ponto importante diz respeito ao (Otro punto
importante se refiere al) uso de antibioticos. Esses me-
dicamentos, por sua vez, podem promover alteracoes
na microbiota normal. Logo, pode ocorrer crescimento
excessivo de microrganismos ja presentes no trato (Por
consiguiente, puede producirse un crecimiento excesivo
de los microorganismos ya presentes en el tracto) gas-
trontestinal'®?° ou nas vias aéreas?' por exemplo, o que
leva a um desequilibrio da microbiota humana.™-2!

Dessa maneira, é possivel a ocorréncia de colonizacao
por microrganismos nocivos e o desenvolvimento de ce-
pas bacterianas resistentes a antibioticos utilizados, com
a possibilidade de disseminacao desses patdégenos no
meio ambiente.’®2% Além do mais, o uso de antibioticos
pode também estar relacionado com reacdes toxicas, re-
ducao do estimulo para a (Ademas, el uso de antibioti-
cos también puede estar relacionado con las reacciones
toxicas, la reduccion del estimulo para la) formacdo de
anticorpos' e alteracdes na imunomodulagdo.??

Nesse sentido, convém salientar que os individuos com
fissuras de labio e palato podem apresentar microbiota
bucal mais complexa e diversificada, quando comparados
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com a (En este sentido, cabe senalar que los individuos
con labio leporino y paladar hendido pueden presentar
una microbiota oral mas compleja y diversificada, en
comparacion con la) populacado em geral, apresentando
um maior risco para desenvolvimento de doencas infec-
ciosas bucais.?® Portanto, isso pode implicar em algumas
situacdes com necessidade de combinacdo de antibio-
ticos, cujos espectros de acdo sejam capazes de incluir
todos os possiveis agentes causadores de infeccoes locais
(cuyos espectros de accion son capaces de incluir todos
los posibles agentes causantes de infecciones locales).

Mais especificamente, os microrganismos presentes na
microbiota bucal incluem: cocos Gram-positivos (Strep-
tococcus viridans y Staphylococcus coagulase), cocos
Gram-negativos (Veillonella spp [anaerébios], Neisseria
spp [aerdbico]), bacilos Gram-positivos (Actinomyces spp,
Lactobacillus spp Bifidobacterium spp), bacilos Gram-ne-
gativos (Prevotella spp, Haemophilus spp, Porphyromo-
nas spp, Eikenella corrodens, Fusobacterium spp), Trepo-
nema spp, Candida spp, protozoarios (Trichomonas tenax
e Entamoeba gingivalis) e Diphteroides spp.?*

Tendo em vista o que precede, no HRAC/USP o pro-
tocolo de profilaxia antibiotica cirdrgica para pacientes
nao alérgicas a penicilina indica a combinacao de cefazo-
lina —com o intuito de atuar sobre as bactérias aerdbias
e Gram-positivas, bem como sobre o (para actuar sobre
las bacterias aerdbicas y grampositivas, asi como sobre)
S. aureus que se encontra envolvido em grande parte das
infeccdes de origem hospitalar— associado com o metro-
nidazol (Tabelas 1 e 2) —o qual atua sobre as bactérias
anaerobias. Nos casos de individuos alérgicos a penicilina,
é utilizada a clindamicina —para atuar contra o S. aureus e
anaerobios— combinada com gentamicina, que tem acdo
contra aerébios e Pseudomonas.*

Tabela 1. Protocolo de profilaxia antibiética cirtrgica do HRAC/USP para
pacientes nao alérgicos a penicilina.

Via de
administracao

Peso do
paciente

Dose e momento da administragao

Cefazolina Metronidazol

(correr em 40
minutos)

30 mg/kg na Fndugéo 10 mg/kg
Até 40 kg E.V. anestésica na indugao
Entre 40 y 50 kg AN isTE
1 g naindugdo 500
anestésica mg na
E”;flfo y EV. inducao
) 1 g acada 8 horas ETESEsED
durante 24 horas
2 g na inducéo
ol mE anestésica 500 mg na
de 50 k E.V. inducéo
ER 1 g a cada 8 horas anestésica
durante 24 horas

E.V., por via endovenosa.

Faco, em 2011, ao avaliar a incidéncia de infeccoes
pos-operatorias em individuos submetidos ao procedi-
mento de enxerto 6sseo alveolar obtido a partir da crista
ilfaca (usando o mesmo protocolo para profilaxia antibio-
tica cirdrgica descrita neste artigo) encontrou baixas taxas
de infeccdo.?

Além de tudo isso, é importante ressaltar que as cirur-
gias de enxerto alveolar sao realizadas de forma eletiva, o
que permite uma maior previsibilidade do controle ade-
guado para a manutencao do estado de saude geral do
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Tabela 2. Segunda dose de antibiéticos no protocolo de profilaxia antibiética
cirtrgica do HRAC/USP para pacientes nao alérgicos a penicilina.

Peso do Via de Dose e momento da administracao
aciente | administracédo
P ¢ Cefazolina Metronidazol
(correr em
40 minutos)
30 mg/kg a cada 10 mg/kg a cada
Ay EM 4 horas de cirurgia | 6 horas de cirurgia
Entre 40y EV. 1gacada 4 horas 500 mg a cada
50 kg o de cirurgia 6 horas de cirurgia
Com mais EV 1 g acada 4 horas 500 mg a cada
de 50 kg o de cirurgia 6 horas de cirurgia

E.V., por via endovenosa.
Fonte: Adaptado de Faco (2011).24

(Ademas de todo esto, es importante senalar que las ciru-
gias de injertos alveolares se realizan de manera electiva,
lo que permite mayor previsibilidad del control adecuado
para el mantenimiento del estado de salud general del)
individuo a ser operado.?*

Profilaxia antibidtica cirurgica frente ao
pos-operatoério e prognodstico da cirurgia de
enxerto alveolar com rhBMP-2

Para o sucesso da cirurgia de enxerto alveolar secun-
dério com rhBMP-2, é essencial a manutencao de boas
condicbes de higiene bucal. No entanto, no pds-opera-
tério dessa cirurgia, devido ao desenvolvimento de uma
possivel exacerbacao edematosa,’'® os pacientes apre-
sentam dificuldades adicionais para realizar higiene bucal
adequada, o que pode contribuir para o desenvolvimento
de infeccdes pos-operatorias e outras complicacoes rela-
cionadas.™

De acordo com a tese de Palone (2014), verifica-se um
papel primordial das instru¢cdes de higiene bucal para a
manutencao da salde periodontal e dentaria durante o
pos-operatorio da referida cirurgia, quando comparados
o efeito do uso de um dentifrico contendo o antisséptico
clorexidina com um outro convencional (cuando se com-
para el efecto de usar una pasta de dientes que contiene
un antiséptico de clorhexidina con una convencional).
Nesse caso, o repasse de instrucdes de higiene bucal in-
dividualizadas, tanto para os cuidadores quanto para as
criancas, foram possivelmente responsdveis pela auséncia
de diferenca (En este caso, la transmision de instrucciones
individualizadas de higiene bucal, tanto a los cuidadores
como a los nifos, fue posiblemente responsable de la
ausencia de una diferencia) estatisticamente significante
entre os grupos avaliados.?

Mais recentemente, Liu et al. (2016) publicaram os re-
sultados de sua investigacdo sobre a microbiota bucal de
criancas com fissuras labiopalatinas submetidas a cirurgia
de enxerto ésseo alveolar, avaliadas nos periodos pré-
operatorio e de retorno pds-operatorio (no terceiro més).
Nesse estudo, a comparacao foi feita entre criancas com
e sem inflamacéo gengival na regido cirurgica, a fim de se
conhecer a influéncia da microbiota bucal no prognéstico
dessa (la comparacion se hizo entre nifios con y sin infla-
macion de las encias en la region quirdrgica para conocer
la influencia de la microbiota oral en el prondstico de es-
ta) cirurgia. Os resultados mostraram que a composi¢ao
da microbiota bucal anteriora cirurgia pode estar relacio-
nada ao risco de inflamacao poés-operatéria nos locais de
enxerto (puede estar relacionado con el riesgo de infla-
macion posoperatoria en los sitios de los injertos), uma
vez que existem diferencas importantes na composicao
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e variacdo da microbiota salivar dos grupos com e sem
inflamacao em ambos os periodos avaliados.?®

Portanto, o emprego de novas estratégias tal co-
mo a analise pré-operatéria da microbiota bucal dessas
criancas, especialmente quando da realizacdo da cirurgia
de enxerto com rhBMP-2, pode ser de grande importan-
cia para uma maior previsibilidade de possiveis riscos as-
sociados. 1sso, por sua vez, possibilita a implementacdo
de manobras preventivas que permitem maiores chances
de sucesso da cirurgia.

Tendo em vista o que foi discutido anteriormente, o
uso de profilaxia antibidtica cirtrgica pode ser de grande
valia (Teniendo en cuenta lo explicado anteriormente, el
uso de profilaxis quirdrgica con antibidticos puede ser de
gran valor) especialmente para pacientes com microbio-
ta bucal mais propensa para a ocorréncia de inflamacao
pos-operatoria, ja que neste caso varios microrganismos
patogénicos seriam removidos durante a cirurgia. Além
do mais, juntamente com a realizacdo de higiene bucal
adequada durante o pos-operatério, isso pode levar a
maiores possibilidades de um bom prognéstico para a ci-
rurgia de enxerto alveolar com rhBMP-2. Por outro lado,
a necessidade de uso de enxaguatério bucal (contendo
antisséptico) nesse periodo ainda se encontra em ques-
tionamento (Por otra parte, la necesidad de utilizar un
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Informacion relevante

Profilaxia antibiética cirirgica em individuos com fissuras
labiopalatinas (con labio leporino y paladar hendido)
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Respecto al articulo

O processo de reabilitacdo para individuos com fissuras labiopalatinas é muitas vezes longo e
requer a (El proceso de rehabilitacion de los pacientes con labio leporino y paladar hendido muchas
veces es extenso y requiere la) realizacao de vérios procedimentos cirdrgicos. Quase sempre, essas
cirurgias sao (Generalmente, esas cirugias son) realizadas com o uso de profilaxia antibiotica.

El autor pregunta

Para el éxito de la cirugia de injerto alveolar secundario con proteina morfogenética ésea
recombinante humana tipo-2 (rhBMP-2) es esencial mantener buenas condiciones de higiene
bucal. Sin embargo, en el periodo posoperatorio los pacientes pueden presentar infecciones y

otras complicaciones relacionadas.

¢ Cudl de estas alternativas corresponde a una causa para la dificultad de higienizacion
bucal en el periodo posoperatorio de la cirugia de injerto alveolar con rhBMP-2?

i\) El uso de antibidticos.

13) El uso de enjuague bucal.

Q Una posible exacerbacion del edema posoperatorio.
@ El uso de crema dental.

@ Ninguna de las anteriores.

Corrobore su respuesta: www.siicsalud.com/dato/evaluaciones.php/155684
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rhBMP-2, proteina morfogenética 6sea recombinante humana tipo 2; HRAC/USP, Hospital de
Reabilitacdo de Anomalias Craniofaciais da Universidade de Sao Paulo.
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