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RESUMO

A osteonecrose dos maxilares associada ao uso de medicamentos (MRONJ) € uma
condicdo patologica em que ha exposicdo Ossea persistente por mais de oito
semanas, em pacientes que utilizam agentes antirreabsortivos ou antiangiogénicos,
sem histérico de radioterapia ou metastase nos maxilares. Trata-se de uma doencga
complexa, com diversos tratamentos disponiveis, incluindo a ozonioterapia, que se
destaca por ser uma abordagem nao invasiva e apresentar altas taxas de sucesso.
No entanto, além dos aspectos clinicos da doencga, a importancia do ponto de vista
subjetivo do paciente em relagdo a sua condicdo e tratamento muitas vezes é
negligenciada. Neste estudo retrospectivo, procuramos avaliar como a MRONJ afeta
a qualidade de vida relacionada a saude oral (QVRSO) em pacientes que passaram
por tratamento com ozénio. Utilizamos o questionario OHIP-14, composto por
quatorze perguntas que abrangem sete dimensdes diferentes relacionadas a
qualidade de vida: limitagcdo funcional, dor fisica, desconforto psicoldgico,
incapacidade fisica, incapacidade psicoldgica, incapacidade social e desvantagem
social. Doze pacientes com MRONJ foram incluidos no estudo. Ao compararmos os
resultados obtidos antes e apds o tratamento com ozdnio, observamos um impacto
maior da MRONJ antes do tratamento. Além disso, houve melhora significativa no
escore total (p=0,038), na dor fisica (p=0,004) e na desvantagem social (p=0,010)
ap6s o tratamento. Estes achados indicam que a ozonioterapia pode reduzir o
impacto da MRONJ na qualidade de vida, proporcionando aos pacientes uma
percepcao mais positiva do seu bem-estar biopsicossocial.

Palavras-chave: Osteonecrose dos maxilares associada ao uso de medicamentos;
Oz6nio; Qualidade de vida.



ABSTRACT

Medication-related osteonecrosis of the jaw (MRONJ) is a pathological condition
characterized by persistent bone exposure for more than eight weeks, in patients
using antiresorptive or antiangiogenic agents, without a history of jaw radiotherapy or
metastasis. It is a complex disease with various available treatments, including ozone
therapy, known for its non-invasive approach and high success rates. However,
beyond the clinical aspects of the disease, the subjective perspective of patients
regarding their condition and treatment is often ignored. In this retrospective study,
we aimed to assess how MRONJ affects oral health-related quality of life (OHRQoL)
in patients undergoing ozone treatment. We utilized the OHIP-14 questionnaire,
comprising fourteen questions covering seven different dimensions related to quality
of life: functional limitation, physical pain, psychological discomfort, physical and
psychological disability, social disability, and social disadvantage. Twelve MRONJ
patients were included in the study. By comparing the results obtained before and
after ozone treatment, we observed a greater impact of MRONJ before treatment.
Additionally, there was a significant improvement in the total score (p=0.038),
physical pain (p=0.004), and social disadvantage (p=0.010) after treatment. These
findings suggest that ozone therapy may reduce the impact of MRONJ on quality of
life, providing patients with a more positive perception of their biopsychosocial well-
being.

Keywords: Medication-related osteonecrosis of the jaw; Ozone; Quality of life.
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1 INTRODUGAO

A Organizagdo Mundial de Saude (OMS) define saude como “um estado de
completo bem-estar fisico, mental e social, e ndo apenas a auséncia de doenca ou
enfermidade” [1], enquanto qualidade de vida refere-se a “percepc¢ao do individuo
acerca de sua posi¢ao na vida, de acordo com o contexto cultural e os sistemas de
valores nos quais vive e em relagdo a seus objetivos, expectativas, padrdes e
preocupagdes” [2].

Nesse contexto, a qualidade de vida relacionada a saude (QVRS) é
multidimensional, e a percepcdo do estado de saude pelo paciente ndo reflete
apenas a sua situagdo de saude fisica, mas também engloba fatores funcionais,
psicoldgicos, sociais e a presenga de dor/desconforto [3].

Como parte integrante e indissociavel da saude geral do organismo, a saude
oral tem impactos nos pacientes, representados pelo conceito de qualidade de vida
relacionada a saude oral (QVRSO). A QVRSO pode ser compreendida como o
componente da QVRS que esta relacionado as consequéncias das doencgas bucais
e intervengdes odontologicas nos pacientes [4]. Dessa forma, uma abordagem
centrada no paciente, visando a melhoria da qualidade de vida, torna-se o principal
objetivo das intervengdes odontologicas. Além disso, a QVRSO néo é relevante
apenas para um paciente individual, mas também pode ser considerada como o
principal indicador de saude publica odontoldgica [4].

Diante disso, varios instrumentos tém sido desenvolvidos e validados para
avaliar o impacto da saude oral na qualidade de vida. Esses instrumentos
geralmente envolvem perguntas sobre diversos topicos, abordando a interferéncia
da saude bucal nas atividades diarias dos entrevistados. Posteriormente, as
respostas sdo combinadas em uma pontuacio ou indice, que caracteriza o impacto
na qualidade de vida [5]. Apesar da existéncia de muitos instrumentos genéricos e
especificos, poucos passaram por um processo de validagao interna ou adaptagao
transcultural. Entre eles, OHIP-14 (perfil do impacto da saude bucal), OIDP (indice
de impactos odontologicos no desempenho diario) e GOHAI (indice de determinagéo
da saude bucal geriatrica) parecem ser os instrumentos mais amplamente validados
[6]. Um resumo das caracteristicas dos indices supracitados é apresentado na
Tabela 1.
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Tabela 1 - Caracteristicas dos principais indices usados para avaliar o impacto

da saude oral na qualidade de vida em adultos e idosos

INDICE Autores Dimensodes impactadas Populagao N°de itens
Original: 1. Limitagdo Funcional T
riginal:
Slade e 2. Dor Fisica G
Spencer [7] 3. Desconforto Psicolégico
OHIP 4. Deficiéncia Fisica Adulta
5. Deficiéncia Psicoldgica .
. . Reduzido:
Reduzido: 6. Empecilho Social .
Slade [8] 7. Incapacidade
Adulyanon, 1. Fisica
OIDP Vourapukiaru 2. Psicolégica Adulta 8
e Sheiham [9] 3. Social
1. Fisica
Atchison e
GOHAI 2. Psicossocial Idosa 12
Dolan [10]

3. Dor Ou Desconforto

Das trés ferramentas disponiveis, houve a opc¢ao por utilizar o OHIP-14, uma
vez que se trata de um indice composto por um numero reduzido de itens
(quatorze), direcionado a populagéo-alvo (adultos) e com a capacidade de avaliar
multiplas dimensdes (sete), relevantes em pacientes com osteonecrose dos
maxilares relacionada a medicamentos (MRONJ).

Este estudo justifica-se pela necessidade de compreender como a
ozonioterapia pode influenciar a qualidade de vida em pacientes com MRONJ, por
meio da comparacdo dos escores antes e apods a terapia. Isso contribui para a
compreensao da saude além do aspecto fisico do processo saude-doencga,
integrando consideragdes das dimensdes psicologicas e sociais que também

demandam atenc&o no tratamento dessa condigéo patologica.
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2 REVISAO DE LITERATURA

2.1 OHIP-14 (Perfil do Impacto da Saude Bucal)

O OHIP foi desenvolvido por Slade e Spencer (1994), na Australia, com o
intuito de fornecer um indice graduado para avaliar/mensurar a percepg¢ado do
individuo sobre o impacto biopsicossocial das desordens bucais em sua qualidade
de vida. A formulagao desse instrumento fundamenta-se na interpretacdo de Locker
da Classificagdo Internacional de Doencas (CID) da OMS para Odontologia. Ele
estabeleceu trés niveis hierarquicos de impacto, correlacionados com o grau de
desconforto do individuo [7].

No primeiro nivel, encontram-se as deficiéncias orais: qualquer alteragao
funcional e anatémica do sistema estomatognatico. No segundo nivel, estdo os
impactos intermediarios, decorrentes da deterioracdo do estado bucal, dor,
desconforto, limitagdes funcionais e insatisfacdo com a aparéncia. O terceiro nivel,
ou impacto final, é representado pelas atividades fisicas, psicoldgicas e sociais
usuais que um individuo pode apresentar devido a saude bucal prejudicada. Esse
nivel é equiparado a incapacidade na classificacdo da OMS [11].

Este questionario € amplamente utilizado tanto por pesquisadores quanto
por profissionais clinicos para avaliacdo da QVRSO [12]. Inicialmente, este
instrumento de autoavaliacdo, centrado no paciente, consistia em 49 itens que
abrangiam sete dimensdes impactadas pelas desordens bucais, a saber: limitagéo
funcional, dor fisica, desconforto psicolégico, deficiéncia fisica, deficiéncia
psicoldgica, empecilho social e incapacidade [7].

Em 1997, Slade propds a validacdo de um questionario reduzido a quatorze
itens derivado do instrumento original, resultando em um subconjunto de itens com
boa confiabilidade, validade e precisao [8]. A fim de tornar os itens mais claros e
compreensiveis para a lingua portuguesa e a cultura brasileira, Almeida et al. (2004)
realizaram a equivaléncia conceitual/funcional por meio de traducéo e retrotraducéao
do OHIP-14, associada a adaptacéo transcultural [13]. A tabela 2 registra, na
primeira coluna, as questdes originais do OHIP-14 propostas por Slade (1997) e, na
segunda coluna, as versdes traduzidas transculturalmente, divididas nos sete
dominios de acordo com cada par de perguntas, a saber: limitagcao funcional (1 e 2),
dor fisica (3 e 4), desconforto psicologico (5 e 6), incapacidade fisica (7 e 8),
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incapacidade psicologica (9 e 10), incapacidade social (11 e 12) e desvantagem

social (13 e 14) [8,13].

Tabela 2 - Versao traduzida transculturalmente do OHIP-14

Versao Original
1- Have you had trouble pronouncing any
word because of problems with your teeth,
mouth or denture?
2- Have you felt that your sense of taste has
worsened because of problems with your
teeth, mouth or denture?
3- Have you had painful aching in your
mouth?
4- Have you found it uncomfortable to eat
any foods because of problems with your

teeth, mouth or denture?

5- Have you been self-conscious because of

your teeth, mouth or denture?

6- Have you felt tense because of problems

with your teeth, mouth or denture?

diet

because of problems with your teeth, mouth

7- Has your been unsatisfactory
or denture?

8- Have you had to interrupt meals because
of problems with your teeth, mouth or
denture?

9- Have you found it difficult to relax
because of problems with your teeth, mouth
or denture?

10- Have you been a bit embarrassed
because of problems with your teeth, mouth

or denture?

Versdo em portugués
1- Vocé ja teve problemas para falar alguma
palavra por causa de problemas com seus
dentes, sua boca ou dentadura?
2- Vocé sentiu que o sabor dos alimentos
tem piorado por causa de problemas com
seus dentes, sua boca ou dentadura?

3- Vocé ja sentiu dores fortes em sua boca?

4- Vocé tem se sentido incomodado ao

comer algum alimento por causa de
problemas com seus dentes, sua boca ou
dentadura?

5- Vocé tem ficado pouco a vontade por
causa de problemas com seus dentes, sua
boca ou dentadura?

6- Vocé se sentiu estressado por causa de
problemas com seus dentes, sua boca ou
dentadura?

7- Sua alimentagao tem sido prejudicada por
causa de problemas com seus dentes, sua
boca ou dentadura?

8- Vocé teve que parar suas refeicbes por
causa de problemas com seus dentes, sua
boca ou dentadura?

9- Vocé tem encontrado dificuldade em
relaxar por causa de problemas com seus
dentes, sua boca ou dentadura?

10-

envergonhado por causa de problemas com

Vocé ja se sentiu um pouco

seus dentes, sua boca ou dentadura?



11- Have you been a bit irritable with other
people because of problems with your teeth,
mouth or denture?

12- Have you had difficult doing your usual
jobs because of problems with your teeth,

mouth or denture?

13- Have you felt that life in general was less
satisfying because of problems with your
teeth, mouth or denture?

14- Have you been totally unable to function
because of problems with your teeth, mouth

or denture?

14

11- Vocé tem estado um pouco irritado com
outras pessoas por causa de problemas
com seus dentes, sua boca ou dentadura?
12- Vocé tem tido dificuldade em realizar
suas atividades diarias por causa de
problemas com seus dentes, sua boca ou
dentadura?

13- Vocé ja sentiu que a vida em geral ficou
pior por causa de problemas com seus
dentes, sua boca ou dentadura?

14- Vocé tem estado sem poder fazer suas
atividades diarias por causa de problemas

com seus dentes, sua boca ou dentadura?

O OHIP-14 ¢é preferivel quando o interesse recai sobre danos especificos a
saude oral. Além disso, sua aplicabilidade em diversas configuragcdes torna-o

desejavel para efeitos de comparabilidade [5].

2.2 Osteonecrose dos Maxilares Relacionada a Medicamentos (MRONJ)

A MRONJ é uma condig&do patologica caracterizada pela exposicédo 0ssea
persistente na regido maxilofacial por mais de oito semanas, em pacientes com
histérico de tratamento com agentes antirreabsortivos ou antiangiogénicos,
excluindo casos com radioterapia nos maxilares ou metastase maxilar [14-15].
Medicamentos como bisfosfonatos (exemplos: alendronato, risedronato, neridronato
ibandronato, pamidronato, acido zoledrdénico), inibidores do ligante RANK (exemplo:
denosumabe) e antiangiogénicos (exemplos: sunitinibe, sorafenibe, bevacizumabe e
sirolimus) estdo associados ao desenvolvimento da osteonecrose [15].

As causas da MRONJ ainda sao obscuras, mas parecem advir de uma
complexa interacdo entre o metabolismo &sseo, trauma local, infecgéo,
hipovascularizagdo e o uso desses medicamentos. Os pacientes que fazem uso
destes medicamentos por via parenteral parecem ser mais susceptiveis a
osteonecrose do que os tratados por via oral. Além disso, fatores sistémicos, como

diabetes mellitus, imunossupressao, uso de outras medicagdes concomitantes (a
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exemplo de agentes quimioterapicos e corticosteroides) também parecem ter
relagdo com a manifestacdo da MRONJ [15].

Os bisfosfonatos (BF) atuam inibindo a diferenciagdo das células
precursoras dos osteoclastos e a atuagdo dos osteoclastos plenamente
diferenciados. Também, induzem a apoptose destes osteoclastos, modificando sua
estrutura celular nos momentos que precedem esse fendbmeno [15].

Por sua vez, o inibidor do ligante RANK & um medicamento antirreabsortivo
que inibe a funcdo dos osteoclastos, diminui a reabsor¢do éssea e aumenta a
densidade 6ssea [15].

Medicamentos antiangiogénicos dificultam o desenvolvimento de novos
vasos sanguineos, bloqueando a cascata de sinalizagdo da angiogénese [12]. Eles
sdo basicamente divididos em dois tipos de drogas: anticorpos monoclonais, que
interrompem o receptor ou fator de crescimento (bevacizumabe), e pequenas
moléculas, que determinam o bloqueio ao se ligarem no receptor tirosina quinase
(sunitinibe e sorafenibe) [15].

Diversas opgbes de tratamento tém sido relatadas na literatura, desde
abordagens conservadoras até procedimentos cirurgicos, muitas vezes
complementados com terapias adjuvantes, como concentrado de plaquetas,
teriparatida, terapia a laser de baixa poténcia, oxigenagao hiperbarica e ozénio [16-
17]. Embora um progresso notavel tenha sido feito, ainda existem varios aspectos
controversos, especialmente em relacdo a patogénese, diagnostico e tratamento
[18].

A MRONJ frequentemente apresenta comportamento refratario, o que
acarreta importante morbidade. Por isso, a prevencdo do desenvolvimento de
MRONJ ainda parece ser a medida mais importante no acompanhamento desses
pacientes. A prevengdo, especialmente para pacientes oncolégicos, € crucial,
considerando a reducdo de atividades fisicas e mentais que ja ocorre nesse grupo
[19].

A persisténcia da lesdo e gravidade com que os sintomas podem se
apresentar causam importante impacto sobre a qualidade de vida dos individuos
[20]. A MRONUJ pode levar a uma reducéo da qualidade de vida devido a infecgdes,
dor, perda de dentes e comprometimento funcional. Estudos utilizando o OHIP-14
indicam que alteragdes no paladar e dor impactam negativamente na QVRSO de
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pacientes com MRONJ [21]. Pacientes com MRONJ tém uma qualidade de vida
fisica e mental significativamente menor comparada a populagéo geral [19, 22].

Caminha et al. aplicaram o OHIP-14 em dezesseis pacientes com MRONJ
entre 2013 e 2019, em um estudo transversal, e verificaram impactos negativos na
QVRSO, especialmente com relagado ao desconforto psicologico [22].

Em estudo de Tenore et al., foi verificada reducao significativa dos escores
do componente mental quanto maior a idade do individuo, bem como influéncia
negativa no componente fisico em relagdo a maior duracdo da medicagao
antirreabsortiva. Os autores indicam que a qualidade de vida de pacientes com
cancer é prejudicada e a MRONJ pode causar impacto negativo ainda maior [23].

Também, comparando pacientes com cancer que utilizam ou néo
medicamentos antirreabsortivos ou antiangiogénicos, comprovou-se que aqueles
sem MRONJ tiveram um melhor desempenho funcional tanto em suas tarefas diarias
quanto no seu tempo livre. A QVRSO teve piora significativa, mostrando que a
MRONUJ teve impacto negativo na qualidade de vida [24].

Por fim, um estudo mostrou que a MRONJ aumentou os escores do OHIP-
14, refletindo piora na qualidade de vida, principalmente em dor/desconforto e
ansiedade/depressao [25]. Apds tratamento da MRONJ com terapia conservadora
ou tratamento cirurgico, a qualidade de vida melhora, especialmente em termos de

dor e impacto psicossocial [26-27].

2.3 Terapia com Ozé6nio para Tratamento da MRONJ

Diferentes tratamentos, dentre os quais a ozonioterapia, tém apresentado
éxito na promogéo da cicatrizagdo dos tecidos moles e na melhoria da qualidade
ossea em diferentes intervengdes cirurgicas. A ozonioterapia € utilizada em diversas
partes do mundo e tem ganhado interesse crescente nos campos da medicina
complementar e alternativa.

A versatilidade terapéutica do ozbnio relaciona-se a sua agao
imunomoduladora, microbicida, estimuladora da vascularizacdo e do sistema de
defesa antioxidante endogeno. Ademais, estudos demonstram que o o0zdnio
medicinal tem capacidade de melhorar a oxigenagdo dos tecidos e ativar células
imunocompetentes. Sua agdo analgésica, propriedade anti-inflamatoria e
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capacidade de auxiliar na reparagao tecidual também tem sido reportada na
literatura [28-29].

A ozonioterapia pode ser realizada na forma de gas, agua ou oleo, sendo a
escolha baseada nos objetivos do tratamento e na regido a ser realizada a terapia. E
um procedimento terapéutico, com poucas contraindicacbes e de carater
complementar e multidisciplinar. Faz-se mister destacar que esta abordagem n&o
substitui as técnicas e tratamentos ja integrados ao sistema de saude, mas busca
complementar as terapias estabelecidas, apresentando-se como uma nova opgao
terapéutica destinada a aprimorar a qualidade de vida.

Nesse sentido, um estudo pré-clinico, conduzido por Monteiro et al.,
apresentou dados promissores, evidenciados por analises histolégicas, sobre o uso
de o6leo ozonizado na prevengao do desenvolvimento de lesbes osteonecroticas
apo6s extragao dentaria em ratos previamente submetidos a um protocolo de indugao
da doenga [30].

Outra pesquisa, realizada por Akdenis et al., concluiu que a terapia de
plasma com gas ozb6nio em culturas de células fibroblasticas gengivais humanas
tratadas com BF reduziu significativamente o dano genotoxico. A aplicagdo do gas
as culturas de células de fibroblastos humanos apds simulagdo de intervencgdes
cirargicas contribuiu para a promogéao da cicatrizacdo da mucosa [31].

Em pacientes com MRONJ, a combinagdo de oz6nio com abordagens
cirurgicas tem alcangado taxas de sucesso medias entre 90% e 100% ao longo de
um acompanhamento medio de 22 meses. Além disso, a completa cicatrizagdo da
mucosa, sem a presenca de sintomas como dor e inflamacgao local, foi observada
[32]. Outros autores observaram desfechos favoraveis, com resultados positivos
e/ou melhora no local do osso necrotico, utilizando 0z6nio como opgao adjuvante ou
alternativa a cirurgia [16].

Em uma série de casos conduzida por Di Fede et al., inje¢des intraorais de
uma mistura de oxigénio e ozbnio foram administradas até a formacdo de
sequestros e cicatrizagdo clinica das lesbes de MRONJ. Todos os pacientes
apresentaram resolugcdo completa, com melhoria da condicdo Ossea observada
entre 18 e 24 meses. No entanto, os autores ressaltaram a necessidade de mais
pesquisas para confirmar a eficacia dessa abordagem, especialmente em pacientes
inaptos para procedimentos cirurgicos [33].
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2.4 Avaliacao do Impacto da MRONJ na QVRSO através do OHIP-14

N&o foram identificados registros na literatura referentes a avaliacdo da
qualidade de vida relacionada a saude oral (QVRSO) associada ao tratamento da
MRONJ com ozénio. Contudo, alguns autores descrevem a avaliagdo do impacto
dessa condigao patolégica na qualidade de vida por meio do questionario OHIP-14.

Caminha et al. aplicaram o questionario no momento do diagnostico de
MRONJ em dezesseis individuos em tratamento para cancer. O desconforto
psicologico mostrou ser a dimensao mais afetada, apresentando forte correlagéo (p
< 0,001), enquanto a limitacdo funcional foi a menos impactada (p = 0,747). As
demais dimensdes nao revelaram resultados estatisticamente significativos [22].

Sato et al., utilizando o OHIP-14, compararam a qualidade de vida de
pacientes com lesdes ativas de MRONJ (33 individuos) e aqueles que ja haviam
sido curados (9 individuos). Ndo foram observadas diferengas estatisticamente
significativas nas pontuagbes totais do OHIP-14 entre pacientes com MRONJ
(independente do estagio) e os curados. Entretanto, notou-se uma diminuigdo na
meédia das pontuagdes para pacientes nos estagios 2 e 3 (13,75 + 11,61 e 18,20 £
14,96, respectivamente) em comparagao com os curados (11,00 £ 8,09). Além disso,
em pacientes com MRONJ néo recuperada, houve uma significativa piora no paladar
a medida que a doencga avangava de estagio (p = 0,027) [21].

Em um estudo caso-controle, a pontuacdo total do OHIP-14 foi
significativamente maior para o grupo de pacientes com MRONJ (21,1 + 12,7) em
comparagao com o grupo de controle (11,0 + 10,1). A limitagao funcional (p = 0,004),
dor fisica (p < 0,001) e empecilho social (p = 0,003) foram significativamente
afetados [34].
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3 OBJETIVOS

3.1 Objetivo Geral

Avaliar se houve melhora na QVRSO de pacientes com MRONJ através da

comparagao dos escores obtidos no OHIP-14 antes e apds tratamento com ozénio.

3.2 Objetivos Especificos

Investigar qual o grau de impacto da MRONJ na qualidade de vida do
paciente;

Analisar as dimensdes biopsicossociais mais impactadas pela MRONJ e pelo
seu tratamento; e

Verificar a pertinéncia da conduta terapéutica em relagdo ao aspecto subjetivo
do paciente.

3.3 Hipoteses

A hipotese alternativa € que o ozénio para tratamento da MRONJ é capaz de

melhorar a QVRSO dos pacientes. A hipbétese nula é que ndo ha diferenca na
QVRSO apds uso do ozdnio para tratamento da MRONJ.



20

4 METODOLOGIA

4.1 Delineamento da pesquisa

Trata-se de um estudo observacional descritivo retrospectivo, no qual o
acronimo PICO foi utilizado para elaboracdo da pergunta de pesquisa. Assim,
Populacdo = pacientes diagnosticados com MRONJ atendidos no Hospital
Universitario de Brasilia - Empresa Brasileira de Servigos Hospitalares (HUB —
Ebserh); Intervengcdo = ozonioterapia; Comparagado = escores obtidos no OHIP-14
antes e apos terapéutica; “Outcomes” (desfecho) = impacto na QVRSO.

Todos os procedimentos foram previamente autorizados pelo Comité de Etica
em Pesquisa envolvendo seres humanos da Universidade de Brasilia com Parecer
N° 4.064.211 e CAAE 29501420.4.0000.0030 (anexo ).

4.2 Participantes

Inicialmente, foi realizado levantamento dos registros dos prontuarios de
todos os pacientes com MRONJ, tratados com oz6nio no Projeto de Extensdo em
Ozonioterapia do Hospital Universitario de Brasilia, entre 2015 e 2019. Em seguida,
por meio de contato telefébnico, os pacientes foram agendados para consulta de
controle e convidados a participar desta pesquisa. Os participantes foram orientados
verbalmente e por escrito (em meio digital: https://docs.google.com/document/d/1B-
g8htKHP8T9alYt_c_6G8w-ijo41ZAc/edit - apéndice 1) do objetivo do estudo e
assinaram termo de consentimento livre e esclarecido autorizando sua realizacao.

Cumpre destacar que o atendimento no referido projeto foi interrompido nos
anos de 2020 e 2021, devido a pandemia causada pelo coronavirus 2019, o que, por

sua vez, nao permitiu o levantamento nos respectivos anos.
4.3 Critérios de Elegibilidade
Os critérios observados para inclusdo dos pacientes foram: (1) ambos os

géneros; (2) idade acima de 18 anos; (3) diagndstico confirmado de MRONJ; e (4)

tratamento realizado com ozénio ha pelo menos 6 meses.
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Os critérios observados para exclusdo dos pacientes foram: (1) histérico de
radioterapia de cabeca e pescogo; e (2) recusa ou impossibilidade em participar da

pesquisa.

4.4 Coleta de Dados

A partir dos registros dos prontuarios, foram obtidas as seguintes
informacgdes: género, idade, fator etiolégico da MRONJ, medicamento associado ao
desenvolvimento da MRONJ, localizagdo da MRONJ, tempo de evolucdo da
MRONJ, sinais, sintomas e condigao sistémica desde o inicio do tratamento com
ozoénio.

Além disso, foram coletadas informagdes a respeito do tratamento com ozénio
indicado para cada paciente: dose, volume, forma de administracdo do ozénio,
quantidade de sessdes e evolugédo clinica. A evolugao clinica apds ozonioterapia foi
classificada em resposta total quando, apos ozonioterapia, o(a) paciente obteve
completa cicatrizacdo da lesdo de MRONJ com auséncia de dor; resposta parcial
quando, apos ozonioterapia, o(a) paciente apresentou uma exposi¢cdo 0ssea estavel
ou regressao, porém com auséncia de dor; e nao resposta quando, apos
ozonioterapia, o(a) paciente apresentou lesdo 0ssea e dor persistente.

Durante coleta, foi utilizado questionario padronizado (em meio digital:
https://forms.office.com/r/gYWN2GQbf8 - apéndice Il) para todos os participantes,
com tempo médio de aplicagdo de cinco minutos. O preenchimento do questionario
foi acompanhado pelo pesquisador 1 (B.R.S.), que esclarecia eventuais duvidas dos
participantes. Inicialmente, as perguntas abordaram o perfil epidemiolégico do
paciente e a doengca (MRONJ), para confirmar as caracteristicas do paciente, acesso
ao projeto de ozonioterapia do HUB, historico de radioterapia em cabega e pescogo
e 0 uso de medicacéao relacionada a necrose dos maxilares.

Em seguida, os pacientes respondiam as quatorze perguntas do questionario
OHIP-14 (Tabela 2), em dois momentos, sendo eles TO — referente a qualidade de
vida antes da realizacdo da ozonioterapia, e T1 — referente a qualidade de vida apés
iniciar o tratamento de ozonioterapia. Os pacientes responderam ao questionario TO
de forma retrospectiva. Para o questionario T1, os pacientes poderiam estar ainda
em tratamento com ozénio (iniciado ha pelo menos 6 meses), ou ja ter concluido o

tratamento com ozonio.
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4.5 Analise Estatistica

Foi utilizado o software JAMOVI versdao 2.3.21® para as analises.
Inicialmente, realizou-se a analise descritiva de todas as variaveis investigadas. Para
analise estatistica, utilizou-se o teste de Wilcoxon (para amostras emparelhadas), a
fim de obter a significancia estatistica dos escores obtidos no questionario OHIP-14
para os mesmos individuos antes e apds a realizacdo da ozonioterapia. Foi
considerado um nivel de significancia estatistica de 5% (p<0,05).

No intuito de comparar melhora, estabilidade ou piora na QVRSO do
participante da pesquisa, optou-se pela avaliagdo da mediana em conjunto com a
meédia £ desvio padrao. Sendo assim, por exemplo, a redu¢do da mediana entre os
escores medidos antes e apds a terapia com ozénio caracterizaria uma melhora na

qualidade de vida, uma vez que haveria menor impacto da MRONJ na mesma.
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5 RESULTADOS

Primeiramente, foi oportunizada a participacdo de todos os pacientes com
MRONJ submetidos a ozonioterapia no HUB — Ebserh, no periodo avaliado, o que
totalizava 53 pacientes. Entretanto, devido a dificuldade de contato telefénico e ao
falecimento de 19 pacientes, a amostra final deste trabalho teve um total de 12
participantes.

A tabela 3 mostra o perfil epidemiolégico do paciente e da identificagdo da
doenga. Entre os 12 pacientes avaliados, 4 eram homens (33,3%) e 8 mulheres
(66,7%), com idade média de 72 anos, variando entre 60 e 90 anos. As doencas
primarias foram relacionadas a pacientes com cancer/doenca metastatica e
osteoporose, totalizando 91,7% da amostra total. Destes pacientes, 3 foram
diagnosticados com mieloma multiplo, 2 com céncer de prostata, 2 com cancer de
mama e 2 com outros tipos de cancer, além de 2 pacientes com osteoporose. Nao
houve informacgé&o registrada sobre a doenga primaria para 1 paciente apenas.

Os medicamentos relacionados a MRONJ mais utilizados foram: zoledronato
(58,3%; n=7) e alendronato (33,3%; n=4), seguidos pelo denosumabe (8,3%; n=1).
N&do foi possivel identificar o tempo de uso desses medicamentos até o
desenvolvimento da MRONJ. Todos os pacientes iniciaram a ozonioterapia ha mais
de dois anos.

A osteonecrose ocorreu em 83,3% (n=10) dos pacientes apos cirurgia
dentoalveolar (extracdo dental ou implantes dentais). Em 1 paciente (8,3%), a
MRONJ ocorreu por trauma associado ao uso de proétese total removivel. Ndo houve
informacgao registrada sobre o evento desencadeador para 1 paciente apenas.
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Tabela 3 - Perfil epidemiolégico dos pacientes e de identificagao da doenga

IDADE ) INIiCIO DA
PACIENTE GENERO DOENCA PRIMARIA EVENTO DESENCADEADOR MEDICAMENTO

(anos) OZONIOTERAPIA
1 71 Feminino Osteoporose Implantes Alendronato 09/04/2019
2 71 Masculino | Cancer no reto e rim direito Exodontia Zoledronato 28/11/2017
3 60 Feminino Cancer de mama Exodontia Zoledronato 03/04/2019
4 90 Masculino Cancer de prostata Exodontia Zoledronato 14/12/2016
5 74 Masculino Mieloma multiplo Exodontia Zoledronato 02/10/2018
6 64 Feminino Cancer de mama Exodontia Alendronato 25/01/2017
7 73 Feminino Mieloma multiplo N&o informado Zoledronato 09/09/2018
8 72 Feminino Mieloma multiplo Exodontia Alendronato 12/05/2015
9 64 Feminino Osteoporose Exodontia Denosumabe 16/09/2015
10 90 Masculino Cancer de prostata Exodontia Zoledronato 12/06/2018
11 78 Feminino Nao informada Trauma de prétese total removivel Alendronato 11/11/2019
12 61 Feminino Cancer de tireoide Implantes Zoledronato 27/03/2019
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Em relagdo a dados especificos sobre a MRONJ, a mandibula foi o osso mais
afetado, representando 66,7% da amostra total (n=8), seguida pela maxila com
16,7% (n=2) e ambos 0s 0ssos com 16,7% (n=2).

O tratamento com ozonioterapia foi realizado em baixas concentracbes em
todos os pacientes avaliados, sendo realizada 1 sess&o por semana. Dos 12
pacientes, todos utilizaram para tratamento da MRONJ gas ozbnio, agua ozonizada
e/ou 6leo ozonizado isoladamente ou em combinacao, nas concentracdes indicadas
na tabela 4. Foram realizadas mais de 20 sessdes de ozonioterapia na maioria dos
pacientes (58,3%; n=7). Procedimentos adicionais, como remog¢do manual de
sequestros 6sseos e desbridamento cirurgico, foram relatados em apenas 1 paciente
(8,3%). Em relagcdo ao desfecho clinico, observou-se que 75% (n=9) dos pacientes
apresentaram resposta completa ao tratamento com ozénio (com resolugao total da
ferida de MRONJ, auséncia de dor, abscesso, pus e sangramento) e 25% (n=3)
apresentaram resposta parcial ao tratamento com o0zénio (melhora dos sinais de dor
e infecgdo, mas sem fechamento total da ferida de MRONJ). Nenhum paciente
deixou de apresentar resposta ao tratamento com ozénio (lesdo de MRONJ e dor
persistente).
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Tabela 4 - Localizagao da MRONJ e informagodes do tratamento com ozénio

- QUANTIDADE DE METODO DE
LOCALIZACAO - . DOSE DO .
SESSOES DE ADMINISTRACAO DO ; . DESFECHO CLINICO
DA MRONJ . . GAS OZONIO
PACIENTE OZONIO OZONIO
Entre . ; Mais de
Maxila Mandibula Ambos Até10 11e MAS i Agua  Oleo  Ate10 11-20 20  Resposta | Resposta | Sem
de 20 pg/mi pg/mi Total Parcial resposta
20 pg/mi
1 X X X X X X
2 X X X X X X X X
3 X X X X X X X X
4 X X X X X X X
5 X X X X X X X X
6 X X X X Nao informada X
7 X X N&o informado Nao informada X
8 X X X X X Nao informada X
9 X X X X X Nao informada X
10 X X X X X X X
1 X X X X X X X X X

12 X X X X X X X X X
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A comparacao dos escores obtidos antes e apds ozonioterapia € apresentada
na tabela 5. A pontuacédo total média do OHIP-14 foi significativamente maior antes
da ozonioterapia (média: 18,3 + 10,3 e mediana: 20,5) em comparagdo com a
pontuagéo depois do tratamento (média: 9,9 £ 7,7 e mediana: 6,0), com valor de p =
0,038, indicando que a ozonioterapia melhorou significativamente a QVRSO dos
pacientes com MRONJ.

Houve reducdo dos escores da QVRSO obtidos antes e apds ozonioterapia
para todas as dimensdes avaliadas. As dimensdes que tiveram reducgao
estatisticamente significativa na pontuagdo do questionario foram: “dor fisica” (p-
valor = 0,004) e “desvantagem social” (p-valor = 0,010), ou seja, esses foram os

aspectos em que a ozonioterapia melhor impactou a qualidade de vida do paciente.



Tabela 5 - Analise comparativa dos escores obtidos do questionario OHIP-14 antes e ap6s ozonioterapia

PARAMETRO

ESCORE TOTAL

LIMITAGAO
FUNCIONAL

DOR FiSICA

DESCONFORTO
PSICOLOGICO
INCAPACIDADE
FiSICA
INCAPACIDADE
PSICOLOGICA
INCAPACIDADE
SOCIAL
DESVANTAGEM
SOCIAL

TO

(ANTES DA OZONIOTERAPIA)

T

(APOS A OZONIOTERAPIA)

média * desvio padrao

18,3+£10,3

0,8+14

5425

3229

25+19

21+3,0

1,8+2,0

2616

mediana

20,5

6,0

2,0

2,5

1,0

3,0

média * desvio padrao

9977

0,8+14

1,4%£1,3

26+2,0

1,7+1,8

1,3+1,8

0,8+1,2

mediana

6,0

1,5

2,0

1,0

1,5

0,5

28

p-valor

p = 0,038*

p=1,00

p = 0,004*

p = 0,832

p=0,198

p = 0,670

p = 0,339

p =0,010*
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6 DISCUSSAO

Este estudo objetivou comparar a QVRSO de pacientes com MRONJ antes e
ap6s ozonioterapia, comparando os escores totais e dimensdes biopsicossociais
individuais envolvidas no conceito de qualidade de vida, através de pesquisa
retrospectiva. Até o momento, a associagdo entre a QVRSO e o tratamento da
MRONJ com ozénio n&o foi registrada em literatura.

Ao observar o perfil de identificagdo da doencga, neste trabalho observa-se
que o desenvolvimento da MRONJ tem relagdo com uso de BF (especialmente o
zoledronato ou acido zoledrénico) e o tratamento de cancer (particularmente
mieloma multiplo, céncer de préstata e cancer de mama), corroborando com a
literatura. Pacientes oncologicos com metastases O0sseas usualmente utilizam BF
intravenosos mais potentes, como pamidronato e zoledronato. Por usa vez, o
tratamento da osteoporose utiliza BF menos potentes administrados por via oral,
como alendronato, que afeta com menor severidade a funcdo do osteoclasto.
Independente do tipo de farmaco utilizado, € consenso que o risco de
desenvolvimentos da MRONJ aumenta com doses cumulativas e uso por tempo
prolongado, conforme estudos de Marx, Marx et al. e Wehrhan et al. [35-37].

Também de acordo com Marx e Marx et al.,, apés uso de BF, ocorrem
alteracbes no metabolismo 0sseo, a reabsorgcdo 0ssea € inibida, o que resulta em
acumulo de ostedcitos ndo-vitais, acumulo de microfraturas na matriz 6ssea antiga e
toxicidade aos osteoclastos. Apdés uso de medicagdes mais potentes, como o
zoledronato, a angiogénese também fica comprometida devido ao atraso na
formagdo de novos vasos sanguineos. Estes danos ao tecido ésseo prejudicam
ainda mais o reparo e podem mais frequentemente desencadear alteracbes como a
MRONJ [35-36].

Em nosso trabalho, a cirurgia dentoalveolar aparece como evento
desencadeador importante, abrangendo a maioria dos casos em que essa
informagédo estava presente no prontuario (83,3% dos participantes). Este perfil
corrobora com as bases conceituais da manifestacdo da MRONJ, que ocorre
principalmente em pacientes submetidos a procedimentos envolvendo manipulagao
de tecido 6sseo, conforme estabelecido por Ruggiero et al. e Rosella et al. [14-15].
Em um estudo realizado por Mavrokokki et al., a frequéncia de MRONJ estimada
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para pacientes com osteoporose em uso de alendronato mensal ou semanal foi de 1
caso em 2206 a 8470 (0,01% a 0,04%) e, quando realizada exodontia, a frequéncia
ficou entre 0,09% e 0,34%. Ja em pacientes com metastases 6ésseas em uso de
zoledronato ou pamidronato, a frequéncia foi de 1 caso em 87 a 114 (0,88% a
1,15%) e, quando realizada exodontia, a frequéncia ficou entre 6,67% e 9,1%. Por
isso, cuidados odontolégicos preventivos prévios ao uso dessas medicagdes sao
medidas eficazes na redugéo da incidéncia de MRONJ [38].

Na amostra estudada, a MRONJ teve uma predilecdo pela mandibula
(66,7%). Esse dado confirma o perfil descrito por Saad et al., no qual a mandibula
isoladamente € acometida em 73% dos casos; a maxila, em 22,5% dos casos; e
ambos os maxilares sdo acometidos em 4,5% dos casos [39]. Conforme explana
Dioguardi et al. e Mecca et al., a mandibula apresenta um osso mais cortical e
menos vascularizado. Além disso a alta taxa de remodelacdo do osso alveolar
aumentam ainda mais a sua vulnerabilidade a farmacos que afetam a fungédo dos
osteoclastos por longos periodos [40-41].

O tratamento da MRONJ no presente trabalho foi realizado com sucesso por
meio do uso do ozbénio na forma de gas, agua ozonizada e O6leo ozonizado na
maioria dos casos. Todos os pacientes do estudo apresentaram melhora clinica,
sendo que 75% tiveram cura completa da lesdo e 25%, resposta parcial, o que
confirma as observagdes clinicas e histologicas com progndstico positivo de Goker
et al., Monteiro et al., Akdenis et al. e Di Fede et al. [16, 30-33].

E importante ressaltar a elevada taxa de sucesso utilizando apenas ozénio
para tratamento da MRONJ em nosso estudo. Em apenas 1 dos pacientes, foi
relatado procedimento adicional (remogdo manual de sequestros Osseos e
desbridamento cirurgico). O ozbnio apresentou resultados favoraveis quanto ao
desfecho clinico, de acordo com o preconizado por Goker et al., Govaerts et al. e Di
Fede et al. [16-17, 32]. Na literatura, outros autores obtiveram resultados
semelhantes apos uso do ozbnio para tratamento da MRONJ, com pacientes que
evoluiram para completo reparo da lesdo de osteonecrose; ou expulsao espontanea
de sequestro 0sseo e fechamento da mucosa subjacente; ou ainda, cirurgia para
remogao de sequestro, sem a necessidade de remover osso sadio subjacente [42-
43].

Entretanto, vale lembrar que, mesmo diante da efetividade do tratamento
nestes casos, no presente trabalho n&o houve distingdo entre os estagios de
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MRONJ, o que poderia modificar a resposta ao tratamento. Estagios mais
avangados poderiam sugerir a necessidade de procedimentos invasivos, ou
poderiam apresentar resultados menos promissores.

Em nosso trabalho, o escore total do OHIP-14 para os pacientes com
MRONJ, apresentou meédia 18,3 + 10,3 e mediana de 20,5 em TO (antes da
ozonioterapia), o que representa uma pontuagcdo expressiva, visto que o escore
maximo que pode ser obtido neste questionario é 56. Esta informagéao esta alinhada
aos trabalhos de Capocci et al., Yarom et al., Sato et al., Caminha et al., Tenore et
al., Tornier et al. e Miksad et al., que registraram que a MRONJ gera impacto
negativo na qualidade de vida dos pacientes [19-25].

Vale destacar que os valores obtidos para o escore OHIP-14 em TO,
especialmente na dimensao de dor fisica (média: 5,4 + 2,5), estdo em concordéancia
com os achados de Capocci et al., Sato et al., Caminha et al. e Miksad et al., os
guais evidenciaram que essa € a area mais afetada pela MRONJ [19, 21-22, 25]. Por
outro lado, os aspectos mentais e psicologicos ndo foram tdo representativos em
nosso estudo, ao contrario do que foi observado nos estudos de Capocci et al.,
Caminha et al. e Miksad et al. [19, 22, 25].

Interessante observar que, apos ozonioterapia, o escore total OHIP-14 caiu
para 9,9 £ 7,7 e mediana 6,0, evidenciando melhora importante na qualidade de vida
destes pacientes apds o tratamento com 0z6nio. Essa diminuigdo da pontuagéo total
do OHIP-14 também esteve presente nos trabalhos de Winter et al., Oteri et al. e
Calabria et al., confirmando a expectativa de que o tratamento da MRONJ poderia
influenciar favoravelmente na QVRSO [26-27, 34].

Em relagado a discussao dos resultados das dimensdes isoladamente, verifica-
se que os aspectos de: limitagao funcional (p-valor = 1,00), desconforto psicolégico
(p-valor = 0,832), incapacidade fisica (p-valor = 0,198), incapacidade psicologica (p-
valor = 0,670) e incapacidade social (p-valor = 0,339) nao tiveram resultados
estatisticamente significativos, ainda que se observe redugdo da média e da
mediana, exceto pelo pardmetro de limitagao funcional. Por outro lado, dor fisica (p-
valor = 0,004) e desvantagem social (p-valor = 0,010) foram as dimensdes mais
beneficiadas pela ozonioterapia, representando um impacto significativo, ao final do
tratamento (T1), de escore médio 1,4 + 1,3 e mediana 1,5 (valores em TO: média 5,4
t+ 2,5 e mediana 6,0), e 0,8 + 1,2 e mediana 0,5 (valores em T0: média 2,6 + 1,6 e

mediana 3,0).
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Nossos resultados estdo parcialmente em conformidade com as pesquisas de
Winter et al. e Oteri et al., nos quais a dor e o impacto psicossocial foram dimensodes
com reducéo significativa [26-27], e Calabria et al., no qual houve maior relevancia a
dor fisica, limitagdo funcional e empecilho social como dimensdes afetadas pelos
tratamentos [34]. Entretanto, a desvantagem social (representada pela piora na vida
em geral e pelo individuo estar sem fazer suas atividades diarias) diverge ao que se
encontra em literatura. Entretanto, € importante ressaltar que estes estudos tratam
de comparacdo da qualidade de vida de pacientes com MRONJ submetidos a
diversos tratamentos, ndo exclusivamente ozonioterapia, o que representa diferenca

nos resultados.
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7 CONCLUSAO

Considerando os dados apresentados, depreende-se que a ozonioterapia tem
a capacidade de reduzir o impacto da MRONJ na qualidade de vida, contribuindo
assim para uma melhor QVRSO.

A reducao da dor e a manutencio da rotina social favoreceram uma melhor
percepcao do individuo acerca da sua posi¢cao na vida, o que esta alinhado com o
conceito biopsicossocial relacionado a QVRSO.
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APENDICE |
TCLE
UNIVERSIDADE DE BRASILIA - UnB
FACULDADE DE CIENCIAS DA SAUDE - FS
DEPARTAMENTO DE ODONTOLOGIA - ODT
TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Convidamos o(a) Senhor(a) a participar voluntariamente do projeto de
pesquisa “Ozonioterapia em Odontologia: Atendimentos realizados no Hospital
Universitario de Brasilia (HUB)”, sob a responsabilidade dos pesquisadores Prof?.
Dr2. Flaviana Soares Rocha, Prof. Dr. Sérgio Bruzadelli Macedo, Prof. Dr. André Luis
Vieira Cortez - Departamento de Odontologia — Faculdade de Ciéncias da Saude -
Universidade de Brasilia”. O projeto tem como objetivo compreender os beneficios
gerados pelo uso da ozonioterapia nas diversas situagées da pratica odontoldgica,
por meio do levantamento de dados dos atendimentos clinicos realizados no setor
de Odontologia HUB.

O(a) senhor(a) recebera todos os esclarecimentos necessarios antes e no
decorrer da pesquisa e Ihe asseguramos que seu nome nao aparecera sendo
mantido o mais rigoroso sigilo pela omisséo total de quaisquer informagdes que
permitam identifica-lo(a). A sua participacdo se dara por meio de permissédo para
acesso aos dados que constam no seu prontuario acerca do tratamento com ozonio,
bem como permissdo para fotografia da condigdo clinica a ser tratada com ozénio.
Os riscos decorrentes de sua participagcdo na pesquisa sao a identificacdo da sua
pessoa no momento dos atendimentos clinicos. Porém, a equipe executora se
compromete a trata-lo de forma sigilosa. Para os atendimentos sera utilizado
material descartavel e estéril, minimizando o risco de transmissdo de doencgas. O
uso do ozénio respeitara as doses e cuidados recomendados. No entanto, poderei
apresentar desconforto inerente ao atendimento indicado e ndo em virtude da coleta
dos dados de pesquisa. Se o(a) senhor(a) aceitar participar, contribuira para
melhorar o resultado do ozdnio relacionado aos varios procedimentos realizados no
ambito odontoldgico.

O(a) Senhor(a) pode se recusar a responder (ou participar de qualquer
procedimento) qualquer questdo que |he traga constrangimento, podendo desistir de
participar da pesquisa em qualquer momento sem nenhum prejuizo para o(a)
senhor(a). Sua participagdo € voluntaria, isto €, ndo ha pagamento por sua
colaboracgéo.

Todas as despesas relacionadas diretamente ao projeto de pesquisa serao
cobertas pelo pesquisador responsavel. Caso haja algum dano direto ou indireto
decorrente de sua participacdo na pesquisa, o(a) senhor(a) devera buscar ser
indenizado, obedecendo-se as disposi¢des legais vigentes no Brasil.

Os resultados da pesquisa serdo divulgados na Universidade de Brasilia
podendo ser publicados posteriormente. Os dados e materiais serdo utilizados
somente para esta pesquisa e ficardo sob a guarda do pesquisador por um periodo
de cinco anos, apos isso serao destruidos.

Se o(a) Senhor(a) tiver qualquer duvida em relagdo a pesquisa, por favor telefone
para: Prof?. Drd. Flaviana Soares Rocha, Prof. Dr. Sérgio Bruzadelli Macedo, Prof.
Dr. André Luis Vieira Cortez - Departamento de Odontologia — Faculdade de
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Ciéncias da Saude - Universidade de Brasilia, nos telefones (61) 98127-6050,
(61)98340-8980, disponivel para ligagdo a cobrar. Endere¢co: Campus Universitario
Darcy Ribeiro, Brasilia-DF, CEP 70910-900. Este projeto foi aprovado pelo Comité
de Etica em Pesquisa da Faculdade de Ciéncias da Saude (CEP/FS) da
Universidade de Brasilia. O CEP é composto por profissionais de diferentes areas
cuja funcdo é defender os interesses dos participantes da pesquisa em sua
integridade e dignidade e contribuir no desenvolvimento da pesquisa dentro de
padrées éticos. As duvidas com relagdo a assinatura do TCLE ou os direitos do
participante da pesquisa podem ser esclarecidas pelos telefones (61) 3107-1947, ou
do e-mail cepfs@unb.br ou cepfsunb@gmail.com, horario de atendimento de
10:00hs as 12:00hs e de 13:30hs as 15:30hs, de segunda a sexta-feira. O CEP/FS
se localiza na Faculdade de Ciéncias da Saude, Campus Universitario Darcy
Ribeiro, Universidade de Brasilia, Asa Norte.

Caso concorde em participar, pedimos que assine este documento que foi
elaborado em duas vias, uma ficara com o pesquisador responsavel e a outra com
o(a) Senhor(a).

Brasilia, ....... (o [N de 20.......

Assinatura do(s) pesquisador(es)

Assinatura do participante da pesquisa
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APENDICE Il

QUESTIONARIO

i

UnB | HUB

O ozénio melhora a qualidade de vida em adultos com necrose dos maxilares?

Convidamos o(a) Senhor(a) a participar voluntariamente do questionario "O ozénio
melhora a qualidade de vida em adultos com necrose dos maxilares?", que faz
parte do projeto de pesquisa “Ozonioterapia em Odontologia do Hospital
Universitario de Brasilia”, sob a responsabilidade dos pesquisadores André
Ribeiro Bruno, Bruno Ribeiro Sertorio, Flaviana Soares Rocha e Sérgio Bruzadelli
Macedo. Trata-se de um estudo realizado na Faculdade de Ciéncias da Saude da
Universidade de Brasilia, e tem como objetivo principal avaliar o impacto da
ozonioterapia sobre a qualidade de vida dos pacientes com osteonecrose dos

maxilares.

Disponibilizamos no link abaixo o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido
(TCLE) para maiores esclarecimentos da pesquisa.
https://docs.google.com/document/d/1B-q8htKHP8T9alYt _c 6G8w-ijo4lZAc/edit?
usp=sharing&ouid=104917510007870248970&rtpof=true&sd=true

* Obrigatoria

Vocé aceita responder o questionario, concordando com os termos de
participacao da pesquisa? *

Sim

Nao

Perfil do paciente

Qual é o seu sexo? *
Feminino

Masculino



Qual é a sua idade? *
20 a 29 anos
30 a 39 anos
40 a 49 anos
50 a 59 anos
60 a 69 anos
70 a 79 anos
80 a 89 anos
90 a 99 anos

Identificagdo da doenca

O que levou vocé a procurar o projeto de Ozonioterapia no HUB? *

Insira sua resposta

Vocé ja foi ou esta sendo submetido(a) ao tratamento de radioterapia de
cabecga e pescogo? *

Sim

N&o

Ha quanto tempo vocé foi submetido(a) ao tratamento de radioterapia de
cabecga e pescogo? *

N&o fui submetido(a)

Mais de 10 anos atras

De 5 a 10 anos atras

De 3 a 5 anos atras

Menos de 2 anos

Atualmente estou em tratamento radioterapico

Selecione o tipo de cancer que vocé teve ou tem *

Nao tenho ou tive cancer

Carcinoma espinocelular / carcinoma de células escamosas
QOutra
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Vocé ja tomou ou toma alguma medicagao (antirreabsortivos e/ou
antiangiogénicos) abaixo?

Legenda: /" = "ou" *

Nao tomei nenhuma medicacgao listada

N&o lembro se tomei alguma medicagao listada

Aredia (Pamidronato)

Bonalen / Ostenan / Fosamax / Alendronato de sodio / Minusorb / Cleveron /
Bonagran / Ostra T / Ossomax / Alenost / Endrostan / Ostelox / Boneprev / Osteoral /
Osteoform / Alendil / Alendrus / Alenddsseo / Endronax / Terost (Alendronato)
Boniva / Ibandronato de sodio (Ibandronato)

Actonel / Osteotrat / Risedronato sédico (Risedronato)

Zometa / Acido zoledrénico / Zolibbs / Zobone / Blaztere / Aclasta / Reclast
(Zoledronato)

Prolia / Xgeva (Denosumabe) Avastin (Bevacizumab)

Outra

Ha quanto tempo vocé tomou a(s) medicagao(ées) acima? *
N&o tomei

N&o lembro se tomei

Mais de 10 anos atras

De 5 a 10 anos atras

De 3 a 4 anos atras

Menos de 2 anos

Atualmente, estou tomando

Selecione a doenga que o(a) levou a tomar a(s) medicagao(des) acima *
Osteoporose

Metastase 6ssea de cancer de mama

Metastase dssea de cancer de prostata

Mieloma multiplo

QOutra

Ha quanto tempo vocé comecou a realizar tratamento com ozénio no HUB? *
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Mais de 2 anos
Mais de 1 ano
Entre 6 meses e 1 ano Entre 2 e 5 meses

Um més ou menos
Como era a sua vida antes da ozonioterapia?

Considere seu quadro clinico de necrose antes do inicio do tratamento de ozonio-

terapia para responder as perguntas abaixo:

Vocé tinha problemas para falar alguma palavra? *
Nunca

Raramente

As vezes

Frequentemente

Sempre

Vocé sentia que o sabor dos alimentos piorava? *
Nunca

Raramente

As vezes

Frequentemente

Sempre

Vocé sentia dores fortes em sua boca? *
Nunca

Raramente

As vezes

Frequentemente

Sempre

Vocé se sentia incomodado(a) ao comer algum alimento? *
Nunca
Raramente

As vezes



Frequentemente

Sempre

Vocé ficava pouco a vontade por conta da sua condi¢ao bucal? *
Nunca

Raramente

As vezes

Frequentemente

Sempre

Vocé se sentia estressado(a)? *
Nunca

Raramente

As vezes

Frequentemente

Sempre

Sua alimentagao era prejudicada? *
Nunca

Raramente

As vezes

Frequentemente

Sempre

Vocé tinha que parar suas refeicoes? *
Nunca

Raramente

As vezes

Frequentemente

Sempre

Vocé encontrava dificuldade em relaxar? *

Nunca



Raramente
As vezes
Frequentemente

Sempre

Vocé se sentia um pouco envergonhado(a)? *
Nunca

Raramente

As vezes

Frequentemente

Sempre

Vocé ficava um pouco irritado(a) com outras pessoas? *
Nunca

Raramente

As vezes

Frequentemente

Sempre

Vocé sentia dificuldade em realizar suas atividades diarias? *
Nunca

Raramente

As vezes

Frequentemente

Sempre

Vocé sentia que a vida em geral ficava pior? *
Nunca

Raramente

As vezes

Frequentemente

Sempre

Vocé estava sem poder fazer suas atividades diarias? *
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Nunca
Raramente

As vezes
Frequentemente

Sempre

Como esta a sua vida durante e/ou apds o tratamento de

ozonioterapia?

Considere seu quadro clinico de necrose durante e/ou apds o tratamento de ozo-

nioterapia para responder as perguntas abaixo:

Vocé tem problemas para falar alguma palavra? *
Nunca

Raramente

As vezes

Frequentemente

Sempre

Vocé sente que o sabor dos alimentos piorou? *
Nunca

Raramente

As vezes

Frequentemente

Sempre

Vocé sente dores fortes em sua boca? *
Nunca

Raramente

As vezes

Frequentemente

Sempre

Vocé se sente incomodado(a) ao comer algum alimento? *

Nunca



Raramente
As vezes
Frequentemente

Sempre

Vocé fica pouco a vontade por conta da sua condi¢ao bucal? *
Nunca

Raramente

As vezes

Frequentemente

Sempre

Vocé se sente estressado(a)? *
Nunca

Raramente

As vezes

Frequentemente

Sempre

Sua alimentagao esta prejudicada? *
Nunca

Raramente

As vezes

Frequentemente

Sempre

Vocé tem que parar suas refeicoes? *
Nunca

Raramente

As vezes

Frequentemente

Sempre

Vocé encontra dificuldade em relaxar? *



Nunca
Raramente

As vezes
Frequentemente

Sempre

Vocé se sente um pouco envergonhado(a)? *
Nunca

Raramente

As vezes

Frequentemente

Sempre

Vocé fica um pouco irritado(a) com outras pessoas? *
Nunca

Raramente

As vezes

Frequentemente

Sempre

Vocé tem dificuldade em realizar suas atividades diarias? *
Nunca

Raramente

As vezes

Frequentemente

Sempre

Vocé sente que a vida em geral esta pior? *
Nunca

Raramente

As vezes

Frequentemente

Sempre
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Vocé esta sem poder fazer suas atividades diarias? *
Nunca

Raramente

As vezes

Frequentemente

Sempre

UnB | HUB

Agradecimentos
Agradecemos muito pela valiosa colaborag&o para nossa pesquisa!

Este conteudo nao é criado nem endossado pela Microsoft. Os dados que vocé
enviar serao enviados ao proprietario do formulario.

Microsoft Forms
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UNB - FACULDADE DE
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UNIVERSIDADE DE BRASILIA

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: Ozonioterapia em Odontologia: Atendimentos realizados no Hospital Universitario de
Brasilia (HUB)

Pesquisador: Flaviana Soares Rocha

Area Tematica:

Versdo: 3

CAAE: 29501420.4.0000.0030

Instituigio Proponente: FACULDADE DE SAUDE - FS
Patrocinador Principal: Financiamento Proprio

DADOS DO PARECER

Numero do Parecer: 4.064.211

Apresentagao do Projeto:

Conforme "PB_INFORMA(;C'JES_BASICAS_DO_PROJETO_1 503873.pdf™:

“Resumo: O objetivo desta andlise prospectiva observacional sera avaliar os beneficios do ozonio em
odontologia por meio do levantamento dos atendimentos clinicos realizados no setor de Odontologia HUB
(PROJETO EXTENSAO - “Projeto de Ozonioterapia em Odontologia do Hospital Universitario de Brasilia®).
Este estudo avaliara os seguintes aspectos gerais: género, faixa etaria, fator etiologico, localizacéo,
tamanho, estagio da lesdo, tempo de evolucdo, sinais, sintomas, qualidade de vida e condi¢éo sistémica
desde o inicio do tratamento com ozonio. Além disso, serdo coletadas informagdes a respeito do tratamento
com ozdnio indicado para cada paciente como: dose, volume, forma de administracéo do ozdnio, quantidade
de sessdes, evolugdo clinica, sinais e sintomas relatados. As fotografias realizadas durante os atendimentos
serdao arquivadas para evidenciar a evolugdo clinica durante o tratamento. Exames de imagem ou
laboratoriais solicitados ao longo do tratamento com ozdnio serdo registrados.”.

O estudo tem como hipotese “(...) que o tratamento com ozdnio € eficaz para a prevencao e controle das
osteonecroses, bem como para tratamento de parestesias, nevralgias e cicatrizacdo de feridas.”.

"Metodologia Proposta:
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Sera realizado um estudo prospectivo um estudo prospectivo observacional dos pacientes que
comparecerem ao Servico de Odontologia/CTBMF do Hospital Universitario de Brasilia durante o prazo de
vigéncia deste projeto e que apresentem necroses dos maxilares, parestesias, nevralgias, feridas, entre

Contnuacdo do Parecer 4.054.211

outros, com necessidade de atendimento odontologico especializade em Ozonioterapia. Este estudo
avaliara os seguintes aspectos gerais: género, faixa etaria, fator etioldgico, localiza¢do, tamanho, estagio da
lesdo, tempo de evolucdo, sinais, sintomas, qualidade de vida e condi¢do sistémica desde o inicio do
tratamento com ozdnio. Além disso, serdo coletadas informagdes a respeito do tratamento com ozdnio
indicado para cada paciente como: dose, volume, forma de administracdo do ozdénio, quantidade de
sessdes, evolugdo clinica, sinais e sintomas relatados. As fotografias realizadas durante os atendimentos
serdo arquivadas para evidenciar a evolucdo clinica durante o tratamento. Exames de imagem ou
laboratoriais solicitados ao longo do tratamento com ozdnio serdo registrados. Apos a captacdo dos dados
obtidos durante o atendimento clinico (fotografias apenas) e do prontuario (todos os demais dados), serdo
agrupados, armazenados e manuseados através da Planilha Eletrdnica do Tipo Excel (2002). Ainda sera
feita uma analise descritiva e estatistica dos dados obtidos.”

*Critério de Inclusdo:

Serdo incluidos todos os pacientes que comparecerem ao Servico de Odontologia/CTBMF do Hospital
Universitario de Brasilia durante o prazo de vigéncia deste projeto e que apresentem necroses dos
maxilares, parestesias, nevralgias, feridas, entre outros, com necessidade de atendimento odontologico
especializado em Ozonioterapia. Estes individuos receberdo usualmente o tratamento com ozdnio conforme
ja & realizado por esta equipe. Eles serdo convidados a participar dessa pesquisa e orientados que se trata
da coleta das informacdes acerca dos atendimentos ja realizados pela equipe. Todos os procedimentos
serdo previamente autorizados pelo comité de ética em pesquisa envolvendo seres humanos.

Critério de Exclusao:

Os critérios de exclus&o incluem a recusa do paciente em participar da pesquisa e/ou abandono do
tratamento. A recusa em participar da pesquisa ndo influenciara a qualidade do tratamento oferecido ao
paciente pela equipe."”

Objetivo da Pesquisa:

Conforme "PB_INFORMA(;E)ES_BASICAS_DO_PROJETOJ 503873.pdf™:

“Objetivo Primario:

Compreender os beneficios gerados pelo uso da ozonioterapia nas diversas situagcdes da pratica
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odontoldgica.”

"Objetivo Secundario:

Avaliar os beneficios do ozdnio para prevencdo e tratamento das necroses dos maxilares, por meic do
levantamento dos atendimentos clinicos realizados no setor de Odontologia HUB (PROJETO EXTENSAO -
“Projeto de Ozonioterapia em Odontologia do Hospital Universitario de Brasilia®).

Avaliar os beneficios do ozdnio para tratamento das parestesias, por meio do levantamento dos
atendimentos clinicos realizados no setor de Odontologia HUB (PROJETO EXTENSAO - “Projeto de
Ozonioterapia em Odontologia do Hospital Universitario de Brasilia™).

Avaliar os beneficios do ozdnio para tratamento das nevralgias, por meio do levantamento dos atendimentos
clinicos realizados no setor de Odontologia HUB (PROJETO EXTENSAO - “Projeto de Ozonioterapia em
Odontologia do Hospital Universitario de Brasilia®).

Avaliar os beneficios do ozdnio para tratamento das feridas em face e cavidade oral, por meio do
levantamento dos atendimentos clinicos realizados no setor de Odontologia HUB (PROJETO EXTENSAO -
“Projeto de Ozonioterapia em Odontologia do Hospital Universitario de Brasilia®).”

Avaliacao dos Riscos e Beneficios:

Conforme "PB__INFORMA(;('JES_BASICAS_DO_PROJETOJ 503873.pdf™:

"Riscos: O paciente que voluntariamente se propor a participar da pesquisa sera orientado acerca de todas
as atividades realizadas. O risco da identificacdo pode acontecer apenas no momento dos atendimentos
clinicos quando s#o coletados alguns dados. Porém, a equipe executora se compromete a tratar o
participante de pesquisa de forma sigilosa, ndo fazendo a identificacé@o deles. Para os atendimentos sera
utilizado material descartavel e estéril, minimizando o risco e auséncia de transmiss&o de doencas. O uso do
ozonio na forma de gas, agua, dleo, bem como por via inalatoria ou auricular respeitara as doses e cuidados
recomendadas. No entanto, o paciente podera apresentar desconforto inerente ao atendimento que lhe é
indicado e ndo em virtude da coleta dos dados de pesquisa.”

"Beneficios: Os pacientes serdo muito beneficiados com o tratamento com ozénio, que & conhecido por
estimular o reparo tecidual. A sociedade sera beneficiada indiretamente uma vez que serdo descritos os
resultados obtidos com uso do ozdénio para melhora do reparo tecidual, o que podera melhorar o progndstico
relacionado aos varios procedimentos regenerativos realizados no ambito odontolégico. Os resultados
obtidos na pesquisa, as informagdes geradas e os dados coletados serdo divulgados em periodico
especializado, assim que seja concluida a pesquisa, tornando as
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Comentarios e Consideragdes sobre a Pesquisa:

Trata-se de um projeto de pesquisa cientifica que sera conduzido pela Profa. Dra. Flaviana Soares Rocha,
juntamente com o Prof. Dr. Sérgio Bruzadelli Macedo e Prof. Dr. André Luis Vieira Cortez, docentes do
Departamento de Odontologia da Faculdade de Ciéncias da Saude da Universidade de Brasilia.

No cronograma ha previsdo de inscrever o projeto no programa de Iniciag@o Cientifica. A etapa de coleta de
dados esta prevista de ser iniciada em abril de 2020 e ser concluida em marco de 2021.

Como desfecho primario, os pesquisadores asseveram que “[...] o uso do ozdnio para prevencdo e controle
das osteonecroses, bem como para tratamento de parestesias, nevralgias e cicatrizagdo de feridas resulte
em melhora da dor, aceleracéo da reparacdo tecidual € melhora da qualidade de vida.”.

A amostra da pesquisa & de 100 participantes, usuarios do servico de odontologia do Hospital Universitario
(HUB).

“O tratamento estatistico sera realizado com auxilio do programa SPSS 13.0 (SPSS Inc.,Chicago, lllinois,
USA). Sera calculada para os pacientes avaliados a analise estatistica descritiva incluindo média e desvio
padrdo. Os dados demograficos, bem como valores dos indices de qualidade de vida, escala de dor,
dosagem do ozdnio e forma de aplicacdo, evolucdo clinica serdo submetidos a analise de variancia
(ANOVA) com corre¢do de Tukey. Os resultados obtidos serdo tornados publicos por meio de artigos
cientificos, dada grande importancia e relevancia esperada dos achados. Os voluntarios também receberdo
orientagdes a respeito dos resultados, a fim de que estejam esclarecidos dos beneficios do ozdnio em
odontologia.”

Consideragoes sobre os Termos de apresentagio obrigatoria:

Documentos acrescentados ao processo e analisados para emissdo deste parecer:

1. Informagdes Basicas do Projeto: 'PB_INFORMA(;GES_BASICAS_DO_PROJETO_1 503873.pdf", postado
em 21/05/2020.

2. Carta de respostas as pendéncias apontadas no Parecer Consubstanciado No. 4.039.062:

"CARTA_DE_RESPOSTAS_AS_PENDENCIAS_APONTADAS_PELO_CEP_2.pdf", postado em
21/05/2020.

3. Modelo de TCLE: "TCLE_RECORRIGIDO.pdf", postado em 21/05/2020.

Recomendagoes:

Nzo se aplicam.
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Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequagoes:
Analise das respostas as pendéncias apontadas no Parecer Consubstanciado No. 3.968.291 e 4.039.062:

1. Quanto ao modelo de TCLE:

1.1 Solicita-se disponibilizar para o participante de pesquisa um numero de telefone celular que permita
ligacdo a cobrar, sem restricdo de horario.

RESPOSTA: Foram indicados 2 nimeros de celulares dos pesquisadores, no 6° paragrafo do arquivo TCLE
CORRIGIDO, conforme recomendagdo. O novo arquivo TCLE CORRIGIDO contendo a alteracdo foi
anexado na plataforma brasil.

6° paragrafo original (Arquivo TCLE):

Se o(a) Senhor(a) tiver qualquer divida em relacd@o a pesquisa, por favor telefone para: Prof. Dr. Flaviana
Soares Rocha, Prof. Dr. Sérgio Bruzadelli Macedo, Prof. Dr. André Luis Vieira Cortez - Departamento de
Odontologia — Faculdade de Ciéncias da Salde - Universidade de Brasilia, no telefone (61) 3107-1802.
Enderego: Campus Universitario Darcy Ribeiro, Brasilia-DF, CEP 70910-900. Este projeto foi aprovado pelo
Comité de Etica em Pesquisa da Faculdade de Ciéncias da Salde (CEP/FS) da Universidade de Brasilia. O
CEP é composto por profissionais de diferentes areas cuja funcdo é defender os interesses dos
participantes da pesquisa em sua integridade e dignidade e contribuir no desenvolvimento da pesquisa
dentro de padroes éticos. As dlvidas com relacdo & assinatura do TCLE ou os direitos do participante da
pesquisa podem ser esclarecidos pelo telefone (61) 3107-1947 ou do e-mail cepfs@unb.br ou
cepfsunb@gmail.com, horaric de atendimento de 10:00hs as 12:00hs e de 13:30hs as 15:30hs, de segunda
a sexta-feira. O CEP/FS se localiza na Faculdade de Ciéncias da Saude, Campus Universitario Darcy
Ribeiro, Universidade de Brasilia, Asa Norte.

6° paragrafo comigido (Arquivo TCLE CORRIGIDO):

Se o{a) Senhor(a) tiver qualquer divida em relagéo a pesquisa, por favor telefone para: Prof. Dr. Flaviana
Soares Rocha, Prof. Dr. Sérgio Bruzadelli Macedo, Prof. Dr. André Luis Vieira Cortez - Departamento de
Odontologia — Faculdade de Ciéncias da Saude - Universidade de Brasilia, nos telefones (61) 98127-6050,
(61)98340-8980, (61)3107-1802. Endereco: Campus Universitario Darcy Ribeiro, Brasilia-DF, CEP 70910-
900. Este projeto foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da Faculdade de Ciéncias da Saude
(CEP/FS) da Universidade de Brasilia. O CEP & composto por profissionais de diferentes areas cuja fungdo
€ defender os interesses dos participantes da pesquisa em sua integridade e dignidade e contribuir no
desenvolvimento da
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pesquisa dentro de padrdes éticos. As duvidas com relacdo a assinatura do TCLE ou os direitos do
participante da pesquisa podem ser esclarecidos pelos telefones (61) 3107-1947, (61) 98127- 6050, (61)
98340-8980, ou do e-mail cepfs@unb.br ou cepfsunb@gmail.com, horario de

atendimento de 10:00hs as 12:00hs e de 13:30hs as 15:30hs, de segunda a sexta-feira. O CEP/FS se
localiza na Faculdade de Ciéncias da Saude, Campus Universitario Darcy Ribeiro, Universidade de Brasilia,
Asa Norte.

ANALISE: O documento "TCLE_CORRIGIDO.pdf", postado em 14/04/2020, foi apresentado. Embora o
trecho medificado encontre-se no documento conforme informado, solicita-se que as seguintes adequacoes
sejam realizadas:

a) Onde se I€ "Se o(a) Senhor(a) tiver qualquer divida em relacdo a pesquisa, por favor telefone para: Prof.
Dr. Flaviana Soares Rocha, Prof. Dr. Sérgio Bruzadelli Macedo, Prof. Dr. André Luis Vieira Cortez -
Departamento de Odontologia — Faculdade de Ciéncias da Saude - Universidade de Brasilia, nos telefones
(61) 98127-6050, (61)98340-8980, (61)3107-1802." substituir por "Se o(a) Senhor(a) tiver qualquer davida
em relacdo a pesquisa, por favor telefone para: Prof. Dr*. Flaviana Soares Rocha, Prof. Dr. Sérgio
Bruzadelli Macedo, Prof. Dr. André Luis Vieira Cortez - Departamento de Odontologia — Faculdade de
Ciéncias da Saude - Universidade de Brasilia, nos telefones (61) 98127-6050, (61)98340-8980, disponivel
para ligagdo a cobrar.".

b) Onde se Ié: "As dlvidas com relacdo & assinatura do TCLE ou os direitos do participante da pesquisa
podem ser esclarecidos pelos telefones (61) 3107-1947, (61) 98127-6050, (61) 98340-8980, ou do e-mail
cepfs@unb.br ou cepfsunb@gmail.com, horario de atendimento de 10:00hs &s 12:00hs e de 13:30hs as
15:30hs, de segunda a sexta-feira." substituir por "As dividas com relac@o a assinatura do TCLE ou os
direitos do participante da pesquisa podem ser esclarecidos pelos telefones (61) 3107-1947, ou do e-mail
cepfs@unb.br ou cepfsunb@gmail.com, horario de atendimento de 10:00hs as 12:00hs e de 13:30hs as
15:30hs, de segunda a sexta-feira. PENDENCIA PARCIALMENTE ATENDIDA

RESPOSTA: Foram feitas as alteragdes solicitadas no arquivo TCLE_RECORRIGIDO, conforme
recomendacéo. O novo arquivo TCLE_RECORRIGIDO contendo a alteracdo foi anexado na plataforma
brasil.

ANALISE: O documento "TCLE_RECORRIGIDO.pdf", postado em 21/05/2020, foi adequado conforme
solicitado. PENDENCIA ATENDIDA

1.2 Solicita-se ainda numerar as paginas do documento para preservar sua integridade. Exemplo, pagina
12e2/2.

Enderego: Faculdade de Ciéncias da Sadde - Campus Darcy Ribeiro

Bairro: Asa Norte CEP: 70.910-200
UF: DF Municipio: BRASILIA
Telefone: (61)2107-1247 E-mail: cepfsunb@gmail.com

PagnaDsae 03

56



UNB - FACULDADE DE
CIENCIAS DA SAUDE DA “QREram o
UNIVERSIDADE DE BRASILIA
Contnuaglo do Parecer: 4.054.211

RESPOSTA: A numeracdo das paginas foi inserida no rodapé do arquivo TCLE CORRIGIDO, conforme

recomendagdo. O novo arquivo TCLE CORRIGIDO contendo a alteracdo foi anexado na plataforma brasil.

Rodapé original (Arquivo TCLE):

Rubricas:

Rubricas:

Rodapé corrigido (Arquivo TCLE CORRIGIDO):

Rubricas: Pagina 1/2
Rubricas: Pagina 2/2

ANALISE: Constata-se a realizacdo da adequacdo no documento "TCLE_CORRIGIDO.pdf", postado em
14/04/2020. PENDENCIA ATENDIDA

2. Ao ser designado o discente que realizara o projeto de iniciac@o cientifica, esse devera ser incluido como
membro da equipe de pesquisa por meic de emenda.

RESPOSTA: A sele¢do de alunos de iniciagdo cientifica ainda esta sendo realizada. Os editais ProlC foram
prorrogados em virtude do momento atual que vivemos, com o periodo de isolamento devido ao COVID-19 e
suspensdo do calendario académico. Dessa forma ainda ndo € possivel cerificar quais alunos serdo
selecionados. Assim que houver definicdo dos alunos faremos a insercdo na plataforma brasil como
solicitado.

ANALISE: PENDENCIA ATENDIDA

3. Solicita-se a correcdo da instituicdo proponente, trata-se da Faculdade de Ciéncias da Saude, UnB. Nao
ha Faculdade de Odontologia na instituicdo, mas Departamento de Odontologia.

RESPOSTA: Foram feitas as alteracdes solicitadas no arquivo FOLHA_DE_ROSTO_CORRIGIDA, conforme
recomendacgdo. O novo arquive FOLHA_DE_ROSTO_CORRIGIDA contendo a alteracdo foi anexado na
plataforma brasil.

ANALISE: Documento "FOLHA_DE_ROSTO_CORRIGIDA pdf", postado em 21/05/2020, esta adequado.

PENDENCIA ATENDIDA

Todas as pendéncias foram atendidas.
Nzo ha obices éticos para a realizacdo do presente protocolo de pesquisa

Consideragoes Finais a critério do CEP:
Conforme Resolugdo CNS 466/2012, itens X.1.- 3.b. e XI.2.d, e Resolugdo CNS 510/2016, Art. 28,
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inc. V, os pesquisadores responsaveis deverdo apresentar relatorios parcial semestral e final do projeto de
pesquisa, contados a partir da data de aprovac@o do protocolo de pesquisa.
Ressalta-se que inclusdes de membros na equipe de pesquisa ou alteragdes no projeto de pesquisa devem
ser solicitadas por meio da submiss&o de emenda ao projeto.

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:

Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situacdo
Informacoes Basicas| PB_INFORMACOES_BASICAS_DO_P | 21/05/2020 Aceito
do Projeto ROJETO 1503873 .pdf 16:04:03
Qutros CARTA_DE_RESPOSTAS_AS_PENDE| 21/05/2020 |Flaviana Soares Aceito

NCIAS APONTADAS PELO CEP 2pd| 16:03:37 [Rocha

TCLE/ Temos de | TCLE_RECORRIGIDO.pdf 21/05/2020 |Flaviana Soares Aceito

Assentimento / 15:59:16 |Rocha

Justificativa de

|Auséncia

Folha de Rosto FOLHA_DE_ROSTO_CORRIGIDA.pdf | 21/05/2020 |Flaviana Soares Aceito
15:57:33 |Rocha

QOutros curriculo_andre.pdf 26/02/2020 |Flaviana Soares Aceito
20:28:30 |Rocha

Qutros curriculo_sergio.pdf 26/02/2020 |Flaviana Soares Aceito
20:22:20 |Rocha

Qutros curriculo_flaviana.pdf 26/02/2020 |Flaviana Soares Aceito
20:20:19 _|Rocha

Qutros anexos.pdf 26/02/2020 |Flaviana Soares Aceito
20:19:49 |Rocha

Projeto Detalhado / | projeto_ozonio_cep.pdf 26/02/2020 |Flaviana Soares Aceito

Brochura 20:19:06 |Rocha

|Investigador
Qutros termo_responsabilidade_pesquisador.do| 16/02/2020 |[Flaviana Soares Aceito
c 20:09:32 |Rocha

Outros termo_concordancia_instituicao.doc 16/02/2020 (Flaviana Soares Aceito
20:08:41 |Rocha

Qutros carta_encaminhamento_projeto.docx 16/02/2020 |Flaviana Soares Aceito
20:07:38 |Rocha

Solicitagdo Assinada | carta_encaminhamento_projeto_pdf 03/02/2020 |Flaviana Soares Aceito

pelo Pesquisador 17:29:02 |Rocha

Responsavel

Orcamento planilha_orcamento.pdf 03/02/2020 |Flaviana Soares Aceito
17:28:49 |Rocha

Declaracao de termo_responsabilidade_pesquisador.pd| 03/02/2020 |Flaviana Soares Aceito

Pesquisadores f 17:28:12 |Rocha

Enderego: Faculdade de
Bairro: Asa Norte
UF: DF

Telefone: (61)3107-1847

Ciéncias da Sadde - Campus Darcy Ribeiro
CEP: 70.010-200

Municipio: BRASILIA

E-mail: cepfsunb@gmail.com
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UNB - FACULDADE DE

CIENCIAS DA SAUDE DA W‘m

UNIVERSIDADE DE BRASILIA

Contnuagdo do Parecer 4.054.211
Declaracao de termo_concordancia_instituicao._pdf 03/02/2020 |Flaviana Soares Aceito
Instituicdo e 17:27:58 |Rocha
Infraestrutura
Cronograma cronograma.pdf 03/02/2020 |Flaviana Soares Aceito
17:26:29 |Rocha
Situagao do Parecer:
Aprovado
Necessita Apreciagao da CONEP:
Né&o
BRASILIA, 02 de Junho de 2020
Assinado por:
Marie Togashi
(Coordenador(a))
Enderego: Faculdade de Ciéncias da Sadde - Campus Darcy Ribeiro
Bairro: Asa Norte CEP: 70.010-200
UF: DF Municipio: BRASILIA
Telefone: (61)3107-12847 E-mail: cepfsunb@gmail.com
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