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RESUMO

A analgesia perioperatéria € um regime que tem inicio antes da lesdo
tecidual, sendo mantido no periodo pés-operatério imediato, com base no conceito
de que os mediadores inflamatérios devem manter-se inibidos por tempo mais
prolongado, pois a sensibilizagao central pode ndo ser prevenida se o tratamento for
interrompido durante a fase aguda da inflamag&o. Sob esse aspecto, o objetivo
deste estudo foi comparar dois regimes de analgesia perioperatéria, tendo como
modelo as cirurgias bilaterais de terceiros molares mandibulares retidos, através de
um estudo de boca dividida, prospectivo, randomizado e duplo-cego. 21 voluntarios,
com indicacao para estas intervencbes, foram selecionados e submetidos ao
tratamento com dexametasona 4 mg, em dose Unica, via oral, administrada 1h antes
da intervencao, seguido de nimesulida 100 mg ou diclofenaco potassico 50 mg, a
cada 12h, pelo periodo de 48h, tendo inicio imediatamente ap6s o término do
procedimento, por ocasido da primeira ou da segunda cirurgia, de forma aleatéria,
duplo-cega e cruzada. Como medicacédo de resgate foi empregada dipirona sodica
500 mg. O consumo de analgésicos de resgate foi contabilizado e a intensidade de
dor foi avaliada nos tempos de 6, 8, 12, 24 e 48 horas pés-cirurgicas. O edema e a
limitacdo de abertura bucal foram analisados nos tempos pré-operatérios,
imediatamente apds, 48h e 7 dias pos-operatérios. A incidéncia de efeitos adversos
e a impressdo pessoal dos voluntarios sobre os dois tratamentos também foram
investigadas. O pico maximo de dor ocorreu 8h apds a cirurgia no grupo da
nimesulida e 6h no grupo do diclofenaco. Nao houve diferenga estatisticamente
significativa entre os grupos, embora o alivio da dor tenha sido observado a partir de
12h no tratamento com o diclofenaco e apds 24h no tratamento com a nimesulida.
Em média, 38% dos voluntarios consumiram 2 comprimidos de analgésico. Houve
decréscimo estatisticamente significativo (p<0.001) na maxima abertura bucal, bem
como um pico maximo de edema (p<0.05) apds 48h pds-cirurgicas em ambos 0s
protocolos. Nenhuma ocorréncia de efeitos adversos foi relatada. Pode-se concluir
que, comparativamente, ambos o0s protocolos de analgesia perioperatéria sao
similarmente eficientes no controle da dor, edema e limitacao de abertura bucal apés
a exodontia de terceiros molares retidos.

Palavras-chave: Analgesia. Terceiro molar. Nimesulida. Diclofenaco. Dor. Edema.



ABSTRACT

Perioperative analgesia is a regime that begins before tissue injury, being held in the
immediate postoperative period, based on the concept that inflammatory mediators
must remain inhibited for a longer time, as central sensitization cannot be prevented
if treatment is discontinued during the acute phase of inflammation. In this regard, the
objective of this study was to compare two perioperative analgesia protocols, with
bilateral impacted mandibular surgeries model, through a split- mouth, prospective,
randomized, crossover and double-blind study. Twenty one volunteers, indicated for
these interventions, were selected and submitted to treatment with 4 mg
dexamethasone as a single dose orally administered 1 hour before each intervention,
followed by 100 mg nimesulide or 50 mg potassium diclofenac, every 12 hours, for a
period of 48 hours, starting immediately after the procedure, at the first or the second
operation, randomly, double-blind and crossover. Dipyrone (500 mg) was used as
rescue medication. The rescue medication intake (number) and pain intensity were
evaluated at 6, 8, 12, 24 and 48 hours postoperatively. Swelling and maximum mouth
opening were analyzed in the preoperative times, immediately after, 48 hours and 7
days postoperatively. The incidence of adverse effects and personal impression of
volunteers on the two treatments were investigated. The peak pain score occurred at
6 h after surgery in the diclofenac group and at 8 h in the nimesulide group. There
was no statistically significant difference between the groups, although the pain relief
was observed from 12 h to treatment with diclofenac and after 24 h of treatment with
nimesulide. 38% of the volunteers consumed an average of 2 analgesics tablets.
There was a statistically significant decrease (p <0.001) in the maximum mouth
opening and a peak of edema (p <0.05) after 48 hours post-surgery in both protocols.
No adverse effects were reported. It can be concluded that, comparatively, both
perioperative analgesia protocols are similarly effective in controlling pain, swelling
and trismus after the surgical removal of third molars.

Key words: Analgesia. Third molar. Nimesulide. Diclofenac. Pain. Swelling.
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1 INTRODUGCAO

A remocao cirargica de terceiros molares mandibulares retidos provoca
traumatismos aos tecidos moles e duros e isto pode resultar em consideravel dor,
edema e limitacdo da abertura bucal, sendo que o papel da medicacéo pré e pos-
operatéria para lidar com estas complicagbes poés-cirurgicas ja foi extensivamente
avaliado, por meio de uma terapia anti-inflamatéria adequada.

Por varias décadas os cirurgides tém administrado corticosteroides antes
ou imediatamente apds a cirurgia de terceiros molares com o objetivo de reduzir a
resposta inflamatéria e os sintomas associados. Também ja foi suficientemente
demonstrada a melhor eficacia dos corticosteroides no controle do edema e da
limitacao da abertura bucal, comparada ao uso dos anti-inflamatérios nao esteroides.

O principal mecanismo de acgdo anti-inflamatéria dos corticosteroides
inclui a inibicdo da sintese da enzima fosfolipase A,, a qual reduz a liberagado de
acido araquidénico nas células do foco inflamado. Como consequéncia, ha um
decréscimo da sintese de prostaglandinas e leucotrienos, que leva a reducao do
acumulo de neutréfilos, que explica, ao menos em parte, a maior poténcia anti-
inflamatoria dos corticosteroides comparada aos Aines. Entretanto, o uso clinico dos
corticosteroides em cirurgia bucal deve ser cuidadoso, racional, por curto periodo de
tempo, pois apenas 5 dias de terapia ja sao suficientes para provocar
imunossupressao e outros efeitos colaterais ndo desejaveis.

Os anti-inflamatérios nao esteroides (Aines), por sua vez, tem
demonstrado uma boa eficacia analgésica quando administrados apds a exodontia
de terceiros molares retidos, dada a reducdo dos escores de dor e consumo de
analgésicos no periodo pds-cirurgico. Apesar de produzirem uma melhor analgesia
inicial que os esteroides, estes Ultimos sdo mais eficazes na supressao do edema,
com menor perda funcional. Nota-se que o pré-tratamento com os Aines promove
uma modesta supressdo do edema quando comparados a um placebo, sugerindo
que seu efeito analgésico em exodontia de terceiros molares retidos (e
provavelmente em outros modelos de estudo) resulta do bloqueio do processo

nociceptivo, muito mais que um efeito anti-inflamatério generalizado.

O diclofenaco é um dos Aines mais empregados na clinica odontolégica.

Seu mecanismo de acdo anti-inflamatério é atribuido a inibicdo da sintese de
prostaglandinas, por meio do bloqueio da enzima cicloxigenase. Fato relevante é
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que além dessa acdo, o diclofenaco possui um mecanismo adicional de acgéo
analgésica, similar ao da dipirona, por deprimir a atividade nociceptora e bloquear
diretamente a hiperalgesia, ou seja, apés o processo doloroso ter sido
desencadeado (Tonussi & Ferreira, 1994).

A nimesulida parece ser o primeiro AINE que pode afetar o sistema
receptor dos glicocorticoides, contribuindo para a atividade anti-inflamatéria destes
ultimos, por meio da fosforilagdo intracelular e ativagcao do sistema de receptores
dos glicocorticoides, aumentando a ligacdo aos seus genes-alvo (Pelletier et
al.,1999).

Como foi mencionado anteriormente, no presente trabalho procurou-se
testar a hip6tese de que nas exodontias de terceiros molares mandibulares retidos,
regimes farmacoldgicos compostos pela combinagcao de um corticosteroide de meia-
vida plasmatica e tecidual mais prolongada (dexametasona), administrado antes da
intervencdo, com um anti-inflamatério nao esteroide (nimesulida ou diclofenaco),
empregado pelo periodo de 48 horas poOs-operatdrias, possam se constituir em
opcoes eficazes e seguras para a prevengao e controle da dor, edema e limitacao da
abertura bucal.
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2 REVISAO DA LITERATURA

A exodontia de terceiros molares retidos € um dos procedimentos mais
rotineiros da cirurgia bucomaxilofacial. Isso pode ser explicado pela alta incidéncia
de dentes impactados nas sociedades modernas e também pelo possivel
desenvolvimento de patologias associadas a estes elementos dentarios, mesmo que
assintomaticos (Rafetto & Synan, 2012), ja que um terceiro molar assintomatico nao
reflete necessariamente auséncia de doenca (Steed, 2014).

Dessa forma, de acordo com Steed (2014), a exodontia de terceiros
molares retidos deve ser considerada quando causar dor, infeccdo, estiver
associado a destruicdo 6ssea patoldgica, apresentar carie, pericoronarite, ou afetar
negativamente a saude dos dentes adjacentes. Também ha indicagdo de remocgéao
quando o dente estiver localizado sob area de proteses dentarias, em locais de

osteotomias planejadas ou interferir no tratamento ortodéntico.

J& suas contraindicacdes envolvem a condigéo fisica do paciente, como
nos extremos de idade ou com comprometimento sistémico, ou quando existe a
possibilidade de dano excessivo as estruturas adjacentes durante a realizacdo da
intervencao cirurgica (Hupp et al., 2009).

Ainda que a incidéncia de complica¢6es pds-operatorias seja muito baixa,
em torno de 4,6% (Bui et al., 2003), a remocao de terceiros molares é tdo comum
que a morbidade de complicacées na populacdo pode possuir numero significativo
(Lopes et al., 1995).

Dentre essas complicagdes, as mais comuns sdo a dor, 0 edema e a
limitagdo de abertura bucal, ambas relacionadas a resposta inflamatoria local como
consequéncia direta e imediata do trauma cirdrgico. Esses fatores podem afetar a
vida cotidiana dos pacientes, principalmente durante os primeiros cinco dias poés-
operatorios (Sisk et al.,1986; McGrath et al., 2003; Bamgbose et al., 2005).

Para minimizar a inflamacéo p6s-operatéria, uma boa técnica cirargica e a
manipulacdo cuidadosa dos tecidos é de suma importéncia, no entanto, ndo a
previne. Outros fatores tais como idade, género, histéria médica, uso de
contraceptivos orais, presenca de pericoronarite, ma higiene oral, tabagismo, tipo de
inclusao, duragédo do procedimento, experiéncia do cirurgido, uso de antibibticos ou
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de medicamentos intra-alveolares também podem influenciar significativamente na

intensidade da resposta inflamatdria neste tipo de intervengéo (Bouloux et al., 2007).

Com o intuito de avaliar clinicamente a dor inflamatéria aguda e testar a
eficacia de analgésicos e anti-inflamatérios em odontologia, as exodontias bilaterais
de terceiros molares mandibulares inclusos tém sido usadas como modelos de
estudo, por apresentarem as seguintes vantagens: envolvem em sua grande maioria
individuos jovens saudaveis e normalmente cooperativos, nos quais as cirurgias sao
previamente indicadas (eletivas), independentemente de ser objeto de estudo.
Quando os elementos dentais se encontram em posicdo anatémica e apresentam
grau de dificuldade cirargica similar, sendo removidos pelo mesmo operador,
constituem-se num modelo ideal para avaliagdo comparativa de dois regimes
farmacolégicos, pois o voluntario funciona como controle dele mesmo (Cooper &
Beaver, 1976; Pozos-Guillen et al., 2007).

Além disso, neste tipo de intervencao, o inicio, a duragdo aproximada e
intensidade do trauma s&o bem estabelecidos. A dor € de curta duracao e alcanca
sua intensidade maxima nas primeiras 12 a 24 horas, enquanto que o edema atinge
0 pico entre 36 e 48h pos-cirurgicas (Seymor & Walton, 1984; Meechan & Seymor,
1993).

Dor inflamatéria Aguda

A dor pode ser definida como uma experiéncia sensorial e emocional
desagradavel ou uma modalidade sensorial que sinaliza a existéncia de estimulos
destrutivos, desencadeando reflexos e reacdes de protecao (Woolf, 2004; Da Costa
Araujo, 2012).

A dor odontogénica é classificada, segundo a Associagao Internacional
para o Estudo da Dor, como dor nociceptiva, definida como a que surge de danos ou
ameacas a tecidos ndo neuronais e em consequéncia da ativagao de nociceptores.
Estes ultimos sé@o receptores sensitivos de alto limiar de excitabilidade, capazes de
transmitir e codificar estimulos nocivos (International Association for the Study of
Pain, 2013).

Os nociceptores sao sensiveis a diferentes estimulos, por isso sao
chamados polimodais. Quando estes sao ativados por estimulos nocivos, sejam eles

de natureza mecéanica, quimica ou térmica, resultard em dor inflamatéria aguda. As
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fibras nervosas conduzem este estimulo desde a periferia até o sistema nervoso
central, onde a dor sera processada de diferentes maneiras (Ferreira, 1990; Garcia
et al., 2001)

Os procedimentos odontoldgicos invasivos promovem lesdo tecidual em
variaveis graus de intensidade provocando alteracées na sensibilidade das fibras
nervosas, deixando-as em um estado de sensibilizacao periférica, caracterizado por
aumento na atividade espontanea neuronal, diminuicdo do limiar de excitabilidade
dos nociceptores e, consequentemente aumento da resposta a estimulos
anteriormente supraliminares. Este processo leva a um estado de hiperalgesia
definida como um aumento da sensibilidade dolorosa frente a um estimulo que

normalmente provoca dor (Garcia et al., 2001).

A hiperalgesia inflamatéria ocorre, pelo menos em parte, como
consequéncia da sensibilizacao de nociceptores aferentes primarios. Este fenébmeno
tem sido atribuido a acdo direta de mediadores quimicos inflamatérios
(principalmente prostaglandinas e aminas simpatomiméticas) nos receptores

presentes na membrana do nociceptor (Cunha et al., 2008).

Os mediadores envolvidos na génese da dor inflamatéria também
desempenham um papel essencial desencadeando outros eventos inflamatérios,
incluindo edema e migracao de leucocitos. Por exemplo, as prostaglandinas podem
ser cruciais para a formacdo de edema; por sua vez, as citocinas estimulam o

recrutamento de leucécitos em varios modelos de inflamagéo (Cunha et al., 2008).

Quando ocorre lesédo tecidual inicia-se uma resposta inflamatéria a partir
da ativacdo da enzima fosfolipase A, a qual mobilizar4 o acido araquiddnico das
membranas celulares das células lesionadas, liberando-o no citosol (Ferreira &
Vane, 1979; Torabinejad & Backland, 1980). Esta molécula livre pode ser
metabolizada por duas vias principais. A via da enzima lipoxigenase que leva a
formacao, em ultima analise, dos leucotrienos (LT), entre os quais o leucotrieno By,
um potente agente quimiotatico para neutréfilos (Vane & Botting, 1990; Morrow &
Roberts Il, 2005).

Pela outra via, a da enzima cicloxigenase (COX) o &cido araquiddnico é
metabolizado em funcao do tipo celular a que esta envolvido, gerando como produto
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substancias que produzirao efeitos distintos chamados de prostanoides primarios:
prostaglandinas, prostaciclinas e tromboxano A (Vane et al., 1998).

Trés isoformas de COX sao conhecidas. A COX-1 é uma forma
constitutiva expressa em quase todos os tecidos. A COX-2 é predominantemente
induzida e constitutivamente expressa em um numero limitado de tecidos (medula
renal, prostata, cérebro e endotélio). A isoenzima COX-2 estimula a sintese de
prostaglandinas pré-inflamatérias (Dionne & Berthold, 2001). Ja a COX-3, uma COX-
1- derivada de proteina, € mais abundante no cértex cerebral e no coragéo, podendo
sua inibicao representar um dos mecanismos pelo qual o paracetamol e a dipirona
exercem sua agao analgésica e antitérmica (Botting, 2003; Trindade et al., 2011).

De maneira geral, injuria tecidual causada em procedimentos cirurgicos
promove a liberacdo da COX-2 que induz a atividade das prostaglandinas que
sensibilizam os nociceptores periféricos € geram os sintomas da inflamacao (Samad
& Abdi, 2001).

De acordo com sua relativa inibicdo das isoenzimas COX, os AINEs
podem ser classificados como néo seletivos, preferencialmente seletivos para COX-
2 ou seletivos para COX-2 (Trindade et al., 2011).

Controle Farmacoldgico da Dor e do Edema

Para o controle da dor, sdo propostos atualmente trés regimes
analgésicos: a analgesia preventiva, a analgesia preemptiva e a analgesia

perioperatoria.

Na analgesia preventiva, o0 regime analgésico € introduzido
imediatamente apds a intervencao que gerou o trauma cirirgico, porém antes da
sensibilidade dolorosa se manifestar por parte do paciente (Pogatzki-Zahn & Zahn,
2006). Quando ¢é instituido este regime de analgesia preventiva e, portanto, apds o
estimulo nociceptivo, a hipersensibilidade é interrompida por um breve momento e
retomada quase que de imediato, sendo mantida ao longo do periodo p6s-operatério
(Figura 1-A).

Diferentemente, a analgesia preemptiva nada mais é do que a instituicdo de
um regime analgésico previamente ao estimulo nocivo (lesdo tecidual), com o
objetivo de prevenir a hiperalgesia (sensibilizacdo dos nociceptores) e o
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subsequente estimulo que amplifica a dor (Kissin, 2000; Aznar-Arasa et al., 2012).
Limitando a dor provocada pelos estimulos nociceptivos, com consequente

diminuigao da hipersensibilidade (Figura 1-B).

Por sua vez, a analgesia perioperatdria consiste na associagdo dos dois
regimes supracitados, isto é, introduzido antes da cirurgia e mantido no periodo pés-
operatorio imediato, promovendo uma maior cobertura analgésica no periodo pré-,
trans- e pos-cirurgico, podendo ser considerado como forma mais adequada de
tratamento analgésico caracterizado pela auséncia do fendmeno de
hipersensibilidade (Woolf & Chong, 1993). (Figura 1-C).

Figura 1. Esquema ilustrativo dos modelos analgésicos com relacdo a
hipersensibilidade po6s-cirurgica (adaptado de Woolf & Chong, 1993).

Parametros Cirurgicos e pés-cirirgicos A. Analgesia Preventiva
A
.
Estimulo Nociceptivo Estimulo Nociceptivo
Duragéo da
cirurgia
Hipersensibilidade Hipersensibilidade

B. Anaigesia Preemptiva C. Analgesia Perioperatéria

A
A A':&':
+ +

Estimulo Nociceptivo Estimulo Nociceptivo

Hipersensibilidade Hipersensibilidade
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Existe uma grande diversidade de medicamentos que podem ser
empregados na prevencao ou tratamento da dor e edema de origem odontogénica,
particularmente as de maior magnitude, como ocorre apds a exodontia de terceiros
molares mandibulares retidos. Dentre estes, podem ser destacados dois grupos de
farmacos: os corticosteroides e os anti-inflamatérios ndo esteroides (Andrade, 2014).

Anti-inflamatorios nao esteroides

Os AINEs compéem uma grande familia de farmacos, que exercem sua
acao analgésica e anti-inflamatéria por meio da inibicdo da sintese de
prostaglandinas, mediante inativacao das cicloxigenases (COX-1 e COX-2), sendo
bastante empregados para prevenir e controlar as sequelas inflamatérias
decorrentes da remoc¢ao de terceiros molares mandibulares retidos. De modo geral,
a eficacia de alguns deles neste tipo de intervencdo ja se encontra bem
documentada (Buyukkurt et al., 2006; Kim et al., 2009).

Por possuirem propriedades similares, a escolha do farmaco baseia-se
em seu potencial em causar efeitos adversos (Kean & Buchanan, 2005), os quais
estdo relacionados aos disturbios gastrintestinais, hematolégicos e alteracbes da
funcéo renal, além da propensao de causar reacdes de hipersensibilidade de fundo
alérgico (Woolf & Chong, 1993; Bannwarth, 2002). Também deve ser lembrado que
o uso crbnico de alguns AINEs se constitui numa das causas mais frequentes de
lesdo hepatica induzida por drogas, correspondendo a cerca de 10% do total de
casos de hepatotoxicidade (Bessone, 2010).

Na maioria dos ensaios clinicos que empregam o modelo da exodontia de
terceiros molares mandibulares retidos, os autores d&o inicio ao tratamento com os
AINEs logo ap6s o final da intervengéo, porém antes do inicio da sensagéao dolorosa
(analgesia preventiva). A justificativa para isto pode estar baseada na dificuldade de
se obter a analgesia preemptiva com os AINEs em experimentos bem controlados
(Zacharias et al, 1996; Kaczmarzyk et al. 2010).

Nimesulida

A nimesulida (4'-nitro-2'-fenoximetanosulfonanilida) € um AINE que difere
dos outros compostos desta categoria por apresentar um radical sulfonanilida em
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lugar de um radical carboxilico. Esse farmaco é um inibidor parcialmente seletivo da
enzima cicloxigenase-2 (COX-2), reduzindo a sintese de prostaglandinas pré-
inflamatorias. Assim como a aspirina, também inibem a agregacao plaquetaria, sé

que de forma reversivel (Vane & Botting,1990; Kim et al, 2009).

A estrutura quimica da nimesulida indica um mecanismo do tipo
“‘limpador” (scanner), pelo qual o farmaco neutraliza a formag&o de radicais livres de
oxigénio produzidos ao nivel da cascata do acido araquiddnico, liberados em grande
quantidade na origem do processo inflamatério por neutréfilos e macréfagos, sem
influenciar a quimiotaxia e a fagocitose. Os mecanismos descritos sdo mais eficazes
in vivo, 0 que sugere uma possivel ativacdo biolégica do composto, tornando-o um

farmaco de acao anti-inflamatéria potente (Rainsford, 2006).

Prontamente absorvida pelo trato gastrintestinal, a nimesulida alcanca o
pico de concentracdo plasmatica variando em 1 a 3 horas depois da ingestao oral
nas doses diarias recomendadas. O nivel de ligacdo as proteinas plasmaticas é de
99% e a meia-vida de eliminagédo é de 2 a 5 horas. O estado de equilibrio &
alcancado dentro de 24 a 36 horas, com duas administracbes diarias. Sua
metabolizacdo ocorre no figado e sua eliminacao é predominantemente renal (80%),
nao dando origem a fendbmenos de acumulo mesmo apos administragdes repetidas.
Apresenta uma boa tolerabilidade gastrintestinal, sendo empregada de forma crénica

no tratamento das osteoartrites (Rainsford, 2006).

Inicialmente comercializada na Itdlia a partir de 1985, a eficiéncia da
nimesulida tem sido avaliada em mais de 200 estudos clinicos, envolvendo mais de
90.000 pacientes com inflamacao aguda e dor. A ampla utilizacao desse farmaco no
tratamento sintomatico da dor inflamatdria sustenta-se no seu rapido inicio de acéo
analgésica, que se configura evidente apdés 15 minutos de sua administracdo
(Bianchi & Broggini, 2003; Pouchain et al., 2015).

Apesar de ja ter sido exaustivamente empregada na clinica médica e
odontoldgica, a partir do estudo de Bessone et al. (1997) que associaram 0 uso da
nimesulida com a ocorréncia de hepatotoxidade, um fluxo constante de relatos de
lesbes hepaticas graves foram associados a este farmaco, fazendo com que alguns
paises reexaminassem o perfil de seguranca dessa droga (Walker et al, 2008;

Bessone, 2010; Loh, 2011) . Apesar disso, a nimesulida ainda € empregada em 50
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paises de todo o mundo, sendo que outros a retiraram do mercado ou sequer
aprovaram seu uso clinico (Bessone, 2010).

Como particularidade, a nimesulida parece ser o primeiro AINE que pode
afetar o sistema receptor dos glicocorticoides, contribuindo para a atividade anti-
inflamatéria destes ultimos, por meio da fosforilacdo intracelular e ativacao do
sistema de receptores dos glicocorticoides, aumentando a ligagdo aos seus genes-
alvo (Pelletier et al.,1999).

Diclofenaco Potassico

O diclofenaco é um AINE rapidamente absorvido apds a administracdo
por via oral, com o pico médio das concentracdes plasmaticas sendo atingidos 20-60
minutos apds a ingestdo de um comprimido revestido de 50 mg. Sua metabolizacédo
ocorre no figado e sua eliminagéo € predominantemente na urina (60%), o restante
sendo eliminado pela bile e pelas fezes. Pode causar efeitos adversos
gastrintestinais ocasionais (em 1 a 10% dos individuos), que sao minimizados

quando empregado por tempo restrito.

O diclofenaco é classificado como um AINE, desde sua introducdo no
mercado farmacéutico, no inicio dos anos 70. Entretanto, ja foi sugerido, que além
da inibicado da COX-2 e, consequentemente, da sintese de prostaglandinas, o
diclofenaco aparentemente possui um mecanismo adicional de acdo analgésica
(Attal et al., 1988). Esta dualidade de acado analgésica talvez possa ser explicada
pelo aumento da concentracdo de beta-endorfina no plasma sanguineo, conforme
relatado por Martini et al. (1984).

Tonussi & Ferreira (1994) compararam o efeito analgésico do diclofenaco
com o da indometacina, um tipico inibidor da cicloxigenase, em dois testes
algesimeétricos que permitem a discriminag@o entre dois tipos de analgeésico: o teste
da incapacitacdo da articulacdo de joelho de ratos e o teste de hiperalgesia em
patas de ratos. Os analgésicos foram administrados antes ou depois em relagédo a
inducdo da hiperalgesia, obtida por meio da injecdo de carragenina ou
prostaglandina E, (PGE»).

Em ambos os testes, o pré-tratamento com indometacina foi igualmente
ou discretamente superior que com o diclofenaco. Entretanto, o pos-tratamento com

diclofenaco foi mais eficaz que o pos-tratamento com indometacina. Isto foi
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particularmente evidente no teste de hiperalgesia da pata, no qual o p6s-tratamento
com indometacina nao foi efetivo, enquanto o diclofenaco causou analgesia dose-

dependente (Tonussi & Ferreira, 1994).

Além disso, quando a nocicepgao foi induzida pela PGE,, em ambos os
testes, a administragcao de indometacina diretamente na articulagéo do joelho ou na
pata dos animais ndo produziu efeito analgésico, enquanto o diclofenaco continuou a
causar analgesia dose-dependente. Assim, ficou demonstrado que o diclofenaco
promove um efeito direto na hiperalgesia persistente, além da sua propriedade de
inibir a cicloxigenase (Tonussi & Ferreira, 1994).

Pode-se deduzir que este mecanismo de acao adicional do diclofenaco,
deprimindo diretamente os nociceptores, € similar ao proposto para a dipirona,
geralmente empregada no tratamento da dor ja instalada, ou seja, depois que o
processo de hiperalgesia ja se estabeleceu (Ferreira, 1990).

Dexametasona

A dexametasona faz parte do grupo dos glicocorticoides e tem sido
empregada na clinica odontolégica no regime de analgesia preemptiva,
especialmente na remogéo de terceiros molares mandibulares (Montgomery et al.,
1990; Neupert et al., 1992; Mehrabi et al, 2007), por apresentar meia-vida
plasmatica e tecidual mais prolongadas (Almeida et al, 2000; Kim et al., 2009).

Receptores intracelulares especificos para os glicocorticoides séo
encontrados em praticamente todas as células do organismo, cuja interagdo propicia
diferentes agoes fisiolégicas. Apos sua difusdo pelas membranas das células alvo e
ligacdo aos receptores, o complexo formado é translocado para o nucleo da célula e
age como um fator de transcricdo para genes especificos, estimulando ou inibindo
sua expressao (Trummel, 1998).

Praticamente, os glicocorticoides agem suprimindo cada estagio da
resposta inflamatéria. Ha uma diminuicdo da vasodilatacao capilar e da exsudacao
plasmatica, da migracéo de leucocitos e fagocitose. Seu maior papel no controle da
inflamacédo é atribuido a inibicdo da sintese de substancias vasoativas como as
prostaglandinas e leucotrienos, assim como das citocinas. Ha também uma reducao
generalizada da secrecdo de enzimas proteoliticas e lipoliticas como a fosfolipase,

colagenase e elastase (Trummel, 1998).
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Os glicocorticoides também estimulam a producéo de lipocortina, que €
uma proteina inibitéria da fosfolipase A.. A inibicdo desta enzima diminui a
disponibilidade de acido araquiddnico na area inflamada e, consequentemente, a
sintese de seus metabdlitos, como as prostaglandinas e leucotrienos (Andrade,
2014).

E interessante destacar que os glicocorticoides requerem tempo bioldgico
para mudangas na expressdo genética e nova sintese de proteinas. Como
consequéncia, muitos dos efeitos dos glicocorticoides ndo sdo imediatos, mas se
tornam aparentes apds algumas horas. Este fato é de grande relevancia clinica,
porque certa demora geralmente € observada antes dos efeitos benéficos dos

glicocorticoides se manifestarem (Trummel, 1998).

Por este motivo, os glicocorticoides tém sido testados no esquema de
analgesia preemptiva, ou seja, administrados antes da ocorréncia da lesao tecidual,
tendo demonstrado eficacia no controle da dor e do edema pos-operatério
(Baxendale et al., 1993; Schmelzeisen & Frolich, 1993; Perry, 2005; Mehrabi et al.,
2007).

De acordo com Holte & Kehlet (2002), uma Unica dose de glicocorticoides
inibe a sintese e/ou reduz os mediadores proé-inflamatérios na maioria dos

procedimentos cirurgicos.

Simone et al. (2013), compararam os efeitos analgésicos da
dexametasona e do diclofenaco administrados preemptivamente em cirurgias de
terceiro molares. Um total de 44 pacientes foram divididos em 3 grupos, um recebeu
50 mg de diclofenaco, outro 8 mg dexametasona e o terceiro placebo 1 h antes da
cirurgia. Concluiram que o grupo da dexametasona apresentou menor intensidade
de dor que os outros grupos, mostrando ser bastante efetiva no controle da dor pés-
operatéria.

Barron et al. (2004) compararam os efeitos da administragdo de
dexametasona associada a dipirona, comparado a monoterapia com dipirona na
hipersensibilidade do nervo alveolar inferior ap6s extracdo de terceiros molares.
Diante dos resultados obtidos, concluiram que o tratamento com dexametasona
associado a dipirona, mas ndo com a administragédo isolada de dipirona, previne a
hipersensibilidade sensorial pés-cirurgicas de terceiros molares.
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Bamgbose et al. (2005) avaliaram o efeito da associagdo de
dexametasona e diclofenaco potassico, comparado ao uso apenas do diclofenaco
sobre a dor, edema e limitagcdo de abertura bucal apo6s cirurgias de terceiro molares
mandibulares retidos. Para um grupo foram administrados 8 mg de dexametasona
(30 minutos antes da cirurgia e 4 mg 6 horas ap6s o término da intervencédo) mais
diclofenaco 50 mg (30 minutos antes da cirurgia e 50 mg a cada 12 horas, durante
cinco dias). O outro grupo foi tratado apenas com o diclofenaco, na mesma dosagem
e posologia. Os resultados mostraram que a co-administracdo de dexametasona e
diclofenaco foi significativamente superior do que apenas o diclofenaco no alivio da
dor e do edema pds-cirurgico, sem diferenca significativa quanto a limitacdo de

abertura bucal.

Outro estudo avaliou se a combinacédo de prednisolona + diclofenaco é
mais efetiva do que o uso isolado da dipirona no controle da dor, edema e limitagao
de abertura bucal apés cirurgias de terceiro molares, sendo sugerido ao final que a
combinacao de prednisolona (em dose unica) + diclofenaco deve ser empregada
sempre que houver expectativa de edema pronunciado (Buyukkurt et al., 2006).

Essa interagcdo entre os mecanismos de agao dos corticosteroides com a
dipirona ou com anti-inflamatérios ndao esteroides sugere que a associacao destes
farmacos pode promover mais beneficios na prevencao e controle das complicacdes

pds-operatorias de cirurgias de terceiros molares mandibulares retidos.

Nesta direcéo, € tentador especular que o regime analgésico “ideal” para
este tipo de intervencao cirurgica possa ser obtido com a associacdao da analgesia
preemptiva e preventiva, que poderia receber o nome de analgesia perioperatoria.
Nesse caso, 0 regime analgésico teria inicio antes do estimulo nocivo, sendo

mantido no periodo pds-operatorio imediato, por ndo mais que 48 horas.
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3 PROPOSICAO

O objetivo deste estudo foi comparar, por meio de um estudo prospectivo,
duplo-cego, randomizado e cruzado, a eficacia de dois protocolos de analgesia
perioperatoria, no controle da dor, edema e limitagdo de abertura bucal decorrente
da exodontia de terceiros molares mandibulares retidos, empregando-se a
associacdo de um corticosteroide (dexametasona) com um anti-inflamatério nao

esteroide (nimesulida ou diclofenaco potassico).
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4 MATERIAL E METODO

4.1 Local da pesquisa

A pesquisa foi realizada nas dependéncias do centro cirtrgico da Area de
Cirurgia Buco-Maxilo-Facial, do Departamento de Diagndstico Oral, da Faculdade de
Odontologia de Piracicaba da Universidade Estadual de Campinas, tendo sido
aprovada pelo Comité de Etica em Pesquisa desta Instituicdo (protocolo
02761912.7.0000.5418), cujo certificado consta do Anexo.

4.2 Caracteristicas gerais da amostra

De uma amostra inicial de 52 voluntarios, foram selecionados 21 sujeitos,
de ambos 0s géneros, na faixa etaria de 18 a 30 anos, classificados de acordo com
a avaliagdo fisica como ASA |, que procuraram voluntariamente a Area de Cirurgia
Buco-Maxilo-Facial da Faculdade de Odontologia de Piracicaba/Unicamp, com
indicagao de exodontia dos terceiros molares mandibulares inclusos, assintomaticos,
sem doenga periodontal e em posi¢cdes e dificuldades cirdrgicas similares,
analisadas através de radiografias panoramicas e/ou tomografias computadorizadas
de acordo com a classificagédo de Pell & Gregori (1942), sendo agendados para tal
intervencdo. Foram considerados voluntarios aqueles individuos que, apds tomarem
conhecimento de todos os aspectos da pesquisa, concordaram e assinaram o Termo
de Consentimento Livre e Esclarecido, conforme a resolugdo n° 196/96 do
CONEP/MS. O convite para participacdo na pesquisa foi feito por meio de

comunicagéo oral.

Critérios de inclusao no estudo

¢ individuos saudaveis, classificados com base no estado fisico como
ASA [;

¢ indicacao para a exodontia bilateral dos terceiros molares mandibulares
inclusos, com similaridade na posigao anatémica;

e aptiddo em fornecer, por escrito, consentimento para participa¢gdo na
pesquisa.
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Critérios de exclusao do estudo

e histéria de uso de medicagdo com propriedades ansioliticas,
antidepressivas, analgésicas ou anti-inflamatorias nos 21 dias que antecederam o

inicio da pesquisa;

e historia de hipersensibilidade aos farmacos, substancias ou materiais
empregados neste estudo;

e gestantes ou lactantes;

e tabagistas, etilistas ou usuarios de drogas ilicitas;

e dentes com relacdo intima ao trajeto do nervo alveolar inferior;
e presenca de processos inflamatérios ou infecciosos bucais.

e auséncia nos retornos para as mensuragdes ou ndo seguimento das
recomendacgdes indicadas.

Os voluntarios incluidos e avaliados na amostra final do presente estudo
foram os individuos que se mantiveram de acordo com os critérios de inclusdo e
exclusdo supracitados, bem como executaram e concluiram todas as etapas da
pesquisa. Dessa forma, totalizando 21 voluntarios como mostra detalhadamente a

Figura 2.
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Figura 2. Fluxograma do recrutamento de voluntérios para este estudo.

Avaliados para elegibilidade(n=52)

Excluidos (n=21)

Razdes:

) Fumantes (n=4)

J Idade< 18 anos (n=9)

N&o aceitaram participar (n=3)
Alergia a 1 dos farmacos (n=1)
Envolvimento com o nervo (n=4)

[ Recrutamento

Randomizagao (n=31)

Distribui¢cao (n=31)

Deixou-se de seguir (n=10)

Raz3o:

Nao compareceu a algum retorno para mensuragdo (n=6)
Nao devolveu a ficha do protocolo de pesquisa (n=3)

Usou medicagdode resgate ndo adotado no estudo (n=1)

Analisados (n=21)

4.3 Delineamento geral e descricao dos procedimentos experimentais

As exodontias dos terceiros molares foram realizadas por um Unico
operador, professor do Programa de Po6s-Graduacdo em Cirurgia e Buco-Maxilo-
Facial, da Faculdade de Odontologia de Piracicaba-Unicamp (nivel de Doutorado),
com grande experiéncia neste tipo de intervengédo, que seguiu o protocolo cirurgico
estabelecido pela Area de Cirurgia Buco-Maxilo-Facial da FOP/Unicamp, descrito
adiante.

Os voluntéarios foram agendados para a cirurgia em duas sessoes clinicas
separadas (um lado de cada vez) com no minimo trés semanas de intervalo entre
elas, sendo alocados em um dos dois grupos da pesquisa de acordo com uma lista
codificada randomizada gerada por computador.
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Como protocolo farmacoldgico, todos os voluntarios, indistintamente,
receberam um comprimido com 4 mg de dexametasona (Decadron® — Prodome
Quimica e Farmacéutica Ltda.) para ser tomado, por via oral, uma hora antes do
inicio de cada intervencao cirurgica com o objetivo de prevenir a hiperalgesia e o
edema pos-operatério (Andrade, 2014). A profilaxia antibiética cirdrgica nao foi

empregada em nenhum caso.

No dia da cirurgia, imediatamente apds o término da explicagdo dos
cuidados pos-operatérios, os voluntarios foram submetidos a dois tratamentos
distintos, por ocasido da primeira e da segunda intervencao cirurgica, de forma
aleatéria, recebendo em uma das intervengdes nimesulida 100 mg (Scaflan®,
Mantecorp Industria Quimica e Farmacéutica S.A.), a cada 12h, por 2 dias, e na
outra intervencao diclofenaco potassico 50 mg (Cataflan®, Novartis Biociéncias
S.A.), a cada 12h, por 2 dias, via oral, constituindo os dois grupos experimentais da

pesquisa.

Como medicacdo analgésica de suporte, os voluntarios receberam os
comprimidos e foram orientados a tomar 1 comprimido de analgésico (dipirona
sédica 500 mg) a cada 4 horas, somente em caso de dor.

Os comprimidos dos anti-inflamatérios foram previamente codificados
como protocolo 1 ou protocolo 2, sendo oferecidos aos sujeitos da pesquisa de
forma aleatéria, de acordo com o lado operado (direito ou esquerdo) e com a
cronologia das cirurgias (primeira ou segunda), variaveis estas identificadas apenas
apods a andlise final dos resultados da mesma. Portanto, os pesquisadores e 0s
proprios voluntarios, nao tiveram conhecimento prévio de qual tratamento
farmacoldgico estava sendo empregado, caracterizando o estudo como duplo cego e

cruzado.

Antissepsia: a antissepsia intrabucal foi feita por meio de um bochecho
vigoroso, durante um minuto, com solucdo aquosa de digluconato de clorexidina a
0,2% (Proderma Farmacia de Manipulacdo Ltda.). Para a antissepsia extrabucal, foi
empregada solucao aquosa de digluconato de clorexidina a 2% (Proderma Farmacia
de Manipulacdo Ltda.). Além disso, foram obedecidos todos os outros cuidados de
rotina para a manutencao da cadeia asséptica.
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Anestesia local: foi empregada a solucdo de lidocaina 2% com
epinefrina 1:100.000, (Alphacaine — DFL Quimica e Farmacéutica Ltda.), nao
excedendo o volume de 3,6 mL, equivalente ao contido em 2 tubetes anestésicos. A
anestesia local foi realizada através da técnica classica de bloqueio dos nervos
alveolar inferior e lingual, seguida de um bloqueio suplementar do nervo bucal na
regidao do trigono retromolar, com os devidos cuidados de aspiracao prévia e injecao

lenta da solucdo anestésica (Malamed, 2013).

Procedimentos cirurgicos propriamente ditos: constatada a anestesia
local, as exodontias dos terceiros molares mandibulares inclusos foram realizadas
de acordo com a técnica adotada pela Area de Cirurgia Buco-Maxilo-Facial da
Faculdade de Odontologia de Piracicaba-Unicamp, que consiste de uma incisdo
mucoperiostal com |amina de bisturi numero 15, ostectomia mecanica com broca
tronco-conica n® 702 XXL, odontossecgdo e remogdo do terceiro molar com auxilio
de extratores de Seldin retos e curvos. Em seguida, foi feita a irrigacdo do alvéolo
dentario com solucéo fisiolégica de NaCl 0,9% e coaptacédo das bordas das ferida,
suturando-se os tecidos com fio de seda 4.0 através de pontos simples separados,
que foram removidos apds um periodo de 7 dias.

Foi obedecido o intervalo minimo de 21 dias entre a primeira e segunda
cirurgias (Van Gool et al., 1977).

Cuidados pos-operatorios — apds a cirurgia, os voluntarios foram
orientados a se alimentar por meio de uma dieta liquida ou semiliquida,
hiperproteica, evitar esforco fisico, exposicdo ao sol e outras recomendacoes de
rotina indicadas neste tipo de intervengdo. A higienizacdo da regido operada, em
ambiente domiciliar, foi recomendada passadas 24 horas da intervengdo, com a
orientacdo de bochechar uma solugdo aquosa de digluconato de clorexidina 0,12%
(Proderma Farmacia de Manipulagéo Ltda.), por 30 a 40 s, duas vezes ao dia, com
intervalos de 12 horas, até a consulta de retorno para a remocao da sutura, apés 7

dias.

4.4 Avaliacao do grau de ansiedade dos voluntarios

Por ocasido da consulta inicial, antes do dia agendado para cada
intervencdo (primeira e segunda), foi empregada a Escala de Ansiedade de Corah
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(1969), que consiste de um questionario com 4 perguntas, cada uma com 5
alternativas de resposta, que procura avaliar os sentimentos, sinais e reagdes dos
pacientes relacionados ao tratamento odontolégico. Cada alternativa de resposta
recebeu uma determinada pontuacdo, de 1 a 5, sendo que, ao final, os pacientes
foram classificados quanto ao grau de ansiedade com base na somatéria destes
pontos (Apéndice 2). A terminologia empregada nas questdes foi adaptada para

melhor compreensao por parte dos sujeitos da amostra (Quintana-Gomes Jr., 2002).

4.5 Avaliacao da dor pés-operatoria

Ao final de cada ato cirdrgico, os voluntarios receberam uma ficha
devidamente codificada (protocolo 1 ou 2), sendo instruidos a anotar o horario exato
no qual cessaram os efeitos da anestesia local. Neste mesmo momento,
descreveram qual sensacdo estavam experimentando, com base numa Escala
Verbal Descritiva (EVD) com quatro indicadores, numerados de 0 a 3, como se

segue:
0 = ndo estou sentindo nenhum tipo de dor.

1 = estou sentindo certo desconforto, mas nao vejo necessidade de tomar
um comprimido de analgésico (dipirona sddica 500 mg).

2 = a dor esta incomodando. Vou tomar o comprimido de analgésico.

3 = estou sentindo muita dor. Vou tomar o comprimido de analgésico e se

a dor nao for aliviada, vou avisar o dentista.

Nesta mesma ficha constava uma escala analdgica visual (EAV),
composta de um trago horizontal com 100 mm, com a extremidade esquerda da
escala sendo equivalente a nenhuma dor e a extremidade direita pior dor possivel
(Husckisson, 1982; Jensen et al., 1986; Martineli, 2001).

nenhuma dor pior dor possivel
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Nesta escala, os voluntarios foram orientados a assinalar com um traco
vertical a incidéncia e intensidade de dor apds cada intervengao, nos tempos pré-

estabelecidos (6, 8, 12, 24 e 48 horas pds-operatorias).

O espaco compreendido entre a extremidade nenhuma dor e o traco
vertical assinalado na escala foi medido por meio de um paquimetro eletrénico digital
(Starrett® 677150 mm).

Analise adicional incluiu avaliacdo do tempo entre o final da cirurgia até
quando o consumo da medicagcdo de escape tornou-se necessario para o paciente
(Ong et al., 2004). Assim, os voluntarios anotaram em um espago especifico da
ficha, o nimero total de comprimidos do analgésico empregado como medicacao de
escape consumidos no periodo de até 48 horas apds o procedimento cirurgico, bem

como o horario de tomada do primeiro analgésico, caso ocorresse.

4.6 Avaliacao do edema pds-cirurgico

No pré-operatorio foi avaliado e anotado na ficha o contorno facial do
paciente através da técnica descrita por Markovick & Todorovic (2007). Esta técnica
(Figura 3) consiste na medida da distancia entre a ponta do queixo até a parte
inferior do lobo auricular (PQLA). Ambos os pontos foram marcados previamente
com o uso de henna. A partir desta medida, foi calculado o coeficiente de edema

(CE) de acordo com a férmula descrita pelos autores:

CE = (PQLA p6s-operatoria — PQLA pré-operatéria) x 100

PQLA pré-operatéria

Figura 3 - Método de medida do edema facial (Markovick & Todorovic, 2007).
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4.7 Avaliacao da limitacao de abertura bucal

Foi considerada a abertura maxima pré-operatdria, medida em milimetros
por meio de paquimetro eletronico digital (Starrett® 6”/150 mm), na face incisal entre
0s incisivos centrais superiores e inferiores direitos. Esse procedimento foi realizado
também logo apds a cirurgia e repetido nos tempos 48h e 7 dias pds-operatorios,

sendo considerada a diferenca entre os valores pos e pré-operatorios em milimetros.

4.8 Avaliacao dos efeitos adversos

Os voluntarios foram orientados a anotar no protocolo de pesquisa os
efeitos adversos que ocasionalmente poderiam estar associados ao uso dos Aines
(nauseas, epigastralgias, cefaleia, sonoléncia ou até mesmo erup¢des cutaneas do
tipo alérgico). Da mesma forma, o uso de glicocorticoides, mesmo quando
empregados por tempo restrito, pode provocar reagdes adversas como cefaleia,
sudorese aumentada e solugos.

4.9 Avaliacao e preferéncia pelo tratamento

Ao final de cada intervencao cirargica, na consulta de retorno dos 7 dias,
0s sujeitos da pesquisa conceituaram qualitativamente (assinalando uma das
opc¢des que constavam na ficha), bem como, quantitativamente (atribuindo uma nota

na ficha) para cada uma das sessoes.

Apoés a segunda e ultima sessdo cirurgica, na consulta de retorno para a
remocdo da sutura, os voluntarios foram estimulados a responder na ficha de
pesquisa sobre a preferéncia por um dos tratamentos, com relacdo a qualidade do
periodo pés-cirurgico.

5.0 Forma de analise dos resultados

Os dados foram tratados estatisticamente, por meio da aplicacdo de
diferentes testes: Qui-Quadrado, Teste t, teste Exato de Fisher, Wilcoxon, teste
Friedman, two-way ANOVA e Kruskal-Wallis, em um nivel de significancia de 5%.
Para aplica-los foi empregado o software estatistico BioEstat 5.0 para Windows®.
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5 RESULTADOS

A composicao final da amostra esteve de acordo com as caracteristicas
dos ensaios clinicos que utilizaram o modelo de boca dividida como desenho do
estudo. Um total de 52 sujeitos foram avaliados quanto a elegibilidade para participar
do presente estudo de acordo com os critérios de inclusdo e exclusao, bem como
quanto a fidelidade na execucao de todas as etapas da pesquisa. Por conseguinte,

como resultado, a amostra final foi composta de 21 voluntarios.

ApoGs o tratamento estatistico dos dados, os codigos pré-estabelecidos
para os tratamentos foram quebrados, mostrando que o protocolo 1 consistiu da
administracdo oral da nimeslida 100 mg e o protocolo 2, do diclofenaco 50 mg.
Como a dexametasona foi administrada em ambas as intervengdes, a interpretacao
e comparacdo dos resultados sera descrita simplesmente como grupo do

diclofenaco ou da nimesulida.

Os dados demograficos dos sujeitos e outras possiveis variaveis

observadas no estudo sdo apresentados na Tabela 1.

Tabela 1 — Distribuicao dos sujeitos da pesquisa com base nos dados demograéficos.

Género
Geral Feminino Masculino p* Teste
Qui-
0, 0, 0, 0,
n (%) 21 (100%) 12 (57.1%) 9 (42.9%) 0.6625 quadrado

Idade em anos
22.6 (+0.92) 21.3(+1.17) 24.3(+1.33) 0.1077 testet
(médiazerro padrdo)

Peso em quilos
65.8 (+3.32) 61.1(+4.77) 72.1(+3.77) 0.1018 teste t
(médiaterro padrao)

Altura em cm
165.1 (x1.73) 161.2(¥1.69) 170.2 (+2.54) 0.0061 teste t
(médiaterro padrao)

IMC em kg/m?
24.0 (+0.98) 23.3(+£1.49) 24.9 (+1.29) 0.4351 teste t
(médiazerro padrdo)

Dose de diclofenaco - em mg/kg

- n 0.80 (+0.04) 0.87 (x0.06) 0.71(x0.04) 0.0530 teste t
(médiazerro padrdo)

Dose de nimesulida - em mg/kg

. N 1.60(+0.08) 1.73(#0.12) 1.42(+0.07) 0.0531 teste t
(médiaterro padrao)

* - Para a comparagao entre os géneros.
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A Tabela 1 revela que nao houve diferencas estatisticamente significantes
entre os géneros considerando a idade, peso, IMC e as doses utilizadas tanto para o
diclofenaco quanto para a nimesulida. Isso revela que houve homogeneidade em

relacao as variaveis e ao género.

A Tabela 2 mostra a distribuicdo absoluta dos sujeitos em funcao dos
grupos e da Escala Verbal Descritiva (EVD), da escala de Corah, do uso de
analgésicos, além do tempo decorrido até o uso do primeiro analgésico, da duragéao
da cirurgia e da anestesia.

Tabela 2. Distribuicdo absoluta dos sujeitos em funcdo dos grupos, da EVD, da escala de
Corah, do uso e do tempo até o primeiro analgésico, da duragao da cirurgia e da anestesia.

Grupos
Diclofenaco Nimesulida p Teste
N3o estou sentindo
nenhum tipo de 8 (38.1%) 4 (19%)
Escala Verbal dor 0.20 Exato de
Descritiva ) Fisher
Estou sentindo
13 (61.9%) 17 (81%)
certo desconforto
Muito pouco 12(57.1%) 5 (23.8%) 0.22* Qui-
ansioso quadrado
. Exato de
Corah Levemente ansioso 8 (38.1%) 10 (47.6%) 0.0233** Fisher
Modera(?lamente 1(4.8%) 6 (28.6%) 0.21%** Ex§to de
ansioso Fisher
Usou analgésicos no pds-operatorio 7 (33.3%) 9 (42.9%) Qui-
0.75
N3o usou analgésico no pés-operatério 14 (66.7%) 12 (57.1%) quadrado
1 2 (9.5%) 3 (14.3%)
2 2 (9.5%) 2 (9.5%)
Quantidade
3 2 (9.5%) 2 (9.5%)
de 0.45 Wilcoxon
4 1 (4.8%) 1(4.8%)
analgésicos
6 - 1(4.8%)

Nenhum 14 (66.7%) 12 (57.1%)
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Tempo (em horas) até o 1° analgésico

16.7 (£1.79) 10.4 (£1.20)  0.009%*** Teste t
(médiaterro padrao)

Duragao cirurgia — min
25.5 (+7.37) 24.6 (+6.56) 0.58 Teste t

(médiatdesvio padrao)

Duracdo da anestesia — min 277.4
+

281.7 (£51.65) (£46.17) 0.75 Teste t

(médiatdesvio padrao)

* - Entre “muito pouco ansioso” e “levemente ansioso”
** - Entre “muito pouco ansioso” e “moderadamente ansioso”
*** _ Entre “levemente ansioso” e “moderadamente ansioso”

**** _ Considerando somente aqueles que relataram o uso de analgésicos

Nao houve diferencas estatisticamente significantes entre os grupos
(p>0.05) considerando a classificagdo da escala verbal descritiva, o niumero de
usuarios de analgésicos, do numero de analgésicos utilizados, da duragdo da
cirurgia e nem da anestesia. Isso indica que esses fatores nao interferiram com os
resultados. Entretanto, houve maior proporcdo de sujeitos avaliados como
“‘moderadamente ansioso” no grupo da dexametasona+nimesulida do que no do
grupo dexametasona+diclofenaco. No entanto, de uma forma geral, ndo houve
diferencas entre os grupos na classificacdo de ansiedade. Além disso, o tempo
decorrido entre a cirurgia e a primeira tomada do analgésico foi mais curto no grupo
da nimesulida do que no grupo do diclofenaco.

A EAV ao longo do tempo pode ser observada na Figura 4 e na Tabela 3.



37

Figura 4. Valores de EAV (mediana, primeiro e terceiro quartis) em funcdo dos

grupos e periodos estudados.
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Tabela 3. Valores de intensidade de dor obtidos pela EAV durante os periodos avaliados e
em funcgéo dos grupos.

EAV em mm (mediana - desvio interquartilico)

6h 8h 12 h 24 h 48 h
Diclofenaco 11 (11) a* 5(11) ab 3(8) bc 1(9) bc 0(4)c
Nimesulida 12 (17) a 13 (15) a 7 (10) ab 3(5b 0(2)b
p (entre tratamentos) 0.9851 0.2273 0.3242 0.8361 0.6891

* - Letras diferentes representam diferencgas estatisticamente significantes (teste de Friedman) entre
os periodos de tempo considerando cada tratamento separadamente.

A analise dos dados mostrou que os valores de EAV ao longo do
tempo, para ambos o0s grupos, podem ser considerados como dor leve, tendo como
base a classificacdo da intensidade de dor sugerida por Collins et al. (1997). Nao

houve diferencas estatisticamente significantes (teste de Wilcoxon) entre os
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tratamentos em nenhum dos periodos de tempo. Entretanto, houve diminuicao

significativa da EAV as 12 horas para o diclofenaco e as 24 h para a nimesulida.

A abertura bucal e o coeficiente de edema estdo dispostos na Figura 5
e também na Tabela 4.

Figura 5. Média (x erro padrao) da abertura bucal e do coeficiente de edema apés

remoc¢ao dos terceiros molares, de acordo com o tratamento medicamentoso realizado.
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Tabela 4. Avaliacdo do edema e da abertura bucal no pds-operatério.

Periodos (médiat desvio padrio)

Pré Pos 48h 7 dias

Distancia entre a ponta do Diclofenaco  135.4 (+8.84) 137.7 (#9.46) 139.5(+9.46) 136.3 (+8.83)

queixo até a parte inferior do
lobo auricular (PQLA) (mm) Nimesulida 134.8 (+9.98) 136.7 (+10.18) 138.9(+10.29) 136.2 (+10.63)

Diclofenaco  45.6 (+4.3)  44.2 (+4.18)  34.6 (+4.45)  43.1 (+4.72)
Abertura bucal (mm)

Nimesulida 455 (+4.66)  44.5 (+5.33) 34.7 (£5) 43.5 (£5.39)
Coeficiente de Diclofenaco - 1.7 (x1.79) 3 (+2.38) 0.7 (£1.31)
Edema (%) Nimesulida - 1.4 (£1.88) 3.1(£2.23) 1(£2.11)

A analise (two-way ANOVA) dos valores de abertura bucal ao longo dos
periodos revelou que ndo houve diferengas estatisticamente significantes entre os

tratamentos. Entretanto, houve decréscimo significativo (p<0.001) da abertura bucal
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apoés 2 dias do procedimento, tanto para o tratamento com diclofenaco quanto com a
nimesulida. Apds 7 dias, os valores voltaram aos niveis anteriores. Da mesma forma,
o coeficiente de edema também foi maior (p<0.05) no tempo de 2 dias em relagéo
aos demais.

A Tabela 5 mostra a opiniao dos sujeitos da pesquisa, sua avaliacao dos

procedimentos e a sua preferéncia por um ou outro tratamento.

Tabela 5. Impressdes pessoais e preferéncia dos voluntarios sobre os tratamentos.

Diclofenaco Nimesulida p Teste
Otimo 13 (61.9%) 13 (61.9%)
Bom 7(33.3%) 7(33.3%)
Opinido do paciente 1.00 Qui-quadrado
Razoavel - 1 (4.8%)
Ruim 1(4.8%) -
Preferéncia por Tratamento 13(61.9%) 8(38.1%) 0.3827 Qui-quadrado
5 1(4.8%) (0%)
6 (0%) 1(4.8%)
7 1(4.8%) (0%)
Nota 0-10 0.8753  Wilcoxon
8 2 (9.5%) 5(23.8%)
9 10 (47.6%) 8(38.1%)
10 7 (33.3%) 7 (33.3%)

Como é possivel observar pela Tabela 5, ndo houve nenhuma preferéncia
por um ou outro tratamento medicamentoso, embora a maioria tenha preferido o
diclofenaco.
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6 DISCUSSAO

Ao iniciar este capitulo, € interessante destacar as possiveis variaveis que
poderiam prejudicar a interpretacdo dos resultados da pesquisa, como idade,
género, peso, altura, histéria médica, diagnostico de pericoronarites, ma higiene oral,
técnica cirdrgica empregada, experiéncia do cirurgido, qualidade e quantidade
anestésica, dificuldade do procedimento cirdrgico e duragdo do procedimento
(Graziani et al., 2006; Bouloux et al., 2007; Lago-Méndez et al., 2007). Pode-se
afirmar que, esses fatores foram controlados e quando comparados 0s grupos
nimesulida e diclofenaco, ndo houve diferencas estatisticamente significantes

demonstrando que a amostra foi homogénea.

Outra possivel variavel considerada neste estudo foi o grau de ansiedade
dos voluntarios diante de cada sessdo cirurgica. Niveis elevados de ansiedade
podem mudar a percepgdo de dor, pela diminuicdo do limiar de sensibilidade
(Guzeldemir et al., 2008; Sanikop et al., 2011), sendo que individuos ansiosos
tendem a superestimar a intensidade de eventos aversivos (van Wijk & Hoogstraten,
2005). De fato, Canakg¢i & Canakgi (2007) demonstraram que pacientes que
apresentam altos indices de ansiedade, assim classificados por meio da Escala de
Corah, sdo mais predispostos a apresentar uma resposta exacerbada a dor, se
comparados aos pacientes calmos e tranquilos.

No presente estudo, constatou-se que a grande maioria dos voluntarios
foi classificada como muito pouco ou levemente ansiosos em relacdo ao
procedimento cirdrgico a que iriam se submeter (tanto diante da primeira como da
segunda sessao cirurgica), com base na pontuagao obtida pela aplicacdo da Escala
de Corah. Estes achados reforcam a homogeneidade da amostra € o minimo

impacto de mais uma variavel nos resultados do estudo.

Em virtude da comprovada atividade analgésica e anti-inflamatoria dos
farmacos empregados, ja comparados a um placebo, optou-se na presente pesquisa
por avaliar apenas o desempenho dos dois protocolos, de forma comparativa,
dispensando-se a formagdo de um terceiro grupo de voluntarios tratados com

placebo.

O modelo experimental de remocdo de terceiros molares empregado
neste estudo € amplamente utilizado em investigacbes clinicas com o intuito de


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Lago-M%C3%A9ndez%20L%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=17448851
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avaliar os efeitos analgésicos e/ou anti-inflamatérios de diferentes farmacos como o
desempenhado no presente estudo (Meechan & Seymor, 1993; Ustln et al., 2003;
Laureano-Filho et al., 2008; De Menezes & Cury, 2010; Santos et al., 2012; Salgia et
al., 2015). Esse tipo de procedimento, além de ser comumente realizado pelos
cirurgides buco-maxilo-facial de forma rotineira, promove niveis significantes de dor
e desconforto pds-operatdrios que podem ser observados quase que imediatamente
apds o procedimento cirurgico (Meechan & Seymor, 1993; Salgia et al., 2015).

Nesse modelo de estudo conhecido como estudo de boca dividida
(splitmouth), a presenca de terceiros molares bilaterais em posicao de inclusédo
semelhantes e a possibilidade de o paciente ser controle dele mesmo, reduz a
variabilidade individual requerendo, portanto, um ndmero menor de voluntarios
(Lesaffre et al., 2007; Trindade et al., 2011).

A destreza do cirurgido e a classificacdo de inclusao dentaria poderiam
ser variaveis importantes em relacdo ao tempo de duragédo da cirurgia (Sisk et al.,
1986), esta ultima, constituindo um fator relevante e diretamente proporcional a
presenca de dor pds-cirargica, conforme observado por Lago-Méndez et al. (2007).
Entretanto, Amin & Laskin (1983) e Northolt (1998) ndo encontraram essa relagao
entre a duracao da cirurgia e dor po6s-operatéria.

No presente estudo, o tempo necessario para a realizacao da intervencao
foi semelhante entre os dois grupos, nao havendo diferenga significativa. O tempo
médio de duragéo cirargica obtido foi em torno de 25 minutos, se equiparando aos
tempos obtidos por outros estudos que utilizaram metodologia similar, como Sierra-
Rebolledo et al. (2007), Laureano-Filho et al. (2008) e Pouchain et al. (2015), por
exemplo, que apontaram tempo cirargico entre 20 a 30 minutos. Divergindo dos
achados de Lago-Méndez et al. (2007) que observaram um tempo de 36,8 minutos
com grande variagdo (+ 22,8 minutos), talvez devido a terem utilizado varios

cirurgides com pouca experiéncia.

Esta constatacao confirma que o fato dos procedimentos cirurgicos no
presente estudo terem sido realizados por um operador Unico e com grande
experiente, juntamente com a similaridade bilateral de posi¢cao de inclusdo dentaria
para o controle da dificuldade cirurgica (critério de inclusdo), promoveu uma menor

variabilidade na duracao do ato cirurgico.


http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Lago-M%C3%A9ndez%20L%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=17448851
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42

Sao encontrados na literatura diversos métodos utilizados para a
mensuracdo do edema péds-cirargico como radiografias, tomografias, fotografias,
hastes de metal, entre outros (Kocer et al., 2014). Para a mensuracao do edema foi
utilizado no presente estudo, o método descrito por Markovik & Todorovic (2007) que
demonstrou ser capaz de identificar diferencas volumétricas na regido mandibular,

além de ser um método néo invasivo, de baixo custo, simples e reaplicavel.

Com relacdo ao edema, em ambos 0S grupos ocorreu um aumento
significativo apds a intervengdo, com o pico sendo atingido no tempo de 48h pos-
operatérias, sendo que apo6s 7 dias os valores se aproximaram dos basais. Esse
resultado ratifica os achados de Buyukkurt et al. (2006) e Laureano-Filho et al.
(2008) que também constataram que o edema maximo ocorria nas 48h poés-
cirurgicas, quando empregada a associagao de prednisolona + diclofenaco ou 8 mg

de dexametasona, respectivamente.

Entretanto, De Menezes & Cury (2010) obtiveram maximo edema 72h
apés a intervengdo, com continuo aumento até depois desse tempo, quando
compararam a nimesulida e o meloxicam em doses pré e pds-operatérias no
controle das morbidades p6s-remocao de terceiros molares. Também difere dos
resultados de Majid & Al-Mashhadani (2014) e Lépez-Carriches et al. (2006) que

reportaram edema maximo 24h pds-operatérias quando utilizaram o diclofenaco.

Esses achados reforcam o emprego de um corticosteroide em dose Unica
pré-operatéria como protocolo interessante principalmente na redu¢do do edema e
da limitagdo de abertura bucal apds intervencbes cirlrgicas bucais (Sisk &
Bonnington,1985; Koger et al., 2014; Majid & Al-Mashhadani, 2014). Esse efeito
sobre 0 edema promove redug¢do do tempo de interferéncia do mesmo na qualidade
de vida do paciente, que volta a sua rotina mais rapidamente, motivo da escolha da
dexametasona como protocolo pré-operatério nos dois grupos pertencentes a esta

pesquisa.

A limitacao de abertura bucal, uma consequéncia direta do edema, capaz
de comprimir estruturas nervosas e causar dor (Savin & Ogden, 1997), foi avaliada
pelo célculo da diferenga da maxima abertura bucal entre os periodos pré e pos-
cirirgicos. Nas primeiras 48h apds a intervencédo houve um decréscimo significativo

da ordem de 10mm na abertura maxima bucal, independentemente do tratamento, o
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que esta de acordo com o estudo de Buyukkurt et al. (2006) que testou a
combinacao de prednisolona com o diclofenaco e observou menor abertura bucal no
segundo dia p6s-operatério, com aproximadamente 10mm de reducao, diferindo dos
achados de Majid & Al-Mashhadani (2014) que verificaram essa redugdo maxima
passadas 24h pés-operatérias. Por outro lado, De Menezes & Cury (2010) e
Pouchain et al. (2015), com o uso da nimesulida, relataram uma diminuicdo maxima

somente apos 72h e 24h pos-cirurgicas, respectivamente.

Apesar de nao ter havido diferengas significativas na comparagéo entre
0s grupos nimesulida e diclofenaco, durante o periodo de 7 dias pés-operatérios
avaliados na presente pesquisa, observou-se que a partir das 48h ocorreu reducao
continua do edema e aumento significativo na abertura bucal, culminando na
recuperacao total dessas sequelas no sétimo dia, quando os valores voltaram aos

niveis pré-cirargicos (basais).

Estes dados diferem dos achados nos estudos de De Menezes & Cury
(2010) que empregou a nimesulida em seus pacientes, bem como com o estudo de
Lépez-Carriches et al. (2006) que utilizou o diclofenaco como farmaco avaliado, pois
ambos estudos observaram um aumento significativo da capacidade de abertura
bucal somente apds 72h pds-operatdrias. Outra constatagdo divergente foi a de que
em nenhum desses dois estudos supracitados a recuperagcao total do edema e
abertura bucal foi atingida durante o periodo de uma semana de avaliacao, fato
alcancado pelo presente estudo e por Buyukkurt et al. (2006) no mesmo periodo de

avaliacao.

Devido a subjetividade da avaliacdo do grau de dor sofrida pelo individuo,
procurou-se investigar a opinido dos sujeitos da pesquisa, por meio de uma Escala
Analégica Visual (Hargreaves, 1988), para comparar os niveis de dor relatados pelos
individuos nos diferentes tempos pré-estabelecidos, de acordo com a classificagéo
da intensidade de dor sugerida por Collins et al. (1997). Independente do tratamento
utilizado neste estudo, o nivel de dor relatada pelos voluntarios por meio da EAV
foram consideradas como dor leve ao longo de todo o tempo analisado.

Alguns autores relataram que a dor alcanga intensidade maxima de 2 a 4
horas depois do final da cirurgia (McGrath et al., 2003; Simone et al., 2013), outros
referem em torno de 5h poés-operatérias (Benetello et al., 2007). Neste estudo os
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dados revelaram que ndo houve diferenca estatisticamente significante entre as
auto-sensacodes, quando da comparacgao entre os tratamentos, sendo encontrados
0s picos maximos de dor no tempo de 6h para o grupo do diclofenaco e 8h pos-
operatérias para o grupo da nimesulida. Pouchain et al. (2015) que investigou a

eficacia da nimesulida, obteve pico de dor 6h horas apds o procedimento cirurgico.

Quando considerado individualmente cada tempo de avaliagao,
encontrou-se uma redugdo significativa dos niveis de dor as 12 horas para o
dexa+diclofenaco e as 24 horas para o tratamento dexa+nimesulida, sugerindo uma
redugado mais rapida no grupo do diclofenaco. No estudo de Pouchain et al. (2015) o
alivio da dor foi observado somente 48h pdés-operatdrias ao utilizar a nimesulida,

diferindo dos dados obtidos no presente estudo.

Quando questionados sobre como se sentiam com o fim dos efeitos da
anestesia, a maioria dos individuos participantes do estudo relatou, por meio da
Escala Verbal Descritiva, ndo sentir nenhum tipo de dor ou sentir certo desconforto,

mas sem a necessidade de tomar um comprimido de analgésico.

Analise adicional da dor pds-operatéria neste estudo, incluiu avaliacao do
tempo entre o final da cirurgia até quando o consumo da medicacdo de resgate
tornou-se necessario para o paciente (Ong et al, 2004). Como medicacdo de
resgate foi empregada a dipirona sédica 500 mg, farmaco bastante utilizado no
Brasil (Andrade, 2014) com comprovada eficacia analgésica no controle da dor pés-
operatéria na cirurgia de terceiros molares retidos (Bagan et al., 1998; Barron et al.,
2004; Noronha et al., 2009), além de ser o fadrmaco de escolha para esse mesmo
designio no estudo de Lépez-Carriches et al. (2006).

Os voluntarios que consumiram a medicagcdo analgésica de suporte,
revelaram ter ingerido, em média, 2 comprimidos durante o periodo de avaliacdo do
estudo, ndo havendo diferenca significativa entre os protocolos empregados. Esses
dados confirmam o grau leve de dor sentido e relatado pelos voluntarios, ja que a

maioria (62% da amostra) nao necessitou tomar nenhum comprimido.

Com relagdo ao tempo decorrido entre a cirurgia e a primeira tomada do
analgésico foi observado um tempo de 10h no grupo da nimesulida e de 16h para o
diclofenaco. Esse dado determina a duracdo dos efeitos analgésicos das drogas
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avaliadas, em que se verifica uma maior duragao desse efeito no tratamento com o

diclofenaco, onde o tempo foi mais longo.

Os achados sobre os padrdes de dor, edema e abertura bucal no decorrer
do tempo avaliado encontrados no presente estudo, estdo de acordo com outros
estudos com sintomas similares que obtiveram maximo alcance nos primeiros dois
dias pds-operatorios e geralmente se restabelecem ao nivel pré-operatério no sétimo
dia (White et al., 2003; Bamgbose et al., 2005).

Diante dos resultados e constatada a semelhanca entre os tratamentos é
importante considerar como fator relevante para a escolha de um dos dois
protocolos, o potencial dos farmacos empregados em produzir efeitos adversos.

De maneira geral, a incidéncia de efeitos adversos com o uso de
corticosteroides estd relacionada com terapias de longa duragdo, 0 que vai ao
encontro da metodologia do presente estudo, em que a dexametasona foi

empregada em dose Unica.

A investigacdo da toxicidade de diferentes farmacos tem sido o foco de
varios estudos farmacologicos. No estudo de Olmedo et al. (2001) 37,3% dos
pacientes relataram algum tipo de efeito adverso. Os principais efeitos adversos
relacionados aos AINEs sdo os disturbios gastrintestinais, hematolégicos, renais e
hepaticos (Henry et al., 1996; Lapeyre-Mestre et al., 2006; Kim et al., 2009; Majid &
Al-Mashhadani, 2014), podendo induzir também reacdes de hipersensibilidade de
pele e mucosa (Palma-Carlos et al., 2006).

A nimesulida, um dos AINEs empregados neste estudo, encontra-se
intimamente envolvida a eventos adversos de toxicidade hepatica. Estudos revelam
que essa hepatotoxidade provocada pela nimesulida € muito maior quando
comparada a outros AINEs. No entanto, segundo estudo de Macia et al. (2002) esse
fato esteve relacionado principalmente com o uso da nimesulida por mulheres idosas
e submetidas a uma média de tratamento de 62 dias. Na odontologia em que se
emprega esse farmaco em periodos curtos, como no presente estudo, nao foi
observado nenhum tipo de intercorréncia adversa, consentindo com os estudos de
De Menezes & Cury (2010) e Da Costa Araujo et al. (2012).

Assim como a eficacia e os beneficios da nimesulida sdo evidentes, a

possiblidade de provocar efeitos hepaticos adversos ndao pode ser negligenciada,
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principalmente quando existem outros AINEs que provaram ser seguros e eficazes,
além de promoverem menor risco ao paciente (Loh & Ong, 2011).

Henry et al. (1996) em um estudo de metanalise, estimaram o risco
relativo de complicagdes gastrintestinais com o uso individual de diversos farmacos.
Concluiram que, em geral, o ibuprofeno, seguido do diclofenaco, estdo associados a
um menor risco relativo. Além disso, segundo eles, o uso de farmacos de baixo risco
e em baixas doses, como primeira linha no tratamento, pode reduzir

consideravelmente a toxicidade gastrintestinal desses farmacos.

lgualmente ao grupo da nimesulida, ndo houve nenhum relato de efeito
adverso no grupo do diclofenaco, fato observado também pelos estudos de
Bamgbose et al. (2005).

Quase a totalidade dos pacientes qualificaram ambos os tratamentos
como “bom” e “6timo” e embora a maioria dos voluntarios (61%) tenha preferido o

tratamento com diclofenaco, estes dados nao foram estatisticamente significantes.

A combinacdo de esteroides com AINEs no tratamento de dor e
inflamagdo aguda, sugere resultar em o6timo efeito analgésico (AINEs) e anti-
inflamatoério (ambas as drogas) com auséncia de efeitos adversos (Lin et al., 1996;
Bamgbose et al., 2005). Ao considerarmos os resultados do presente estudo, essa
expectativa foi ratificada, pois a combinacdao do uso de dexametasona, tanto com a
nimesulida quanto com o diclofenaco, no controle das morbidades p6s-operatérias
da extracédo de terceiros molares, foram efetivas. Esses resultados apoiam a opiniao
de Sisk & Bonnington (1985), Bamgbose et al. (2005 ) e Byukkurt et al. (2006), que
julgam que a sinergia dos efeitos produzidos por esses grupos de drogas trazem

maiores beneficios ao paciente do que seus empregos isolados.

Desta forma, o protocolo ideal a ser empregado em cirurgias de terceiros
molares retidos deve ser capaz de controlar a dor, reduzir o edema e a interferéncia

na abertura bucal, além de nao produzir efeitos adversos indesejados.

Existem poucos estudos que investigam a eficacia da combinacdo de
esteroides com AINEs no tratamento das sequelas p6s-cirurgia de terceiros molares.
Dentre eles, grande parte os avalia em combinacdes em regimes preemptivos ou
preventivos. Portanto, o emprego de um regime perioperatério com a combinagao
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dessas drogas nao foi encontrado na literatura, o que diferencia e traz autenticidade
ao presente estudo.

Nesta dire¢do, acredita-se que a presente investigagéo tenha contribuido
para consolidar a eficacia de ambos os protocolos no controle da dor, edema e
limitacdo de abertura bucal, quando empregados em um regime de analgesia
perioperatoria.
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7 CONCLUSAO

O regime de analgesia perioperatéria, via oral, com o uso da
dexametasona 4 mg, administrada 1 hora antes da cirurgia, seguida do diclofenaco
50 mg ou da nimesulida 100 mg, a cada 12h, nas primeiras 48h pds-cirurgicas,
apresentam uma eficacia similar no controle da dor, edema e limitacao de abertura

bucal apds a exodontia de terceiros molares mandibulares retidos.
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APENDICE 1 - Orientacées ao paciente

CUIDADOS ANTES DAS CIRURGIAS

1. Nao tome bebidas alcodlicas no dia da cirurgia.

2. Alimente-se sem restricbes quanto ao tipo de alimento*, porém moderadamente.
3. Evite exercicios fisicos exagerados no dia da intervengao.

4. Coloque uma roupa de forma a ficar confortavel.

5. Chegue uma hora antes da hora marcada, com um acompanhante.

CUIDADOS APOS AS CIRURGIAS

Repouso

1. Faga repouso o maior tempo possivel.

2. Ao deitar, mantenha a cabeca mais alta que o restante do corpo.

3. Evite atividades fisicas e exposicao demasiada ao sol, durante os préoximos 2 dias.
4. Evite falar muito.

Alimentacao

1. Nao deixe de se alimentar, preferindo uma alimentacao liquida ou pastosa, fria.

2. Alimente-se a cada 2 a 3 horas. Tome agua a vontade, pois a hidratagdo é importante.
2. Nao faca movimentos de sucg¢édo, como tomar liquidos com ajuda de canudinho.

3. Evite alimentos que possam ferir a area operada.

Cuidados com a ferida

1. Nao toque o local da ferida com os dedos ou qualquer objeto.

2. Algum sangramento podera ocorrer no restante do dia. Manchas de sangue poderao ser
observadas no seu travesseiro, ao acordar.

Higiene bucal
1. Escove os dentes normalmente, tomando cuidado com a area operada.
2. Escove a lingua.

Outros cuidados

1. Se for fumante, evite fumar pelo menos no dia da cirurgia.

2. Nao tome bebidas alcodlicas de nenhuma espécie nos préximos 2 dias.

3. Tome corretamente a medicagéao receitada.

4. Nao tome nenhum medicamento por conta propria.

5. E comum vocé sentir certo desconforto apds acabar os efeitos da anestesia. Porém, no
caso de dor, inchagco ou sangramento excessivo, comunique-se com seu dentista para as
orientacoes necessarias.

6. Nao deixe de comparecer a consulta de retorno para a remocao dos pontos.



APENDICE 2. Protocolo de pesquisa
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—
W~ Ficha a ser preenchida pelo pesquisador
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Projeto: “Analgesia perioperatéria em exodontias de terceiros molares mandibulares

inclusos: comparacdo entre dois protocolos.”.

Nome paciente: Data: __ /
Idade: Peso: Altura: Tel:

Primeira Cirurgia ( ) Segunda Cirurgia ( )

Dente: ()38 ()48

TRATAMENTO 1 ( ) TRATAMENTO 2 ( )

Inicio da cirurgia (a partirdaincisdo): _ h

Término dacirurgia (suturadaferida): _ h

Volume de anestésico: (numero de tubetes):

Intercorréncias (descrever):

*Mensurac¢do do edema e limitagdo de abertura de boca:

Pré-operatério Pés-operatdrio
T-C= T-C=
T—-M-= T—-M-=
O-A-= O-A-=
L-M-= L-M=
Abertura = Abertura =
Apds 48h Apds 7 dias
T-C= T-C=
T-M= T-M=
O-A-= O-A-=
L-M= L—-M=
Abertura = Abertura =

Qual o tratamento de preferéncia do paciente?
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Fase | (basal) — Aplicacdo da Escala de Corah para a classificagcdo do grau de ansiedade:
A. Se vocé tiver que se submeter a uma cirurgia bucal amanha, como se sentiria?

1 —tudo bem, ndo me importaria

2 —ficaria ligeiramente preocupado

3 —sentiria um maior desconforto

4 — estaria com medo do que poderd acontecer

5 —ficaria muito apreensivo, ndo iria nem dormir direito

B. Quando se encontra na sala de espera, esperando ser chamado pelo dentista, como se
sente?

1 —tranquilo, relaxado

2 —um pouco desconfortdvel

3 —tenso

4 — ansioso ou com medo

5 —tdo ansioso ou com medo que comego a suar e me sentir mal

C. Quando vocé ja se encontra na cadeira do dentista, aguardando que ele comece a fazer a
anestesia local, como se sente?

1 —tranquilo, relaxado

2 —um pouco desconfortdvel

3 —tenso

4 — ansioso ou com medo

5 —tdo ansioso ou com medo que comego a suar e me sentir mal

D. Vocé ja se encontra anestesiado. Enquanto aguarda o dentista pegar os instrumentos
para comegar a cirurgia, como se sente ?

1 —tranquilo, relaxado

2 —um pouco desconfortavel

3 —tenso

4 — ansioso ou com medo

5 —t30 ansioso ou com medo que comeco a suar e me sentir mal

Pontuacao:

Na avaliacdo dos resultados, a pontuacdo obtida neste questionario foi assim interpretada:
Até 5 pontos = muito pouco ansioso

De 6 a 10 pontos = levemente ansioso

De 11 a 15 pontos = moderadamente ansioso

De 16 a 20 pontos = extremamente ansioso

Classificagao:
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Protocolo de pesquisa

S

4 . . L.
WS Ficha a ser preenchida pelo voluntario
Nome: Data: __ / /
TRATAMENTO 1 ( ) TRATAMENTO 2 ( )

* Anote o horario no qual acabaram os efeitos da anestesia local?
* Apds cessados os efeitos da anestesia, qual sua sensagdo?

0 = nao estou sentindo nenhum tipo de dor.

1 = estou sentindo certo desconforto, mas ndo vejo necessidade de tomar um comprimido
de analgésico (dipirona sddica 500 mg).

2 = a dor esta incomodando. Vou tomar o comprimido de analgésico.

3 = estou sentindo muita dor. Vou tomar o comprimido de analgésico e se a dor nao for
aliviada, vou avisar o dentista.

* Se vocé tomou o analgésico, marque o hordrio da primeira tomada
* Quantos comprimidos do analgésico vocé tomou apds a cirurgia?

* Assinale, com um traco vertical, a sua sensac¢do de dor nos seguintes horarios:

__h_

nenhuma dor pior dor possivel
_h_

nenhuma dor pior dor possivel
__h_

nenhuma dor pior dor possivel
__h_

nenhuma dor pior dor possivel

h

nenhuma dor pior dor possivel



*0O que vocé achou deste tratamento para a dor?

( )Ruim ( )Razodvel ( )Bom ( )Otimo

*Que nota vocé daria para esse tratamento?
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ANEXO 1 - Certificado de Aprovacgio pelo Comité de Etica em Pesquisa
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