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RESUMO

Analgésicos e antiinftamatérios séo amplamente receitados em Odontologia
e podem alterar o limiar de percepgao de dor. O objetivo deste trabalho foi avaliar
se o acido mefendmico, administrado em dose (nica, interfere no limiar de
resposta basal do dente & estimulagido elétrica. Trinta voluntarios foram
submetidos a 2 sessGes de estudo, com intervalo minimo 2 semanas entre ¢las,
nas guais foram avaliados os caninos e primeiros molares superiores e inferiores
do lado esquerdo. Em cada sessdo foram realizadas 4 avaliagbes: a primeira
previamente a administra¢do do tratamento (500 mg de acide mefenamico ou
placebo), e apds 1, 2 e 4 horas da ingestao. Cada avaliagdo constou da medida da
resposta pulpar de cada dente por 3 vezes pela aplicagio de estimulo elétrico
(“pulp tester”), com intervalo de 2 minutos entre as aplicagdes. O grau de
desconforio proporcionado pela aplicagdo do estimulo elétrico foi avaliado por
meio da Escala Analdgica Visual (EAV). Os resuliados de limiar de resposta basal
obtidos foram avaliados pelo teste de Tukey e os resultados referentes a EAV
pelos testes de Friedman e Wilcoxon. Nao foram observadas diferengas
estatisticas entre os tratamentos propostos. Foram observadas diferengas
estatisticas (p<0,05), porém nao clinicamente significativas entre os resultados de
estimulagdo elétrica pulpar entre os diferentes tempos avaliados apenas para os
caninos superior e inferior dentro de cada tratamento isoladamente. Nao foram
observadas diferencas entre tratamentos e tempos com relagdo a EAV. Dentro
das condicdes deste experimento, conclui-se que o acido mefenamico, utilizado
em dose Unica, ndo diferiu do placebo e nao alterou o limiar de resposta basal do

dente & estimulagdo elétrica.



1. INTRODUCAO

O uso de estimulo elétrico para avaliagdo da laténcia e duragio da
anestesia local em Odontologia € bastante difundido na literatura (Donaldson et al,
1987; Raab et al, 1990; Haas et al, 1991; Odor et al, 1994; Replogle et al, 1997;
Branco, 2006). A auséncia de danos teciduais a polpa dental, mesmo sob
estimulagdo continua e prolongada {McDaniel, 1973), aliada a facilidade de
aplicagio e padronizacdo, correlagcdo com os resultados da clinica e precisdo na
avaliacao dos parametros da anestesia (Raab et al, 1990; Certosimo & Archer,
1996; Kitamura, 1983; Lemmer & Wiemers, 1989; Dreven et al, 1987), sdo 0s
fatores da escolha deste tipo de estimulo para avaliagdo da anestesia pulpar.

A aplicagé@o do estimulo eléfrico sobre o esmalte dental estimula as fibras
sensoriais mielinizadas do tipo A (Bender et al., 1989) produzindo sensagio de
pulsagao, formigamento, vibragao ou dor {Cooley et al, 1984).

A intensidade de correnie necessaria para provocar um estimulo varia de
acordo com o dente avaliado e com o individuo. O limiar basal € defido como a
menor intensidade de corrente capaz de ser percebida pelo individuo {Cooley et
al, 1984), enquanto que a auséncia de percepgado ao estimulo maximo produzido
pelo aparelho, apds injecdo anestésica, é considerada como anestesia completa
(Mc Lean et al, 1993).

A variabilidade de resposta a percepgéo de estimulo doloroso é descrita na
literatura, tanto intra-individuo, quanto entre individuos, pois este tipo de estimulo
depende de fatores culturais, psicolégicos, expectativas sociais divergentes,

fatores situacionais e da experiéncia de vida do individuo (Riley et al, 1999).



Ha também relato de diferengas na percepgdo de dor de acordo com o
periodo do dia. Assim, O’Donoghue & Rubin, 1877 (citados por Péliman, 1982)
observaram menor consumo de analgésicos apds colecistectomia no periodo da
tarde do que a noite e pela manha. Da mesma forma, parece haver um periodo de
maior acdo analgésica, conforme observado por Pdliman, 1980 (citado por
P&llman, 1982), com aumento do limiar de dor esponténea ng dente pela dipirona
no inicio da tarde e menor efeito nos outros periodos do dia.

Os analgésicos sao amplamente receitados em odontologia para a
prevencao e alivio da dor leve e moderada (Andrade, 2006), sendo também
usados através de auto-medicacdo para outros processos dolorosos, uma vez que
no Brasil sdo vendidos sem prescrigéo médica.

O acido mefendmico, comercializado sob a denominagio “Ponstan”, € um
medicamento da classe dos fenematos, derivado do acido N-fenilantranilico com
conhecida atividade analgésica contra dores causadas por doengas reumaticas,
lesbes de tecidos moles, outros distirbios musculo-esqueléticos e dismenorréia,
sendo que sua atividade pode ser étravés de acdo central ou periférica; possui
também atividade antiinflamatéria por sua capacidade de inibir a ciclooxigenase ou
antagonisar alguns efeitos das prostaglandinas, sendo utilizado principalmente na
terapia de curto prazo para osteoartrite e artrite reumatoide (Goodman & Gilman,
1996).

Alguns trabalhos avaliaram a atividade analgésica e antiinflamatéria do
Ponstan em Odontologia, atestando sua utilidade no alivio da dor apods extragdes

e terapia endoddntica (Lownie ef al, 1992; Rowe ef al, 1981; Rowe et al., 1980)



sendo que a medicacéo foi bem tolerada pelos voluntarios quanto aos efeitos
toxicos e teve efeito analgesico similar ou superior ao da aspirina.

A dose terapéutica do acido mefenamico é de 500 mg (DEF, 98/99), e sua
toxicidade manifesta-se principalmente sobre o sistema gastrointestinal, o efeito
adverso mais grave, poerém enconirado em casos esporadicos, € a anemia
hemolitica, que pode ter origem auto-imune (Goodman & Gilman, 1996).

Apesar do longo uso de estimulos elétricos para avaliagdo da anestesia
odontolégica, e da possibilidade de analgésicos e antiinflamatérios poderem
interferir com a percepg¢ao de dor, apenas dois estudos relatam a interferéncia
destes medicamentos sobre o limiar basal de estimulagido dental. Assim,
Rohdewald & Neddermann (1988), em estudo cruzado e duplo-cego em 18
voluntarios, observaram diminuigdo do limiar basal de estimulagdo ao estimulo
elétrico aplicado no dente apods aplicagdo de adesivo intra-bucal com diversas
doses de dipirona. Da mesma forma, Carnes et al (1998) observaram redugao no
limiar basal de estimulagdo, em estudo duplo-cego ndo-cruzado, utilizando
meperidina, placebo, naproxeno sédico ou paracetamol (1g). Nao hé estudos a
respeito da interferéncia do acido mefendmico sobre o limiar basal de resposta do

dente a estimulos elétricos, o que motivou ¢ presente estudo.



2. DESENVOLVIMENTO

2.1. OBJETIVO

Avaliar se o acido mefenamico, administrado em dose tinica, interfere no

fimiar de resposta basal do dente a estimulagao elétrica.

- Beneficios do experimento

Permitir maior controle no delineamento experimental de estudos sobre
anestesia odontolégica, a partir da confirmagao da existéncia ou nao de
interferéncia do acido mefenamico sobre o limiar de resposta basal do denie a

estimulagéo elétrica.

2.2. MATERIAL E METODOS

Este projeto foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa da Faculdade
de Odontologia de Piracicaba — UNICAMP ({Processo n® 057/2005), e foi realizado
no Laboratério de Pesquisas Clfnicas da Area de Farmacologia, Anestesiologia e

Terapéutica da Faculdade de Odontologia de Piracicaba — UNICAMP (Anexo 1).

-Selecdo dos voluntarios

Foram selecionados para este estudo 30 voluntarios, de ambos 0s sexos,
com idade entre 18 e 45 anos apresentando as seguintes caracteristicas:

e nivel de instrugdo semethante;

e caninos e primeiros molares superiores e inferiores do lado esquerdo

livies de carie e restauracbes extensas, sem doenca periodontal ou
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tratamento endoddntico, sem historia de dor ou trauma e responsiveis a
estimulo elétrico (“pulp tester”);

* auséncia de processos dolorosos em curso na regido orofacial;

* auséncia de uso de medicagdo que pudesse potenciatmente interferir ng
percepgao do estimulo aplicado ao dente, como analgésicos,
antiinflamatérios, ansioliticos e outros por pelo menos 15 dias antes da
participagao no estudo, a exce¢io do medicamento avaliado na pesquisa;

* auséncia de alteragbes sistémicas que contra-indicassem o uso do
medicamento a ser testado ou hipersensibilidade ac mesmo;

* experiéncia prévia de uso do medicamento em processos dolorosos, sem
intercorréncias devidas ao uso do mesmo.

Previamente ao experimento os voluntarios responderam a um questionario
sobre suas condi¢bes de saude. Em seguida, foram submetidos a exame bucal,
avaliago da pressdo arterial e freqléncia cardiaca, sendo agendados para as
sessfes experimentais aqueles que apresentaram valores normais dos
pardmetros avaliados e interesse em participar da pesqulisa.

Apds serem informados sobre as condigbes da pesquisa pelos
pesquisadores responsaveis, os voluntarios que se dispuseram a participar
livremente da mesma e preencheram todos os requisitos de saude geral e bucal
necessarios assinaram o termo de consentimento livre e esclarecido, sabendo que

poderiam deixar de participar da pesquisa a qualquer momento.
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-Material utilizado

Para a avaliacdo da responsividade pulpar de cada dente foi utilizado um
aparelho emissor de impulso elétrico, denominado “pulp tester” (Vitality Scanner —
modelo 2006, Analytic technology).

O aparelho foi calibrado e avaliado quanto a voltagem emitida através de
teste comparativo em osciloscopio [Oscilloscope OS-8100 100mhz (Gold Star)],
pela FUTRON Data Controles, para emitir impulsos elétricos com aumento gradual
variando de 0 a 300V {correspondente a escala digital de 0 a 80 do aparelho) e
corrente de 0,08mA, caracterizados por 10 pulsos com distincia de 6ms entre
cada um e 65ms entre um pulso e outro.

Foram utilizados neste estudo Acido Mefenamico (Ponstan® comprimidos de
500mg, Parke-Davis) e Placebo (Proderma Farmacia de Manipulagdo Ltda), os
quais foram macerados e colocados em capsulas pela Proderma Farmacia de
Manipulacdo Lida, para que apresentassem aspecto e sabor idénticos,

impossibilitando seu reconhecimento pelo voluntario e pelo pesquisador-avaliador.

- Desenvolvimento da pesquisa

Este estudo foi caracterizado como cruzado e duplo-cego.

Cada voluntario foi submetido a 2 sessdes de avaliagdo da responsividade
pulpar dos caninos e primeiraos molares superiores e inferiores do lade esquerdo.

Em cada sessao de avaliagdo os dentes foram testados 3 vezes quanto ao
grau de reatividade aos estimulos elétricos produzidos pelo “pulp tester”, com
intervalo de 2 minutos entre as aplicacbes. Em seguida, o voluntario tomou 500

mg de acido mefenamico ou placebo. As capsulas contendo os tratamentos foram
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administradas aleatoriamente e de forma duplo-cega nas sessdes. Apds 1, 2 e 4
horas da ingestdo dos tratamentos 0s dentes foram novamente testados quanto a
sua reatividade aos estimulos elétricos. O periodo de intervalo entre as sessdes
foi de, no minimo, 2 semanas.
A realizagéo do teste elétrico seguiu as seguintes etapas:
» aplicagao de solugéo acidulada de fluoreto de sédio 1,23% na forma de
gel, ao eletrodo funcionando comeo substancia condutora;
* posicionamento do eletrodo no tergo médio do dente a ser avaliado;
e fechamento do circuito com o voluntario segurando a por¢ao metalica do
“pulp tester”;
¢ anota¢ao do valor da escala na qual o individuo apresentou resposta no
dente testado;

Cada voluntario foi instruido a afastar a cabega quando comegasse a ier
percepgdo do estimulo, que pode ocorrer como pulsagdo, formigamento, vibragédo
ou inicio de sensacio dolorosa.

Foi também avaliado o grau de desconforto proporcionado pela aplicagao
do estimulo elétrico. Para isto, o voluntério foi questionado sobre a dor sentida
durante os testes, antes e apds a ingestdo da capsula contendo medicamento ou
placebo, em cada dente, através do uso da Escala Analégica Visual. Esta escala
consiste de uma linha de 10cm, sem demarcagdes, apresentando na extremidade
esquerda o nimero 0 (zero) e na extremidade direita 0 ntmero 10 (dez),
representando, respectivamente “nenhuma dor” e “pior dor possivel” (Joyce et al,

1975). A escolha da Escala Analdgica Visual para este trabalho baseou-se no fato
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de gue todos os voluntdrios apresentaram nivel de instrugdo semelhante e
compativel com o entendimento da mesma, além de nédo apresentarem limitacoes
fisicas ou psicologicas.

Os voluntarios foram orientados a marcar, com um frago vertical, a
sensibilidade dolorosa sentida apés cada aplicagio do teste elétrico. Em seguida
foi medida, com auxilio de uma régua, a distancia ente o ponto 0 e a demarcagio
feita pelo voluntério, definindo a intensidade da dor expressa em valor numérico.

- Forma de analise dos resultados

Os resultados obtidos ap6s avaliagao da sensibilidade pulpar com estimuio
elétrico foram submetidos a analise de variancia (Anova) para medidas repetidas e
teste de Tuckey. Para a execugao dos testes foi necessaria a transformacao para
raiz quadrada dos resultados dos dentes canino superior e molar inferior; e
transformagao para log na base 10 dos resultados dos dentes canino inferior
molar superior.

Os resultados referentes ao grau de desconforto proporcionado pela
aplicacéo do estimulo elétrico, obtidos através da EAV, por ndo apresentarem
distribuicdo normal, foram submetidos ao teste de Friedman para observagéo de
possiveis diferencas estatisticas entre os tempos avaliados {0, 1, 2 e 4h) de cada
sessdo; e pelo teste de Wilcoxon para estabelecer se houve diferenga entre o

mesmo horario das sessées.
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2.3. RESULTADOS

Os resultados de limiar basal pulpar para os dentes canino superior, molar
superior, canino inferior e molar inferior sdo mostrados nas figuras 1 a 4,
respectivamente.

Para o canino superior esquerdo foi observada diferenca estatisticamente
significante entre os resultados obtidos antes do tratamento em relagiao as demais
medidas (1, 2 e 4 horas apds o tratamento), em ambos o0s tratamentos, sem
diferenga entre eles.

Para o canino inferior esquerdo foi observada diferenga estatisticamente
significativa apenas entre os resultados obtidos antes do tratamento em relagao as
medidas realizadas 4 horas apés o tratamento, em ambos os tratamentos, sem
diferenga entre eles.

Nao foram encontradas diferencas estatisticamente significativas entre as
medidas (antes, 1, 2 e 4 horas apds o tratamento) ou entre os tratamentos para os

primeiros molares superior e inferior esquerdo.
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Figura 1. Médias das medidas de percepgao do estimulo elétrico no canino
superior esquerdo antes e 1, 2 e 4 horas apds a administracdo dos tratamentos

(Letras diferentes indicam diferenga [p<0,05} entre tempos para o0 mesmo

tratamento).
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Figura 2. Médias das medidas de percepgao do estimulo elétrico no primeire molar

superior esquerdo antes e 1, 2 e 4 horas apos a administracao dos tratamentos.
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Figura 3. Médias das medidas de percepgao do estimulo elétrico no canino inferior
esquerdo antes e 1, 2 e 4 horas apos a administragdo dos tratamentos (Letras

diferentes indicam diferenga [p<0,05} entre tempos para o mesmo tratamento).
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Figura 4. Médias das medidas de percepgao do estimulo elétrico no primeiro molar

inferior esquerdo antes e 1, 2 e 4 horas apos a administragao dos tratamentos.
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Nao foram observadas complicagdes locais ou sistémicas nos voluntarios
durante o decorrer da pesquisa.

Os resultados de sensibilidade dolorosa avaliados pela EAV estdo na tabela
1. Nao foram encontradas diferengas estatisticamente significativas referentes ac
grau de desconforto proporcionado pela aplicagéo do estimulo elétrico, medido
atraves da EAV, entre as medidas (antes, 1, 2 e 4 horas apods o tratamento} ou

entre os tratamentos.

Tabela 1. Médias e valores de p das medidas de avaliagdo do grau de desconforto
proporcionado pela aplicacdo do estimulo elélrico através da Escala Analdgica

Visual (EAV) antes e 1, 2 e 4 horas apds a administracdo dos tratamentos.

Ac. Placebo p
Mefenamico
Antes 22 21 0,3807
1h 19 22 0,2259
2h 20 20 0,7317
4h 22 21 0,2326
p 0,2427 0,7173

Valores de p na vertical sdo referentes ao teste de Wilcoxon e comparam o
mesmo horario para os dois tratamentos. Valores de p na horizontal séo referentes

ao teste de Friedman e comparam os diferentes horarios do mesmo tratamento.
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2.4. DISCUSSAO

A determinagdo da vitalidade pulpar com estimulo elétrico tem sido parte
integral da pratica odontoldgica desde 1867, sendo util em situagdes onde houve
traumas ou injlrias, juntamente com testes térmicos de monitoramento.

Nos uliimos 15 a 20 anos estabeleceu-se o uso de estimulo elétrico
também para avaliacdo da laiéncia e duragcio da anestesia promovida por
solugbes anestésicas locais em Odontologia {Donaldson et al, 1987; Raab et al,
1990; Haas et al, 1991; Odor et al, 1994; Replogle et al, 1997; Volpato et al, 2005;
Branco et al, 2006), fato este que trouxe maior confiabilidade aos trabalhos e
maior exatiddo na avaliagdo do inicic e duragdo da anestesia pulpar, o que até
entdo era muitas vezes determinado pela indicacdo de anestesia de tecidos
moles, o gue freglientemente niao correspondia com os achados clinicos e
acabava superestimando a capacidade anestésica de algumas solugbes.

A facilidade de aplicagao e padronizagao, correlagao com 0s resultados da
clinica e precisdo na avaliagao dos pardmetros da anestesia {Raab et al, 1990;
Certosimo & Archer, 1996; Kitamura, 1983; Lemmer & Wiemers, 1989; Dreven et
al, 1987}, bem como a auséncia de danos teciduais & polpa dental (McDaniel,
1973) sd0 os principais fatores que levam a escolha deste tipo de estimulo, ndo so
para a avaliacdo dos parametros da anestesia, mas também para observar
possiveis diferencas de sensibilidade dos dentes antes e apds tratamentos
terapéuticos, como o proposto neste trabalho.

O acido mefenamico, droga comumente utilizada por mulheres para
controlar a dor durante o periodo menstrual, possui comprovada capacidade

antiinflamatdria e analgésica, tendo sido testado com sucesso no alivio da dor
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apds extracbes e terapia endoddntica (Lownie ef al, 1992, Rowe et al, 1981;
Rowe et al., 1980).

A literatura relata a possibilidade de ocorréncia de efeitos colaterais,
principalmente distarbio do trato gastrintestinal e em casos mais graves anemia
hemolitica, em pacientes tratados com &cido mefendmico {Goodman & Gilman,
1996), porém tais efeitos nao foram relatados por nenhum dos voluntarios deste
estudo, fato este relacionado muito provavelmente aco tratamento ter sido realizado
em dose udnica e também pelas caracteristicas de salde dos voluntarios
selecionados.

Nao ha estudos especificos a respeito da interferéncia do Acido
mefenamico sobre o limiar basal de resposta do dente é estimulos elétricos.

No presente estudo embora tenham sido observadas diferengas
estatisticamente significantes entre os tempos antes e apds a administracdo de
acido mefenamico com relago aos dentes caninos superior e inferior, 0 mesmo
comportamento para estes dentes foi observado para ¢ tratamento com placebo.
Além disso, nao foi observada alteragcao nos valores de limiar de resposta basal
para os molares, tanto para o tratamento com acido mefenamico, quanto para o
placebo.

Deve-se acrescentar também que, clinicamente esta diferenga nao parece
ser relevante, uma vez que os valores de média abtidos foram bastante proximos,
principalmente quando analisados em relagéo a variagao de resposta individual,
comumente observada com estimulo elétrico para avaliagdo da responsividade

pulpar {Lado et al, 1988).
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Estes resultados ndo trazem, portanto, as mesmas conclustes observadas
na literatura, onde autores encontraram diminui¢do do limiar basal de estimulacéo
ao estimulo elétrico aplicado no dente com diversas doses de dipirona {Rohdewald
& Neddermann, 1988), e de meperidina, placebo, naproxeno sédico e paracetamol
{Carnes et al.,, 1998). Vale salientar que diferente do estudo de Carnes, este
trabalho foi realizade de forma cruzada e duplo-cega, envolvendo dentes
especificos, sendo que as capsulas foram confeccionadas de forma idéntica,
impossibilitando ao pesquisador avaliador e ao voluntario a identificagdo prévia
dos tratamentos.

Os tempos avaliados no presente estudo foram escolhidos de forma a
avaliar 0s dentes dentro do intervalo em que ocorre a concentragao plasmatica
maxima do acido mefenamico, que é descrita na literatura entre 2 a 4 horas. A
meia-vida plasmatica também € de 2 a 4 horas (Goodman & Gilman, 1996).

Os valores médios observados neste estudo mostram-se bastante
semelhantes aos do intervalo de variagdo indicado como normal para cada dente
no manual do aparelho, intervalo este que reflete a grande variagao de resposta
que se deve esperar com este tipo de teste (Incisivos e Caninos — 10 a 40;
Molares — 30 a 70).

A ndo observacéio de diferenga estatisticamente significativa no grau de
desconforio proporcionado pela aplicagdo do estimulo elétrico medido através da
EAV, entre os horarios dentro de um mesmo tratamento e entre os tratamentos
reforga a idéia de que o acido mefenamico nao difere do placebo na capacidade

de diminuigéo da sensibilidade pulpar a estimulo elétrico.
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3. CONCLUSAOQ

Dentro das condigbes deste experimento, conclui-se que o acido
mefenamico, utilizado em dose Unica, ndo interfere no limiar de resposta basal do

dente a estimulagio elétrica.
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