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RESUMO

Este trabalho teve por objetivo avaliar a eficacia e a iolerabilidade de um
protocolo farmacolégico baseado na administracdo por via oral de um
benzodiazepinico, de um corticosterdide e de um antibidtico, previamente a
cirurgias para instalacdo de implantes ou para adaptacéo de abutments. Vinte e
nove pacientes foram tratados uma hora antes do procedimento cirtrgico com 0,5
mg de alprazolam, para o controle da ansiedade, 4 mg de betametasona, para
prevencao da hiperalgesia, e 2 g de amoxicilina, para a prevengéo de infecgédo na
ferida cirdrgica. Em relacdo a ansiedade, 48,3% dos pacientes relataram estar
tranqglilos e relaxados ao inicic do procedimento cirdrgico, enquanto 51,7%
relataram desconforto, tens&o ou ansiedade/medo. A incidéncia e intensidade de
dor pds-operatdria foram avaliadas nas primeiras 24 horas por meio de uma
escala verbal com seis descritores. Auséncia de dor foi relatada em 62% dos
casos. Dentre os pacientes que acusaram dor (38%), esta foi relatada como de
intensidade leve (21%) ou moderada (17%). Nao foram observados sinais ou
sintomas de infeccdo em nenhum dos casos da amostra. Houve, notavelmente,
relato de sonoléncia, o efeito colateral mais comum dos benzodiazepinicos, em
41,3% dos casos estudados. Conclui-se que o protocolo testado foi bem tolerado
pelos pacientes e eficaz na prevengédo da hiperalgesia e de infeccdo pos-
operatéria. A dose de 0,5 mg de alprazolam tende a reduzir a ansiedade, mas a
ansidlise nao foi suficente em alguns pacientes.

Palavras-chave: Aiprazolam, Amoxicilina, Ansiedade, Betametasona, Dor,
Implantes, Infecgao.



ABSTRACT

The purpose of this clinical trial was to evaluate efficacy and tolerability of a
schedule of oral benzodiazepine, corticosteroid and antibiotic agent, prior to
placement or surgical uncovering (second stage) endosseous dental implants.
Twenty-nine subjects were treated, one hour preoperatively, with alprazolam-0.5
mg for anxiety control, betamethasone-4 mg for hiperalgesia prevention and
amoxicilin-2 g for postoperative infection prevention of the surgical site. In respect
to anxiety, patients related be calm, relaxed, in 48,3 % of the cases, whereas in
51,7% there was complaint of discomfort, tension or fear. The measurement of
subjective pain incidence and intensity was done by the 8-point behavioral rating
scale within 24 h postoperative period. Absence of pain was indicate in 62% of the
cases. The subjects that indicated pain (38%), send it mild and moderated
intensity, respectively 21% and 17%. The incidence of infection was evaluated by
clinical investigation realized into the first week after surgery. There is no evidence
of early infection in neither case. Notably, drowsiness, one the most commonly
ocurring side effects of the benzodiazepines, was reported by 43% of the patients.
These findings indicate that this tested schedule was well tolerated, safe and
effective in hiperaigesia and eatrly infection prevention. The alprazolam 0.5 mg

doses tended to reduce anxiety, but anxiolisis was not enough in some subjects.

Key Words: Alprazolam, Amoxicilin, Anxiolytic, Betamethasone, Dental implants,

infection, Pain.



1. INTRODUGCAO

A descoberta da osseointegracio por Branemark e a intfrodugdio do seu
conceito na pratica clinica deflagrou o processo de consolidacdo de uma nova
modalidade terapéutica na Odoniologia. A implantodontia emergiu como
especialidade que se propunha a resolver problemas que permaneceram
insolucionaveis ao longo do tempo, tanto que o recurso do implante dental pode
ser considerado o0 maior avango a que se chegou no tratamento do edentulismo.

Individuos adultos, de faixas etarias mais avancadas, quase sempre
portadores de doencas sistémicas, nfo raro fazendo uso de medicamentos e
motivados a aceitar um tratamento invasivo e dispendioso que lhes proporcionara
uma almejada reabilitacdo estética, mastigatéria e fonética: estas sic as
caracteristicas definidoras do perfil do paciente que usualmente se submete ao
tratamento com implantes osseointegraveis.

Haja visia 0 sucesso da técnica no fratamento do edentulismo total -
considerado mais simples, pelos critérios de unicidade dos implantes e do
protocoio protético, e com objetivos marcadamente estéticos — passou-se a
considerar sua viabilidade em reabilitagbes parciais, com objetivos mais ousados.

Os protocolos implantoddnticos, cada vez mais complexos, passaram a
requerer participagado multidisciplinar, exigindo o envolvimente de cirurgides-
dentistas, radiologistas, microbiologistas, farmacologistas, otorrinolaringoiogistas,
neurologistas, hematologistas, engenheiros, entre outros.

Em curto periode de tempo, a implantodontia difundiu-se de forma
espantosa. Mas trouxe a reboque complicacdes de mesma magnitude, em termos
de prevaléncia e gravidade. Admite-se que, nos dias atuais, o tratamentc com
implantes osseointegrados apresenta uma faxa de sucesso da ordem de 90%. A
margem de tao expressiva estatistica, convive-se ainda com a possibilidade da
ocorréncia de falhas, envolvendo fatores de risco agregados ora ao paciente ou ac
profissional, ora ao armamentario implantoddntico (sistemna, desenho do implante,
protocolos, etc.) ou pela combinacdo dos mesmos.



Assim, como em toda estratégia terapéutica desenvolvida para melhorar as
condigbes de vida do ser humano, passaram a figurar servidbes atreladas ao
tratamento com implantes osseointegrados: custos, complicagbes e insucessos.
Particularmente em relagdo as complicagbes e insucessos, 0s profissionais
dedicados a essa especialidade reconheceram a importancia de se conhecer
muito bem os fatores de risco, sabedores de que de tais serviddoes podem emergir
ndo so intercorréncias organicas e psicologicas, mas outras de ordem econbmica
e judicial.

Nesse contexto, onde esta ressaltada a necessidade de abordagem
multiprofissional, onde complicacdes podem estar relacionadas a exposicdo de
leitos vasculares, a manipulagdo de membranas mucosas, as técnicas cirlrgicas,
a possibilidade de contaminacio dos sitios manipulados, & ocorréncia de
bacteriemias e as condi¢des psicoldgicas do paciente, reconhece-se o valor da
terapéutica medicamentosa. Anti-sepsia, anestesia local, profilaxia antibidtica,
confrole da ansiedade, da dor e do edema, configuram recursos terapéuticos,
baseados em farmacos, visceraimente associados ao sucesso do tratamento com
implantes osseointegrados e ac bem estar do paciente. Sob enfoque antdnimo, a
nao-utilizacao ou a utilizagdo inadequada destes recursos constituem alguns dos
importantes fatores que podem predispor fracassos ao tratamento.

As cirurgias implantodénticas s&c procedimentos invasivos, havendo por
parte do cirurgido a expectativa de que o paciente possa apresentar um grau
aumentado de ansiedade ao tratamento. Ha relatos de acidentes associados a
sedacio induzida pela administragdo de drogas por via endovenosa. Levando em
consideracdc a realidade da pratica odontolégica no pais, estabelecemos ser
possivel obter um grau razoavel de sedagfo, segura e suficiente, por meio da
administragcdo oral de um benzodiazepinico — o alprazolam, preservando-se ©
estado de consciéncia, onde 0 paciente mantém-se responsivo a comandos
verbais, conserva seus reflexos de protegao e é capaz, ao final do procedimento,
de assimilar recomendacbes pos-operatorias.

1



Pelo carater de invasividade j@ mencionado, ha igualmente a expectativa de
que 0 paciente possa manifestar dor e edema no periodo pds-operatério. Tendo
ponderado riscos e beneficios das classes de drogas empregadas no controle da
dor inflamatdria aguda, valemo-nos da betametasona, um corticosterdide de alta
poténcia, desprovido de atividade mineralocorticbide, administrado em dose Unica,
de eficacia e seguranca ja bem demonstradas.

Finaimente, ante a possibilidade, mesmo remota, de ocoméncia de
infecgbes pods-operatérias envolvendo tecidos peri-implantares, ameacando um
tratamento dispendioso e demorado, considerou-se 0 emprego profilatico da
amoxicilina, um antimicrobiano que satisfaz a praticamente todos os quesitos
preconizados pelos modernos principios de profilaxia antibiética em Odontologia.

Isto posto, e pela presumida inexisténcia de frabalhos definindo protocolos
farmacologicos completos aplicaveis aos estagios cirdrgicos implantoddnticos,
propusemo-nos a testar um esquema visando ac controle da ansiedade no
transoperatério, controle da dor e edema inflamatério agudc e prevencdo de
infecgdo pos-operatdria em cirurgias de instalacdo de implantes e de reaberiura
para colocagéo do abutment.

11



2. REVISAO DE LITERATURA

2.1. IMPLANTODONTIA

2.1.1. GENERALIDADES

As técnicas de implantes dentais, baseadas nos principios de
osseointegracao introduzidos por Branemark na década de 60, vieram resolver
problemas que permaneceram sem solucdo desde os primdrdios da ciéncia
odontolégica. O implante dental constitui-se, portanto, no maior avango a gue se
chegou no tratamento do edentulismo total ou parcial.

O tratamento com préteses implanto-suportadas n&o sé proporciona uma
reabilitagdo oral, morfo-funcional, como reabilita 0 paciente do ponto de vista
social e psicolégico, que sempre padecera pelo edentulismo, inadequadamente
compensado por proteses convencionais (ADELL ef al,, 1981).

A perda de retencéo e a falta de estabilidade de préteses sdo algumas das
principais queixas de pacientes edéntulos. A aplicacdo de implantes endo-ésseos
capazes de suportar proteses tornou-se uma terapia usual e de incontestavel
sucesso (MEIJER et al., 1992).

implantes endo-0sseos consubstanciam uma modalidade de tratamento
gue possibilita reconstrucbes orais e cranio-faciais, funcionando como uma
estrutura transmuccsa de suporie de dentes, proteses parciais e totais ou de
artefatos usados na reconstrucdo de defeitos maxilo-faciais (SYKARAS et al,
2000).

Em 1978, na Harvard Consensus Development Conference (Harvard
School of Dental Medicine}, foi proposto que um implante dental deveria ser
seguro e proporcionar uma fungéo eficaz por um minimo de 5 anos em pelo
menos 75% dos casos clinicos (ARLIN, 1987). inGmeros irabalhos tém mostrado
que os resultados do fratamento com implantes osseocintegrados superam em
muito ¢ critério de sucesso estabelecido na conferéncia da Harvard School.

13



2.1.2. OSSEOINTEGRACAO

Segundo ESPOSITO (1998), o conceito de osseointegracdo pode ser
estabelecido a partir do ponto de vista bioldgico, fisioldgico ou biomecéanico.

Osseointegracdo € um conceito essencialmente clinico segundo ¢ qual um
material aloplastico € mantido rigidamente fixado, sob esforgos funcionais, por
longos periodos de tempo, sem qualquer sintomatologia. Estabelece-se um
contato direto entre o osso e o material implantado, sem a presenca de tecido
fibroso na interface osso-implante (ESPOSITO et af., 1998).

A osseointegracéo implica numa conexao firme, direta e prolongada entre
0ss0 vivo e a superficie do implante (ADELL et al, 1981). Esse contato direto
entre a superficie do implante e o 0sso € observavel por microscopia.

Osseointegracéo, segundo ALBREKTSSON ef al. (1986), € uma conexéo
funcional direta entre ¢ ¢0sso vivo e a superficie de um implante submetido a
cargas. Nessas condiches, estd ausente um elemento amortecedor das cargas
que incidem sobre o implante e que sdo transmitidas ao osso. Essa fungéo, no
dente natural, & desempenhada pelo ligamento periodontal.

Segundoc ALBREKTSSON & JACOBSSON (1987), a osseointegracdo €
uma reacdo fisioldgica previsivel que, uma vez obtida, proporciona uma
ancoragem o6ssea direta que subsistird por décadas. Mas isso s6 ocorrera se
fatores como biocompatibilidade, geometria, condicdes de superficie e de
carregamento dos implantes, e técnica cirGrgica forem muito bem controlados.

Embora alguns autores afirmem que n3o existe uma situag@o de total
ossecintegracao, esta € definida come um contato direto e continuo na interface
osso-implante, sem que haja deslocamento relativo entre as superficies do 0sso e
do implante (AKPINAR et al., 1996).

Quando um implante & introduzido num sitio cirurgicamente preparado,
inicia-se um seqiiéncia de eventos celulares como resposta ao trauma cirlirgico,
que inclui inflamacao, reparacao e remodelacio (SYKARAS ef al., 2000).
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As reacbes gque se processam na interface ossc-metal nao séo
determinadas apenas por fatores relacionados ac implante, mas a outros
parametros como técnica cirlrgica e condi¢cbes de carga, ambas fundamentais
para uma desejavel osseointegracio (ALBREKTSSON & JACOBSSON, 1987).

A estabilidade do implante pressupde osseointegracdo. Do ponto de vista
temporal, a estabilidade do implante é dividida em duas fases. A estabilidade dita
primaria € obtida durante o ato cirlrgico de implantagdo propriamente dita. A
estabilidade secundaria é o resultado da remodelagdo do osso em contato com ©
material impiantado que vai ocorrendo ao longo do tempo (SENNERBY & ROOS,
1998).

O sucesso da osseointegracido pode ser estabelecido pela observancia de
certos critérios: fungdo (capacidade de mastigagdo, higidez dos tecidos, e
auséncia de dor ou ouiras patologias) e satisfagdo do usuario (estética e auséncia
de desconforto) (ESPOSITO ef al., 1998).

A perda da osseointegracdo € manifestada radiografica e clinicamente por
radiolucéncia e por mobilidade do implante. Esses sinais s&o compativeis com a
presenca de uma capsula de tecido conjuntivo fibroso, que ndo contribui para o
funcionamento da unidade osso-implante (ESPOSITO et al., 1999).

Os sistemas pioneiros de implantes, devido a suas caracteristicas de
desenho, superficie e técnica cirGirgica, propiciavam a formacdo de uma camada
de tecido conjuntivo entre o osso e o implante. Acreditava-se que ela poderia, de
forma positiva, exercer a funcao do ligamento periodontal. Estudos subseqlientes
mostraram, contudo, que o tecido conjuntivo formado, além de ndo ter as
caracteristicas do ligamento periodontal, provocava a perda do implante a curfo
prazo (ALBREKTSSON & JACOBSSEN, 1987).

A formac&o de tecido fibroso entre o 0sso e ¢ implante, chamado por aiguns
autores de pseudo-periodonto, caracteriza a nao-osseointegracdo, que €
ciinicamente observavel por mobilidade crescente e instabilidade do implante em
curto espaco de tempo, resuitado de um tecido peri-implantar inadequado (ADELL
ef al., 1981; ESPOSITO et a/., 1999).
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2.1.3. IMPLANTES DENTAIS

Tem-se buscado incessantemente o aprimoramento dos protocolos de
implantes, ndo sé em rela¢io as técnicas de fabricagdo, condigdes de superficie e
geometria, mas também no que tange as técnicas cirlrgicas e ao tipos de
préteses, com objetive de melhorar © desempenho biomecanico, considerando-se
as diversas situagtes de cargas criginadas na cavidade bucal (BINON, 2000).

O sucesso do ftratamenio implantodéntico esté condicionado ao
atendimento de demandas e necessidades biomecénicas (osseointegracao e
possibilidade de exercer e suportar forgas mastigatérias), fisiolégicas (higidez do
osso de suporie) e psicologicas (estética, auséncia de dor e desconforto)
(ESPOSITO et al., 1998).

Sob outro enfoque, o sucesso & consubstanciado pela observancia de
certos critérios: auséncia de mobilidade em testes individualizados em cada
implante; auséncia de radioluscéncia peri-implantar; perda 6ssea vertical maxima
0,2 mm por ano; auséncia de dor, desconforto ou infecgdo (desde que atribuive!
ao implante); e possibilidade de reabilitagdo que satisfaga ao profissional e ao
paciente (ALBREKTSON et a/., 19886).

A manutencdo de uma interface osso-implante saudave! € o ponto critico
para a sobrevivéncia do implante.

ADELL (1983) relata indices de sucesso de 91% (para a mandibula) e 81%
{para a maxila) na estabilidade de préteses implanto-suportadas. QUIRYNEN ef al.
(1992) relatam indices de sucesso obtidos em dois diferentes centros de
implantologia: 96,6% e 97% para a mandibula e 92,6% e 88% para a maxila.

De acordo com ALBREKTSON ef al. (1986), o implante bem sucedido
deveria atender aos seguintes requisitos: apresentar-se imdvel quando testado
clinicamente; nao apresentar nenhuma evidéncia de radiolucéncia peri-implantar
ac exame radiografico; exibir uma perda éssea vertical maxima de até 0,2 mm por
ano a partir do primeiro ano de servico e naoc apresentar sinais ou sintomas
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irreversiveis ou persistentes. Deveria, ainda, apresentar um indice sucesso de, no
minimo, 85% em 5 anos e de 80% em 10 anos.

De acordo com ESPOSITO et al. (1998), o 1° European Workshop on
Peridontology estabeleceu que auséncia de mobilidade, perda 6ssea marginal
menor do que 1,5 mm durante o primeiro ano de funcéo e perda 6ssea menor do
que 0,2 mm por ano subseqiiente, e auséncia de dor efou parestesia s&o os
critérios definidores do sucesso de impiantes osseointegrados.
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2.1.4. FATORES DE RISCO DE FALHAS E INSUCESSOS DE IMPLANTES

O tratamento com implantes osseointegrados apresenta resultados
previsiveis, reproduziveis e estaveis ac longo do tempo, com niveis de sucesso
proximos de 90%, considerando-se todos as modalidades de tratamento. Apesar
do alto percentual de sucesso, todo profissional enfrentara, de forma inevitavel,
algum tipo de fracasso (ALBREKTSSON ef al, 1986). As mais importantes e
freqientes possibilidades de fatha decorrem da perda dssea, mobilidade e
decorrente impossibilidade do implante em exercer a fungio esperada.

De acordo com TONETTI (1998), a despeito das altas taxas de sucesso do
tratamento, mesmo implantes bem sucedidos est@o susceptiveis a doengas peri-
implantares, que podem resultar em fracassos a longo prazo. O fracasso tardio
pode ser uma decorréncia de uma infecgdo bacieriana (peri-implantite), de uma
sobrecarga ou da combinacgo de ambas.

O insucesso do tratamento com implante é caracterizado basicamente pela
nao-osseointegracdo, que é observado clinicamente pela presencga de mobilidade
e por radiolucéncia peri-implantar (TONETTI, 1988). O insucesso da
osseointegracédo pode ser precoce, quando ocofre na fase de obteng2o, ou tardio,
guando ocorre na fase de manutenggo (ESPOSITO et al., 1999).

De acordo com a revisdo de ESPOSITO ef al (1998) sobre falhas de
osseointegrac@o e de implantes, ha trés vezes mais falhas na maxila do que na
mandibula. Traumas cirtrgicos associados a condicbes anatdmicas constituem os
fatores mais importantes gue levam a perda dos implantes. Volume/qualidade de
0ss0 € sobrecarga s8o alguns dos principais fatores de que determinam a perda
do implante no sistema Branemark. Jé& no sistema ITl, a perda fardia é
especialmente associada a ocorréncia de peri-implantite. Tais diferencas devem-
se ao desenho e ao tipo de superficie do maierial.

Alguns autores ressaltam gue o fracasso da osseointegracdo de um ou
mais implantes n3o determina, necessariamente, o fracassc do fratamento, de
modo que o insucessc pode ser transitdrio ou parcial (ADELL, 1983).
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ESPOSITO ef al. (1998) chamam a atengo para a diferenga entre falhas e
complicagBes. Complicacbes podem representar o aumento do risco de falhas;
elas podem ser de significado transitério e podem ser solucionadas com
tratamento adequado.

Aplica-se o termo “sobrevivente” ao implante que ainda conserva-se em
funcéo e ndo foi avaliado quanto aos critérios de sucesso ou guando nenhum dos
critérios de insucesso tenha sido indicado. Para um implante que esta perdendo
sua ancoragem o6ssea, embora mantenha-se clinicamente estavel, tem-se
empregado o termo “fracassante’ (ESPOSITO et al., 1999).

De acordo com ESPOSITO et al (1998), os fatores que coniribuem para
falhas de implantes podem ser didaticamente divididos em enddgenos
(subdivididos em locais e sistémicos) e exdgenos (relacionados ac operador ou
aos biomateriais). Sob outro enfoque, as falhas de implantes podem ser divididas
em bioldgicas (relacionadas aos processos biolégicos) e mecénicas (relacionadas
aos componentes). Sob outro aspecto, a falha pode ser classificada como
iatrogénica, devido ao mal posicionamento do implante e/ou da violaggo das
estruturas anatémicas. Outro tipo de falha € relacionado 2 adaptagdo, sob a dtica
do paciente, que & inadequada ou insuficiente, em funcio de problemas
psicolagicos, estéticos efou fonéticos.

Problemas médicos exercem uma influéncia negativa na sobrevivéncia de
implantes. Além disso, em pacientes idosos, a cicatrizacGo & mais lenis,
aumentando a taxa de falhas. Qutros fatores como trauma cirlrgico excessivo,
infecclo, cicatrizacgdo anormal, carga prematura e bic-incompatibilidade esto
associados com falhas (ESPOSITO ef a/., 1998).

O diagnostico de um implanie fracassante & estabelecido por exames
clinicos e radiograficos, a partir dos quais se constatam varios indicios, como
perda Ossea progressiva, sinais de infecgdo, sangramento & sondagem,
aprofundamento de boisa, recessadc gengival e auséncia de mucosa
gueratinizada. Contudo, ndo ha mobilidade e sinais de infecgdo peri-implantar. Ja
um implante fracassado apresenta mobilidade e radicluscéncia peri-implantar.
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Considera-se que o0s implantes fracassantes constituem complicacdes da
osseointegracdo, que normalmente s@o generalizadas como doengas peri-
implantares de natureza inflamatéria. Distinguem-se, neste caso, a mucosite peri-
implantar — reagao inflamatdria reversivel dos tecidos moles adjacentes ao
implante - e a peri-implantite, de eftiologia microbiana efou mecanica,
caracterizada por reagao inflamatéria com perda de suporte 6sseo (MEFFERT,
1992; QUIRYNEN et al., 1992; ESPOSITO et al., 1999).

Existem intercorréncias em quaisquer fases do tratamento que podem, no
caso de ndo serem controladas com oportunidade, determinar fracasso transitério,
parcial ou mesmo total do tratamentc com implantes osseointegrados. Estas
intercorréncias ou complicagbes manifestam-se em funcio da condigdo do
paciente, do potencial iatrogénico do procedimento ou estdao diretamente
relacionadas ao sistema de impiante utilizado (ESPOSITO et a/., 1998).

Diversos autores elencam fatores de risco, exdgenos ou endégenos, que
fomentam a possibilidade de insucessc no tratamento com implantes
osseointegrados. Um paciente que retna as condigdes compativeis para se
submeter ac tratamento, ou seja, ndo se enquadra em situagbes que contra-
indicam a terapéutica, pode, ao longo do processo, expor-se a inameros fatores de
risco. O paciente pode, por exemplo, sofrer prejuizos em funcdo de impericia ou
negligéncia profissional, como na inobservancia de critérios de bioseguranga;
pode, ainda, receber materiais tecnicamente imperfeitos ou ndo biocompativeis
(ESPOSITO ef a/.,1998 ).

Véarios outros fatores sio indicados como causas de insucesse no
tratamento com implantes osseointegrados: iatrogenias, que seriam evitadveis por
plangjamento cuidadoso; ndo-anuéncia do paciente as recomendagbes em
qualquer fase do tratamento; fratura dos componentes protéticos (ADELL ef a/,,
1981); problemas na conexdo desses componentes com os implantes (BINON,
2000); aspectos ligados aos procedimentos cirlGrgicos; fatores estéticos que,
mesmo ndo comprometendo a estabilidade e funcionalidade dos implanies e das
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proteses, nao satisfazem as expectativas do paciente; tabagismo e higiene
deficiente (CARLSSON et ai., 2000).

A guaiidade, a quantidade e a localizacio anatdmica do osso s&o fatores
importantissimos na expectativa de sucesso ou insucesso de impiantes, de modo
especial na maxila e na regido posterior da mandibula. Outros fatores iguaimente
importantes na expectativa do fratamento s3o. enxertias, parafungdes (bruxismo,
apertamento), rejeigdo e irradiag@o (ESPOSITO et al., 1998).

Falhas relacionadas com anormalidades de cicatrizagdo sao geralmente
relacionadas com o segundo estagio cirurgico, para a conexdo do abutiment
(ESPOSITO et al., 1999).

O resultado do tratamento com implantes osseocintegrados pode ser
sensivelmente afetado por doengas e por medicamentos. Muitos dos pacientes
candidatos ao tratamentc estdo numa faixa etaria acima dos 60 anos. Com ©
aumento da expectativa de vida, aumenta proporcionalmente a incidéncia de
doencas sistémicas. Segundo UMINO & NAGANO (1993), cerca de 64% dos
individuos com mais de 60 anos apresentam uma ou mais doengas sistémicas.
Normalmente essas doengas s&o controladas com 0 emprego de medicamentos.
Apesar dos beneficios no controle da doenca de base, algumas substancias
podem afetar o resultado do tratamento com implantes.

Resuitados de estudos clinicos e experimentais demonstram, por outro
lado, que a osseointegragio ndo € afetada pela idade avangada e que ndo ha uma
diferenca estatisticamente significativa na obtencao da osseointegracdo entre
individuos jovens e idosos (SHIROTA ef al., 1993; JEMT; 1993). Embora os
modelos experimentais demonstrem que, em animais, ha uma diminuigdo do
indice de osseointegracio em relacso a idade, a osseointegracao é suficiente para
manter os impiantes dentro dos critérios de sucesso. A idade avancada do
paciente & relevante no gue tange & osseointegracio somente guando avaliada
em conjunto com a qualidade dssea do sitio recepior do implante (BRYANT,
1998).
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Modelos clinicos e experimentais sugerem, também, que a osteoporose
sistémica nao reduz o indice de sucesso do tratamentoc com implantes (BRYANT,
1998; DAO et al., 1993; BECKER ef al., 2000).

DAO et al (1993), baseando-se numa revis@o da literatura mundial,
admitem que ndo ha base tedrica e clinica para afirmar que a osteoporose seja um
fator de risco para ¢ sucesso de tratamento com implantes.

BECKER ef al. (2000), num estudo de casoc controlado envolvendo 98
pacientes, também n&o encontraram evidéncias conclusivas de que pacientes com
osteoporose apresentam maiores riscos de falhas de implantes. Os autores
consideraram muito mais importante estabelecer a correta classificagao do tipo de
osso. Tal classificac@o seria o0 melhor indicativo de risco de insucesso.

Estudos clinicos também mostram que o diabetes tipc I, desde que
controlado, néao representa uma contraindicagcio para tratamento com implantes
osseointegraveis (SHERNOFF ef a/.,1994 ).

LINDQUIST et al. (1997) acompanharam 45 pacientes por um periodo de
10 anos com o objetivo de investigar a influéncia do tabagismo como possivel fator
responsavel por perda ¢éssea peri-implantar. Os aufores concluiram que o
tabagismo afeta negativamente todas as etapas do tratamento com impiantes,
especialmente na maxila, e € um dos mais importantes fatores que causam perda
ossea, particularmente em individuos com higiene oral deficiente. Os fumantes
tém um indice de insucesso irés vezes maior em comparagio aos nao fumantes.

ESPOSITO ef al (1998) também relacionam o tabagismo a falha de
implantes, admitindo que o risco de fracasso apds o segundo estagio cirtrgico é
duas vezes maior em pacientes tabagistas.

HUTTON ef al. (1995) coordenaram um estudo multicéntrico, multinacional,
que reuniu dados de 120 pacientes tratados com impiantes osseointegrados. O
estudo teve como propdsito investigar condigbes de sucesso e insucesso de
implantes, identificando causas de falhas. Constatou-se uma taxa de 13,6% de
falhas em geral, ndo uniformemente distribuidas em relacdc ao arco dental
envolvido. Para implantes instalados na mandibula, o indice de insucesso foi de
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3,3%, enquanto que na maxila esse indice foi de 27,6%. Os autores indicaram
como fator de risco relevante para o insucesso a combinagio entre qualidade (tipo
4) e quantidade (tipo E) de osso, especialmente na maxila.

WEYANT (1994) realizou um estudo com o propdsito de associar
caracteristicas dos pacientes com a performance do tratamenio com implantes e
as probabilidades de sucesso. Os resultados mostraram que a sobrevivéncia do
implante estad associada a condicbes de saude geral do paciente, ao tipo de
superficie do implante, a complicagbes cirtrgicas (traumas) e ao processo de
cicatrizagdo. O autor ainda destaca que a sadde do tecido peri-implantar pode ser
compremetida por alcoolismo e tabagismo.

Uma contra-indicagdo temporaria é estabelecida quando um determinado
momento da vida do individuo ndo é favoravel para o fratamento com implantes.
Superado, em tempo certo, as condicSes desfavoraveis, o tratamento podera estar
indicado. Por outro lado, havera uma contra-indicagdo permanente em certas
condigOes: perdas Osseas severas, doengas sistémicas graves, distlrbios mentais
graves, alcoolismo e abuso de drogas, e quando houver coexisténcia de inUmeros
fatores de risco (WEYANT, 1994; HUTTON et al., 1895).

Uma anélise dos fatores de risco permite prever a possibilidade de sucesso
e as possiveis complicagdes e fracassos. O desafio no tratamento com implantes
osseointegraveis estd na habilidade e oportunidade em detectar os pacientes de
risco e as situagdes de risco. Uma situagdo extrema é aquela que o conjunto de
fatores de risco estao presentes, determinando uma situagdo conhecida como
fenémengc “em cacho”, que praticamente contra-indica o fratamento com implantes
(HUTTON et al., 1995; TONETTI, 1998).

De acordo com ADELL (1983), os implantes correm maior risco de
iNsucesso no primeiro ano. Sabe-se que hé aumentc da resisténcia do 0ss0
quando ele é estimulado por cargas funcionais gradativas. Um dos fatores de falha
é exatamente a sobrecarga, que degrada a estrutura do 0sso ao invés de permitir
sua remodelacio e adaptacao.
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A regido critica para todos os implantes € a do colo cervical, na cortical
Ossea. A concentragio de tensdes nesta regido toma-a susceptivel a ocorréncia
de reabsorcdo Ossea. Este fato € comprovado em avaliégées radiograficas e
estudos clinicos experimentais (AKPINAR et al., 1996; PAPAVASILIOU et al,
1996). Segundo MEIJER ef al (1992), o “estresse” do tecido peri-implantar por
compressdo concentra-se na camada cortical superior. Os picos de estresse
ocorrem na regido do “pescogo’ do implante.

Influéncias biomecanicas tém um papel importante na longevidade do osso
peri-implantar. Forgas transferidas para o implante produzem um estresse que
pode levar a reabsorc@o éssea, o que provavelmente causara perda do implante
(MEIJER et al.,, 1992).

JANSEN ef al. (1997), investigando a interface osso-implante na regido do
colo cervical, de maior concentragio de forgas, concluiram que ocorre colonizagéo
bacteriana no local, com possibilidade de contaminagao do tecido ésseo.

Desde o aparecimento da implantodontia, varios desenhos de implantes
tém sido propostos buscando atingir um melhor desempenho. Uma grande
variedade de desenhos ja foi apresentada, altemmando bons € maus resultados.
Mesmo o sistema original de Branemark passou por modificacbes substanciais.
Considera-se ser muito dificil que um sistema de implantes dentais satisfaca todos
os pontos relevantes e necessarios ac seu bom desempenho, que englobaria
todas as condigdes basicas pertinentes ao organismo - disponibilidade 6ssea em
altura, em largura e em qualidade - & biomecanica - posi¢do do implante, oclusdo
e distribuicdo das forcas — e a protese — base de assentamento, resisiéncia dos
componentes, dimensdes etc (SYKARAS et al., 2000).

Segundo ALBREKTSSON ef al (1986), “o implante ideal tem sido
freglientemente descrito, mas nunca encontrado’.
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2.1.5. IMPLANTES E RISCO DE INFECGOES

A natureza da microbiota associada a implantes tem sido investigada pelo
seu papel na etiologia da morbidade ou da homeostasia do implante. Em sitios
peri-implantares, a microbiota gengival de 2 a 10 semanas apos a insergdo do
implante e durante a fase de reparacao é formada predominantemente por cocos
(31%) e bacilos (17%) gram-positivos e cocos (13%) e bacilos (17%) gram-
negativos anaerdbios. A microbiota subgengival € formada principalmente por
Actinomyces odontolyticus, Peptostreptococus, Haemophilus, Actinobacilus
actinomicetocomitans e Eikenella corrodens. Dessa forma, admite-se que a
microbiota subgengival que existe em torno do implante € derivada da microbiota
natural da cavidade oral. A placa subgengival de implantes estaveis e daqueles
que estdo encapsulados por tecido fibroso é dominada por cocos gram-positivos.
Pode-se, assim, estabelecer um paraielo entre a microbiota ao redor de impiantes
estaveis e implantes em processo de falha com o gue se observa no periodonto
normal @ em peridontites. Qu seja, os microrganismos associados com doengas
periodontais s80 encontrados em altas proporgdes nos sitios peri-implantares de
implantes fracassantes ou fracassados (NEWMAN & FLEMING, 1988).

Uma possivel causa para a proliferacio epitelial que leva a formagéo de
uma capsula de tecido mole entre o implante e o osso, caracterizando a nao-
osseointegracdo, seria o estimulo antigénico sobre o epitélio juncional por
lipopolissacarideos {constituintes da parede celular de bactérias gram-negativas)
obviamente derivados de microrganismos que contaminam o sitio implantar. Esse
mecanismo atuaria sinergicamente com micromovimentagbes na indugio da
proliferacéo de um tecido reacional (ESPOSITO ef al., 1999).

Na revisdo de ESPOSITO et al. (1999) acerca de diagndstico diferencial e
estratégias de tratamento de complicacdes e de fracassos de implantes, onde
mais de 500 referéncias foram apreciadas, ficou estabelecido que infecgdes,
problemas de cicatrizagio e sobrecargas, nessa ordem, constituem os principais
fatores etiolégicos de complicacbes e insucessos de implantes.
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Em outro trabalho de ESPOSITO et al. (1998), onde foram investigados 20
pacientes com implantes fracassados, anédlises histoiégicas, clinicas e
radiograficas indicaram que os processos de falha e conseqiiente insucesso de
implantes apresentam trés etiologias fundamentais. anormalidades de reparagao e
cicatrizacdo do tecido oOsseo, desagregacdo da interface osso-implante péds-
conexao do abutment e infecgbes. Os autores relacionam especialmente a
infeccdo (presenca de edema, fistula e exsudato purulento) com cirurgias
potenciaimente traumaticas, onde os pacientes nao haviam recebido profitaxia
antibiética. Admitem ainda que a infecg@o pode ser transmitida a um implante a
partir de um dente contaminado, argumentando que a profilaxia antibidtica
diminuiria significativamente a incidéncia de falhas precoces.

Complicagbes biolégicas aumentam o risco de fracassos. Uma complicagéo
biologica pode ser definida como uma anormalidade do tecido mole sem perda do
suporte 6sseo. Ulcera do tecido mucoperiostal que recobre o implante, mucosite
peri-implantar, mucosite hiperplasica e fistulas s80 consideradas complicagtes
biolégicas. A todas elas atribui-se a etiologia infecciosa (ESPOSITO ef al., 1999).

No estudo de QUIRYNEN et al. (1992), os casos de perda de fixagdo foram
relacionadas com infecgbes pré-operatbrias e condigbes bucais desfavoraveis,
além de outros fatores negativos inerentes ao paciente.

No trabalho de HUTTON ef al (1995), além da consiatacdo de que a
qualidade e a quantidade de osso, particuiarmente na maxila, s&o decisivos para 0
Sucesso ou insucesso do tratamento com implantes, foram considerados outros
fatores de nsco. Cerca de 90% dos pacientes que recebem implantes na maxila
tém dentes naturais remanescentes na mandibula. A presenca de dentes naturais
altera a microbiota peri-implantar em relagdo aquela que se verifica em pacientes
totaimente edéntulos. Apesar dos autores ndo terem investigado a condigio
periodontal dos dentes naturais dos pacientes investigados, eles admitem que o
alto indice de insucesso observado na maxila pode estar relacionado a microbiota
-~ & consequente contaminagdo dos sitios peri-implantares — dos dentes
remanescentes. Os autores aludem ainda que a presenca de gengivites e
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periodontites ao redor dos dentes naturais & associada a um aumento no indice de
insucesso de implantes.

indices elevados de placa estdo relacionados a uma alta taxa de falha
durante 0 processo de osseointegracdo, especialmentie em individuos que tem
osso de ma qualidade. Em pacientes parciaimente edéntulos, bolsas em tormo de
dentes naturais funcionam como um nicho bacteriano, que normalimente
contaminam espacgos em torno dos abutments. Ha, em graus varidveis, rea¢2o do
0ss0 marginal a esse acumulo bacteriano. Admite-se que ¢ insucesso seja devido
a uma infecgdo que ocorre por ocasido da instalagdo do implante (VAN
STEENBERGHE et al, 1993). Segundo ESPOSITO et al. (1998), ha diversos
trabalhos que relacionam aumento na incidéncia de falhas precoces e pacientes
com altos indices de placa como resultado da contaminag@o na area de insergao
do implante.

Implantes tém sido instalados, com expectativa de sucesso, imediatamente
apés a avulsdo de dentes. Essa técnica, contudo, é associada a um aumento no
indice de falhas, em fungio da maior probabilidade de infecgdo pés-operatdria
(ESPOSITO et al., 1998).

De acordo com ESPOSITO et al. (1998), ¢ diabetes interfere no processo
de cicatrizag@o, que € um processo eminentemente vascular. A circulagéo também
é afetada nos sitios peri-implantares. As fungdes quimiotaticas e fagocitarias dos
neutrofilos ficam comprometidas, resultando num aumento da susceptibilidade a
infecgdes.

A iradiac8o € citada por inGmeros autores como fator de risco ou mesmo
de contra-indicagdc para o fratamento com implantes. A irradiacéc provoca
alteragdes imediatas e tardias nos tecidos, inclusive nas células 6sseas e vasos
sanglineos, aumentando a susceptibilidade a infecgbes (ESPOSITO ef al,, 1998).

Ha uma clara correiacdo entre o nimero de implantes a ser instalado e o
aumento do risco de fracasso. A adaptagio de madltiplos implantes exige maior
tempo de cirurgia, aumentando a exposicdo da ferida cirlrgica e as chances de
contaminagao (ESPOSITO ef al., 1998).
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A presenga de bactérias pode interferir no processo de cicatrizagio,
principalmente quando ha material implantado. E conceptivel que se o hospedeiro
nao é capaz de debelar a invasdo de microrganismos, ha uma reagdo inflamatéria
prolongada induzida pela presenca de bactérias, em associagdo com a propria
capacidade desses organismos em destruir os tecidos, podendo levar a perda do
implante (ESPOSITO et af., 1998).

A presenga de biomateriais implantados aumenta a susceptibilidade a
infecgbes. Se os mecanismos de defesa do hospedeiro estdo comprometidos,
pequenas amostras bacterianas s&o suficientes para iniciar um processo
infeccioso. Também tem sido sugerido que o trauma tecidual propicia uma
vantagem temporaria ao inéculo, que se torna mais infectivo, mesmo em
pequenas concentracdes (ESPOSITO ef al., 1998).

Materiais implantados afetam a fungdo humoral e fagocitaria. De maneira
especial, a fungdo dos polimorfonucieares (PMN) e macréfagos € sensiveimente
prejudicada. Tem sido descrito um fendmeno de “fagocitose frustrada”,
considerando que o implante apresenta uma superficie n3o-fagocitavel. Esse
fendmeno implica no acumulo de células de defesa nas proximidades do implante,
determinando uma degranulagio, levando-as a exaustao, condigio que reduzina
sua capacidade fagocitaria e bactericida (ESPOSITO et al., 1998).

Os microrganismos normalmente aderem-se & superficie do implante,
formando um biofilme de auto-protegdo contra o hospedeiro (ESPOSITO ef al,
1998).

As caracteristicas de superficie dos implantes também influenciam a
susceptibilidade a infecgdes. Implantes porosos estio mais associados a
infecgdes do que implantes densos e polidos. As bactérias invadem cavidades e
ndo sdc alcancadas pelas defesas do hospedeiro. E comum em implantes
ortopédicos a ocorréncia de infecgbes tardias, na medida em que, por ocasido da
instalagdc, 0s microrganismos permanecem em estado latente, protegidos pelo
biofilme, até iniciarem a proliferacdo em algum momento de depressdo dos
sistemas de defesa do organismo. Essa possibilidade ndo pode ser exciuida no
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caso de implantes que, em associacdo a outras possiveis contaminagdes e fatores
do hospedeiro, pode determinar o inicio de um processo que resulta em fatha do
implante (ESPOSITO ef al., 1998).

Peri-implantite tem sido definida como uma reag¢do inflamatéria com perda
de suporte 0sseo no tecido que da sustentagdo ao funcionamento do implante
(ESPOSITO et al, 1999). De acordo com MOMBELLI & LANG (1998), peri-
implantite € uma infec¢do loco-especifica com muitas caracteristicas em comum
com periodontite crénica (de aduito). TONETTI (1998), por sua vez, descreve peri-
implantite como uma destruicdo de natureza inflamatéria e infecciosa do aparato
de suporte do implante.

Bactérias podem ser encontradas na conexado enire o implante e ©
abutment. Fistulas e mucosite sdo freglientemente encontradas na conexdo com
os compoenentes protéticos. A formagao de fistulas e abscessos estéd geralmente
associada ao acumulo de restos alimentares na regido peri-implantar (ESPOSITO
et al., 1999).

De acordo com JANSEN et al. (1997), sistemas de implantes que valem-se
de dois estagios cirurgicos resultam em inevitaveis espacos e cavidades entre o
implante e 0 abutment, os quais funcionam como nichos para bactérias. Esses
pesquisadores investigaram 30 diferentes sistemas de implante-abutment em
relagdo a susceptibilidade de contaminagdo da superficie dos componentes.
Todos os sistemas apresentaram contaminagdo bacteriana. Conclui-se que
nenhum dos sistemas de implante em uso pode evitar a colonizagdo bacteriana do
interior do impiante.

MARGELOS & VERDELIS (1995) descreveram trés casos de necrose
pulpar envolvendo dentes que encontravam-se higidos até a instalagdo de
implantes nas proximidades. Houve fatha da osseointegracdo e consegiente
remocao dos implantes nos irés casos. Segundo esses autores, injurias ao
periapice podem ser consideradas complicagbes da instalagdo de implantes,
resultantes de perfuracdo do osso cortical, superaquecimento, isquemia e
hematomas. De modo especial, os hematomas podem estabelecer um substrato
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propicio para uma infecgdo subsegliente, O desenvolvimenio de abscessos locais
afeta enormemente 0 0ss0 envolvido na osseocintegragio.

Durante a insergac de um implante, caso haja penetracao do seio maxifar,
poede ocorrer infecgdo do tipo sinusite aguda, mesmo que o implante nado fique
exposto no interior do seio. Isso pode ocorrer apds elevagio traumatica ou
atraumatica do seio maxilar (CRANIN et al., 1999).

Segundo CLASSEN et al. (1992), os fatores de risco que tém sido
correlacionados a infecgdes pos-cirlrgicas incluem a prépria cirurgia em si (tipo,
extensdo, técnica operatdria), preparacéo pré-operatéria @ ambiente cirurgico,
além de outro fator muito importante, inerente ao paciente, que é a idade
avancgada.
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2.2. CONTROLE FARMACOLOGICO DA ANSIEDADE

2.2.1. ANSIEDADE

A ansiedade € um estado emocional que se manifesta tanto em pacientes
psiquiatricos ou portadores de doengas somaticas quanto em individuos normais —
guando submetidos a condigbes que geram estresse. Um paciente ansioso
apresenta desconforto fisico @ emocional condicionado por aumento da atividade
do sistema nervoso. A ansiedade é caracterizada pela manifestagdo de palidez,
sudorese palmar, palpitagdes, contragdo da musculatura da mimica, desordens
gastrintestinais, tremores, tonturas, boca seca, tensdo muscular (postura
defensiva), fraqueza, taquipnéia e dificuidade respiratoria. A maioria destas
respostas decorre de uma hiperatividade do sistema nervoso autdnomo simpatico.
Em alguns casos, a pessoa experimenta a sensac¢io de que algo de ruim esta
para acontecer, resultando num comportamento de panico (WANNMACHER &
FERREIRA, 1985).

Estudos mosiram que 48% das pessoas tem medo do tratamento
odontoidgico, sendo que em 20% o medo é consideravel (GATCHEL et al, 1983;
MILGROM et al., 1988).

De acordo com EHRIC et al. (1997), apesar dos avangos no controle da dor
em Odontologia, ainda existem pacientes gue apresentam medo significativo ao
tratamento odontoidgico.

As fobias ao tratamento odontoldgico podem se originar de uma experiéncia
anterior desagradavel, tanto com o préprio individuo quanto com alguém que lhe
tenha relatado alguma situagio desagradavel. Relatos e opinides de amigos e
familiares s&c decisivos para um condicionamento negative do paciente. Muitas
vezes, 0 medo €& incorporado na infancia e permanece arraigado no
comportamento da pessoa na fase adulia (WANNMACHER & FERREIRA, 1995;

JENSEN & SCHRODER, 1998).
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A ansiedade associada ac procedimento odontolégico tambéem pode ser
exacerbada por sons, odores, visOes, fatos, experiéncias anteriores e outros
estimulos (ANDRADE, 1999).

De acordo com MINDUS (1987), a ansiedade deve ser identificada,
avaliada e adequadamente controlada antes de qualquer tratamento.

MILGROM et al. (1994) admitem que ¢ medo e a decorrente insubmissdo
ao tratamento odontolégico constituem-se em obstaculos & manutengao da saude
bucal. O reconhecimento deste fato como um problema de real significado tem
encorajado o uso de recursos terapéuticos, farmacolégicos ou ndo farmacoldgicos,
para controlar a ansiedade e a adversidade imaginada pelo paciente como
decorréncia de um procedimento odontoldgico.

MINDUS (1987) afirma que enguanto a dor &€ um importante fator que leva o
paciente ao consultdrio odontolégico, 0 medo e a ansiedade pela expectativa de
dor sdo fatores que induzem os pacientes a adiarem ou a furtarem-se ao
tratamento odontoldgico. Quando ha interrupgdo do tratamento, as condigbes de
saude bucal podem se deteriorar, resultando em situagdes que vao gerar mais dor
e desconforto. Individuos assim acabar@o necessitando de tratamento de
urgéncia, 0 que os predispbe a situagbes ainda mais criticas no que se refere a
geracdo de panico e ansiedade.

De acordo com MILGROM et al. (1994), é apropriado que os profissionais
usem gquestionarios para determinar o grau de medo ao tratamento odontolégico.
igualmente, a atengdo ao controle da dor transoperatéria € essencial para ©
controle da ansiedade.

Do ponto de vista anatdmico, estudos mostram gue a ansiedade est3
associada ao aumento de atividade neural em areas especificas do encéfalo.
Estudos tomograficos mostram que pacientes com desordens de ansiedade e
panico tém um aumento no fluxo sangiiineo no hemisfério cerebral direito, mais
especificamente no giro hipocampal, que estabelece conexdes nervosas com o
sistema limbico. Considera-se que essas alteracOes sdo particularmente
importantes no que se refere as rea¢cbes emocionais. Em animais, demonstrou-se
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gue a estimulacdo do hipocampus provoca reagio de alarme. A secgdo cirdrgica
das conexdes entre o sistema limbico e o lobo frontal mostra que ocorre alivio das
sindromes de ansiedade (MINDUS, 1987).

A verbalizacdo pode ser suficiente para tranguilizar um paciente temeroso e
ansioso. A atenciosidade e ¢ estabelecimento de um ambiente de confianga
muitua, dando crédito a todas as sensagbes e queixas do paciente contribuem
enormemente para o condicionamento do paciente ante acs procedimentos
necessarios. Embora existam conirovérsias, sugere-se que © paciente seja
informado, antes e durante o atendimento, de cada tempo do procedimento a ser
executado. iInformacdes transmitidas previamente aos pacientes sobre os
procedimentos a que serdo submetidos influenciam positivamente 2a
sintomatologia poés-operatdria. Pacientes que recebem informagbes detalhadas
sobre 0 procedimento exigem metade do tempo de cuidados pos-operatérios e da
medicacao analgésica que seria normalmente exigida (MINDUS, 1987).

De acordo com pesquisadores da Universidade de lowa, pacientes que
mostram-se apreensivos e ansiosos com o iratamento odontoldgico estdo mais
propensos a apresentarem complicagdes apos cirurgias buco-maxilo-faciais. Uma
das explicagdes para tal condigdo é que 0 paciente ansioso apresenta uma
diminuigdo do fluxo salivar, aumentando o risco de infecgdo. Segundo esses
pesquisadores, a franglilizagdo e condicionamenio do paciente constituem
excelentes estratégias para reducBio de complicagbes pods-operatorias
(ANXIETY...1993).

Além da verbalizacdo, tem se sugerido outras estratégias de controle da
ansiedade: musica ambiente, exibicdo de imagens, hipnose, relaxamento,
massagens, exercicios respiratérios etc (MILGROM et al., 1988).

A administragdo de tranquilizantes (ansioliticos) tem sido, héd muito, um
método popular de obtencéo de sedacdo consciente e alivio de ansiedade antes
de cirurgias buco-dentais e maxilo-faciais. Os ansioliticos orais s8o comumente
empregados como agente-base na pré-medicacdo para procedimentos menores e
como adjunto na sedagdo em anestesia geral (LOEFFLER, 1992).
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2.2.2. SEDAGAO

A sedagdc pode ser definida como um estado induzido por um ou mais
farmacos, no qual o paciente apresenta variacbes em seu nivel de consciéncia.
Tal efeito varia de uma leve depressdo — o individuo esta sonolento, mas
responde a ordens e conserva os reflexos de protecio das vias aéreas - até uma
depressao intensa, na qual ele nac responde sequer a estimulos dolorosos. Os
reflexos de protecdo podem ou nao estar preservados; isso depende de um
estado de sedagio superficial (denominada sedacio consciente), ou de sedagao
profunda (SALAZAR, 1999).

O principal objetivo da sedagio consciente é aliviar (minimizar) c medo & a
ansiedade do paciente, mas sem levar a perda da consciéncia. Essa é a diferencga
para a anestesia geral, pois na sedagdo consciente, como o proprio nome diz, a
vida de relagdo e a percepgdc objetiva da realidade s&o preservadas
(YAMASHIRO, 1895).

Intervencdes cirirgicas de qualquer natureza que, pelo seu carater de
invasividade, exigem emprego de ansioliticos, além de anestésicos e outros
agentes farmacolbgicos, requer uma avaliagao prévia denominada avaliagdo pré-
anesiésica. Pacientes com enfermidades sistémicas severas ou descompensadas
ndo sdo candidatos & sedaglo para procedimenios odontoldgicos. De igual
maneira, ndo devem ser ifratados em consuitério ou clinicas, pois requerem
cuidados pos-operatOrios especiais que s6 podem ser disponibilizados em
ambiente hospitalar (SALAZAR, 1899).

Quando se pensa em medicacio pré-operatdria, deve-se determinar a
necessidade de drogas ansioliticas a partir da avalia¢do do paciente. A ansiedade
pode ser intensificada pelo efeito intimidatdrio do procedimento cirGrgico e pela
personalidade. A medicagic pré-operatdria tem por objetivo aliviar a ansiedade e
o pre-tratamento do estresse, proporcionando um paciente calmo e cooperativo. A
amnésia dos episédios relacionados ao procedimento cirtirgico também pode ser
desejavelmente obtida (LOEFFLER, 1992).
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MILGROM et al. (1994) argumentam que nac esta perfeitamente claro se ¢
objetivo do tratamento da ansiedade é conseguir um Ppaciente ndo alterado ou um
paciente ndo ansioso, na medida que existem opg;ées de trétamento que resuitam
num controle da ansiedade referido como eficaz pelo paciente, mas néo pelo
profissional. Em oposicdo, existem esquemas que causam significativa depressao
do SNC, embora ndo confrolem adequadamente a ansiedade; estes esguemas
s30 considerados eficazes pelos profissionais, mas n3o pelos pacientes.

Segundo LOEFFLER (1992), a sedagéo é observada pelo profissional como
uma redugao do nivel de afividade e excitabilidade. Ja a ansidlise é um efeito mais
subjetivo, desejado pelo paciente, mas nem sempre observado pelo profissional.
O medicamento pré-anesiésico ideal deve proporcionar ansitlise e aiguma
sedacéo, e deve ter os seguintes atributos:

(1) ser rapidamente absorvido e apresentar rapido inicio de agéo;
(2) apresentar alto indice terapéutico; e

(3) proporcionar rapida recuperagdo, sem causar prejuizos psicomotores
prolongados.

Na selecio de uma droga adequada para pré-medicacgio, deve-se levar em
consideragdo os efeitos sedativos pré e fransoperatérios, € o tempo de
recuperacao. A medicacio pré-operatdria deve ser usada para proporcionar uma
sedacéo base, diminuindo a necessidade da sedagao transoperatéria requerida.
Para a ansidlise, a administragdc de doses fracionadas de sedativos orais deve
ser mais eficaz do que uma dose simples, com a ingestdo da droga na noite
anterior ac procedimento, repetindo-se na manh2 ou imediatamente antes do
procedimento. O resultado € o abrandamento do inicio e do crescimento da
experiéncia de ansiedade, como acontece com alguns pacientes antes da cirurgia,
tanto quanto prevenir distlrbios do sono (LOEFFLER, 1992).

De acordo com WANNMACHER & FERREIRA (1995), quando a apreensio
e 0 medo ao tratamento odontoldgico tém um carater antecipatério, e desde que
se tenha decidido peloc uso de farmacos ansioliticos, pode-se administrar ©
medicamento selecionado na noite anterior. Essa estratégia pode garantir um
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sono franquilo e reparador, bem como proporciona um efeito ansiolitico
prolongado, que se estende até o momento do procedimento, no dia subsegiiente.

Em funcdo do seu potencial ansiolitico, varios compostos do grupo dos
benzodiazepinicos tém sido investigados como farmacos Gteis na medicacdo pré-
operatoria. S0 as drogas mais freqlentemente usadas no tratamento de
desordens relacionadas a ansiedade (PECKNOLD ef al., 1988). Muitas vezes, eles
si0 empregados em associagdo com outras drogas (MANANI ef al., 1995).

Antes da introdugdo dos benzodiazepinicos, os barbituricos eram os
principais agentes ansiolitico-sedativos. Contudo, este grupo de droga produzia
freqiientemente uma sonoléncia insatisfatéria, além de ter uma estreita margem
de seguranca. Desde a sua introducZo ha 30 anos, os benzodiazepinicos se
consagraram como droga de escolha para o tratamento da ansiedade e para
sedagao por via oral (MINDUS, 1987).
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2.2.3. BENZODIAZEPINICOS

Os benzodiazepinicos estdo entre as drogas mais largamente prescritas e
utilizadas em todo © mundo, constituindo a principal modalidade terapéutica para o
tratamentio de desordens relacionadas a ansiedade, distarbio que pode afetar 30%
da populagio durante todas as fases da vida (MINDUS, 1987; PECKNOLD ef al,
1988).

Os benzodiazepinicos s3o medicamentos tipicamente ansioliticos. Um
ansiolitico € um psicofarmaco que alivia a ansiedade e os estados de tensao
emocional sem, contudo, produzir depressdo acentuada do sisiema nervoso
central (SNC), mesmo com aumento consideravel da dosagem (MINDUS, 1987).

A primeira grande vantagem dos benzodiazepinicos em relagdo a outras
drogas € a sua capacidade de causar ansidlise sem produzir sedagdo profunda ou
inconsciéncia, efeitos tipicos de outros depressores do SNC. Tanto quanto outros
depressores, O grau de depressdo depende da dose administrada. Mas os
benzodiazepinicos tém uma larga margem de seguranga, mesmo com aumento
das doses, em comparagao aos barbittricos e opidides, que s&o outros grupos de
drogas empregadas em sedacdo (LOEFFLER, 1992).

Modificagdes do anel 3 do clordiazepoxido (descoberic em 1957) levaram &
sintese de um grande nimero de drogas terapeuticamente (teis. Desde a sintese
do diazepam em 1963, muitos derivados e novas formulagbes de
benzodiazepinicos foram descobertas e aperfeicoadas. Mais de 3000 compostos
relacionados foram sintetizades, sendo que 35 deles s3o utilizados clinicamente
em todo o mundo. Drogas potentes, administradas por via oral, com tempos de
meia-vida curto, rapido inicic de a2¢d0 e minimos efeitos residuais, tém sido
desenvoividas. Alguns mostram seletividade por receptores encefalicos
relacionados com a manifestacdo de ansiedade, enquanto outros iém grande
afinidade por receptores meduiares de nervos motores, funcionando como
relaxantes muscuiares. Todas possuem, em graus variaveis, propriedades
sedativo-hipnéticas, miorrelaxantes e anticonvulsivantes, com uma pequena
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capacidade de produzir depressado "fatal” do SNC, depressdo respiratdria e
colapso cardiovascular (LOEFFLER, 1992).

Do ponto de vista guimico, o benzodiazepinico € uma molécula derivada da
junggo de um anel benzeno a um anel diazepinico (diazo = 2 nitrogénios) e a um
anel arilico. Diferencas na estrutura dos benzodiazepinicos podem implicar em
diferengas importantes na afinidade e atividade intrinseca de cada droga (relagéo
estrutura-atividade). Embora o0s benzodiazepinicos produzam efeitos
farmacoldgicos muitos similares, eles diferem em relagdo ac tempo de inicio de
acao.

Os receptores benzodiazepinicos séo proteinas estruturais das membranas
neurcnais. Ha pelo menos dois tipos de receptores: BZ-1 e BZ-2. Considera-se
que a ligacdo dos benzodiazepinicos em BZ-2 seja responsavel pelo efeito
ansiolitico caracteristico deste grupo de drogas. Os receptores estdo
abundantemente distribuidos na amigdala, septo e hipocampo, regides do sistema
limbico presumivelmente importantes na manifestagdo de ansiedade. Acredita-se
gue o numero de receptores seja influenciado por fatores genéticos e ambientais
(MINDUS, 1987).

Em relaggdo a memoéria, VERMEEREN ef al (1995) afirmam que os
benzodiazepinicos interferem muito mais nos processos de aquisi¢do do que nos
processos de retencdo e recordagdo. Ou seja, eles afetam a consolidagdo de
informagbes novas. Portanio, o efeito mais consistente dos benzodiazepinicos
sobre a membria € a indugdo de amnésia do tipo anterégrada. Eles também
causam lentificacio dos processos de cognicao.

De acordo com ORELAND (1987), os benzediazepinicos interferem sobre a
meméria episddica e ndo sobre a memoéria semantica (conhecimentos). As
propriedades amnésicas sdo muito Uteis em sedacgéo pré-operatéria.

Segundo LOEFFLER (1982), o hipocampo e a amigdala tém importante
papel na fungdo de memobria. Danos a essas estruturas impedem a retencio de
informagdes, embora a meméria retrograda n&o seja afetada. Portanto, a inibigdo
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dessas areas pode ser responsavel peila amnésia anterograda, efeito
caracteristico dos benzodiazepinicos (LOEFFLER, 1992).

Supde-se que os efeitos dos benzodiazepinicos sobre a meméria decorrem
da afinidade da droga a uma subpopulacdo de receptores especiaimente
envolvidos no processo de memoéria (VERMEEREN et a/., 1995).

Todos o0s benzodiazepinicos produzem algum grau de sedagdo e
sonoléncia. A amplitude dessa atividade varia entre as diversas substancias
devido a diferengas importantes na absorgdo, distribuigdo e eliminagido. Estas
diferengas farmacocinéticas devem ser levadas em consideragio quando da
escolha da droga, pois elas s80 responsaveis por substanciais variagbes nos
efeitos clinicos e afetam enormemente sua utilidade terapéutica (LOEFFLER,
1992).

A identificac&o de sitios de ligacdo especificos para os benzodiazepinicos
em estruturas selecionadas do SNC, como o sistema limbico, possibilitou a
compreenséo do seu mecanismo de agéo. Foi demonstrado que essas drogas, ao
se ligarem aos receptores, facilitam a acéo do acido gama-amino butirico (GABA),
o neurotransmissor inibitério primario do SNC. A ativagao do receptor GABA induz
a abertura dos canais de cloreto (CI') da membrana neuronal, aumentando o
influxo transmembrana deste anion, resultando numa hiperpolarizacéo verdadeira.
Desse modo, previne-se a despolarizagéo (inversdo de poiaridade) do neurdnio e,
por via de consequéncia, a propagacdoc de impuisos excitatérios, Portanto, ©
receptor benzodiazepinico € uma parte do compiexo receptor/GABA/CI (MINDUS,
1987; LOEFFLER, 1992).

Segundo ORELAND (1987), a atividade das vias gabaminérgicas resuita na
intensa liberagdo de GABA, resultando, também, em efeitos inibitérios sobre
outras vias, que podem ser adrenérgicas, dopaminérgicas, serotoninérgicas ou
colinérgicas.

Receptores GABA estdo presentes em neurbnios do encéfalo, meduia

espinhal e na retina. Estima-se que 30% das sinapses do SNC de mamiferos séo
mediadas pelo GABA (MINDUS, 1887: ORELAND, 1987).
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O efeito ansiolitico resultante da agdo do benzodiazepinico sobre
moduladores de ansiedade mediados peio GABA no sistema limbico € dose-
dependente, tanto que a ansidlise € observada em doses que n&o produzem
sedacio ou prejuizo consideravel a fungéo cognitiva (LOEFFLER, 1992).

Os benzodiazepinicos s8o bem absorvidos pelo trato intestinal. A taxa de
absor¢go determina o inicio de acdo (tempo de laténcia). Drogas com alta
lipossolubilidade alcancam os receptores mais rapidamente e também sao
rapidamente distribuidas para o tecido adiposo periférico (LOEFFLER, 1992).

O metaboiismo dos benzodiazepinicos exerce importante influéncia na
determinacéo do tempo de duragao de efeito. O diazepam, considerado o farmaco
padréo do grupo, uma vez absotvido, & rapidamente distribuido para os tecidos de
alta perfusdo, como ¢ encéfalo. Subseglientemente, a concentragio da droga no
tecido nervoso diminui e os efeitos aparentemente desaparecem. A distribuicgo da
droga a partir do plasma para outros tfecidos corporais e seu conseglente
armazenamento consolida o gue se denomina tempo de meia-vida (1 72) de
distribuicdo da droga. Com o tempo, a droga € lentamente liberada destes locais
de armazenamento e chega novamente & circulagio. O t ¥ de eliminacdo é
definido como ¢ tempo necessarnio para que metade da droga seja convertida num
metabdlito inativo. O diazepam e muitos outros benzodiazepinicos formam um
metabdlitc ativo, 0 desmetildiazepam. Este € metabolizade a outrc metabdiito
ativo, o oxazepam. O t ¥ de eliminac&c do diazepam situa-se entre 24 e 72 horas.
Assim, o diazepam é considerado um agente de longa duragdo em fung@o dos
seus paraémetros metabdlicos, em contraste a outros agentes, como o triazolam,
que apresenta uma t ¥ de eliminacdo de 2 a 4 horas, além de nao ter metabolitos
ativos (LOEFFLER, 1992).

Os benzodiazepinicos estimulam a producdo de enzimas microssomiais
hepaticas e passam por intenso metabolismo hepatico. Alguns metabdlitos sao
farmacologicamente mais ativos do que a droga original e s80 responsaveis pelo
prolongamento dos efeitos, principalmente em pacientes idosos, criangas jovens e
individuos com insuficiéncia hepatica. Um paciente idoso pode requerer menos do
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gue a metade da dose necessaria para produzir efeitos clinicos similares a de um
adutto jovem (LOEFFLER, 1992).

A acdo dos benzodiazepinicos é praticamente limitada aoc SNC, embora
efeitos cardiovascuiares minimos sejam observados. Eles diminuem minimamente
a pressdo arterial e o esfor¢o cardiaco. No sistema respiratério, podem produzir
diminuicdo do volume de ar corrente e da freqiéncia respiratéria, justificando a
recomendacio de ser usado com precaucao em pacientes portadores de
enfermidade broncopuimonar obstrutiva e em idosos, devido ao risco de
depressdo respiratoria. Tem-se atribuido ao diazepam — e por associagdo, aos
outros benzodiazepinicos ~— a ocorréncia de defeitos congénitos no ser humano.
Qutra precaucao sugerida € a de nao usar concomitantemente benzodiazepinicos
e acido valpréico, pois tal associag@o tem sido relacionada a crises psicéticas
severas (SALAZAR, 1999).

O efeito relaxante muscular é explicado pela existéncia de um sistema
gabaminégico bem desenvolvido envolvendo células motoras da medula espinhal.
A ataxia observada com doses elevadas de benzodiazepinicos deve-se a
presenca desse sistema nas estfruturas supra-espinhais, incluindo o cerebelo
(ORELAND, 1987).

De acordo com DUNDEE (1992), a amnésia € um dos efeitos desejaveis
dos benzodiazepinicos administrados por via injetdvel. Tal efeito, em preparag¢des
para uso oral, s6 € observado com lorazepam e triazolam. Num estudo com doses
equivalentes de diazepam, midazolam e lorazepam, administradas por via
endovenosa, observou-se amnésia intensa de 20 a 30 minutos de durag&o pelo
diazepam e pelo midazolam. A amnésia pelo lorazepam surgiu muito lentamente,
com pico 1 hora apds a administragdo, tendo perdurado por 4 a 6 horas.

Os benzodiazepinicos disponiveis no Brasil apresentam vantagens e
desvantagens. Alguns, como 0 diazepam, iém a desvantagem de possuirt 2 de
eliminag@o muito longo, em torno de 50 horas e um metabdlito ativo, levando a um
segundo pico de agdo. Dependendo da dose e de outros fatores, considera-se que
esta propriedade seja perigosa para pacientes descompensados, sendo inclusive
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causa de morte inesperada. Ademais, exige-se que 0 paciente seja orientado a
repousar por, pelo menos, 6 horas apds o traiam‘ento, a nao realizar tarefas
delicadas e a ndo conduzir veiculos automotores no dia do tratamento devido a
persisténcia de efeitos psicomotores indesejaveis (DUNDEE, 1992, LOEFFLER,
1992).

A incorporagdc de uma anel imidazdlico na estrutura base do
benzodiazepinico fez do midazolam uma droga hidrossolavel. O midazolam tem
rapido inicio de agdo, apresenta t . entre 1,5 e 2 horas e é rapidamente
metabolizado. Contudo, apresenta grande potencial para causar depressio
respiratéria, & semethanga do tiopental, principaimente quando é administrado por
via endovenosa. Ele também induz amnésia bastante consistente,
independentemente da via de administracdo, além de provocar acidentes
vasculares cerebrais. Ha relatos de que, com doses de 7,5 mg a sedac¢do e a
ansidlise sdo insuficientes. J& doses de 15 mg provocam uma sedagdo excessiva,
em intensidade e duracdo (WOOD & SHEIKH, 1986; LOEFFLER, 1992).

Os benzodiazepinicos apresentam baixo grau de efeitos adversos e
toxicidade, particularmente em tratamentos de curta duragdo. Alguns individuos
apresentam reacgOes paradoxais: agressividade, irritabilidade e ansiedade, mesmo
em baixas doses. Poucos obitos tém sido associados a sobredosagens de
benzodiazepinicos, mesmo com doses superiores a 700 mg de diazepam.
Pacientes com fungéo respiratéria comprometida constituem um grupo de maior
risco (ORELAND, 1987).

Segundo varios autores (DUNDEE, 1992, LOEFFLER, 1992;
YAMASHIRQ,1995), os principais problemas que se manifestam com o uso de
benzodiazepinicos em sedacdo pré-operatérias sdo:

— Duragéo de agéo: o t ¥z de eliminagéo do diazepam € de 24 a 57 horas e 0 seu
principal metabdlito (N-desmetildiazepam) também é ativo. Este longo t ¥z faz com
que a droga se acumule no organismo em caso de doses repetidas. E presumivel
gue o efeito prolongado afeta as atividades do paciente. Qutros benzodiazepinicos
exibem um segundo pico de concentragBo plasmatica 5§ a 8 horas apds a
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administrag@o, condigcio compativel com a ocomréncia de ciclo éntero-hepatico.
Iss0 exige que o paciente seja acompanhado até sua residéncia. Admite-se que 0
midazolam seria uma exce¢do, por conta de seu t %2 de eliminagio de 1 a 4
horas. Contudo, seus efeitos s8o muito intensos. Além disso, a administragdo
concomitante de aspirina — a droga afeta a ligagdo dos benzodiazepinicos as
proteinas plasmaticas — acelera ainda mais o inicio de agao.

— Depress8o do SNC: todos os benzodiazepinicos possuem acdo depressora
dose-dependente sobre 0 SNC.

— Depressao respiratéria e cardiovascular: estes efeitos ndo se constituem em
problemas reais com doses terapéuticas. Contudo, ha possibilidade do
desenvolvimento de depressao respiratoria, particularmente em idosos.

- Amnésia anterdgrada e prejuizos & cognigo.

— Fantasias: vérios relatos aludem fantasias sexuais induzidas pelo midazolam,
principalmente em pacientes femininos. Elas ocorrem na proporgdo de 1:200
individuos quando s&o administradas doses a partir de 0,1 mg/kg de midazolam.

Todos os pacientes sedados por via oral tém potencial para desenvolver
complicagbes {iransoperatérias. Muitas das complicagbes se relacionam a
obstrugdo das vias aéreas. A Academia Americana de Odonfologia Pedidtrica
recomenda ¢ uso de oximetro de pulso em pacientes pediatricos. O registro pré e
pos-operatorio dos sinais vitais deve ser impiementado para todos os pacientes,
sendo que os dados devem ser anexados a documentagao clinica de cada um
deles.

Avangos na compreensao da fisiologia dos receptores tém elucidadoc a
atividade farmacoidgica especifica dos benzodiazepinicos, possibilitando a
descoberta de antagonistas com propriedades de antidotos. O flumazenil € o
agente especifico disponivel para revers@o no caso de ocorrer sedagdo muito
profunda por benzodiazepinicos. E uma droga antagonista competitiva dos
benzodiazepinicos. Contude, o flumazenil ndo é capaz de antagonizar outras
drogas, como © aicool e os barbitdricos, que também tém atividade sobre os
receptores GABA. O flumazenil € administrado apenas pela via intravenosa. Os
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fabricantes recomendam uma dose inicial de 0,2 mg (0,2 mL), administrados em
15 segundos. Uma segunda dose pode ser repetida se o nivel desejado de
consciéncia ndo é alcangado depois de 45 segundos. Doses de 0,2 mg podem ser
repetidas a cada 60 segundos até o iimite de 1 mg. A duracdo de agdo do
flumazenil € mais curta do que a do benzodiazepinico e pode ocorrer
‘ressedacado”. Os pacientes devem ser observados pelo maior tempo possivel.
Também sao relatados efeitos adversos pelo uso de flumazenil, incluindo nausea,
vémito, aumento da sudagao, visdo turva e sensagéo de calor (LOEFFLER, 1992).



2.2.4. USO CLINICO DE BENZODIAZEPINICOS EM ODONTOLOGIA

Os benzodiazepinicos tém um lugar bem estabelecido como pré-medicagao
para induzir sedacéo em procedimentos cirtirgicos odontolégicos. Eles tém a
capacidade de aumentar o bem-estar dos pacientes. A experiéncia de dor causa
um aumento no nivel de ansiedade que, por sua vez, causa um estimuio
autondmico, implicando em tens&o muscular e mais dor. O resultado, portanto, é
um circule vicioso (MINDUS, 1987).

FLAITZ ef al. (1986) afirmam que o diazepam é 0 agente sedativo popular
em Odontologia devido & sua desejavel propriedade de causar amnésia
anterégrada, que ocorre entre 2 e 10 minutos apés administracdo intravenosa, e
entre 10 e 12 minutos apds a aplicacBo por via retal. O efeito amnésico &
observado mas o paciente continua responsivo e com sinais vitais estaveis. O
efeito é particularmente importante no momento da anestesia local em pacientes
pouco cooperativos.

MILGROM et al. (1994) idealizaram um estudo duplo-cegc no qual 31
pacientes odontolégicos altamente ansiosos receberam triazolam — 0,375 mg ou
0,5 mg - ou placebo, uma hora antes do procedimento. De acordo com os
autores o tratamento com triazolam foi considerado seguro e altamente eficaz em
comparagdo ao placebo, na medida em que reduziu a ansiedade e o
comportamento de fuga durante a anesiesia local e por ocasidao dos
procedimentos restauradores. Também destacaram os efeitos pronunciados da
droga sobre a memoria e a cognigio, 0 que nao foi verificado com o placebo. De
acordo com os autores, os efeitos amnésicos dos benzodiazepinicos sdo muitas
vezes vistos como desejaveis quando o tratamento € qualificado como “adverso’”.
Por outro lado, a interferéncia no desempenho efou aquisicao de habilidades, ou a
dificuldade de assimilar instrucbes pds-operatérias faz com que a amnésia seja
considerada um efeito indesejavel.

YAMASHIRO (1995) investigou 300 casos de pacientes submetidos &
sedacdo consciente por via endovenosa. Varias opgdes foram empregadas: um ou
dois benzodiazepinicos; um benzodiazepinico associado & cetamina; dois
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benzodiazepinicos associados a cetamina; um benzodiazepinico associado a um
hipnoanalgésico; dois benzodiazepinicos associados a um hipnoanalgésico; um
benzodiazepinico associado a um neuroléptico; e um benzodiazepinico associado
a um neuroléptico e a um hipnoanalgésico. Em 69% da amostra (208 pacientes),
empregou-se somente um benzodiazepinico. Embora ¢ autor defenda o uso de
algumas associagdes em procedimentos prolongados e traumaticos, ou quando se
deseja antecipar a agdo analgésica, ele estabelece que uma sedacio efetiva e
segura pode ser obtida com o uso de um dnico benzodiazepinico.

MANANI ef al (1995) realizaram um estudo utilizando o
clordesmetildiazepam (CDD), um ansiolitico e anticonvulsivante de agéo
moderada, como medicac¢do pré-operatéria em implantodontia. O efeito ansiolitico
do CDD foi compiementado por doses pré-operatérias de diazepam calculadas
individualmente a fim de se obter e manter, respectivamente, no pré e no
transoperatorio, niveis de ansidlise julgadas ideais pelo proprio paciente.
Participaram do estudo 36 pacientes, os quais foram submetidos a cirurgias para
instalagdo de implantes na mandibula € na maxila. Eles foram divididos em dois
grupos. O primeiro recebeu apenas diazepam por via endovenosa. O segundo foi
pré-medicado com com CDD {1 mg) por via oral. Os autores avaliaram paréametros
cardiovasculares, observando aumento da pressao arterial e da freqiéncia
cardiaca em ambos os grupos. A incidéncia de arritmias foi menor (5,5% versus
22,2%) no grupo que recebeu CDD como pré-medicacio e correlacionaram este
dadc com resultados de outros autores, em que o CDD e outros
benzodiazepinicos inibem a libera¢do de aminas simpatomiméticas para o plasma.
Assim, os autores hipotetizam que ha uma relagdo entre o uso pré-operatério de
benzodiazepinicos € a baixa incidéncia de arritmias transoperatorias.

ANDRADE et al. (1995) propuseram um protocolo medicamentoso visando
ao controle da ansiedade, a preveng@o e o controle da dor inflamatéria aguda e a
profilaxia de infecgoes em impiantodontia. Em relagdo ao controle da ansiedade,
tal protocolo € baseado na administragao pré-operatoria de diazepam (5 mg).



2.2.5. ALPRAZOLAM

De acordo com o fabricante (UpJohn Company), o alprazolam &, do ponto
de vista clinico-farmacologico, um farmaco psico-sedativo em pequenas doses e
indutor de sono em altas doses (ADEN & THEIN, 1980). Ainda segundo ©
fabricante, o alprazolam é eficaz no tratamento de ansiedade em doses de 0,5 mg
a 4,5 mg/dia, em tratamentos de 18 a 28 dias. De acordo com COHN (1981), as
propriedades ansioliticas do alprazolam foram demonstradas em varios trabathos
clinicos.

O alprazolam (8-cloro, 1-metil, 6&-fenil, 4H-S-triazolo [4,3-a] [1,4)-
benzodiazepinico) é um triazolobenzodiazepinico caracterizado pela presenca de
um anel triazdlico na estrutura basica benzodiazepinica (ADEN & THEIN; 1980).
Modelos experimentais animais mostraram que os triazolobenzodiazepinicos tém
atividade ansiolitica mais potente e exibem menor toxicidade que o diazepam
(CHOUINARD et al.,1982).

O alprazolam tem t 2 de eliminacdo de 12 a 15 horas — 14 horas, de
acordo com CHOUINARD et al. (1982). Sugere-se que benzodiazepinicos de t 2
de curta duracdo {entre 8 e 20 horas) apresentam risco aumentado de provocar
reagOes de abstinéncia, em fungdo do répido declinio dos niveis sangliineos
(BREIER et al., 1984).

O alprazolam é um agente ansiolitico eficaz e bem tolerado pela maioria
dos pacientes (CHOUINARD et al.,1982; BALENGER ef al., 1988). O aiprazolam é
bem tolerado com doses Unicas de 4 mg e doses diarias de 2 mg por até 30 dias
({ADEN & THEIN, 1880).

A atividade farmacolégica de 1 mg de alprazolam é equivalente a de 10 mg
de diazepam (COHN, 1981; BREIER et a/., 1984; BALLENGER et a/,, 1988).

De acordo com BREIER ef al. (1984), ¢ alprazolam tem propriedades que ©
tomam 0Onico na classe dos benzodiazepinicos. Sua estrutura molecular é
exclusiva. Sua afinidade pelos receptores benzodiazepinicos é 4 vezes maior do
gue a do diazepam. O alprazolam mostra eficacia clinica em pacientes com
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desordens de ansiedade generalizada, sendo prescritc para grande namero de
pessoas, em varias dosagens e em tratamentos de diferentes duragdes.

Em doses de 0,5 mg, o alprazolam produz © mesmo padric de ondas
eletroencefalograficas observado quando outros benzodiazepinicos s&0
empregados em doses quantitativamente maiores (CHOUINARD et al.,1982).

Administrado por via oral, o alprazolam ¢ rapidamente e completamente
absorvido, alcangando o pico de concentracao plasmatica 1 a 2 horas apés a
ingestdo. Seu t %2 de eliminagdo é 12,2 horas. A presenca do anel triazélico
previne a usual metabolizacdo que resulta na geracdo de metabdlitos ativos e de
atividade prolongada, como ocorre com outros benzodiazepinicos. Cerca de 20%
do alprazolam &€ excretado de forma inalterada na urina (COHN, 1981).

O alprazolam ¢€ indicado para o tratamento de ansiedade generalizada,
distirbios de panico e ansiedade associada com depressao. Ele é usado para tais
indicagbes em dezenas de paises em todo o mundo. O efeito anti-panico deve-se,
possivelmente, & inibicdo da fungdo noradrenégica (COHN, 1981; BALLENGER et
al., 1988; CHOUINARD et al., 1982; JONAS & COHON, 1993).

0 alprazolam é largamente prescrito em unidades posologicas de 0,25, 0,50
e 1 mg para pacientes com distlrbios de ansiedade, isoladamente ou em
associacdo com sintomas depressivos. A dose inicial recomendada é de 0.25 ou
0.5, trés vezes ao dia, podendo ser aumentada até um maximo de 4 mg/dia. Ja
pacientes com desordens de panico podem necessitar de doses unitarias de 2 mg
até um maximo de 10 mg/dia. De acordo com o fabricante, o efeito colateral mais
comum do alprazolam é a sonoléncia, considerada uma extensio da atividade
farmacolégica dos benzodiazepinicos quando empregados como ansioliticos.
Prejuizos a meméria podem ocorrer com doses maiores (VERMEEREN et al,
1895).

Assim como outros medicamentos de uso psiquiatrico, ¢ alprazolam esta
implicado com certas reagdes indesejaveis (JONAS & COHON,1993). As reacbes
colaterais mais freqlientes atribuidas ao aiprazoiam sdo aquelas que sabidamente
estdo relacionadas a classe dos benzodiazepinicos: sedacg@o, sonoléncia e
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cefaléia. A ocorréncia de outros tipos de reagdes €& pouco fregliente:
hostilidade/agressividade (11,1%), depressdo (1,8%), comportamento suicida
(0,3%) e sindrome de abstinéncia (0,1%). Esses percentuais sdo iguais ou
menores aos de outros benzodiazepinicos (MINDUS, 19887).

De acordo com ADEN & THEIN (1980), os efeitos colaterais do alprazoiam
sao geraimente discretos e ndo sao observadas anormalidades nos sinais vitais e
em outros exames fisicos e laboratoriais.

Sinais objetivos e subjetivos de sedacfo surgem apés a ingestdo de doses
de 0,5 mg de alprazolam e se tornam mais consistentes e intensos com doses de
1 mg (VERMEEREN et al., 1995).

Dados obtidos de 42 estudos sobre disturbios de ansiedade confirmam que
os benzodiazepinicos s@o ansioliticos eficazes. Nesses estudos, o aiprazolam
apresentou uma eficacia igual ou maior a de outros benzodiazepinicos com os
quais foi comparado; bromazepam, clordiazepoxido, diazepam, lorazepam e
oxazepam (JONAS & COHON,1993).

De acordo com varios estudos que buscaram avaliar os efeitos do
alprazolam sobre a memoria, em doses variadas, inclusive em comparacgio a
outras drogas ansioliticas, ndo evidenciaram que ele possuiu atividade amnésica
incomum (VERMEEREN ef al., 1995).

Num estudo dupio-cego envolvendo 235 pacientes, ADEN & THEIN (1980)
avaliaram a eficacia do alprazolam (doses de 1,5 mg/dia), em comparagio ao
diazepam (doses de 18,6 mg/dia) e a um placebo, no tratamento de ansiedade. Os
pacientes foram tratados durante 28 dias. Os autores concluiram que o alprazolam
foi absolutamente superior ao placebo e ligeiramente superior ao diazepam no
alivio dos sintomas de ansiedade. O alprazolam produziu melhora de moderada a
significativa em 80,3% dos pacientes, contra 60% do grupo tratado com diazepam.
A incidéncia de efeitos colaterais, de modo especial vertigem, foi
significativamente maior com ¢ diazepam. Tal sintoma foi menos fregliente e
menos intenso entre os pacientes que receberam alprazolam.
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COHN (1981) coordenou um estudo multicéntrico, duplo-cego e controlado
(uso de placebo), com o objetivo de comparar os efeitos, em termos de eficacia e
seguranca, do alprazolam e do diazepam em pacientes com diagnéstico de
ansiedade. Os voluntarios foram tratados e acompanhados por 8 semanas, sendo
gue 326 deles receberam alprazolam (doses de 0,5 mg a 3 mg) e 344 receberam
diazepam (doses de 10 a 60 mg). O estudo mostrou que tanto o alprazolam
guanto o diazepam sa¢ absolutamente mais eficazes que o placebo no alivio de
sintomas de ansiedade. O aiprazolam, contudo, mostrou-se mais eficaz que o
diazepam em todas as fases do tratamento, segundo os trés parametros de
avaliagdo de sucesso terapéutico considerados no ensaio. O principal efeito
colateral relatado foi sonoléncia, mais prevalente no grupo tratado com diazepam.
Somente um paciente tratado com alprazclam foi excluido da amostra por conta
de efeitos adversos; ja o diazepam e o placebo implicaram na excluséo de 20 e 8
pacientes, respectivamente.

CHOUINARD ef al. (1982) realizaram um estudo duplo-cego controlado
envolvendo 50 pacientes com diagnéstico de ansiedade generalizada ou
desordens de panico. Os pacientes foram fratados por 8 semanas, com doses
variando entre 0,25 mg e 3 mg por dia. Os autores conciuiram que o alprazolam
foi eficaz no tratamento proposto, com resultados significativamente superiores ao
placebo. Com relagdo aos efeitos colaterais, os pacientes gueixaram-se
principaimente de sonoléncia, além de fraqueza, fadiga e vertigem.

ADEN (1983) realizou um estudo duplo-cego com o objetivo de comparar
efeitos do alprazoiam e placebo em 462 pacientes com ansiedade e depressao.
Os pacientes receberam doses de aiprazolam variando de 1 mg a 6 mg/dia por 28
dias. O autor empregou seis diferentes escalas de avaliagdo de ansiedade e
sintomatologia associada. Em todas elas o alprazolam mostrou-se mais eficaz do
que o placebo. O efeito colateral mais freqliente como decorréncia do tratamento
foi sonoléncia. Particularmente no grupo que recebeu alprazolam (242 pacientes),
nao houve nenhum outro relate de efeitos colaterais e ndo foi observada piora nos
sintomas depressivos.
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ROY-BYRNE et al. (1983) relataram um caso de hepatite medicamentosa
induzida pelo aiprazolam. O paciente, com diagnédstico de depresséo, além de
fenelzine, foi tratado com 1 mg de alprazolam, duas vezes ao dia. Testes
laboratoriais realizados apds a introdugdo do alprazolam no tratamento mostraram
alteracOes da funcdo hepatica. Os parametros alterados voltaram ao normal apés
a descontinuagdo da droga. A relacdo causa-efeito foi comprovada quando o
medicamento foi novamente introduzido, tendo sido observadas as mesmas
alteracbes. Os autores do relato do caso admitem que permanece indefinido se
realmente o alprazolam provoca hepatotoxicidade, isoladamente ou quando é
associado a inibidores da monocaminooxidase, como & o caso do fenelzine.

ROSENBAUM ef al (1984) relataram a3 ocomréncia de 8 casos de
hostilidade entre 80 pacientes tratados com alprazolam. Os autores argumentam
gue a emergéncia de comportamento hostil € freqiientemente descrita como uma
complicacdo do uso de benzodiazepinicos, mas incomum com o alprazolam. Em
relacdo aos casos descritos, eles sugerem a hostilidade induzida pelo alprazolam
é de natureza idiossincrasica, considerando que os pacientes apresentavam
disturbios psiquiatricos de base.

SHEHI & PATTERSON (1984) realizaram um estudo clinico envolvendo 16
pacientes portadores de desordens de pdénico, os quais foram tratados com
alprazolam e propranoclol, simuitaneamente, em doses que variaram de 1,5 a 3,0
mg e 40 a 160 mg, respectivamente. Em todos os casos, depois de duas semanas
de tratamento, houve completo alivic do gquadro de péanico e da ansiedade
antecipatéria. Os pacientes também relataram normalizacdo do ritmo de vida.
Quatro pacientes relataram sedacgio transitéria durante ¢ tratamento.

FRANCE & KRISHNAN (1984) relataram um caso de reagdo de mania
induzida pelo alprazolam num paciente de 44 anos com histéria de depresséo e
ansiedade associada a um quadro de dor persistente no pescogo. A paciente
também apresentava sintomas de insdnia, inapeténcia, perda de pesc, perda de
interesse, fadiga, diminuicdo da libido e reducfo da capacidade intelectual.
Exames clinicos, radiograficos e laboratoriais nfdc evidenciaram uma causa
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orgéanica para a dor no pescogo. Iniciou-se tratamento psiquiatrico que incluia a
administracdo de 1 mg/dia de alprazolam, em doses fracionadas. Tdo logo
recebeu a medicagdo, 0 paciente ficou euférico e sua fala tomou-se rapida e
confusa. Embora ndo tenha tido alucinagbes, mostrou-se confusa e com
dificuldades de lembrar coisas e eventos. Apds a descontinuagéo da droga, os
sintomas desapareceram em 48 horas.

BREIER et al. (1984) relataram dois casos de epilepsia do tipo grande mal
seguida a descontinuagdo de tratamento de curta duragdo com alprazolam. Um
dos pacientes recebeu 8 mg/dia, equivalentes ao dobro da dose recomendada. Os
ataques epilépticos ocorreram depois de 1 dia € meio hum caso e depois de 3 dias
no outro apds a suspensao do uso de alprazolam. De acordo com os autores, a
descontinuagao da droga foi o fator que desencadeou as rea¢des epilépticas.

ALEXANDER & ALEXANDER (1986) empregaram alprazolam no
tratamento de 27 pacientes portadores de desordens de péanico. Além dos
registros dos pesquisadores, os pacientes foram acompanhados por outro
psiquiatra. De acordo com os resultados das avaliagbes, houve remissdo de
ataques de panico em 85% dos pacientes, mostrando a eficacia do alprazolam
como medicagdo Unica no tratamento de agorafobia. Para tal desordem, os
autores sugerem que a dose dtima é de 3,9 mg/dia, embora a dose média
empregada no esiudo tenha sido de 2,2 mg/dia. Cerca de 30% dos pacientes
indicaram sedacgao como efeito colateral importante.

LYDIARD ef al. (1987) observaram que 33% de um grupo de 46 pacientes
com diagnéstico de desordens de panico tratados com 3 a 10 mg/dia (média de
6,6 mg/dia) de alprazolam por periodos de 4 a 40 semanas apresentaram
sintomas de depressao, entre os quais, anorexia, comportamento suicida,
dificuldade de concentragfo, dificuldade psicomotora, perda de peso, perda da
libido, perda de interesse, entre outros. A administragdo de antidepressivos e a
descontinuacdo do alprazolam levaram a remissdo dos sintomas. Os autores
admitem que a ocorréncia de depressdo € um episodio relativamente comum em
pacientes com historia de distdrbios de ansiedade e pénico, além de enfatizarem

52



gue outros benzodiazepinicos, especiaimente o diazepam, estéo implicados com a
manifestacdo ou agravamento de sintomas depressivos. Eles sugerem também
que a manifestacdo de depressdo pelo uso de'al;;razoiém esta relacionada a
utilizagao de altas doses.

BALLENGER et al. (1988) participaram do classico estudo clinico,
multicéntrico, duplo-cego e controlado (uso de placebo), no qual se empregou
alprazolam no tratamento de pacientes com desordens de panico e agorafobia. Os
525 pacientes envolvidos no ensaio foram divididos em dois grupos. O primeiro
(grupo controle) recebeu placebo e 0 segundo recebeu alprazolam. A duragéo do
tratamento foi de oito semanas. A dose média diaria de alprazolam foi de 5,7 mg.
Esse mesmo estude gerou duas outras publicagdes: um focalizando a aceitagéo
do tratamento pelo paciente, efeitos colaterais e seguranga (NOYES JR et al,
1988) e o outro, os efeitos da descontinuagédo do alprazolam (PECKNOLD et al.,
1988). BALLENGER e seus colaboradores enfocaram na primeira publicacéo a
eficacia do alprazolam empregado em doses variaveis em tratamentos a partir de
21 dias. Os autores concluiram que o alprazolam foi eficaz e bem tolerado,
apresentando resultados significativamente superiores ao placebo na reducéo de
atagues (espontdneos ou situacionais) de panico, além de reduzir ¢ medo e a
ansiedade.

NOYES JR ef al (1988) participaram do estude acima, conforme
mencionado, com o objetivo de avaliar a seguranca, os efeitos colaterais ¢ a
anuéncia dos pacientes ao tratamentc com alprazolam em casos de desordens de
panico e agorafobia. Os autores descreveram efeitos adversos resultantes do
tratamento com alprazolam, entre os quais, sedagao, ataxia, fadiga, fala arrastada,
amnésia, aumentc do apetite, perda de peso, alteragbes da libido, constipagdo e
incontinéncia. Varios sintomas foram relatados muito mais pelos participantes que
receberam placebo do que pelos que receberam o aiprazolam: insdnia,
nervosismo, palpitagdo, fremor, nausea, vOmito, tontura, dificuidade urinaria,
desmaio, depressio, irritabilidade, transpirag@o, boca seca, cefaléia e diarréia.
Dos 263 pacientes que receberam a droga, 10 apresentaram reacdes
consideradas inesperadas e potenciaimente sérias, a saber: intoxicacdo severa
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(3), hepatite (2), mania (2), amnésia (1), comportamento agressivo (1) e depresséo
(1). De acordo com os autores, mesmo em altas dosagens (até 10 mg/dia), poucos
efeitos adversos foram observados. O efeito adverso mais comum foi a sedacg3ao,
que desapareceu com a reducido da dose e com a passagem do tempo. Os
autores evidenciam na discussao a ocorréncia de poucas e inesperadas reagdes
em 3,8 % dos pacientes dentre os que receberam aiprazolam, salientando-se que
foram administradas doses meédias de 5,7 mg/dia por 56 dias.

PECKNOLD ef al. (1988) participaram desse mesmo estudo com o objetivo
de observar os pacientes por duas semanas apds a interrupgdo do fratamento.
Apesar da ocorréncia de sindrome de abstinéncia em 35% dos pacientes tratados
com alprazoilam, n&o foram observados sintomas mais sérios apds a
descontinuagio da droga.

JONAS & COHON (1993) revisaram 84 estudos que compararam a eficacia
e a seguranga do alprazolam a de outras drogas (benzodiazepinicos e
antidepressivos) no tratamento de ansiedade, pénico e depressdo. Nestes
estudos, 3574 pacientes foram tratados com alprazolam, 3666 tratados com outras
drogas e 1638 tratados com placebo. A revisdo mostrou que o alprazolam foi
eficaz no tratamento de ansiedade e panico, sendo superior ao placebo e, no
minimo, apresentando os mesmos resultados das drogas com as quais foi
comparado. Baseados, entdo, em extensa revisdo, os autores atestaram a
eficacia do alprazolam no tratamento das varias desordens indicadas e sua boa
tolerabilidade, superior ao de outros agentes investigados. De acordo com os
autores do trabalho, intercorréncias como comportamento suicida, agressividade e
depressdo foram muito raras com o alprazolam, enfatizandc que a manifestacdo
desses eventos inesperados ndo € maior do que o que se verifica com outros
benzodiazepinicos, além do fato de que tais eventos se manifestam especialimente
em pacientes com aigum tipo de distirbio psiquiatrico.

MARKS et al. (1993) conduziram um ensaio multicéntrico controlado (uso
de placebo efou técnicas de condicionamento) em que se utilizou alprazolam
(isoladamente ou em combinacdo com técnicas de condicionamento) no
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tratamento de pacientes com desordens cronicas de panico. Os pacientes
efetivamente tratados com o alprazolam receberam doses médias de § mg/dia
duranie 8 semanas, sendo que aiguns chegaram a receber 10 mg/dia.

VERMEEREN et al. (1995) idealizaram um estudo que teve o proposito de
confirmar a hipdtese de efeitos dose-dependentes de alprazolam sobre a
memoéria. Participaram do estudo 20 voluntarios saudaveis com idades entre 18 e
35 anos, aos quais foram administrados, de forma dupio-cega e cruzada, 0,25 mg,
0,5 mg e 1 mg de alprazolam, placebo e 2 mg de lorazepam. Os autores
concluiram que o alprazolam apresenta efeitos claramente dose-dependentes
sobre a meméria: 0,25 mg ndo afetam qualquer parametro mensurado; 0,5 mg
prejudicam a recordacio seqlencial de palavras de uma lista previamente
apresentada, a memoria espacial e a performance psicomotora. Ja 1 mg, além de
afetar sensivelmente os pardmetros citados, prejudica a capacidade sintatica
(ordem correta de sentencgas) e semantica (indicagao correta de assergGes falsas
e verdadeiras). Os autores também compilaram dados relacionados acs efeitos
colaterais do alprazolam. Observou-se que a freqliéncia e a severidade dos efeitos
sdo dose-dependentes. Fadiga foi uma gueixa especiaimente relatada pelos
voluntarios que receberam 0.5 mg. Ja os que foram tratados com 1 mg relataram
fadiga intensa, incoordenac¢io, fraqueza, vertigem, dificuidade de concentragéo e
sonoléncia.

COLDWELL et al. {1997) realizaram um ensaio duplo-cego com o propdsito
de estabelecer a dose de alprazolam, em cirurgia para remog¢ao de molares, capaz
de reduzir a ansiedade sem, contudo, provocar prejuizos 8 meméria e a cogni¢ao.
Os participantes do ensaio, aleatoriamente divididos em dois grupos, foram
submetidos a testes preliminares de memdria. O grupo 1 foi medicado com doses
de 0,25 mg ou 0,75 de alprazolam, ou placebo. Ja o grupo 2 foi medicado com
0,25 mg, 0,50 mg ou 0,75 mg de alprazolam, ou placebo. Ressalte-se que
somente os pacientes do grupe 2 foram submetidos a cirurgia para remogéc de
molares. Todos realizaram um segundo teste de memodria. Ambos os testes
baseavam-se na recordacdo de textos (histérias) e de palavras. Adicionalmente,
os participantes responderam a um questionario de ansiedade, antes e depois do
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procedimento cirtrgico (no caso do grupo 2). Os autores observaram que doses
de 0,75 mg e 0,50 mg de alprazolam prejudicaram a recordag¢éo de palavras, ¢
que nao se verificou com doses de 0,25 mg. A dose de 0,75 mg também afetou a
coghicao e a capacidade de fornecer informagdes sobre a histéria que havia sido
previamente apresentada. Também foi observada uma reducgéc no grau de
ansiedade, efeito este proporcional 8 dose empregada. A principal conclus@o dos
autores foi a de que a dosagem necessaria para produzir um efeito ansiolitico
clinicamente significativo produz, irremediaveimente, efeitos amnésicos.
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2.3. CONTROLE FARMACOLOGICO DA INFECCAO

2.3.1. PROFILAXIA ANTIBIOTICA

Os danos aos tecidos e aos sistemas de defesa produzidos por
procedimentos cirtirgicos expdem o organismo a patogenos potenciais (KAISER,
19886).

-~

Procedimentos invasivos levam a ocorréncia de bacteriemias (UIP &
ZEIGLER, 2000). Assim, tratamentos odontoldgicos, cirtrgicos ou n&o, e ouiros
procedimentos envolvendo membranas mucosas ou tecidos bucais contaminados,
causam bacteriemias. A incidéncia e a magnitude das bacteriemias de origem
bucal sdo diretamente proporcionais ao grau de inflamagdo efou infecgio
preexistente. Pacientes edéntulos, por exemplo, podem desenvolver bacteriemias
a partir de discretas Giceras causadas por proteses mal ajustadas (DAJANI ef al.,
1997).

De acordo com TITSAS & FERGUSON (2001), certos procedimentos
odontoldgicos produzem bacteriemias significativas que podem,
subseqlientemente, causar infecgfes, inclusive endocardite infecciosa. A maioria
dos procedimentos odontoldgicos produz uma bacteriemia transitéria que perdura
por 30 minutos apds o término do procedimento. Procedimentos que induzem
bacteriemias de maior magnitude t&m maior potencial de causar infec¢des.

Qs antibidticos s8c inguestionaveimente eficazes na prevencao de
infecgOes poés-operatérias. Conforme demonstrado por varios pesquisadores, a
profilaxia antibidtica é capaz de “esterilizar” os tecidos, desde que seja aplicada ao
tempo em que ocorre a contaminagio e a colonizacdo (KAISER, 1986).

Segundo STONE ef al. (1979), a administragdo profilatica de antibidticos
representa um reforco instanianeo a resisténcia do organismo.

Varios estudos sugerem que ha efeitos benéficos em muitas categorias
cirirgicas quando a profilaxia antibidtica € usada como rotina. A antibioticoterapia
pré-operatbria € indicada em varios procedimentos limpos ou limpo-contaminados
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e em todos os procedimentos contaminados e infeccionados (KAISER, 1986;
PETTERSCN, 1996).

A profilaxia antibiética pode ser definida com o uso de um agente
antimicrobiano antes que qualquer infecg@o possa ocorrer, com o propésito de
prevenir infeccoes subsegientes. Para tal, deve proporcionar niveis séricos
adequados de um agente antimicrobiano que seja eficaz, durante a vigéncia da
bacteriemia e nas fases iniciais de aderéncia e colonizagao bacteriana (TITSAS &
FERGUSON, 2001).

A profilaxia antibidtica constitui a modalidade mais comum de uso de
antimicrobianos em cirurgia e é instituida com o objetivo de reduzir a incidéncia de
infecgbes pos-operatérias. Ela pode diminuir a morbidade pos-operatéria, encurtar
eventuais hospitalizagcdes e abolir 0s gastos que seriam inerentes ao tratamento
de uma infecgdo. E, assim, um recurso coadjuvante em cirurgia, que no dispensa
as rotinas de controle de infecg@o, a preparag@o apropriada do paciente e do
ambiente cirlirgico, & a precisao das técnicas cirtirgicas (PAGE ef al., 1993).

A profilaxia antibidtica € mais eficaz quando aplicada no momento do
procedimento operatdrio. As doses devem ser suficientes para assegurar niveis
séricos adequados duranfe e imediatamente apds a cirurgia. Para reduzir a
probabilidade de resisténcia bacteriana, a profilaxia antibidtica deve ser iniciada
imediatamente antes do procedimento e ndo deve ser estendida além de 6 a 8
horas. No caso de problemas de cicatrizag8o ou em procedimentos envoivendo
tecidos infectados, pode ser necesséaria a administragéo de doses adicionais para
o tratamento da infecgao instalada (DAJANI ef al., 1997).

De acordo com FLEMING & NEWMAN (1990), na administracdc de
antibidticos visando a prevencao de infecgdes, € imperativo administrar a primeira
dose antes do procedimento. Esses autores enfatizam que prolongar o uso de
antibiéticos além do terceiro dia pés-operatério nao proporciona protegdo
adicional.

A profilaxia antibiética instituida para reduzir a incidéncia de infecgbes p6s-
operatdrias € indicada nas seguintes situacbes: (1) paciente debilitado; (2)
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expectativa de contaminagdo bacteriana macica em tecidos sadios; (3)
procedimentos longos; e (4) corpo estranho que ameaca ou limita a capacidade de
defesa do hospedeiro.

Entre mais de 150 estudos que compararam profilaxia antibidtica com
placebo ou outro controle, em 80% deles ficou demonstrado que a profilaxia
antibictica proporcionou um beneficio significativo (KAISER, 1986).

Segundo PAGE et al. (1993), sdo dois 0s principios basicos da profilaxia
antibidtica: (1) obteng@o de niveis eficazes de antibidtico num dado momento
considerado critico e (2) curso de cobertura antibidtica limitado ao periodo
transoperatorio.

Segundo DAJANI etf al. (1997), a profilaxia antimicrobiana administrada no
prazo de 2 horas do inicio de um procedimento propicia uma prevencgéo efetiva.
No entanto, ndo ha beneficios preventivos quando 0 antibidtico € administrado 4
horas apds o procedimento.

Para que exerga maxima eficacia, o antibidtico deve estar presente em
concentracbes adequadas no sitio operatorio e assim manter-se enquanto durar o
procedimento. A profilaxia deve ser iniciada no perfodo pré-operatério, em doses
suficientes para garantir concentragbes séricas adequadas durante e apds ©
procedimento, e deve ser mantida por um periodo de no maximec 6 a 8 horas,
sendo que para muitos procedimentos recomenda-se apenas uma dose de
antibiético, pouco antes da sua realizacio (PAGE ef a/,, 1993; UIP & ZEIGLER,
2000).

A profilaxia antibidtica deve ser instituida com doses altas a fim de
maximizar a difuséc para o tecidos contaminados ou scb risco de contaminac&o.
Tem-se sugerido doses equivalentes a 2 ou 3 vezes a dose terapéutica
recomendada em esquemas convencionais. Para um efeito étimo, os niveis
terapéuticos do antibictico nos tecidos ja devem ter sido atingidos na iminéncia do
ato operatério (DENT et al., 1897).

Em situacbes em que a profilaxia aniibidtica € recomendada, ha um
aumento do risco de infecgdo se o antibidtico for administrado apés o inicic do
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procedimento. Esse aumento & progressivamente maior & medida da passagem
do tempo (CLASSEN ef a/., 1992).

Se ha beneficios reais quando o antibiético & administrado previamente a
colonizacdo bacteriana, sua administragao além da terceira hora apés ter ocorrido
a contaminacéo bacteriana falha em controlar a infecgio (STONE ef al,, 1979). A
susceptibilidade dos patogenos comeca a se alterar a partir do quarto dia de uso
do antibidtico, havendo franca possibilidade de selecdo de microrganismos
resistentes (KAISER, 1986).

De acordo com PAGE ef al. (1993), os erros mais comuns na profilaxia
antibidtica sd0 os seguintes: escolha incorreta do antimicrobiano, administracdo
prematura da dose inicial e prolongamento da terapia além do que seria
necessario. O erro mais sensivel, segundo os autores, seria usar um agente
inadequado, com largo espectro de acgdo e por periodos prolongados. Essa
pratica, além de aumentar os custos, expde o paciente a efeitos colaterais e
contribui para a selecéo de microrganismos resistentes ao antimicrobiano.

O emprego de qualquer antibidtico implica no aumento dos custos, oferece
riscos de efeitos colaterais, incluindo anafilaxia, e pode favorecer o aparecimento
de coldénias de microorganismos resistentes. Conseqllentemente, a decisdo de
aplicar a profilaxia antibiética deve ser feita apds cuidadosa avaliago de riscos e
beneficios (DENT ef al, 1997). Mudangas na microbiota e o desenvolvimento de
microorganismos resistentes s&o possiveis consegiiéncias da profilaxia antibidtica
(PAGE et al., 1993).

De acordo com KAISER (1986), ndo & apropriado avaliar a viabilidade da
profilaxia antibidtica considerando apenas os custos envolvidos.

O emprego de profilaxia antibidtica em cirurgias limpas-contaminadas tem
mostrado ser bastante benéfico. A extensdo da profilaxia antibiética para outras
categorias de cirurgias limpas deve ser reservada para pacientes que apresentem
fatores de risco (PAGE et al.,1993).

Em relagdo a possibilidade de contaminagic e de acordo com o risco
inerente de infecgdo, as feridas cirGrgicas sdo distribuidas em 4 classes. A classe |
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agrupa as feridas decorrentes das chamadas cirurgias limpas, ou seja, cirurgias
gue nao expdem o trato respiratério, gastrintestinal e génito-urinario; inclui ainda
as situacoes onde a cadeia asséptica nao é quebrada. As feridas decorrentes de
cirurgias invasivas do trato respiratério, gastrintestinal e génito-urinario, envolvidos
com contaminagdes bacterianas minimas, integram a classe li. A classe I, por
sua vez, engloba as feridas arroladas a cirurgias contaminadas onde ocorre
exsudagéo franca a partir do trato gastrintestinal ou quando invade-se areas
contaminadas dos trato génito-urindrio e biliar. Feridas traumaticas recentes
também s&o incluidas nesta classe. Finaimente, a classe IV engloba feridas de
cirurgias potenciaimente contaminadas, quando a infecgdo ja existe ou quando a
ferida traumatica ja conta mais de 8 horas. As feridas da classe | tem uma taxa de
infecgdo esperada de cerca de 2%. As taxas das classes i, il e IV s&o de,
respectivamente, 10 a 15%, 20 a 30% e 50%. Uma boa técnica cirurgica reduzira
a taxa da classe | para 1%. Em relagdo as classes i e ill, valendo-se de uma
técnica cirargica excelente e da profilaxia antibidtica, a taxa de infecgdo pode ser
reduzida para 1% e 10%, respectivamente (DENT et al.,1997).

Antimicrobianos para profilaxia s&o selecionados com base no seu espectro
de atividade contra patégenos presuntivamente associados as infecgdes que
ocorrem no local a ser manipulado. A escolha de um agente para profilaxia
antibidtica € multifatorial; depende do procedimento que serd realizado, dos
organismos possiveimente envolvidos e da farmacocinética e toxicidade do
antibidtico (KAISER, 1986; PAGE ef al,,1993).

A escolha do antibidtico para profilaxia deve considerar inicialmente sua
eficacia contra os microorganismos que estdo mais intimamente relacionados a
etiologia da infecgdo. Em cirurgias implantoddnticas, cocos gram-positivos
anaerdbios e bacilos gram-negativos anaerdbios s8o os patdgenos mais
importantes, sendo que a maioria das infecgbes € causada por estrepioccos
aerébios. O antibidtico a ser selecionado para a profilaxia deve ser bactericida e ¢
menos ioxico possivel. A penicilina € eficaz contra ¢ espectro bacterianc
presumido; € bactericida e praticamente atdxica. Nos individuos com histdria de
alergia a penicilina, a clindamicina € uma aiternativa razoavel (DENT ef al,1997).
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Pacientes que estejam usando um determinado antibidtico no momento do
procedimento devem receber profilaxia com um outro de classe diferente, pois
podem estar colonizados por organismos com algum grau de resisténcia ao
antibidtico utilizado. Uma outra alternativa seria o adiamento do procedimento por
9 a 14 dias apods o término do tratamento, o que permitiria o reestabelecimento da
microbiota normal (DAJANI et a/.,1997; UIP & ZEIGLER, 2000).

Segundo TITSAS & FERGUSON (2001), organismos resistentes podem
predominar por muitos dias apds a administracdo do antimicrobiano. Doses
subseqilentes do mesmo agente podem favorecer ¢ desenvolvimento de uma
bacteriemia potenciaimente mais patogénica. Essa situac@o pode ser evitada
realizando-se o procedimento em uma dnica sessao ou, quando isso nao for
possivel, ndo utilizar antibiéticos da mesma classe por um periodo de 9 a 14 dias.

Ocasionalmente, um paciente pode estar usando um antibidtico quando
comparece para um procedimento odontologico ao qual se indicara a profilaxia
antibidtica. No caso de o paciente estar usando amoxicilina, € desejavel selecionar
um antimicrobiano de outra classe, ao invés de aumentar a dose do antibiético em
uso (DAJANI et al., 1997).

De acorco com KAISER (1986), aspectos de natureza ética tém dissuadido
cirurgides e pesquisadores a desenvoiverem estudos clinicos controlados
envolvendo profilaxia antibibtica, haja vista que a ocorréncia de uma infecgéo pode
ser desastrosa. Mas ensaios clinicos controlados e randomizados mostraram que
a profilaxia antibidtica é eficaz na prevencao de infecgbes pés-operatdrias.

CLASSEN ef al. (1992) realizaram um estudo que monitorou o tempo de
duragdo de profilaxia antibiotica e a incidéncia de infecgbes pds-operatorias em
2.847 pacientes submetidos a procedimentos meédicos cirargicos eletivos,
classificados como limpo ou limpo-contaminados. A profilaxia antibitica aplicada
entre 2 e 24 horas antes da cirurgia foi chamada pelos autores de precoce; até 2
horas antes, de pré-operatéria. Ja a profilaxia antibidtica aplicada durante as 3
primeiras horas a partir do inicio da cirurgia foi denominada de peri-operatéria.
Finaimente, a profilaxia aplicada enire 3 e 24 horas apds o inicic da cirurgia foi
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chamada de poés-operatdria. De acordo com a revisdo, infecgbes ocorreram nas
seguintes proporgdes: profilaxia pré-operatéria - 0,6%; profilaxia peri-operatéria —
1,4%; profilaxia pds-operatoria — 3,3%; e profilaxia precoce — 3,8%. O tratamento
estatistico dos dados obtidos confirmou que a administragdo de antibidtico no
periodo pré-operatério esteve associada com um menor risco de infecgbes pos-
operatorias. Os autores concluem que a instituicdo de profilaxia antibidtica até 2
horas antes do procedimento cirirgico minimiza o risco de infecgdes pés-
operatorias.

FOUAD et al (1996), partindo da premissa de que antibidticos sao
prescritos de forma indiscriminada nas urgéncias endoddnticas, idealizaram um
estudo com o objetivo de avaliar a influéncia da penicilina sobre a remissao dos
sinfomas e sobre o curso de recuperagao poés-tratamento de abcessos apicais
agudos. Pacientes com necrose pulpar, dor periapical efou edema localizado
atendidos em servicos de urgéncia foram aleatoriamente distribuidos em trés
grupos de estudo. O primeiro recebeu penicilina, o segundo placebo e o ferceiro
nao recebeu medicacdo. Os resultados foram obtidos a partir do relato de cada
paciente sobre experiéncia de dor e da observagao de edema num periodo de 72
horas pés-tratamento endoddntico. Prescreveu-se a todos os pacientes 600 mg de
ibuprofeno imediatamente antes do procedimento, mantendo-s€ a mesma
medicagdo nas primeiras 24 horas pés-operatérias (600 mg a cada 6 h). Os
autores concluiram gue a administracio de penicilina ndo proporcionou melhora
clinica significativa no curso de recuperagdo dos pacientes, num periodo de trés
dias pos-operatério. Com relacao a tolerabilidade, somente um paciente do grupo
tratado com penicilina relatou fadiga como possivel efeito colateral. Deve ser
ressaltado que os autores se propuseram a testar eficacia antibidtica em urgéncias
endoddnticas avaliando sintomas de dor inflamatdria aguda. Ademais, buscaram
avaliar melhora do quadro sintomatico como evenio atribuivei a penicilina
administrando ibuprofeno no pré e nos pds-operatorio.

43



2.3.2. AMOXICILINA

A amoxicilina € uma penicilina semi-sintética, a alfa-aminobenzilpenicilina,
formada pela adicao de um grupo amino & estriura basica da penicilina. Ela esté
disponivel para uso clinico ha mais de 20 anos, sendo destinada ao tratamento de
infeccOes bacterianas (LOPES et al,, 1899).

O mecanismo de acdo da amoxicilina se baseia na inibicdo da sintese da
parede celular bacteriana. Tal como outros anfibidticos do seu grupo, ela liga-se a
proteinas especificas das bactérias, interferindo nos sistemas enzimaticos
responsaveis pela sintese da parede.

A amoxicilina &€ um aperfeigoamento farmocinético da ampicilina, desta
diferindo apenas por conter uma hidroxila a mais. As modificactes resultaram em
bicdisponibilidade tal que tomou-se possivel administra-la em intervalos de 8
horas, ou mesmo de 12 horas, em doses maiores. Para a ampicilina, esse
intervalo € de € horas. Ademais, observou-se redugao significativa de efeitos
adversos, particularmente dos episddios de diarréia. Por todas essas vantagens, e
pela comodidade do uso por via oral, a amoxiciina substituiu quase que
integralmente a ampicilina (REED, 1996).

Picos de concentracdo sérica de amoxicilina s80 observados dentrode 1 a
2 horas apds a administrag@o. Os valores obtidos s8o de 2 a 2,5 vezes maiores do
que agueles que s3c observados com a ampicilina. Ela também apresenta uma
maior capacidade de penetfracdo nas camadas lipidicas, particularmente nos
organismos gram-negativos. Ela & estavel na presen¢a de suco gastrico e &
rapidamente absorvida no trato gastrintestinal, independentemente da forma
farmacéutica — suspensio, capsula ou comprimido (REED, 1996; LOPES ef al,
1999). De acordo com TITSAS & FERGUSON (2001), a suspensdc € mais
rapidamente absorvida e proporciona niveis séricos elevados em prazos mais
curtos em comparagdo a capsula. Ambas, contudo, proporcionam niveis séricos
terapeuticamente eficazes por um periodo de 6 horas. A administrag&o por via oral
€ menos dispendiosa e reduz os riscos de reagfes anafilaticas.



TITSAS & FERGUSON (2001) aludem que, embora a penicilina V seja mais
eficaz contra estreptocos, a amoxicilina & recomendada como droga de escolha
em profilaxia antibidtica em fungdo da sua alta absofgéo e niveis séricos
prolongados.

O pico de concentracBo plasmética & atingido duas horas apds a
administragao da amoxicilina. Mas uma hora apos, 0s$ niveis séricos sdo muitas
vezes superiores a concentragdo inibitdria minima a 90% (CIM 90) dos
organismos susceptiveis. Um dose oral simples de 2 g, proporciona niveis
plasmaticos adequados e prolongados, acima da concentragao inibitdria minima a
maioria do estreptococos orais. Por isso, a segunda dose, administrada 6 h apds a
dose inicial, foi eliminada, segundo orientacbes da Americam Heart Association e
da Australian Dental Association. Esse esquema em dose Gnica também diminui a
incidéncia de efeitos gastrintestinais (TITSAS & FERGUSON, 2001).

A maior parte da amoxicilina absorvida é excretada inalterada nos rins por
secrecdo tubular. O t ¥ de eliminagdo da amoxicilina € de aproximadamente 1
hora (REED, 1996).

A amoxicilina é considerada um antibidtico de espectro estendido,
apresentando atividade bactericida contra microrganismos anaerdbios, aerdbios e
facultativos gram-positivos, e cocos e bacilos anaerdbios gram-negativos. Assim, ©
especiro antibacteriano da amoxiciliina engioba a maioria dos patdgenos
comumente envolvidos em infecgbes de pele, tecidos moles, trato urinario e vias
respiratérias. E eficaz em regimes de profilaxia contra endocardite infecciosa. E
recomendada, também, no tratamento de infecgbes orais, pois é eficaz contra a
maioria dos microrganismos isolados de abcessos bucais.

De acordo com PAGE ef al (1993), em termos de prevaiéncia, as
penicilinas, inciuindo a amoxiciiina, apresentam os seguintes niveis de toxicidade:
{1) comum - reagdes alérgicas, rash, anafilaxia e diarréia; (2) ocasional — anemia
hemolitica e febre medicamentosa; (3) raro — nefrite intersticial; desbalanco
eletrolitico, aplasia de medula e colite pseudomembrancsa. Segundo estes
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autores, a reacao anafilatica pode ser evitada por meio da obtencio de cuidadosa
histdria clinica.

O uso de amoxicilina pode resultar em distarbios gastrintestinais, reages
cruzadas com outros farmacos, surgimento de microrganismos resistentes,
hipersensibilidade e obito. Reacbes graves de hipersensibilidade com
penicilamicos ocorrem na propor¢ac de 1 para cada 10.000 doses, sendo que
cerca de 10% delas sio fatais (1 em 100.000 doses). Mais ou menos 96% das
reagdes fatais ocorrem dentro dos primeiros 60 minutos apés a administragéo,
geraimente por via parenteral (TITSAS & FERGUSON, 2001).

WECKX et al. (1999) fizeram uma revisdo sobre diagndstico e tratamento
de infecgdes das vias aéreas superiores (ofites, sinusites, amigdalites e faringites).
Uma vez estabelecida a etiologia bacteriana, a amoxicilina é recomendada como ¢
agente de eleicdo em todas essas modalidades de infeccdo Nos casos mais
graves ou nas complicagbes os autores sugerem © emprego de amoxicilina
associada ao acido clavulénico.

LOPES et al. (1999) conduziram um estudo multicéntrico com ¢ objetivo de
comparar a eficacia da amoxicilina no tratamento de infecgbes do frato respiratério
superior e inferior. Os 413 pacientes envolvidos no estudo foram divididos em dois
grupos. O primeiro (n = 253) recebeu por via oral 1 g de amoxiciling, a cada 12 h,
por 6 dias. O segundo grupo (n = 260) recebeu por via oral 500 mg de amoxicilina,
a cada 8 horas, por 7 dias. A eficacia do tratamento, avaliada pela constatagdo de
cura clinica, foi de 95,9% no primeiro grupo e de 88,1% no segundo grupo. Efeitos
colaterais foram relatados por 13,8% e 11,5% dos pacientes dos grupos A e B,
respectivamente. A tolerabilidade ao tratamento foi considerada boa ou étima em
88,5% e 88,1% dos pacientes dos grupos A e B, respectivamente. Os autores
concluiram que a prescri¢do de amoxicilina em doses (1 g) e intervalos (12 horas)
maiores mostrou indices de eficicia superiores a posologia usual de 500 mg a
cada & horas. Efeitos adversos foram reiatados por pequeno percentual de
pacientes: epigastraigia, diarréia, flatuléncia, nausea, cdlica, dor abdominal,
sonoléncia, cefaléia e vertigem. Houve um dnico caso de prurido e eritema.
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WERNER & SAAD (1999) compilaram uma revisdo versandc sobre
profilaxia antibidtica para prevencédo de endocardite infecciosa previamente a
tratamento odontologico, em pacientes com doenca renal crénica submetendo-se
a hemodialise de rotina. A partir da reviséo, elaboraram diretrizes para a profilaxia
antibidtica a luz das recomendacles da American Heart Association. Os autores
concluem que a endocardite infecciosa, embora rara, € uma complicagéo
potenciaimente séria em pacientes sob hemodialise, como decorréncia de
procedimentos odontoldgicos. Assim, recomendam a profilaxia antibidtica segundo
os critérios da American Heart Association publicadas em 1997, ratificando a
amoxicilina como a droga de escolha para doentes renais crénicos. O esquema
profilatico padro para esses procedimentos € baseado na administragcgo de
amoxicilina em dose Unica. Embora a fenoximetilpenicilina e a ampicilina também
tenham a mesma eficacia in vitro, em comparagdo & amoxicilina, confra os
estreptococos, esta é recomendada como primeira escotha devido & sua melhor
absorcao e por proporcionar niveis séricos mais elevados e mais sustentaveis, em
doses equivalentes (DAJANI ef al., 1997).

Outrora, empregavam-se 3 gramas de amoxicilina uma hora anies de
procedimentos operatério. Um estudo recente comparou concentragdes
bactericidas atingidas por doses de 2 e 3 g de amoxicilina. Conciuiu-se que a dose
de 2 g propicia niveis séricos adequados, que perduram por varias horas, com
muito menos efeitos adversos e compativeis com a concentragio inibitoria minima
para a maioria dos estreptococos orais (TITSAS & FERGUSON, 2001).

Estudos demonstraram que a amoxicilina pode ser eficaz na preven¢io e
no fratamento de infecgbes bacterianas responséveis por falhas em implantes
dentais. Pesquisadores americanos e italianos identificaram trés espécies de
bactérias especialmente arroladas ac fracasso de implantes: Porphyromonas
gingivallis, Prevotella intermedia e Fusobacterium nucleatum. Eles susteniam que
a penicilina G e a amoxicilina s&o mais Gteis contra estas bactérias do que a
tetraciclina e a eritromicina (ANTIBIOTICS... 1984).
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2.3.3. USO PROFILATICO DE ANTIBIOTICOS EM IMPLANTODONTIA

A necessidade de profilaxia antibidtica em procedimentos cirlrgicos orais
em pacientes imunossuprimidos e naqueles sob risco de desenvolver endocardite
infecciosa é bem estabelecida em Odontologia (PETERSON, 1996; DAJANI et al,
1997). Contudo, a indicagdo de profilaxia antibidtica antes da colocagdo de
implantes n2o estd bem estabelecida.

O risco de infecgdo apds a cirurgia € influenciado por fatores individuais,
pela técnica operatdria e pela habilidade (experiéncia) do cirurgido, ai incluida a
observancia dos principios basicos de cirurgia e anti-sepsia. Alguns tipos de
cirurgia tém altas taxas de infecgdo e podem produzir morbidade significativa. Os
pacientes com defesa organica comprometida sdo obviamente mais suscetiveis as
infecgbes apods os procedimentos. Reducéc maxima da possibilidade de infecgdes
e de suas complicacbes pode ser viabilizada com a administraggo de doses pré-
operatdrias adequadas de antibicticos (DENT et al,, 1997).

Segundo o Colégio Americano de Cirurgides, as cirurgias do complexo
bucal, incluindo a instalagdo de implantes, constituem-se num tipo cléssico de
procedimento que pode requerer profilaxia antibidtica. Nao obstante, DENT et al.
(1997) aludem que o uso rotineiro de antibidtico no campo da implantodontia
continua controverso. Partindo desse pressuposto, e considerando a existéncia de
poucos dados baseados em estudos clinicos acerca do uso profildtico de
antibidticos em cirurgia em implantodontia, estes autores investigaram dados que
correlacionavam uso pré e pds-operatério de antibidticos — incluindo tipo e
duragdo do fratamento — e falhas na osseointegracdo, em ambos os estagios
cirurgicos. Os resultados da investigagdc mostraram que falhas foram
significativamente menores quando os antibidticos foram empregados como
medicacio pré-operatoria.

Hé estudos mostrando que a profilaxia antibiética previamente & instalagao
de implantes diminui significativamente a incidéncia de fracassos de implantes;
outros trabalthos, entretanto, nao relataram diferengas nos indices de insucesso
em pacientes submetidos ou né@o & profilaxia antibidtica (ESPOSITO et al,,1999).
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De acordo com ESPOSITO ef al (1998), a administracdo pré-operatéria de
antibidticos, em dosagens apropriadas, diminui em 2 a 3 vezes a ocorréncias de
fracassos prematuros de impiantes.

ESPOSITO ef al (1999) afirmam gque bochechos com clorexidina
comprovadamente diminuem a ocorréncia de complicagbes apds a instalacdo de
implantes. Quando a profilaxia antibidtica & empregada, o indice de complicagbes
de etiologia infecciosa é rigorosamente a mesma, usando-se ou ndo agentes anti-
sépticos. De acordo com LAMBERT et al (1997), 0 uso peri-operatério de
clorexidina reduz significativamente a freg{iéncia de complicagbes de natureza
infecciosa ap6s cirurgias de reabertura.

De acordo com LASKIN ef al. (2000), embora os beneficios da profilaxia
antibidtica em Odontologia sejam bem conhecidos, seu uso rotineiro na instalagédo
de implantes ainda € controverso. Uma das desvantagens do uso rotineiro de
profilaxia antibidtica € o risco de complicagbes relacionadas a droga, que podera
ser maior do que o risco de infecgdes pds-operatdrias. Estes autores apontam o
risco de alergias e reagdes anafilaticas, mas enfatizam que ha pequena chance de
selecdo de cepas de microrganismos resistentes com a administracdo pré-
operatdria de antibidticos.

De acordo com LASKIN ef al. (2000), ha muito poucos estudos sobre a
influéncia do uso de antibidticos na logevidade de implantes dentais.

De acordo com FLEMING & NEWMAN (1990), os protocolos
implantoddnticos da Europa e América do Norte recomendam a antibioticoterapia
como conduta de rotina.

Segundo CLASSEN et al, (1992), embora a profilaxia antibidtica seja
especificamenie recomendada para cirurgias limpo-contaminadas ou
contaminadas, eia deve ser instituida em cirurgias limpas que envolvam a
implantacdo de componentes protéticos.

De acorde com PAGE ef al (1993), a segunda indicacdo da profilaxia
antibidtica corresponde a uma cirurgia limpa em gue héa implantac@o de artefatos
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protéticos. Este tipo de procedimento apresenta baixo risco de infecgdo, mas de
aita morbidade, caso venha a ocorrer.

De acordo com PETERSON (1896), a despeito de ndo se conhecer a real
incidéncia de infecgcbes poés-cirlrgicas em implantodontia, muitos cirurgides
defendem o uso de antibidticos por uma semana para a instalagdo de implantes.
Segundo este autor, os principios da profilaxia antibidtica usualmente aceitos
determinam que esta é necessaria somente no periodo peri-operatério.

De acordo com DENT et al. (1997), as cirurgias implantodonticas s&o
procedimenios classe lf, envolvendo a colocagdc de materiais com risco
relativamente pequeno de infecgdo. Contudo, admitem gue ndo ha consenso a
respeito do uso de antibibticos nesse tipo de cirurgia. Admite-se que a implantagdo
de corpos estranhos, como os implantes, aumenta as possibilidades de infecgzo.

De acordo com a American Heart Association, a instalacao de implantes é
um procedimento de risco para endocardite infecciosa em pacientes susceptiveis
(TITSAS & FERGUSON, 2001).

Em cirurgia de cabega e pescogo, a profilaxia antibidtica visa
essencialmente cocos aerdbios e anaerdbios, em especial estreptococos. Nesse
caso especifico, tanto a penicilina quanto a cefalosporina sfo eficazes. Com a
instituicao de profilaxia antibidtica, hd uma redugido de 50% na incidéncia de
infecgdes (PAGE et a/.,1993).

De acordo com GYNTHER ef ai. (1998), a profilaxia antibitica baseada em
regimes de curta duragdo (12 a 16 horas) €& eficaz para a maioria dos
procedimentos cirargicos, incluindo as cirurgias de cabecga, de pescogo e maxilo-
faciais. Tratamentos prolongados nado proporcionam prote¢do adicional e podem
aumentar a frequéncia de complicagOes, além de favorecerem a emergéncia de
microorganismos resistentes. Em geral, 0 uso da profilaxia antibidtica em cirurgia &
indicada somente para pacientes de risco para o desenvolvimento de endocardite
infecciosa e para pacientes que se enquadram nas seguinies situagdes:

- & cirurgia ¢ realizada em areas infectadas;
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- cirurgias extensas (além de 2 horas) envolvendo membranas mucosas; e
-~ quando corpos estranhos sdo implantados.

WALTON & CHIAPPINELLI (1993) conduziram um estudo duplo-cego para
avaliar a eficacia da penicilina na prevengao de flare-ups € de outras seqlelas
decorrentes do tratamento endodéntico em casos de necrose pulpar ou
periodontite apical crénica. Os 80 pacientes do estudo foram divididos em trés
grupos. O primeiro recebeu profilaxia antibiética, segundo o protocolo da American
Heart Association (AHA) — 2 g de penicilina 1 hora antes do procedimentoe 1 g
decorridos 6 horas da primeira administracdo. O segundo grupo recebeu placebo,
nos mesmos horarios do grupo anterior. O terceiro grupo nao recebeu qualquer
medicacdo. Avaliou-se a manifestacgdo de sintomatologia poés-tratamento
compativel com flare-up, além da incidéncia e intensidade de dor e de edema, e
manifestacdo de efeitos colaterais. Em relagéo a dor, os autores ndo encontraram
diferengas nos grupos tratados com penicilina e placebo. Independentemente do
grupo, a dor se manifestou em 70% dos pacientes. Em relagdo aos efeitos
colaterais, somente um paciente tratado com o antibidtico relatou a ocorréncia de
nausea. Os autores concluiram gque a profilaxia antibidtica ndo @ recomendada
para reducdo de flare-up, dor e edema pos-tratamento endodéntico.

PETERSON (1998) realizou um estudo envolvendo 270 pacientes sob
tratamento implantoddntico. Preliminarmente sedados, os pacientes de um grupo
receberam 1.000.000 de Ui de penicilina G, 600 mg de clindamicina gu 1 g de
cefazolina, administrados por via endovenosa no pré-operatério. Pacientes que
ndo haviam sido sedados receberam 2 g de penicilina V ou 150 mg de
clindamicina, por via oral, 1 hora antes do procedimento. Trés pacientes (1,1%)
desenvolveram infecgBo pbs-operatéria, solucionada satisfatoriamente com
tratamento local e antibicticoterapia. Entre 1.020 implantes instalados, houve falha
de osseointegracio em 6 deles (0,6%). A luz desses resultados, o autor concluiu
gue a profilaxia antibidtica é eficaz nas cirurgias para instalagio de implantes.

DENT et al (1997) avaliaram a eficacia da profilaxia antibidtica na
prevencao de fracassos de implantes, incluindo procedimentos de reabertura para
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adaptacdo do abutment. Foram planejadas diversas estratégias que permitiram
avaliar a influéncia de antibidticos no sucesso do tratamento: (1) protocolo
padronizado para administracdo do antibidtico; (2) modelo randomizade de
prescricdo; e (3) delegagdo de competéncia ac cirurgiao para decidir pela
oportunidade do emprego de antibidticos. Como decorréncia dos dilemas
envolvendo o uso ou ndo de antibiéticos em implantodontia, delineou-se que ©
cirurgido-pesquisador teria a opgao de avaliar as necessidades de cada paciente e
decidir-se pelo tipo, posoiogia e duragio do tratamento. Foram registrados os
dados relativos ac usc pré efou pds-operatério. Considerando as variagbes no
estabelecimento de esquemas posologicos do antibidtico, os pesquisadores
analisaram {rés esquemas com o intuito de demonstrar se (¢ como) diferentes
dosagens influenciam a sobrevivéncia de implantes. Assim, foram feitas trés
comparag¢des. Uma comparou o uso ou nao de antibidticos no pré-operatério,
independentemente da dose. A segunda confrontou ¢ uso de uma concentragao
considerada adequada de antibidtico no pré-operatéric (duas vezes ou mais ©
nivel terapéutico estabeiecido por Petterson) contra o us¢ de dosagens
inadequadas (segundo Pefterson) ou 0 n&o-uso. A terceira comparagéo valeu-se
da confrontacdo do uso de doses consideradas adequadas contra 0 uso de doses
consideradas insuficientes, tomando-se como referéncia as diretrizes da American
Heart Association para a profilaxia da endocardite infecciosa. Os pesquisadores
também avaliaram os tipos de falhas ocorridas no primeiro e segundo estagios
cirlirgicos e durante o periodo de reparacdo (4 a 6 meses). Considerando-se todos
0s grupos, a antibioticoterapia pré-operatéria foi utilizada em 54,8% dos casos,
enquanto o uso pos-operatdrio ocorreu em 96% dos casos. As penicilinas foram
empregadas em 75% dos casos. Os pesquisadores apuraram 69 falhas (2,6%) em
2.641 implantes, em ambos 0s estagios cirdrgicos. Na primeira comparagéo, a
taxa de falha foi de 4% e 1,5%, respectivamente. Na segunda comparacdo essa
faxa foi de 3,6% e 1,2%. Na terceira, foi de 3,3% e 1,4%. Em conclus&o, ficou
demonstrado que a administragdo pré-operatdria de antibidticos, em doses
adequadas, melhoram os indices de sucesso do fratamento com implantes.
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O trabatho de DENT ef al. (1997) também mostrou que 27,5% das falhas
ocorreram no primeiro estagio cirurgico, de modo que 72,5% das falhas ocorreram
no segundo estagio. O ndo-uso da profilaxia antibiética foi associado a uma
elevada propor¢ao de fatha no primeiro estagio (17 de 19). Baseando-se em todos
esses dados, 0s autores concluiram que 0 uso pré-operatdrioc de antibibtico,
independeniemente da dosagem, influencia positivamente o sucesso do
tratamento com implantes. Diferentemente do que foi observado no primeiro
estagio, verificou-se que a sobrevivéncia dos implantes no segundo estagio foi
significativarnente maior quando foram utilizadas doses adequadas de antibioticos.

Ficou demonstrado que a profilaxia antibidtica € um fator que contribui para
a sobrevivéncia dos implantes. Estabeleceu-se as seguintes proporgdes de risco
de fracasso de implantes:

- 2:1, quando a profilaxia antibidtica ndo é utilizada;
- 2,5:3, quando a dose de antibidtico € inadequada.

GYNTHER et al. (1998) delinearam um ensaio clinico com o objetivo de
comparar os resultados da utilizag&o ou ndo de esquemas antibidticos pré e pés-
operatorios em cirurgias para instalagéo de implantes. Nesse estudo retrospectivo,
147 pacientes (790 implantes) foram tratados com 1 g de fenoximetilpenicilina 1
hora antes do procedimento e mais 1 g a cada 8 horas por 10 dias. Um segundo
grupo, composto por 132 pacientes (664 impiantes), ndo recebeu gquaiquer
medicac@o pré ou poés-operatéria. Os autores ndo encontraram diferengas em
relacdo a ocorréncia de infecgbes pds-operatodrias precoces ou tardias, tampouco
diferencas nas caracteristicas de “viabilidade” (sobrevivéncia) dos implantes nos
dois grupos. Tal achado os levou a concluir que a profilaxia antibidtica para
cirurgias de rotina para instalacdo de implantes ndo oferece vantagens para o
paciente.

MATTOUT & MATTOQUT (2000) conduziram um ensaio ao longo de 8 anos,
onde foram instalados 376 implantes em 135 pacientes com o objetive de avaliar
as condicdes de sucesso de cada uma das técnicas empregadas usando como
parametros a densidade do tecido tecido regenerado e o aumento do volume
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6sseo. Os autores ndo empregaram medicacio pré-operatoria. No pés-operatorio,
os pacientes foram medicados com amoxicilina (500 mg), 4 vezes ao dia, por 10
dias, e ibuprofenc (600 mg), 3 vezes ao dia, por 5 dias, além de bochechos com
clorexidina a 0,1%.

LASKIN ef al, (2000) realizaram um estudoc envolvendo 32 centros de
pesquisa com o objetivo de avaliar a sobrevivéncia de 2.900 implantes instalados
h& pelo menos 3 anos, em fungdo do uso ou ndo de profilaxia antibidtica. A
decisdo de empregar cobertura antibidtica foi das proprias equipes envolvidas. A
profilaxia antibibtica foi aplicada em 387 pacientes (1.743 implantes). Outros 315
pacientes (1.287 implantes) nao a receberam. Segundo o0s autores, o antibiético
propicia um ambiente mais asséptico durante a instalagdo do implante e no
periodo poés-operatéric imediato, resultando em methor cicatrizaggdo e
osseointegracao.
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2.4. CONTROLE FARMACOLOGICO DA HIPERALGESIA

2.4.1. DOR INFLAMATORIA AGUDA

Os procedimentos odontoldgicos invasivos geram, em graus variaveis de
intensidade, reacOes teciduais de natureza vascular, celular e exsudativa que, em
conjunto, caracterizam o fenémeno conhecido como inflamagao.

A resposta inflamatoria consubstancia um auténtico mecanismo de defesa
do organismo. Tal fendmeno, descrito desde os tempos de Hipdcrates, &
fundamental para a manutencao da vida. Na sua auséncia, qualquer lesa@o simples
nao seria reparada, tornando-se uma ferida aberta, indefinidamente. A inflamagéo
era entendida simplesmente como um aquecimento da area afetada. No século |
AC, Celsus descreveu os sinais cardeais da inflamacg&o: dor, calor, rubor e tumor.
Trés secuios mais tarde, Galeno acrescentaria o quinto sinal, a lesao funcional,
reconhecendo que a area envolvida apresentava limitagSes funcionais.

Os sinais clinicos da inflamacg&o tornam-se evidentes pela interacio de
varios fenbmenos que ocorrem num local traumatizado: sintese e liberagdo de
mediadores quimicos, vasodilatagdo, hiperemia, hemoconcentracdo, aumento do
consumo de oxigénio, aumento da permeabilidade capilar, exsudacio plasmatica,
guimiotaxia e leucodiapedese, entre outros (ARAUJO & ARAUJO, 1979).

A inflamacio € desencadeads quando ha ieso tecidual. Uma variedade de
estimuios inflamatorios de nafureza guimica, fisica ou biologica, leva a liberacgo
do acido araquiddnico, que € um constituinte normal dos fosfolipidios da
membrana das células. Quando ocorre les3o tecidual, ha ativagdo da enzima
fosfolipase Ag, precursora da iiberagido de acido araquiddnico livre no citosol. Esta
molécula pode ser metabolizada por dois caminhos distintos. Um caminho requer
a enzima cicloxigenase (COX) e leva & sintese de potentes agentes
antiinflamatérios: prostaglandinas (PGs), prostaciclinas e tromboxanas,
dependendo do tipo celular envolvido no processo (FERREIRA & VANE, 1978). O
outro caminho reguer a enzima lipoxigenase e leva a formacao de leucotriencs
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(LTs), entre os quais o LTB,s, um potente agente quimiotatico para neutréfilos
(FORD-HUTCHINSON et al,, 1980; FILEP, 1989; VANE & BOTTING, 1990).

Além das alteragBes vasculares, a liberagéo de mediadores quimicos como
as prostaglandinas e os leucotrienos €& responsavel por grande parte da
sensibilidade dolorosa (LIESINGER ef al,, 1993).

Em algumas circunstancias, a inflamacdo pode perder seu carater
defensivo, assumindo, paradoxalmente, um carater agressivo. A propésito, a
resposta inflamatoria decorrente de intervengdes na cavidade oral é bem evidente
guando se realizam procedimentos invasivos, como o s&o as cirurgias. A dor de
carater inflamatério decorrente de procedimentos desta natureza resulta da agio
excitatéria de mediadores quimicos liberados por f{ecidos lesados ou inflamados.
Varias substéncias quimicas participam desse fendmeno, formando um “coquetel”
de mediadores. As prostaglandinas e os leucotrienos sdo os mediadores mais
diretamente ligados ao processc de hiperalgesia, ou seja, de sensibilizacéo das
terminagdes nervosas livres (ou nociceptores), responsavel, porianto, pela
deflagrac&o da dor inflamatoria aguda (FERREIRA, 1990).

Os nociceptores s&o sensiveis a diferentes tipos de estimuios — dai serem
chamados polimodais — e possuem um alfo limiar de excitabilidade, 0 que vale
dizer que um estimulo quaiquer n3o & capaz de ativa-los caso se encontrem no
seu estado normal. Entretanto, apds a sensibilizagdo, qualguer estimulo, seja
quimico, térmico cu mecanico, resultara em dor inflamatéria aguda (FERREIRA &
LORENZETTI, 1981, FERREIRA, 1990).

Em sintese, pode-se afirmar que a injuria tecidual leva ao
desencadeamento da resposta inflamatéria. Os mediadores quimicos liberados no
sitio da injaria induzem alteragbes vasculares, resultando num aumento da
permeabilidade vascular, com conseqiiente exsudagic. O acimulo de exsudato
no espago intersticial comprime as terminagdes nervosas. Além disso, 0s proprios
mediadores quimicos s3c responsdveis diretamente pelo fendmeno de
hiperalgesia.
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2.4.2. CORTICOSTEROIDES

Em 1949, Hench e colaboradores estabeleceram um marco na histéria da
terapéutica antiinflamatdria ac obterem espantoso sucesso no tratamento de
quadros avangados de artrite reumatbide empregando cortisona. O feito lhes valeu
o Prémio Nobe! de Medicina em 1950. Desde entéo, 0s corticosterbides passaram
a ser empregadas em incontaveis situagdes clinicas, médicas ou odontoldgicas,
particularmente naquelas caracterizadas por manifestacbes alérgicas ou
inflamatorias.

O cortisol, ou hidrocortisona, €& o© principal corticosterdide natural,
considerado, assim, a droga padrio do grupo. E produzido pelo cériex das
glandulas supra-renais por acdo do horménio adrenocorticotropico (ACTH)
liberado pela adenohipdfise a partir de estimulos oriundos do hipotalamo.

A liberagdo do cortisol segue um padrao circadiano, ou seja, em fungdo do
dia, sendo secretados de 15 a 30 mg/dia. O pico de secre¢do, em tormo de 20
ng/100 mL, ocorre no inicio da manha, entre 6:00 h e 8:00 h, com declinio
progressivo até o final do dia, de modo que as 24:00 h a concentragdo é proxima
de zero. Os baixos niveis de cortisol resultam em novo estimulo hipotalamico
sobre o eixo hipofisario-adrenal, e assim sucessivamente (BAHN, 1982; LUYK ef
al., 1985).

Em situagbes de estresse decorrentes de infecgbes, traumas, doengas ou
cirurgias, os niveis plasmaticos de cortisol podem chegar a 400 pg/100 mL,
equivalentes a uma secrecio total de cerca de 300 mg/dia (BAHN, 1982
KOERNER, 1987).

Uma vez no sangue, 90% do cortisol ligam-se a dois {ipos de proteinas
plasmaticas. a alfa-globulina transportadora de corticosterdide ou transcortina
{80%), sintetizada no figado, e a albumina (10%). Os 10% restantes nac se ligam
as proteinas plasmaticas, permanecendo na forma livre, determinando sua
atividade biologica. As fraches ligadas, por sua vez, funcionam como reservatodrios
do hormdnio. Quando a concentracdo de cortisol aumenta, a ligagao as proteinas
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plasmaticas fica saturada e o percentual de cortisol livre pode chegar a 25% do
total (OLIVEIRA, 1983; MONTGOMERY ef al., 1990).

Os corticosterdides adrenais exercem diferentes agdes sobre guase todos
os tecidos corporais. Tais ac¢les incluem efeitos antiinflamatérios e
imunossupressores, efeitos sobre ¢ metabolismo de carboidratos, lipidios e
proteinas, efeitos socbre 0 metabolismo de eletrdlitos e agua, e outros efeitos sobre
a pressao arterial, SNC, tecido dsseo e integragao hormonal (LUYK ef al., 1985).

Os andlogos sintéticos do cortisol se ligam menos eficientemente as
proteinas plasmaticas, o que explica a propriedade destas drogas em produzir
efeitos antiinflamatoérios mais potentes em doses comparativamente menores
(GUSTAVSON & BENET, 1985).

Estudos sobre a farmacocinética dos corticosteréides mostram que eles séao
rapidamente absorvidos por quase todas as vias de administragdo. Pela via
intramuscular, a absor¢ao varia em funcio da droga e da solubilidade dos sais
empregados nas preparacgdes injetéveis. Os corticosterdides atravessam as
membranas celulares por um mecanismo de difusdo. Combinam-se com proteinas
receptoras no citoplasma das células-alvo, formando um complexo cértico-
receptor. Este complexoc sofre uma transformagfo estrutural e adquire a
capacidade de penetrar no nicleo da célula. Uma vez no nucleo, o complexo liga-
se reversivelmente a locais especificos da cromatina, induzindo uma modificacio
na transcricdo do RNA,, e decorrente sintese de novas proteinas. Estas proteinas
néo-formadas, genericamente denominadas lipocortinas, explicam as diferentes
acles dos corticosterdides (JOHNSON ef al., 1982; CLAMAN, 1983; Di ROSA ef
al., 1985, MONTGOMERY ef al., 1990)

O potencial dos corticosterdides em prevenir a dor, direta ou indiretamente,
€ evidenciado pela sua capacidade de suprimir a formagdo das molécuias
precursoras dos mediadores quimicos da inflamagadoc (HAYNES JR., 1991). Neste
sentido, reduzem o infiltrado inflamatdrio e produtos celulares, exercem efeitos
sobre a produgdo de anticorpos e produzem vasoconstricBo na area inflamada,
diminuindo a saida de liquidos para os tecidcs. Também s&o capazes de
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estabilizar as membranas dos lisossomos, inibindo a saida de enzimas hidroliticas
e substancias vasoativas envolvidas com o processo inflamatério (CLAMAN, 1983;
OLIVEIRA, 1983).

Os corticosterdides suprimem fendmenos agudos da inflamacgdo, como
edema, deposicio de fibrina, vasodilatagdo, quimiotaxia e atividade fagocitaria, e
também algumas manifestagdes inflamatdérias crénicas, como neovascularizagao,
proliferagdo de fibroblastos e deposicdo de colageno. Além da sintese elou
liberacdo dos metabdlitos do acido araquiddnico, eles também inibem o fator de
ativac@o plaquetaria (PAF), o fator de necrose tecidual (TNF) e a interleucina 1(IL-
1} (HAYNES JR, 1991; NOBUHARA ef al., 1993).

Assim, € possivel explicar em poucas palavras o mecanismo principal de
acao antiinflamatéria dos corticosterdides. Como se sabe, o acido araquiddnico é
um constituinte normal dos fosfolipidios da membrana das células. Quando ha
uma lesao tecidual, ocorre a ativacéo da enzima fosfolipase A, precursora da
liberagao de acido araquiddnico no citosol. Este acido pode ser metabolizado por
duas vias distintas: a da cicloxigenase, que pode gerar diferentes produtos finais,
como as prostaglandinas pro-inflamatérias, a prostaciclina e as tromboxanas
(FERREIRA & VANE, 1979). Pela outra via de metabolizagao, a da lipoxigenase,
s80 gerados os leucotrienos (FORD-HUTCHINSON et a/., 1980; FILEP, 1989). As
lipocortinas, cuja sintese é induzida pelos corticosterbides, inibem de forma
seletiva a enzima fosfolipase A; e, conseqlientemente, a geragdo de substancias
pro-inflamatérias, produtos do metabolismo do acido araquidonico (CLAMAN,
1983; CROSSLEY et al, 1983; VANE & BOTTING, 1990).

As PG, os LTs e a IL-1, esta ditima formada a parir da ativagic de
macréfagos, s8o os mediadores quimicos mais diretamente ligados ao processo
de hiperalgesia, ou seja, de sensibilizac8o dos nociceptores responséaveis pela
deflagracic da dor inflamatbria aguda. Portanto, os corticosterdides também
podem ser classificados como antidigicos ou antialgésicos de agéo periférica, pela
propriedade de que sac dotados em inibir estes autacéides (FERREIRA, 1990).
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Tode o processo de inibicdo da sintese deste conjunto de mediadores
quimicos demanda tempo, raz&o pela qual se verifica uma relativa inércia na agéo
terapéutica plena dos corticosterdides. Embora a ‘iigagéo nhclear e a produgio do
RNA possam ser detectadas dentro de minutos, a maioria das alteracbes
metabdlicas somente € evidenciada depois de 2 horas, aproximadamente
(HAYNES JR., 1991).

Como ja enfatizado, os corticosterdides exercem uma grande variedade de
efeitos sobre o metabolismo dos carboidratos (aumento dos niveis de glicose) e
lipidios (lipdlise), e sobre o catabolismo de proteinas e acidos nucléicos. Uma vez
que varias fungbes orgénicas sdo afetadas pelos corticosterdides, os efeitos
colaterais sd0 numerosos. Estes, talvez com excegio das reacfes alérgicas, sdo
proporcionais & dosagem e a duragdo do tratamento (MONTGOMERY ef al,
1990).

As principais complicagbes advindas do uso de corticosteréides podem ser
divididas em duas categorias: (1) complicagbes resultantes de tratamentos
prolongados; (2) supressao adrenal decorrente da retirada do corticosterdide
depois de tratamento prolongado (LUYK ef al,, 1985).

Existem contra-indica¢des absolutas para o uso de corticosterdides, como é
o caso de pacientes portadores de tuberculose, hipersensibilidade ao
medicamento, viroses especificas, infecgdes flungicas sistémicas, psicose aguda,
glaucoma e dicera péptica. Em outros quadros, fisiologicos ou patoldgicos,
recomenda-se que os corticosterdides sejam empregados com precaugido, como
no caso de colite uicerativa, infeccbes bacterianas, diverticulite, sindrome de
Cushing, insuficiéncia renal, hipertenséo, osteoporose, miastenia gravis, gravidez
(primeiro trimestre), diabetes mellitus e herpes simples ocular (SPILKA, 1962,
NATHANSON & SEIFERT, 1964; BAHN, 1882, VAN DER ZWAN et al, 1982
MARSHALL & WALTON, 1984; KRASNER & JACKSON, 1986; MONTGOMERY
et al., 1990).
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De acordo com KOERNER (1987), 0 emprego de corticosterbides deve ser
evitado em pacientes que estao fazendo uso de anticoagulantes cumarinicos, nos
individuos em processo de vacinacao e naqueles que apresentam pericoronariie.

Segundo KEHRL & FAUCI (1983), a corticoterapia prolongada é um fator de
risco para a disseminagéo de infecgbes ocultas produzidas por virus, bactérias,
fungos e protozoarios. Estima-se que 10% dos pacienies que usam
corticosterdides de forma continua desenvolvem candidiase oro-faringea. Relatam
que a perfuracio intestinal € uma das principais complicagbes da terapia
corticoide e que a mortalidade subseqliente & perfuragdo intestinal atinge 80% a
100% dos pacientes. Afirmam também que a administracio de corticosterdide
resulta em neutrofilia, monocitopenia, linfopenia e eosinopenia.

A supressao do eixo hipotalamico-hipofisario-adrenal (HHA) provocada pelo
uso de corticosterdides também tem sido bastante estudada e tem gerado alguma
controvérsia. A suplementagao exdgena, particularmente ao final do dia ou a noite,
afeta a fungdo normal do eixo HHA. Doses sucessivas podem causar supress&o
total do eixo — por interferéncia no mecanismo de retroalimentagio — e atrofia
adrenal, geralmente reversivel (WILLIAMSON et al, 1980; BAHN, 1982). Esta
interferéncia persiste apds a retirada da medicagdo (KEHRL & FAUCI, 1983).
Durante esse periodo, a capacidade de resposta ac estresse é reduzida, podendo
exigir suplementacao numa situacac de emergéncia (HEDNER ef a/l,, 1984).

Contudo, parece haver um consenso atuai de que a incidéncia e =
gravidade de todos estes efeitos relacionados dependem da droga, da dose
empregada, da posologia e, principalmente, do tempo de durag@o do fratamento
(BAHN, 1982; CLAMAN, 1983).

ERIKSEN (1979), comparando os efeitos da aplicagio topica diaria de
clobetasol e betametasona em pacientes hospitalizados, portadores de afecgbes
dermatolégicas, demonstrou uma restauragdo compieta da fungdo adrenal entre
uma e duas semanas apos ¢ término do tratamento.

WHLIAMSON ef al. {1980) demonstraram a reversibilidade da supressao
adrenal depois de uma dose de 8 mg de dexametasona administrada apds
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procedimentos odontologicos. O padrdo normal de secregio do cortisol enddgeno
foi restaurade num prazo de 7 dias.

Segundo LUYK ef al (1985), doses Unicas diarias de até 40 mg de
prednisolona ou seus equivalentes, administradas pela manh3a, coincidem com o
pico de secre¢io do cortisol endégeno e normalmente ndo resultam numa
supress&o hipofisaria-adrenal apreciavel.

MONTGOMERY ef al. (1990) admitem que doses moderadas, equivalentes
a 6 mg de dexametasona, administradas por um prazo inferior a 5 ou 7 dias,
resultam numa supresséo insignificante do eixo HHA.
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2.4.3. BETAMETASONA

Embora os corticosterSides naturais possam ser obtidos diretamente de
glandulas de animais, eles normalmente s&o sintetizados a partir do acido colico
de gado ou de sapogeninas ou diosgeninas extraidas de plantas da familia das
lilidceas e dioscoredceas (SPINOLA, 1989; KATZUNG, 1995).

Em 1953, descobriu-se casualmente que a halogenagio da hidrocortisona
potencializava sua atividade. Dois anos mais tarde, verificou-se que
desidrogenacdes, hidroxilacbes e metilagdes em determinadas posigdes da
molécuia reailgcavam algumas de suas propriedades farmacodinamicas. Com tais
manobras, conseguiu-se potencializar a atividade antiflogistica dos
corticosterdides, sem aumentar seus efeitos indesejaveis. Surgiram assim, a
prednisclona, prednisona, fluorprednisolona, flurandrenoclona, triamcinolona,
metilprednisolona, dexametasona, parametasona, beclometasona e
betametasona.

A betametasona foi um destes novos corticosterdides que comegaram a ser
investigados com relacdo as suas possiveis indicagdes terapéuticas.

A betametasona (SBo-fluoro, 16p-metil prednisolona), € obtida pela
halogenacao do carbono 9 (posi¢do «) e pela metilagio do carbono 16 (posigéo B)
da molécula de prednisolona. A existéncia prévia de uma dupla Iiga§éo aumenta a
poténcia reguladora glicocorticdide e torna sua metabolizagao mais lenta. O fldor
acentua ainda mais a atividade glicocorticoide e ¢ radical metil elimina o efeito de
retencdo de sodio (NATHANSON & SEIFERT, 1964). Devido a todas estas
caracteristicas, seu metabolismo é acentuadamente reduzido e seu t %
plasmatica € correspondentemente aumentado, sendo prolongado por mais de
50% (KALANT & ROSCHLAU, 1991; KATZUNG, 1995).

A betametasona & uma droga que pode ser destacada entre os
glicocorticbides sintéticos atuais, pois apresenta uma atividade antiinflamatéria 25
a 40 vezes maior do que o hormdnio cortisol e nenhuma atividade
mineraiocorticoide (KATZUNG, 1995). Os efeitos antiinflamatérios de 0,6 mg de
betametasona s8o equivalentes a0s observados com 0,75 de dexametasona, 4
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mg de triamcinolona ou metilprednisoiona, 5 mg de prednisolona e 20 mg de
hidrocortisona (HOOLEY & FRANCIS, 1869).

A betametasona & uma substancia que possui pequena afinidade pelas
proteinas plasmaticas em comparacéo a hidrocortisona, dai sua maior poténcia
antinflamatéria em baixas doses, com um percentual de ligaggo as proteinas
plasmaticas de cerca de 64% e uma meia-vida plasmatica de 5,6 horas. Assim,
em doses equivalentes a de outros corticosterdides, a betametasona apresenta
uma maior atividade terapéutica e rmaior tempo de duragdo de agéo
(GUSTAVSON & BENET, 1985).

A betametasona difere da dexametasona somente pela orientagdo espacial
do grupo metil do carbono 16, que esta na posigdo “B” (acima do plano do nlcleo
ciclopentanoperidrofenantreno). Clinicamente, os efeitos antiinflamatérios e
toxicidade de ambas s&c similares (HOOLEY & FRANCIS, 1969).

A betametasona € bem absorvida e eficaz por quase todas as vias de
administragdo. Pela via IM, a absor¢éo € varidvel em fun¢fo da solubilidade dos
sais empregados nas preparagdes injetaveis. Esta droga tem sido usada, na forma
de alcool livre {free alchool) ou em uma de suas formas esterificadas, no
tratamento de todas as condi¢cdes em que a terapia corticosterdide esta indicada,
exceto nos estados de deficiéncia adrenal, por nZo apresentar atividade
mineralocorticéide (MARTINDALE, 1893).

Para a administracdo de betametasona por via oral s8o empregadas doses
diarias de 0,5 a 5 mg. Por via parenteral, ela pode ser administrada por
injegaofinfusdo intravenosa, inje¢do intramuscular (de 4 mg a 20 mg) ou infiltragéo
jocal (de 4 a 8 mg) (MARTINDALE, 1993).

Os primeiros relatos acerca do uso de corticosterdides em odontologia
remontam dos anos de 1952 e 1953 (MONTGOMERY et al., 1990).

A betametasona vem sendo utilizada ha mais de 30 anos na area de
cirurgia buco-maxilo-facial. Desde quando foi insfituida em 1961, até 1968, ela foi
administrada a mais de 2.000 pacientes submetidos & cirurgia para remogéao de
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terceiros molares mandibulares, sem que tenham sido relatadas reagdes adversas
(HOOLEY & FRANCIS, 1969).

NATHANSON & SEIFERT (1964) realizaram um dos primeiros ensaios
clinicos com betametasona, comparando seus efeitos aos de um placebo sobre a
manifestacdo de sinais e sintomas apdés a remog8o de terceiros molares
mandibulares inclusos, em 20 pacientes. Foi demonstrado que 2,4 mg diarios de
betametasona, divididos em 4 doses, administrados durante 4 dias (dose total de
9,6 mg), reduziram significativamente 0 edema e a dor no periodo pés-operatério.
Os autores relataram que nenhum dos pacientes do estudo apresentou sinais
clinicamente evidentes de efeitos colaterais.

HOOLEY & FRANCIS (1969), num estudo duplo-cego controiado,
administraram 4 doses diarias de 1,2 mg de betametasona durante 4 dias a
pacientes submetidos a exocdontia de terceiros molares mandibulares inclusos,
verificando uma redugdo do edema (80%), trismo (55%) e consumo de
analgésicos (50%) durante o periodo pds-operatorio.

VAN DER ZWAN et al (1982) demonstraram que um protocoio
farmacolégico empregando betametasona, quando comparado a um placebo, foi
significativamente mais eficaz na redugio da dor (80%), edema (65%) e trismo
(40%) decorrentes da remocao de terceiros molares inclusos mandibulares.

SKEJELBRED & LOKKEN (1982) demonstraram uma redugao significativa
na intensidade da dor pés-operatoria decorrente da exodontia de terceiros molares
mandibulares inclusos, bem como uma redugBo de 58% no consumo de
analgésicos depois da administraggo de 9 mg de betametasona, por via IM, 3
horas ap6s a realiza¢ao da cirurgia.

ALMEIDA & ANDRADE (1992) demonstraram que tanto a administragdo
oral de 4 mg de betametasona quanto a injecio IM de uma solucdo de depdsito de
8 mg do mesmo farmaco foram eficazes no controle do edema e da dor pos-
remoc¢ao de terceiros molares inclusos. Os autores concluiram que o medicamento
administrado por via oral mostrou uma maior eficacia, resultado atribuido a maior
biodisponibilidade da preparagio administrada coraimente.
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VOLPATO & ANDRADE (1992), avaliando os efeitos de duas preparagoes
injetaveis de betametasona sobre a reparagio ~alveolar dental em ratos,
demonstraram gue uma prepara¢do de rapida ébsorg:éo,‘ empregada em dose
unica, nao interferiu no processo reprativo. Por outro ladoo, quando ¢ mesmo
farmaco foi empregado na forma de uma preparagdo de depdsito, de acio
prolongada, houve prejuizo nos processos de cicatrizag@o e neoformagao dssea.

QUINTANA-GOMES JR & ANDRADE (1999) realizaram um estudo dupio-
cego com o objetivo de avaliar a eficacia da betametasona no controle da dor
inflamatoria pés-instrumentacdo endoddntica em dentes com vitalidade. Os
voluntarics do ensaio, divididos em dois grupos, foram medicados com placebo ou
com 4 mg de betametasona, por via oral, trinta minutos antes do tratamento
endodontico. A eficacia da medicacdo foi avaliada a partir do relato de incidéncia
(auséncia x presenca) e intensidade (leve, moderada e severa) de dor nos
periodos de 4, 8 e 24 horas pds-operatérias. A betametasona preveniu a dor em
88% dos pacientes. Entre os 12% que acusaram dor, esta foi classificada como de
intensidade leve a luz das marcagdes inseridas em escalas analbgicas visuais. No
grupo que recebeu placebo, 57% dos pacientes relataram dor pds-operatoria.
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2.4.4. USO DE CORTICOSTEROIDES EM IMPLANTODONTIA

ALEXANDER & THRONDSON (2000) fizeram uma cuidadosa revisao sobre
o uso peri-operatdério de corticosterdides em cirurgias dento-alveolares,
empregados com o objetivo de reduzir o edema pés-operatério. Embora seja uma
ampla revisdo da literatura dos Ultimos 30 anos, ndo ha referéncias sobre o
emprego de corticosterdides em procedimentos cirlirgicos implantoddnticos.
Assim, pode-se dizer que praticamente ndo ha registros na literatura vinculando
corticosterdides a implantodontia.

No que tange aos efeitos antiinflamatérios desse grupo de drogas em
procedimentos implantodénticos, supde-se que os resultados da terapia sdo os
mesmos verificados em outros tipos de procedimentos cirlirgicos bucais, ou seja,
os corticosterdides sdo eficazes na prevengdo da hiperalgesia e controle do
edema pds-operatorio, resultando em maior conforto para o paciente.

Segundo ESPOSITO ef al (1998), quando um material estranho é
implantado no o0sso, véarias reacdes podem ocorrer, desde rejeicdo total a uma
resposta inflamatdria minima que subsiste por ailguns dias. Cerca de trés dias
apos a implantagdo, a interface impiante-0sso € caracterizada por necrose,
reabsor¢io 6ssea, hemorragia e migracao de macréfagos e células mesenquimais
oriundas da medula 6ssea, atraidos por fatores quimiotaticos liberados durante a
cascata de evenios proprios da reacdo inflamatéria. Nesse contexto, os
corlicosterdides minimizariam as reagfes e a sintomatologia inflamatdria
associada.

Ha que se considerar, por outro lado, que os corticosterdides podem
prejudicar ou favorecer a cicatrizacdo e reparagdc Osseas, influenciando
imemediavelmente a osseointegracdo e o0s resultados do tratamento com
implantes. Aparentemente, ha poucas referéncias na literatura versando sobre
efeitos de corticosterdides em implantodontia.

De acordo com WERNER et al (1996), ndo ha informagfes suficientes
sobre os efeitos de corticosterdides de alia poténcia sobre o processo de

| BIBLIOTECA CENTRAL|
SECAD CIRCULANTE |

reparaggo que ocorre apds fraturas Osseas, avulso dental ou instalag
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implantes dentais ou ortopédicos. Estes autores, partindo do pressuposto de que
os corticosterdides podem estimular a formagéo éssea em processos reparatives
e, assim, serem de grande utilidade para a osseointegragdo, desenvolveram um
estudo controlado com o objetivo de determinar 0s efeitos da dexametasona sobre
a osseointegracdo. O estudo consistiu na instalagdo de implantes laminares na
tibia de ratos. Os animais foram fratados com 120 ug/kg/dia de dexametasona, por
14 dias antes e por 14 dias depois da implantagdo. No décimo-quarto dia pos-
implantagdc os animais foram sacrificados. As tibias foram radiografadas e
observadas microscopicamente. Os resultados mostraram que a reparacdo foi
satisfatéria e a osteogénese peri-implantar foi mais significativa nos animais que
receberam a dexametasona em comparagao aos animais do grupo controle, nado
tendo sido observados macréfagos ou outras células inflamatérias na interface
osso-implante. Discutindo os resultados desse modelo experimental, os autores
argumentam que concentragdes fisiolégicas de corticosterdides estimulam a
formacdo de osso e que, em presenga de dexametasona, os osteoblastos séo
maiores e observa-se um aumento da atividade da fosfatase alcalina e da
producdo de AMP.. Também aludem que corticosterdides s&c necessarios a
mineralizagdo da matriz dssea. Nesse sentido, admitem que corticosterdides em
baixas doses estimulam a formacac éssea e inibem os osteoclastos.

Segundo FUJIMOTO et al (1998), ha relatos de que ¢ uso de
corticosteréides prejudica a osseointegrac&o. Tal condicgo seria inclusive uma
contra-indicagdo (relativa ou absoluta), ao tratamento com implantes. Estes
autores realizaram um estudo controlado em animais, com o objetivo de avaliar a
influéncia de corticosterdides sobre a osseointegrag@o de implantes de titanio. Os
animais foram divididos em dois grupos. O grupo experimental foi tratado com
prednisolona (10 mg/kg/dia), por 4 dias, antes da implantag&o, 1 més e 2 meses
depois da instalacdo. O grupo controle apenas recebeu os implantes. Os
implantes foram instalados na mandibula (2) e na tibia {(2). Os animais foram
sacrificados 3 meses ap6s a cirurgia de instalac&o. Apesar das doses elevadas de
prednisolona, 0s pesquisadores n&o encontraram diferencas na densidade Ossea
e na forca necessaria a remocac dos implantes da mandibula dos animais do
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grupo tratado e do grupo controle. Eles concluiram gue a administracdo de
corticosterdides (mesmo de forma cronica), ndc afeta a osseointegracido de
implantes na mandibula, embora haja discreta interferéncia desse processo nos
0ssos dos membros inferiores.
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3. PROPOSIGAO

Avaliar a eficacia e seguranca de um protocolo farmacologico que inclui 0 uso de
um ansiolitico (alprazoiam), um antimicrobiano (amoxicilina) e de um analgésico
de acgdo periférica inibidor da fosfolipase A, (betametfasona), em cirurgias de
instalagdo de implantes e de reabertura para colocagéo de abutments.
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4. MATERIAL E METODO

4.1. SELECAO DOS PACIENTES

Participaram deste estudo 40 pacientes adulios, de ambos 0s sexos, com
idade variando entre 18 e 60 anos, selecionados entre aqueles que se
apresentaram ao servi¢co de triagem da Clinica de Implantodontia do Curso de
Poés-graduagdo em Implantodontia da Universidade Camilo Castelo Branco —
Unicastelo, campus de Campinas-SP.

A realizagio deste estudo foi aprovada pelo Comité de Etica em Pesquisa —
Faculdade de Odontologia de Piracicaba — Unicamp, sob protocolo Nr 101/2000
{Anexo 8).

Para serem incluidos na amostira, 0s pacientes deveriam apresentar
condicbes normais de salde, com indicacdo para tratamento implantodéntico,
especificamente cirurgias para instalagdo de implantes e para colocagdc de
abutments. Além disso, deveriam concordar em participar do estudo, atestando tal
concorde num termo de consentimento.

Os critérios de exclusdo consideraram: (I) histéria de alergia a qualquer
uma das drogas em estudo; (ll) gravidez; (iil) idade (nenhum paciente abaixo de
18 ou acima de 60 anos); (IV) uso de qualquer medicamento que pudesse afetar a
avaliagdo dos efeitos das drogas em estudo; e (V) ingestdo de bebidas alcodlicas
nas (ltimas 24 horas antecedentes ao fratamento.

93



4.2 PROCEDIMENTOS EXPERIMENTAIS

4.2.1. ANAMNESE DIRIGIDA E CONSENTIMENTO POS-INFORMAGCAO

Cumpridas as etapas da anamnese, exame clinico de rotina da
especialidade, exames radiograficos, exames complementares e cirurgias de
preparacio, e uma vez descrito o planejamento cirGrgico a2 luz do plano de
tratamento estabelecido para o paciente, este foi abordado pelo pesquisador para
a realizagdo do exame clinico e de uma anamnese dirigida, pressupondo-se a
administragao dos medicamentos previstos no protocolo em estudo. Como
premissa para ser consultado sobre seu consentimento para participar do ensaio,
o paciente deveria estar isento de todas as condigdes indicadas nos critérios de
exclusao anteriormente descritos. Satisfeitos tais critérios, o paciente era
informado dos objetivos do estudo, sendo-the apresentadc o plano de pesquisa
respectivo. Desde que declarasse sua intenc@o de participar da pesquisa, era
solicitado a assinar um Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (Anexo 1).

4.2.2. MEDICAGAO

Considerando-se a hora prevista para o inicio da cirurgia como o tempo X,
estabeleceu-se o horario de medicacido (tempo Y) como Y = X — 60 minutos.
Nesse horario, portanto, os voluntarios receberam a seguinte medicacgo: (I) 2 g de
amoxicilina (AMOXIL BD® suspensdo oral 400 mg/5mL ~ Smithkline Beecham do
Brasil Ltda.); (I) 0,5 mg de alprazolam (FRONTAL® comprimidos 0,5 mg -
Pharmacia & Upjohn Farmacéutica Ltda), e (I} 4 mg de betametasona
(CELESTONE® comprimidos 2 mg — Schering-Plough S/A Industria Quimica e
Fammacéutica). Os comprimidos (alprazolam e betametasona) foram
administrados, juntos, com meio copo com agua, imediatamente apés a
administragcaco da suspensao de amoxicilina. O horéario da medicagdo foi anotado
no protocolo de pesquisa do paciente.
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4.2.3. PREPARACAQO DO PACIENTE

Apds a medicagdo, tendo respondido a um questiondrio de salide para
avaliaggo do grau de ansiedade, conforme sera explicado adiante, os voluntarios
foram conduzidos & sala de preparagdo, anexa ao centro cirirgico, para
paramentacdo. Uma vez paramentado, o pesquisador avaliava o comportamento
dos voluntarios e aferia uma vez mais a pressao arterial e freqliéncia de puiso, de
forma a autorizar o inicio dos procedimentos anestésicos e cirlrgicos.

4.2.4. ANTI-SEPSIA

Previamente ao ato anestésico, os voluntarios foram orientados a fazer um
bochecho vigoroso, durante 1 minuto, com uma soluc@o aguosa de digiuconato de
clorexidina a 0,2% (manipulado em farmacia). Para a anti-sepsia extra-oral foi
empregada uma solugio aquosa de digiuconato de clorexidina a 2% (manipulado
em farmacia). |

4.2.5. ANESTESIA LOCAL

Para a anestesia local, foram empregadas as solug¢des de articaina 4% com
adrenalina 1:100.000 (SEPTANEST® - Sepfodont Especialités) e de bupivacaina
0,5% com adrenalina 1:200.000 (MARCAINE® - Eastman Kodak Co.). A opcao
pelo uso de uma ou outra, ou da associagcdo de ambas, decorreu da analise
conjunta dos seguintes fatores: (i) tipo de procedimento (cirurgia de instaiag@o de
implantes / cirurgia de reabertura), (il) area a ser operada, e (lll) nimero de
implantes envoividos. A quantidade de solugdo anestésica empregada foi anotada
no protocoio de pesquisa do paciente.
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4.2.6. CIRURGIAS IMPLANTODONTICAS

O protocolo medicamentoso em estudo foi empregado exclusivamente em
cirurgias para instalaczo de implantes e em cirurgias de reabertura, para
colocacado do abutment. Em todos os casos da amostra, o ato operatério foi
executado por equipes regulares de alunos do Curso de Pés-graduagdo em
impiantodontia da Universidade Camilo Castelo Branco — Unicastelo, Campinas-
SP. Os sistemas de implantes (fabricante, desenho, superficie, etc.) empregados
foram os recomendados pela referida instituicdo de ensino, ndo se constituindo em
objeto de estudo no presente ensaio. O pesquisador integrou as equipes como
circulante, dedicando-se & avaliagdo da responsividade do paciente & dos
resuitados da medicagdo ansiolitica, ac controle da quantidade de solugdo
anestésica injetada e da pressao arterial, estando em condicdes de empregar
recursos eventualmente necessarios ao manejo de situagdes de emergéncia.
Findos os procedimentos, o pesquisador acompanhou cada paciente durante o
tempo de recuperacdo, fazendo-thes as recomendagbes pés-cperatérias, a
prescricdo de medicagdo antialgica de escape (também fornecida pelo
pesquisador), as orienta¢des sobre preenchimento dos guestionarios de salde e
agendamento do retorno para ¢ controle pés-operatério.

O controle pds-operatério imediato foi realizado no dia subsegiiente ao da
cirurgia, entre 18 e 24 horas pods-operatbrias, avaliando-se condicfes gerais,
condigbes da ferida cirlrgica e da sutura, presenca de sinfomatologia dolorosa,
exposicdo de tecido ésseo, efeitos adversos da medicagao, substituicdo ou reforgo
de bandagem. Além dos cuidados pds-operatérios de rotina e agendamento do
retormo, os pacientes foram orientados a bochechar solugdo aquosa de
digluconato de clorexidina 0,12% (fornecida pelo pesquisador), duas vezes ao dia,
com intervalos de 12 horas, durante 15 dias, iniciando-se este procedimento
depois das primeiras 24 horas pés-operatodrias.

Os voluntarios compareceram para novo controle pos-operatorio, entre 5 e
7 dias, tendo sido avaliada, além dos pardmetros acima mencionados, a
ocorréncia de infecgdo local. Os critérios de tal avaliagdo estdo detalhados
adiante.
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4.3. AVALIACAO DO GRAU DE ANSIEDADE

A avaliac&o do grau de ansiedade foi delineada de modo a valer-se de duas
estratégias distintas. Na primeira, sob juizo do pesquisador, a avaliagdo foi
realizada em duas situagdes: (A) logo apds a anamnese dirigida e (B) durante o
ato cirGrgico. Na segunda estratégia, a avaliagio, baseada em auto-relatos dos
voluntarios, também foi realizada em duas situagdes: (C) logo apds a
administracdo dos medicamentos e (D) no periodo pés-operatério, no dia
subsequente ao do procedimento.

Situacéoc A

Segundo este modelo, apds a conclusdo da anamnese e assinatura do
consentimento, o pesquisador, baseado nas respostas e reagdes do voluntario
acerca de quesibes gerais pertinentes ao tratamento odontoldgico e situagdes
afins, escolhia um descritor entre cinco possiveis, qualificando o grau de

ansiedade mostrado pelo paciente. Assim, no protocolo de pesquisa de cada
voluntario, & concluséo da anamnese dirigida, respondia-se a seguinte proposicao:

O comportamento do paciente pode ser avaliado como

{ 1) tranqiilo(a) e relaxado(a).
( 2 ) um pouco desconfortavel.
{ 3) tenso(a).
( 4 ) ansioso(a) ou com medo.
{ 5 ) to ansioso(a) ou com medo que foi necessario cancelar a cirurgia.

Situaggo B

Durante 0 atc operatdrio 0 pesquisador, usando essa mesma proposicao,
indicava novamente o descritor que qualificava o comportamento do paciente, dele
inferindo seu grau de ansiedade — nessa situaco, j& sob efeito da medicacéo
ansiolitica. Para esta indicacdo o0 pesquisador buscava opinides dos profissionais
presentes no centro cirlirgico. Assim, respondia-se uma vez mais a seguinte
proposi¢ao:
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O comportamento do paciente pode ser avaliado como

( 1) tranqdiilo(a) e relaxado(a).

{ 2 ) um pouco desconforigvel.

( 3) tenso(a).

( 4 ) ansioso(a) ou com medo.

( 5 ) téo ansioso(a) ou com medo que fol necessario interromper a cirurgia.

Situagéo C

Uma vez medicado, o0 paciente recebia um primeiro questionario de sadde,
por meio do qual realizou-se a avaliagdo do grau de ansiedade. Tal avaliagédo
valeu-se da bem conhecida escala de ansiedade de Corah {Denfal Anxiety Scale;
CORAH et al., 1978), adaptada pelos pesquisadores para o presente estudo. Por
meio dessa escala, buscou-se avaliar as percepg¢des do paciente relacionadas as
diferentes etapas que antecedem uma sessdc de iratamento odontoldgico,
inciuindo a ida ao consultorio / clinica, 0 tempo de espera, os momentos gue
antecedem o inicio do procedimento e 0 procedimento propriamente dito. Cada
uma das proposicOes pertinentes a cada pergunta do questionario tiveram um
escore a si vinculado, permitindo uma quantificacio do grau de ansiedade,
referido pelo préprio individuo, nas preliminares do procedimento odontolégico.
Assim, o voluntario foi solicitado a responder as seguintes indagagdes:

i. Se vocé tivesse que se submeter & uma cirurgia bucal amanhd, como se
sentina?

a. { ) tudo bem, ndo me importaria - [1]

b. {( ) ficaria ligeiramente preocupado(a} - [2]

c. { ) sentiria um maior desconforto - [3]

d. ( ) estaria com medo do que pudesse acontecer - [4]

e. ( ) ficaria apreensivo(a) e nédo ina nem dormir direifo - [5]
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Il. Quando vocé se encontra na sala de espera do consultério, esperando ser
chamado pelo dentista, como se sente?

a. { ) trangdilo(a) e relaxado(a) - [1]

b. ( ) um pouco desconfortavel - [2]

¢. { )tenso(a)- [3]

d. ( ) ansioso(a) ou com medo - [4]

e. { ) tdo ansioso(a) ou com medo que comecgo a suar € me sentir mal - [5]

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

a. ( ) tranquilo(a) e relaxado(a) - [1]

b. { ) um pouco desconfortavel - [2]

c. { )tensofa)-[3]

d. { )} ansioso(a) ou com medo - [4]

e. ( ) tédo ansioso(a) ou com medo que comego a suar € me sentir mal - [5]

V. Imagine que vocé ja esteja anestesiado. Enquanto aguarda o dentista pegar os
instrumentos para comegar uma cirurgia gengival, como se sente?

a. { ) krangiiilo(a) e relaxadofa; - [1]

b. { ) um pouco desconfortavei - [2]

¢ { )tenso(a)— [3]

d. { ) ansioso(a) ou com medo — [4]

e. { ) t8o ansioso(a) ou com medo que comego a suar € me sentir mal — [5]

Ressalte-se que os nimeros {escores) presentes ao final de cada possivel
resposta foram omitidos do questionano destinado ao paciente, de forma a néo
induzi-lo, condiciona-lo ou confundi-lo.



Para cada voluntario, 0s escores correspondentes as opgdes assinaladas
foram somados, resultando numa classificagdo do grau de ansiedade a iuz da
seguinte tabela de interpretac&o:

— Afé 5 pontos: muito pouco ansioso
- De 6 a 10 pontos. levermnente ansioso
- De 11 a 15 pontos: moderadamente ansioso

— De 16 a 20 pontos: exiremamente ansioso

Situacdo D
Ainda como estratégia de avaliagao, findo o ato operatdrio e apos ¢ periodo
de observagao, quando era dispensado, o paciente recebia um outro questionario

de salde, a ser respondido no dia subseqliente ao da cirurgia, contendo a
seguinte pergunta:

Quando comegou a cirurgia, como vocé estava se sentindo?

a. { ) Trangtilo(a) e relaxado(a).

b. { ) Um pouco desconfortavel.

c. { ) Tensofa).

d. { ) Ansioso(a) ou com medo.

e. { ) Tédo ansioso(a) ou com medo que comecei a suar e a passar mal.

A resposta a esta formulagdo foi comparada aquelas atribuidas pelo

pesquisador apés a conclusdo da anamnese dirigida (A) e durante o ato operatorio
(B}, com o propésito de avaliar os efeitos da medicacdo ansiolitica empregada.
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4.4. AVALIACAO DO GRAU DE AMNESIA ANTEROGRADA

No presente estudo, a administragio de alprazolam esteve vinculada ao
objetivo precipuo de avaliar seu efeito como agente ansiolifico. N&o obstante,
buscou-se avaliar também seu efeito sobre a memdria e cogni¢do, ou seja, seu
potencial de causar amnésia anterégrada. Para tal, no questionaric de saide
fornecido ao voluntario ~ quando da sua liberagdo apés o periodo de observagéo
pos-cirurgica — constava a seguinte pergunta:

Com relagdo a cirurgia propriamente dita, do que vocé se lembra?

a. { )de tudo.

b. ( ) da maiona dos acontecimentos.

c. { ) de algum fato ou acontecimento especifico.
d. { ) de quase nada.

e. ( ) de absolutamente nada.
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4.5. AVALIACAO DA INCIDENCIA E DA INTENSIDADE DE DOR
POS-OPERATORIA

Para avaliacdo da incidéncia e intensidade de dor apbés o procedimento
cirargico, o voluntario recebeu uma ficha de avaliagdo de dor, sob a forma de um
guestionario de salde, tendo sido orientado a indicar a intensidade de dor numa
escala verbal de seis descritores. Tal indicagéc deveria ser feita em dois
momentos: (I} entre 8 e 12 horas pds-operatérias e (i) 24 horas pds-operatdrias.

A escala verbal empregada continha a seguinte formulagio:

Na(o) [dia da cirurgia] , as [entre 8 e 12 horas ou 24 horas pés-operatdrias] horas,

marque a alternativa que representa a intensidade da dor que porventura vocé

esteja sentindo:

{ ) Néo estou sentindo nenhuma dor.

( ) Ha apenas uma pequena sensibilidade ou desconfortfo.

{ ) Dor presente, leve, que eu posso facilmente ignora-la.

( ) Dor presente, moderada, que ndo da para ignorar, mas néo atrapalha minhas
tarefas.

( ) Dor presente, que incomoda bastante e ndo me permite realizar quaiquer
tarefa.

{ ) Dor presente, insuportavel, que pior ndo poderia ser.

independentemente dos beneficios terapéuticos presumidos, decorrentes
da administragdo de betametasona, onde esperava-se prevenir a hiperalgesia, os
voluntarios foram orientados, por meic de receita odontoldgica, a ingerirem um
comprimido de paracetamo! 750 mg (TYLENOL® comprimidos 750 mg — Jansen
Cilag Farmacéutica Ltda), a cada 6 horas, até um maximo de trés comprimidos
(fomecidos pelo pesquisador), no casc de persisténcia da sintormatologia dolorosa.
Por razdes Obvias, de natureza ética, os pacientes ndo poderiam ser privados do
uso de medicacdo antidlgica adicional, antevendo-se a possibilidade de
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manifestacdo de dor pds-operatdria residual ou decorrente de complicacbes. Na
verdade, a prescrigBo da medicagdo de escape foi utiizada como método
complementar de avaliacao de dor, jd que © paciente foi 6rientado a anotar, em
local especifico da ficha de avaliagdo de dor, o nimero de comprimidos
consumido. Tal parametro foi avaliado por meio da seguinte formulagao:

“Quantos comprimidos de analgésico vocé precisou tomar depois da cirurgia?
{ ) Nenhum comprimido.

{ } 1 (um) comprimido.

{ ) 2 (dois) comprimidos.

( ) 3 (trés) comprimidos.
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4.6. AVALIACAO DA INCIDENCIA DE INFECCAO POS-
OPERATORIA

Com objetivo de avaliar a eficdcia da profilaxia antibidtica instituida, a
ocorréncia de infeccdo pds-operatéria foi investigada por meio de exame fisico,
durante as consultas de controle pés-operatdrio, realizadas no dia subseqiente e
entre 5 e 7 dias apds o procedimento cirtirgico.

A ocorréncia de infecglo pos-operatéria estaria caracterizada pela
manifestacio dos seguintes sinais/sintomas:

1 - Drenagem purulenta (espontanea ou provocada); e/ou

I — Fistula na regido operada, em conjunto com dor ou inchacgo localizado,
vermelhidéo e febre (> 38° C).
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4.7. AVALIACAO DA INCIDENCIA DE EFEITOS COLATERAIS DA
MEDICAGCAO

QO questionario de saude distribuido ao voluntaric quando da sua liberago,
apds o periodo de observagdo péds-cirirgica, continha, além das perquiricdes
vinculadas a avaliacdo de dor, ansiedade e amnésia, uma formulagdo destinada
ac registro de eventuais efeitos colaterais que poderiam se manifestar em
decorréncia da ingestdo dos medicamentos do protocolo em estudo. Os
voluntarios foram orientados a assinalar uma ou mais das opgdes apresentados
ou a indicar outro sintoma qualquer, ndo previsfo. Assim, essa modalidade de
avaliacéo valeu-se da seguinte proposi¢ao:

Nas primeiras 24 horas depois da cirurgia, vocé sentiu ou notou alguma das
seguintes reacoes:

{ ) nausea efou vomito
( ) dor de estémago
( ) diarréia

( ) fraqueza muscular
{ ) coceira

{ }fontura

{ } sonoléncia

{ ) agitacdo

{ )outros
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5. RESULTADOS

5.1. DADOS GERAIS

Onze pacientes que haviam autorizado a participagcdo no estudo foram
excluidos pelas razbes gue se seguem: uso de medicamentos, nao relatado na
anamnese dirigida, que poderiam interferir na avalia¢do dos resultados (n = 2);
uso de medicamentos nao previstos no periodo poés-operatdric (n = 2),
necessidade de adiamento do inicio do procedimento cirdrgico por mais de 30
minutos além do horario previsto (n = 3); realizagdo de procedimento diferente do
que fora iniciaimente planejado (n = 2); e néo-devolucdo dos questionarios de
saude, imprescindiveis para a andlise dos resultados (n = 2).

A Tabela 1 discrimina as cirurgias para instalacdo de implantes e as
cirurgias de reabertura, relacionando-se a regido operada, o numero de implantes
envolvidos, a quantidade de solugdo anestésica empregada e o tempo de duracéo
do procedimento.

Em 23 casos foram realizados procedimentos para instalacéo de implantes;
em outros 6, foram realizados procedimentos de reabertura para colocacdo de
abturnents, sendo 12 procedimentos na maxila e 17 na mandibula.
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Tabela 1. Tipificacdo da cirurgia, regido operada, numero de implantes

envolvidos, quantidade de solucdo anesiésica empregada e duragdo do

procedimento cirdrgico, por caso clinico.

. Quantidade de -
c Tipo de Numero de Regido  solugdo anestésica Duraggo do
aso L implantes procedimento
cirurgia envolvidos operada empregada (em (em minutos)
tubetes de 1,8 mL}
1 instalacéo 1 Maxila 2,5 120
2 Instalacao 3 Mandibula 4 75
3 Instalacéo 2 Mandibula 4.5 205
4 Instalacao 2 Mandibula 3,5 130
5  Reabertura 6 Maxila 5 120
6 Instalacao 2 Mandibula 4 115
7 Instalacdo 3 Mandibula 4.5 145
8 Instalacao 2 Mandibula 8 205
9  Reabertura 1 Mandibula 1 35
10 Instalagao 2 Mandibula 3 150
11 Instalacéo 2 Maxila 3,5 155
12  Instalagéo 1 Mandibula 2.5 30
13  Instalagéo 1 Maxila 2,5 65
14  Instalagdo 4 Maxila 6 180
15 Instalacéo 5 Mandibula 7 160
16  Instalagéo 2 Mandibula 2,5 115
17  Instalagao 3 Maxila 4,5 175
18 Reabertura 3 Mandibula 3 80
19  Reabertura 2 Mandibula 1 60
20 Reabertura 3 Mandibula 1 55
21 Instalacao 2 Mandibuia 3 190
22 Instalacdo 3 Maxila 5,5 195
23 Instalagéo 3 Maxila 3,5 185
24  Instalacao 8 Maxila 10,5 150
25 Instalacao 1 Mandibula 4 70
26 Reabertura 3 Maxila 1,5 90
27  Instalagéo 8 Maxila 10 190
28 Instalagdo 1 Maxila 2 70
29 Instalacao 1 Mandibuia 2.5 100
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5.2, GRAU DE ANSIEDADE E EFICACIA DA MEDICAGAO
ANSIOLITICA

Segundo o delineamento experimental estabelecido, buscou-se iniciaimente
avaliar o grau de ansiedade do paciente ao tratamento cdontologico no momento
da conclusdo da anamnese dirigida (situacdo A) e durante o ato operatério
(situacio B). Tais avaliagbes valeram-se de descritores de comportamento,
conforme descrito anteriormente. Os resultados dessa avaliagéo sdo mostrados na
Tabela 2. As respostas indicadas, nas duas situacdes, em cada um dos 29 casos
da amostra, estdo discriminados no Anexo 2.

Tabela 2 . Avaliagdo do grau de ansiedade, realizada apds a anamnese (A) e
durante o ato cirurgico (B).

A B
Descritores g
n Y% n Yo
Tranquilo(a) e relaxado(a) 3 10,3 21 72,4
Um pouco desconfortavel 6 20,7 8 27,8
Tenso (a) 13 44.8 - -
Ansioso ou com medo 7 24,1 - -

Tao ansioso(a) ou com medo que foi
necessario cancelar a cirurgia

De acordc com esses dados, constata-se que em 68,9% dos casos 0s
pacientes mostravam-se fensos ou ansiosos ou com medo, no momento da
conclusdo da anamnese, cerca de 60 minutos antes do inicic do procedimento.
Em outros 20,7%, os pacientes sentiam-se um pouco desconfortaveis. Ja durante
o ato cirdrgico, sob efeito da medicagéo ansiolitica, a equipe cirtrgica indicou, por
consenso, que os voluntdrios, em sua maioria (72,4%), apresentavam-se
tranqiilos e relaxados. Nos casos restantes (27,6%), considerou-se gue 0s
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voiuntarios mostravam-se um pouco desconfortaveis. Nao houve, nesta etapa da
avaliagio, indicacio de pacientes tensos ou ansiosos ou com medo.

Os dados envoivendo a avaliag&o do grau de ansiedade nas situacdes ‘A’ e
“B”, ao serem comparados, permitem uma forma compiementar de interpretagio
(Tabela 3). Pode-se pensar na evolugéc do quadro de ansiedade de uma situago
(pré-operatéria, sem ansiolitico) para outra (transoperatdria, sob efeito do
ansiolitico).

Tabela 3. Evolugdo do grau de ansiedade do periodo pré-operatorio para o
periodo transoperatério.

Nimero de
Evolugdo do grau de ansiedade entre o prée o Casos
transoperatério
%
Tranqiilo e relaxado 3 10,3
Um pouco desconfortavel - -
Tranqiilo e relaxado para
Tenso - -
Ansioso ou com medo - -
Trangilo e relaxado 6 20,6
i Um pouco desconfortavel - -
Um potico desconfortavel para
Tenso - -
Ansioso ou com medo - -
Trangiio e reiaxado 8 276
Um pouco desconfortavel 5 17,2
Tenso para
Tenso - -
Ansioso ou com medo - -
Trangdilo e relaxado 4 13,8
Um pouco desconfortavel 3 10,3

Ansiose ou com medo para
Tenso - -

Ansioso ou com medo - -
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Ainda de acordo com ¢ método experimental proposto, buscou-se avaliar o

grau de ansiedade do paciente por meio de duas avaliagbes. Na primeira, logo

apbs terem sido medicados (situacdo C), os voluntéarios foram solicitados a

responder um questionario {escala de ansiedade). Os resultados gerais dessa

avaliacdo s@o mostrados na Tabela 4. Os Anexos 3.1, 3.2, 3.3 e 3.4 discriminam

as respostas individuais obtidas nos 29 casos da amostra.

Tabela 4. Avaliagdo do grau de ansiedade,

realizada apés a medicagao

(situagdo C).
. Namero de  Tofal de
Pergunta Proposigbes Escore Respostas  Escores Soma
Tudo bem, ndc me
importaria 1 12 12
Ficaria figeirarnente 2 12 24
Se vocé tivesse que se preocupado
submeter a uma cirurgia Sentiria um maior 3 _ _ 57
bucal amanhd, como se desconforto
sentiria? Estaria com medo do gue 4 4 16
pudesse acontecer
Ficaria apreensivo e n&o iria 5 1 5
dormir direfto
Trangiiflo e relaxado. 1 16 16
Quando Vo0& S8 .. houen desconfortével 2 6 12
encontra na sala de Tenso 3 3 9
espera do consultdrio, Ansi 4 4 16 53
esperando ser chamado ANSIOSO ou com medo
pelo dentista, como se Téo ansioso ou com medo
sente? que comego & suar & me 5 - -
sentir mal
. Trangailo e relaxado. 1 7 7
Quando vocé i S nouco desconfortével 2 14 28
encontra na cadeira do Tenso a 4 12
dentista aguardando - 63
que ele comece a fazer Ansioso ou com medo 4 4 16
a anestesia, como se se 780 ansioso ou com medo
sente? que comego a8 Suar e me 5 - -
sentir mal
Imagine que vocé ja Trangdilo e relaxado. 1 18 18
esteja anestesiado. Um pouco desconfortavel 2 4 8
Enquanto aguarda © Tepsp 3 ) &
dentista  pegar  0S apcinco ou com medo 4 5 20 52
instrumentos para T5 )
comegar uma cirurgia 40 ansioso ou com medo
gengival, como  se gue comego a Suar e me I - -

senfe?

sentir mal
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Esses dados indicam que o paciente odontolégico experimenta um certo
grau de desconforto, traduzido em apreenséo, medo, angustia e/ou ansiedade, em
diversos e diferentes momenios. Mas pode-se observar que os pacientes
relataram que essas sensacdessdo mais pronunciadas nc momento da anestesia.
De acordo com a Tabela 4, em praticamente metade da amosira (n = 14; escore
28), houve relato de desconforto ante a iminéncia do procedimento anestésico.

A Tabela 5 apresenta 0 somatorio de escores atribuidos a cada um dos
casos em estudo, consideradas as respostas as quatro perguntas formuladas. O
valor obtido foi utilizado para classificar 0 grau de ansiedade do paciente.

Tabela 5. Total de escores atribuidos por caso clinico, segundo as respostas
dos voluntarios ao questionario de avaliagdo do grau de ansiedade.

Caso Totat de Escores
1 B8
2 B
3 4
4 4
5 5
8 4
7 16
8 10
2] 5
10 5
11 18
12 7
13 13
14 14
15 &
18 9
17 8
18 6
19 153
20 6
21 14
22 6
23 4
24 14
25 4
26 7
27 6
28 5
29 7

=
3.
&
4
)
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Indexando-se os escores a tabela de interpretacdo do grau de ansiedade
proposta, chegou-se aos resultados mostrados na Tabela 6.

Tabela 6. Tabela de interpretagdo do grau de ansiedade

Nimero de pontos c:)";i;‘:g;adﬁge - Frequencla%
Até 5 Muito pouco ansioso 9 31
De 6 a 10 pontos Levemente ansioso 14 48,3
De 11 a 15 pontos Moderadamente ansioso 4 13,8
De 16 a 20 pontos Extremamente ansioso 2 6,9

Esses resultados evidenciam que cerca de 70% dos pacientes relatam um
certo grau de ansiedade ao tratamenio odontolégico, variando entre minimo,
moderado ou exiremo.

Conforme a metodologia delineada, no que tange & avaliagdo do grau de
ansiedade, os pacientes foram solicitados, no dia subseqliente ao da cirurgia, a
responder nova pergunta, formulada com o objetivo de avaliar os efeitos da
medicacao ansiolitica por meio da comparagio com informacgSes preliminarmente
obtidas. Ressalte-se que as respostas a tal pergunta tinham a mesma formulagao
da avaliag&o realizada ap6s a anamnese (situacdo “A’) e durante o ato operatorio
(situagdo “B’). Os dados constam da Tabela 7. As respostas oferecidas pelos
voluntérios, em todos 0s casos da amostra, estdo discriminadas no Anexo 4.

Os dados da Tabeia 7, isoladamente, mostram que mais ou menos a
metade dos voluntarios achava-se tranqliila e relaxada, supondo-se, entdo, um
resultado satisfatério proporcionado pela medicagdo empregada. N&o obstante,
em pouco mais da metade dos casos, os voluntarios relataram sensagfes de
desconforto, tensdo ou ansiedade por ocasido do inicio do procedimento cirlrgico,
mesmo estando sob efeito da medicacio ansiolitica.

UNICAMP
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Tabela 7 . Avaliacdo do grau de ansiedade, realizada no dia subseqiiente ao
da cirurgia, em alusdo ao inicio do procedimento.

incidéncia
Pergunta Respostas
n %

Trangiilo e relaxado. 14 48,3
Um pouco desconfortavel. 5 17,2

Quandoc comegou a
cirurgia, como Vvocé Tenso. 4 138
estava se sentindo?  Ansioso ou com medo. 6 20,7

Téo ansioso ou com medo que
comecei a suar e a passar mal.
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5.3. EFEITO AMNESICO DO ALPRAZOLAM

Considerando-se o efeito amnésico dos benzodiazepinicos, buscou-se
também avaliar a ocorréncia de amnésia do tipo anterégrada. A Tabela 8 mostra
os resultados obtidos a partir da respostas oferecidas pelo voluntarios acerca de
lembrangas sobre os acontecimentos transoperatérios, depois de decorridos 24
horas do término do procedimento. O Anexo 5 discrimina as respostas obtidas em
todos o0s casos em estudo.

Tabela 8. Avalia¢ao do grau de amnésia anterégrada.

) Freqiiéncia
Formulagao Respostas
n %
De tudo. 25 86,21
Com relé¢do & g majoria dos acontecimentos 4 1379

cirurgia
propriamente dita, De algum fato ou acontecimento especifico. - _
do que vocé se
lembra? De quase nada. _ _

De absolutamente nada. - o

Quase 87% dos pacientes indicaram que recordavam de praticamente tudo
gue transcorrera durante o ato cirlrgico. Os dados, portanto, mostram gque o
alprazotam, na dosagem empregada no presente estudo, ndo produziu efeitos
amnésicos aprioristicamente previstos.
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5.4. INCIDENCIA E INTENSIDADE DE DOR POS-OPERATORIA E
EFICACIA DA MEDICACAO ANTIINFLAMATORIA

A ficha de avaliagdo de dor utilizada no estudo permitiu avaliar ndo sé a
incidéncia, como a intensidade da dor pés-operatéria. A escolha, pelo voluntario,
do primeiro (N&o estou sentindo nenhuma dor) e segundo descritores {Ha apenas
uma pequena sensibilidade ou desconforto) foi considerada como auséncia de
dor. Assim, no que se refere 4 manifestagdo de dor, independentemente do tempo
em que se manifestou, em 38% dos casos 0s pacientes acusaram dor pés-
operatéria. Por conseguinte, ndo houve relato de dor em 62% dos casos (Tabela
9). Os relatos da incidéncia de dor relativos a cada um dos casos da amostra
estao discriminados no Anexo 6.

Tabela 9. incidéncia de dor pds-operatéria.

Auséncia de dor Presenca de dor
n % n %
18 62,07 11 37,83

Quanto a intensidade de dor pés-operatdria, as tabelas adiante discriminam
a freqiéncia de opcéo aos descritores constantes da escala verbal aplicada aos
voluntarios, traduzindo dor real. A Tabela 10 refere-se & avaliagdo realizada no
periodo entre 8 e 12 horas pés-operatérias, enquanto que a Tabela 11 refere-se a
avaliacao realizada 24 horas apos o término da cirurgia.

Dos 11 casos onde houve relato de dor nas primeiras 8 a 12 horas pés-
operatdrias, o sintoma foi referido com leve por 6 pacientes, e moderada. por 5
pacientes. Nao houve relato de dor de intensidade severa no periodo.
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Tabela 10. Intensidade da dor pés-operatéria relatada apos 8 a 12 horas.

Periodo

Descritores

Freqliéncia

de

Respostas

n

%

No(a) [dia da cirurgia] as
fhorario entre 8 e 12
horas pos-operatdrias,

Dor presente, leve, que eu posso
facilmente ignoréa-ia.

Dor presente, moderada, que ndo da

de acordo com o horario para ignorar, mas n&o atrapalha

de encerramento da
cirurgial, marque a
alternativa que representa
intensidade da dor que
porventura vocé esteja
sentido

minhas tarefas.

Dor presente, que incomoda
bastante e ndc me permite realizar
qualquer tarefa.

Dor presente, insuportavel, que pior
nao poderia ser.

6

5

20,69

17,24

Tabela 11. intensidade da dor pés-operatéria relatada apés 24 horas.

Freqiiéncia

] ) de
Periodo Descritores Respostas
n %
Dor presente, leve, que eu posso 4 3 4%

Nofa) [dia da cirurgial as
[24 horas apés o
encerramento da
cirurgial, marque a
alternativa que representa
intensidade da dor que
porventura vocé esteja
sentido

faciimente ignora-la.

Dor presente, moderada, que néo da
para ignorar, mas n&o atrapalha
minhas tarefas.

Dor presente, que incomoda
bastante e ndo me permite realizar
qualquer tarefa.

Dor presente, insuportavel, que pior
nao poderia ser.
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Apenas um paciente relatou dor de intensidade leve 24 horas apds ©
procedimentc. No seu conjunto, esses resultados mostram que, apesar da
expectativa de dor de intensidade moderada a severa em decorréncia de
procedimentos invasivos, foram poucos 0s casos em que houve persisténcia da
dor apbs 12 horas pés-operatdrias, demonstrando-se a eficacia da betametasona
na prevencao da hiperalgesia de natureza inflamatéria aguda.

Os voluntarios indicaram, quando foi o caso, 0 nimero de comprimidos de
paracetamol (medicacdo de escape) consumido. A Tabela 12 discrimina, por caso
clinico em estudo, ¢ periodc de manifestacdo de dor (8 a 12 ou 24 horas pés-
operatérias), 0 descritor de auséncia / presenca / intensidade de dor € o nimero
de comprimidos consumido.

Os dados da Tabela 12 mostram que 17 pacientes tomaram 23
comprimidos, com uma meédia de 1,3 comprimidos por paciente. Doze pacientes
nao tomaram nenhum comprimido de analgésico.

Somente em um paciente tomou os trés comprimidos prescritos. Tal
paciente apresentava nas primeiras 8/12 horas dor que julgou ser moderada.
Depois de 24 horas, ele ainda relatou sensibilidade dolorosa. Em outros
4quatrocasos, 0s pacientes tomaram dois comprimidos. Em dois desses casos
relatou-se dor de intensidade ieve.

Constata-se que muitos pacientes, mesmo tendo reiatado auséncia de dor
ou auséncia de sensibilidade / desconforto, fizeram uso da medicagéo, tomando
ac menos um comprimido de paracetamol.

Conforme pode ser observado na Tabela 13, dois pacientes ndo usaram &
medicacao de escape mesmo tendo relatado dor pds-operatoria.
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Tabela 12. Casos em que a medica¢ado de escape foi utilizada, com indicagéc

do niimero de comprimidos consumido e do descritor de auséncia /

presenca / intensidade de dor pés-operatéria (nos dois periodos avaliados).

Descritor Namero de
Caso 8/12 horas 24 horas comprimidos
pés-operatérias pés-operatdrias consumido
2 Dor presente, leve que eu N&o estou sentindo nenhuma >
posso faciimente ignora-la. dor.
5 N&o estou sentindo nenhuma Nao estou sentindo nenhuma 1
dor. dor.
6 Néo estou sentindo nenhuma Nao estou sentindo nenhuma 1
dor. dor.
7 Nao estou sentindo nenhuma Nao estou sentindo nenhuma 5
dor. dor.
Dor presente, moderada, que .
8  no da para ignorar, mas njo 12 3@penas uma pequena 3
atrapalha minhas tarefas. sensibilidade ou desconforto.
114 Ha apenas uma pequena Ha apenas uma pequena 1
sensibilidade cu desconforto.  sensibilidade ou desconforto.
12 Dor presente, leve que eu Hé apenas uma peguena 1
posso faciimente ignora-la. sensibilidade ou desconforto.
Dor presente, moderada, que
13  nao da para ighorar, mas nao Dosrsopf'ac‘es.lem%t i.e;iréﬂ:e eu 1
atrapalha minhas tarefas. po meme ig :
14 Dor presente, leve que eu N&o estou sentindo nenhuma 1
posso faciimente ignora-la. dor.
15 Dor presente, leve que eu Ha apenas uma pequena 1
posso faciimente ignora-la. sensibilidade ou desconforto.
17 Ha apenas uma pequena H& apenas uma pequena 5
sensibilidade ou desconforto.  sensibilidade ou desconforto.
18 Dor presente, leve que eu Ha apenas uma pequena 2
posso faciimente ignora-la. sensibilidade ou desconforto.
Dor presente, moderada, que . .
21 nao da para ignorar, mas nio ggf estou sentinde nenhuma 1
atrapalha minhas tarefas. ’
Dor presente, moderada, que
P . - Ha apenas uma pequena
24 gf{;:;h’;agggggﬁe?af N30 ensibilidade ou desconforto. 1
27 N&o estou sentindo nenhuma Nao estou sentindo nenhuma 1
dor. dor.
o8 Né&o estou sentindo nenhuma Na&o estou sentindo nenhuma 1
dor. dor.
29 Né&o estou sentindo nenhuma N&c estou sentindo nenhuma 1

dor.

dor,
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Tabela 13. Casos em que houve relato de dor, mas os voluntarios nao
fizeram uso da medicacao antialgica prescrita.

Descritor
Caso 8/12 horas 24 horas
pés-operatorias pos-operatorias

Dor presente, leve que eu posso
faciimente ignora-ia.

Dor presente, moderada, que nio Ha
10 da para ignorar, mas nao
atrapalha minhas tarefas.

Nao estou sentindo nenhuma dor.

apenas uma pequena
sensibilidade ou desconforto.
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5.5. INCIDENCIA DE INFECCAO POS-OPERATORIA E EFICACIA
DA PROFILAXIA ANTIBIOTICA

Por ocasido das consultas de controle pés-operatdrio buscou-se avaliar a
incidéncia de infecgdo pés-operatdria. Os dados apresentados na Tabela 14
mostram que nao houve um Gnico caso de infeccio pods-operatbria, considerando-
se os parametros investigados. Em quatro casos, houve manifestac@o isolada de
inchago e sensibilidade, atribuiveis ao fendmeno da resposta inflamatéria aguda,
néao se constituindo, portanto, em indicio de infecgao.

Diante desses achados, supde-se que o esquema profilatico com a
amoxicilina (2 g em dose unica) aplicado neste ensaio logrou o éxito de controlar
as bacteriemias irremediavelmente emergentes por exposi¢cdo do leito vascular e
manipuiacao dos tecido buco-dentais, tal como se verifica, também, nas cirurgias
implantoddnticas.

Tabela 14. Sintomatologia indicativa de infeccdo pés-operatoéria precoce.

Sinais / Sintomas Incidéncia
n %
Drenagem purulenta
(espontanea ou provocada) 0 B
Fistula 0 -
Dor / Inchago / Hiperemia 4 13,8
Febre 0 -
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5.6. INCIDENCIA DE EFEITOS COLATERAIS DA MEDICAGAO

A administragdo concomitante de 2 g de amoxicilina, 4 mg de betametasona
e 0,5 mg, somada & administracdo, em aiguns casos, de 750 mg, 1500 mg ou
2250 mg de paracetamol, respectivamente, 4, 10 ou 16 horas depois, pode
eventualmente desencadear efeitos adversos, principaimente envolvendo o
sistema gastrintestinal. O Anexo 7 discrimina a indicagao, quando foi 0 caso, de
sinais efou sintoma de intolerancia a medicagio. Os voluntarios foram orientados
a indica-los como reacbes sentidas ou notadas nas primeiras 24 horas pos-
operatorias.

Pelos dados coletados nessa avaliagao (Tabela 15), considerando a
sinfomatologia sugerida ao paciente no questionario de salde, observa-se que
houve relato de sonoléncia em 41% { n = 12) dos casos. Em dois desses casos,
além de sonoléncia, os pacientes indicaram outros sintomas: um relatou tontura e
o outro, fragqueza muscular. N&c houve queixa de reagbes — estabelecidas a priofi
como provavelmente decorrentes da medicagao — em 59% (n = 17) dos casos
estudados.

Tabela 15. Sintomatologia indicativa de reagoes a medicagao.

incidéncia
Sinais / Sintomas
n %
Fraqueza muscular 1 3,4
Tontura 1 3.4
Sonoléncia 12 41,37
Cefaléia 3 10,34

Distlrbio hepatico 1 3,4
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O questionario de salde, no tocante a avaliagio de reagbes a medicagao,
facultou aoc paciente relatar outros sinais/sintomas. Em trés casos, houve

indicagao de cefaiéia, ressaltando que em um deles o paciente também acusara
sonoléncia. Em um outro caso, o voluntario fez aiusdo a ocorréncia de distlrbio
hepatico. Duas outras indica¢des foram desconsideradas, haja vista que os
pacientes utilizaram o questionario para relatar dor labial decorrente do uso de
afastadores e desconforto provocado por fio de sutura.

Assim, constata-se a significativa tolerabilidade a medicagcdoc em estudo.
Nao houve um Unico caso de queixa de distarbios gastrintestinais ou de reacbes
alérgicas. Em relag2o ao expressivo relato de sonoléncia, héa que se considerar o
desgaste advinde da cirurgia propriamente dita e do longo pericdo de tempo
alocado para deslocamentos, espera, atc operatério, recuperagdo e
recomendacoes. independentemente dessas variaveis, admite-se também que a
sonoléncia seja consequéncia das solugdes anestésicas e um efeito colateral, ndo
necessariamente indesejavel, do alprazolam.
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6. DISCUSSAO

O tratamenio com implantes osseointegrados € inequivocamente uma
estratégia de melhoria da gualidade de vida da populagdo. Autores diversos
aludem indices de sucesso ao redor de 80% desse recurso terapéutico,
resolvendo problemas de edentulismo que permaneceram sem solugao
satisfatoria ao longo dos tempos (ALBREKTSSON et al., 1986).

Assim como se verifica em outras especialidades da Odontologia, a
Implantodontia vale-se hoje de protocolos e procedimentos assentados em bases
cientificas solidas, ndo admitindo improvisagdes ou outras condutas de carater
empirico. Sua consolidacdo como especialidade de resultados consistentes,
previsiveis e reproduziveis, passou a exigir rigor ndo sé dos seus protocolos e
procedimentos tipicos, mas também das estratégias terapéuticas que lhe estdo
agregadas. Esse é o caso, por exemplo, da terapéutica medicamentosa.

Em bases modemas, tem-se difundido a idéia de que a terapéutica
medicamentosa ocupa uma posicdo de coadjuvante no manejo de afecgbes ou
outras necessidades que justificam a intervencgdo odontolégica. Nesse contexto,
os procedimentos clinicos s&o considerados soberanos.

E oportuno & dbvio considerar que qualquer procedimento invasivo néo
pode prescindir do emprego de solugSes anestésicas locais. Nesse caso, pode-se
dizer que os farmacos anestésicos s80 mais que coadjuvantes na execucio de um
plano de tratamento odontologico.

Culturaimente, os anestésicos locais ndo s8o encarados como farmacos.
Esse equivoco tem sido responsavel por agravos decorrentes de sobredosagens,
indicagdes incorretas ou interacdes medicamentosas adversas. Admitindo-se essa
realidade, a gravidade € ainda mais transcendente se considerarmos que ©
cirurgido-dentista € um especialista em anestesia local, procedimento que ele
executa diariamente, repetidas vezes, ao longo de toda a sua carreira profissional.
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O cirurgido-dentista tem no minimo 0s mesmos problemas quando se
depara com a necessidade de administrar ou prescrever ansioiiticos, analgésicos,
antiinflamatérios e antibidticos. Muitas vezes deixa de prescrever por
desconhecimento ou mesmo por inseguranca. Outras vezes prescreve de maneira
inadequada, desencadeando complicagbes e até mesmo situacbes de
emergéncia, por vezes ameacadoras da vida. Este panorama tem sido atribuido a
formagao deficiente do cirurgido-dentista brasileiro.

Nessa linha de raciocinio, uma vez estabelecido ¢ carater de fidedignidade
cientifica que deve permear 0s procedimentos peculiares da Implantodontia,
sinalizamos que as estratégias coadjuvantes também necessitam ser precisas,
como aporte de garantia do sucesso do fratamento. Qu seja, procedimentos
cirirgicos implantoddnticos, além de técnicas e sistemas precisos, devem estar
respaldados em exames complementares, em suportes farmacologicos, enire
outros subsidios, no minimo alinhados aos mesmos critérios de exceléncia
estabelecidos para os procedimentos tipicos da especialidade.

Assim, emerge a idéia-forca de que a Implantodontia deve agregar
esforcos, ou seja, valer-se de participagdo multiprofissional e interdisciplinar.
Nessa direcdo, a Farmacoilogia pode ser mobilizada para instituir protocolos
compativeis 4s demandas e necessidades da técnica impiantodontica, sem perder
de vista riscos inerentes ao tratamento e o conforto do paciente.

No presente estudo, propusemo-nos a empregar um esguema
farmacolégico, em condi¢cdes padronizadas, antevendo circunstancias tipicas de
uma cirurgia bucal: 0 paciente pode ter um grau aumentado de ansiedade, pois vai
se submeter a um procedimento invasivo; a manipulagdo de tecidos buco-maxilo-
faciais gera traumas gue levam a reagdo inflamatdria, o suficienfe para
desencadear o fendbmenc de hiperalgesia; finaimente, as inexoraveis bacteriemias
resultantes da manipulagéo teciduai podem carrear infecgbes pds-operatorias,

sabidamente desastrosas para um fratamento que agrega enormes investimentos.
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Esta bem estabelecido que o individuo candidato a receber implantes
osseointegraveis esta incluido num universo de riscos. riscos de falhas,
complicacOes ou insucessos, advindos de varios fatores predispondentes. Além
disso, ele situa-se, via de regra, numa faixa etaria mais avangada. E dbvio, pois,
que este tipo de individuo tende a apresentar um histérico de enfermidades e
decorrentes tratamentos em curso.

Pode-se referir como situagao de rotina no Brasil a cirurgia odontoldgica
assim descrita: ¢ paciente, com hisiérico de doenca sistémica geraimente
controlada, fazendo uso de um ou mais medicamentos, € acomodado na cadeira
odontolégica ~ ndo necessariamente situada num centro cirlrgico; sobre ele sdo
colocados campos cirtirgicos, inciuindo o do tipo fenestrado que € posicionado na
regido da cabec¢a e pescogo, determinando uma visualizagio restrita da face do
paciente. Tal condicio inviabiliza a percepgdo de alteragbes que eventuaimente
venham a ocorrer com ¢ paciente, como sono, inconsciéncia ou mesmo sinais e
sintomas de uma situacdo de emergéncia. Com relacgoc a essa Ultima
possibilidade, pode-se prever que raramente o profissional dispde de um
esfigmomanometro para prontas afericGes de controle da press@o arterial no
decorrer do ato operatdrio. Mais raro ainda seria encontrar um oximetro de pulso
monitorando o grau de saturagdo de gases respiratérios. Nessa mesma linha de
raciocinio, &€ quase uma premissa estabelecer que um consultério, uma clinica ou
mesmo um centro cirdrgico odontoldgico dificiimente possui um aparato minimo —
equipamento de oxigénio a 100%, bolsa de ambu, drogas, material para injecao,
etc. — para 0 manejo de situacdes de emergéncia.

>

O proposito desse pretextc é estabelecer uma rela¢do entre cirurgias
odontologicas € 0 emprego de medicamentos ansioliticos, um dos itens do
protocolo em estudo. A maioria das infercorréncias intra-operatérias ou pés-
operatorias imediatas que redundam numa situagio de emergéncia médica tem
como causas de fundo fatores de natureza psicogénica. Os ansioliticos da classe
do benzodiazepinicos produzem uma triade de efeitos basicos sobre ¢ sistema
nervoso. ansidlise, sedacio e amnésia. A interferéncia transitéria sobre a
percepgac da realidade objetiva, a amnésia anterégrada, ¢ alheamento, o
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relaxamento e a redugdc do metabolismo concorrem para minimizar a
possibilidade do recrudescimento de distirbios metabdlicos efou degeneratives
preexistentes. Abrangendo um universc ainda mais amplo que inclui pessoas
sadias, tal ferramenta farmacolégica deixaria o paciente mais tranquilo e o tornaria
mais cooperativo. Ademais, estd bem estabelecido que ¢ ansiolitico reduz o
reflexc do vOmito, diminui a salivacBo e diminui a quantidade de soluggo
anestésica necessaria ao procedimento, com claros beneficios para o profissional
(ANDRADE, 1999) Também esta demonstrado que o ansiolitico diminui a
incidéncia de arritmias cardiacas trans-operatérias (MANANI, 1995), além de
reduzir a incidéncia de complicacdes pos-operatdrias (ANXIETY...1993)

Isto posto, considera-se aqui a pertinéncia do emprego de ansioliticos em
gualquer procedimento implantoddntico, invasivo e traumatico por natureza, para
gualguer tipo de paciente: cooperativo ou pouco cooperativo, manifestando
apreensdo ou nao, portador de enfermidade sistémica ou saudavel, e assim por
diante.

Nao ha geralmente critérios aceitos para definir quais drogas do grupo dos
benzodiazepinicos constituem-se agentes ideais para medica¢do pré-operatéria.
Comparacdes diretas dos efeitos ansioliticos, sedativos e amnésicos destes
farmacos s@o complexas, pois diferentes drogas sao usadas por diferentes
pesguisadores que usam diferentes métodos, além da prépria natureza subjetiva
dos relatos que servem de paré@metro para avaliacdes e das diferengas individuais
na resposta as drogas.

Também, é quase um consensec que ndo ha uma dose padrdo de
benzodiazepinico a partir da qual obtém-se um adequado efeito ansiolitico. No
caso do alprazolam, que foi a droga escolhida para ¢ presente estudo, alguns
autores recomendam que a dose inicial seja de 0,25 mg. Considerando outros
dados alusivos ao efeitc ansiolitico pouco significativo da dose de 0,25 mg e ©
efeito pronunciado sobre a meméria e a cognicao de doses a partir de 0,75 mg
(COLDWELL ef ai., 1997), decidimos testar a dose de 0,5 mg.
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Em nosso estudo utiizamos 0,5 mg de alprazolam, que € equivalente a 5
mg de diazepam, mas sem as desvantagens deste.( O diazepam apresenta um
tempo de meia-vida (T %) de eliminacio muito Iongol, prolongando efeitos
psicomotores indesejaveis (LOEFFLER, 1992). Seu principal metabdlitc €
farmacologicamente ativo, 0 que determina um segundo pico de acgdo. Essa
propriedade tem sido implicada como causa de morte inesperada em
circunstancias especiais. Ha relatos de que o diazepam pode, também, fomentar
tendéncias suicidas, aumentar a hostilidade, provocar tremores, apreensac e
insbnia em pacientes com disturbios de ansiedade ou outros distGrbios
psiquiatricos (ADEN, 1983).

Assim como o diazepam, outros benzodiazepinicos comumente utilizados
como medicagdo pré-operatéria apresentam desvantagens peculiares. O
midazolam, embora tenha um rapide inicio de ag¢do e seja rapidamente
metabolizado, apresenta um grande potencial para causar amnésia persisiente,
depresséo respiratdria e acidentes vasculares cerebrais. O lorazepam produz um
grau razoavel de sedagdo mas ndo causa ansidlise. O flurazepam, além de um
tempo de eliminacdo extremamente alfo, ndo tem propriedades ansioliticas;
apenas e indutor de sono (LOEFFLER, 1992).

Os metabdlitos de certos benzodiazepinicos sdo farmacologicamente mais
ativos do que a droga original e s8o responsaveis pelo prolongamento dos efeitos,
principalmente em pacientes idoscs, criancas jovens e individuos com
insuficiéncia hepatica. Um paciente idoso — que figura no universo de pacientes
candidatos ao tratamenfo com impiantes — pode requerer menos do que a metade
da dose necessaria para produzir efeitos clinicos similares a de um adutlto jovem.
O alprazolam ndo tem metabélitos farmacologicamente ativos e a dosagem de 0,5
mg de alprazolam é segura para pacientes idosos. Estes foram outros subsidios
gue justificaram a opg¢do por tal ansiolitico.

Tem sido ratificada a idéia de que a ansiedade do paciente ndo pode ser
negligenciada. O profissional deve avalid-la € maneja-la em fodas as sessdes de
atendimento, especialmente quando se realizam procedimentos invasivos. Em
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implantodontia, a ansiedade pode ser devida a expectativa criada em torno dos
resultados do tratamento, mas decorre principaimente da apreensao gerada pela
iminéncia de um procedimento anestésico e cirirgico.

Estima-se que 50% da populaggdo mundial tem medo real ao tratamento
odontoldgico, sendo que em 20% esse medo é significativo (GATCHEL et al,
1983; MILGROM, 1988). Assim, o medo & um dos principais fatores geradores de
estresse e ansiedade. Essa perspectiva justificou nosso propésito de avaliar ¢
grau de ansiedade por ocasiao da anamnese dirigida.

Constatamos, entdo, que aproximadamente 70% dos pacientes mostravam-
se tensos ou ansiosos ante a iminéncia da cirurgia. Qutros 20% mostravam-se um
pouco desconfortaveis (Tabelas 2 e 8).

Tal avaliagao do grau de ansiedade foi realizada com base em percepgdes
sobre comentarios, duvidas e anseios do paciente. Admitimos que tais percepcoes
podem estar impregnadas de subjetividade. Segundo COLDWELL ef al. (1997), a
avaliacBo de ansiedade n&o pode prescindir de avaliagdes psicoldgicas e auto-
relatos, e mesmo assim, continuara sendo uma avaliacdo pouco sensivel.

Diante disto, previu-se que o paciente fizesse um auto-relato do seu grau de
ansiedade. Os dados obtidos, quantificados por escores, reforcam a evidéncia de
gue 0s pacientes odontoldgicos verdadeiramente experimentam um certo grau de
ansiedade, traduzido em desconforto, apreensdo, medo efou angistia, em
diversos e diferentes momentos. Constatamos, de maneira especial, que
aproximadamente 50% dos pacientes relataram que essas sensagles s&0 mais
pronunciadas nc momento da anestesia.

Quando os resultados dessa avaliagdo foram transferidos para uma {abela
de interpretacdo do grau de ansiedade, chegou-se & constatacio, pelos critérios
adotados, que cerca de 70% dos pacientes relataram um certo grau de ansiedade
ao tratamento odontolégico, variando entre minimo, moderade ou extremo, ou
seja, um percentual praticamente idéniico ao da avaliacio inicial feita pelo
pesquisador. E vélido ressaltar que o questionario, 0s escores e os critérios de
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classificagcdo utilizados sfo consentdneos a classica escala de ansiedade de
Corah (CORAH ef al., 1978).

Contando com a opiniao da equipe cirurgica, novamente realizamos uma
avaliagdo do grau de ansiedade no transoperatério (Tabela 2). Agitagao,
cooperacgao, movimentagao, responsividade a comandos verbais, pressao arterial,
ansia e queixas, foram parametros considerados para a escolha do descritor de
ansiedade num momento em que o paciente estava sob efeito da medicacdo
ansiolitica. Os resultados da nova avaliagdo do grau de ansiedade evidenciaram
dois grupos de pacientes: um de pacientes tranqiiilos e relaxados (cerca de 72%)
e outro de pacientes exibindo um pouco de desconforto (cerca de 28%).

Haveria chances, é claro, de que alguns dos pacientes tranqtilos e
relaxados sob efeito de alprazolam pudessem exibir a mesma condicdo sem a
medicagéo, por conta de um perfil psicolégico diferenciado, de maior auto-
controle, resignacdo, de confianga na equipe e caracteristicas afins. Por outro
lado, pode-se considerar que o desconforto evidenciado por certos pacientes
estivesse sendo causado, por exemplo, por vontade de urinar, pelo incomodo
causado pelo uso de afastadores, pelo acumulo de secre¢des na cavidade bucal,
por frio, calor ou sede, etc. Ou seja, é possivel admitir que a ansiedade, no tocante
a medo, apreensdo ou anglstia como decorréncia do procedimento cirargico em
si, estivesse satisfatoriamente controlada.

Ainda em relacdo & avaliagBo do grau de ansiedade, o paciente foi
solicitado a relatar, depois de 24 horas do final do procedimento, suas sensagdes
quando do inicio da anestesia local e da cirurgia propriamente dita (Tabela 7). Os
dados, obtidos mostram que 48% dos pacientes estavam tranqiiios e relaxados,
supondo-se, entdo, um resultado satisfatorio proporcionado pela medicagdo nessa
parcela da amostra. N2o obstante, os oufros 52% relataram sensacBes de
desconforto {17%), tens@o (14%) ou ansiedade (21%) por ocasido do inicio do
procedimento cirirgico, mesmo estando sob efeito da medicagdo ansiolitica. A
revelia do desconforto poder estar atrelado a situagdes ja relatadas (necessidades
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fisiologicas, afastadores, secregdes, efc.), pressupde-se uma eficacia limitada da
medicag¢ao ansiolitica, na dose de 0,5 mg, em parte dos pacientes.

Essa percepcdo estd alinhada de certa forma aos comentarios de
COLDWELL ef al. {(1997), que argumeniam que doses de 0,25 a 0,5 mg de
alprazolam, embora sejam capazes de aliviar a ansiedade, ndo proporcionam
resultados significativos. Segundo esses pesquisadores, somente uma dose de
0,75 mg reduz significativamente a ansiedade, embora prejudique de forma
consideravel a capacidade de memorizar palavras e de recordar histérias. Ou seja,
a dose de 0,75 mg de alprazolam implicaria em ansidlise satisfatéria, mas
produziria efeitos amnésicos mais consistentes.

A este propdsito, cabe comentar que os efeitos dos benzodiazepinicos
sobre a meméria s&c bem conhecidos. De fato, eles s30 usados para produzir
amnésia anterégrada por ocasido de procedimentos cirtrgicos (NOYES JR et al.,
1988 ). Os benzodiazepinico, quando administrados por via oral — tal como se fez
no presente estudo, também causa amnésia.

Apesar da amnésia ao evento cirdrgico ser um efeito colateral desejavel, a
amnésia prolongada é referida como indesejavel. Nesse sentido, ha controvérsias
no que tange a consideragdo de que a amnésia anterdgrada seja mais um
beneficio do que um efeito colateral indesejavel. Alude-se, comumente, que ela &
bastante desejavel em criangas; mas contra-argumenta-se que interfere na
capacidade de assimilar orientagdes e recomendagdes durante os procedimentos
e no periodo pos-operatério.

Segundo LOEFLER (1992), a amnésia consistente induzida, por exemplo,
pelo midazolam & tida como desvantajosa, haja vista que dificulta sobremaneira a
assimilagdo de recomendacgbes pés-operatorias. COLDWELL ef al (1997)
observaram que uma dose de 0,5 mg de alprazolam nio prejudica a recordagao
de fatos relacionados a uma estoria curta previamente apresentada,
diferentemente do que ocorreu com a dose de 0,75 mg. Contudo, tanto a dose de
0,5 mg como a de 0,75 mg prejudicaram razoaveimente a capacidade das
pessoas em relembrar palavras de uma lista previamente apresentada.
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Sobre esta questdo, argumentamos que, sob efeito de benzodiazepinicos
administrados por via oral, o paciente de qualquer idade conserva, no
fransoperatdrio, sua capacidade de compreender peguenas explanagoes,
normaimente dirigidas para melhorar a abertura da boca, para adugdo ou abdugéo
do pescocgo e outras demandas afins. J& no pds-operatério, tal limitacdo pode ser
compensada pela recomendagdo prévia de comparecer a consulta com
acompanhante, que receberd as orientagdes mais prementes. Deve ser
ressaltado, ainda, que © prejuizo a cognicdo, se ocorrer, € efémero. Ademais, é
rotina impetrar ao paciente submetido a cirurgias implanteddnticas a ordem de
retormar em 24 horas para ¢ controle pas-operatério imediato e paré importantes
orientagbes de seguimento e proservagio, situagdo em ele ja estara isento dos
efeitos do ansiolitico.

No presente estudo, quase 87% dos pacientes indicaram que recordavam
de praticamente tudo que transcorrera durante o ato cirGrgico {Tabela 8). Com
base nesses dados ficou caracterizado que o alprazolam, na dosagem
empregada, nao produziu os efeitos amnésicos que se previam.

Portanto, nossos resultados, valendo-se dos dados da avaliagio do grau de
ansiedade, além da constata¢cio de que o efeito amnésico foi inexpressivo, aquém
do que seria desejavel, podem encorajar 0 uso de doses de 0,75 mg de
alprazolam, particularmente nos individuos menos cooperativos ou que referem ou
demonstram maior grau de desconforto ¢ ansiedade ante a iminéncia de um
procedimento cirlirgico. Ressalte-se ainda gue, independentemente da idade,
respeitando obviamente as contra-indicacbes formais, a dose empregada (0.5 mg)
ou a dose sugerida (0,75 mg) s3o seguras e estdo muito aquém da dosagem
considerada téxica. Os sinais e sintomas relacionados com a descontinuagdo do
alprazolam sao inverossimeis a um esquema de dose (nica ou de, no maximo,
duas doses.

Em relagdo a efeitos colaterais do esquema em estudo € oportuno destacar
a sonoléncia, relatada por cerca de 40% dos voluntarios. Embora esse sintoma
também seja citade como efeito colateral de corlicosterdides, € mais plausivel
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atribui-lo ao alprazoiam. A sonoiéncia pode ser consideradgo um efeito colateral
desejavel, visto que arremete o paciente para um repouso terapeuticamente
valioso no que se refere a recuperacio pds-operatéria imediata.

Finalizando essa tematica € importante destacar que os efeitos de uma
droga utilizada como medicagao pré-operatéria devem ser apreciados sob dois
focos distintos: como sdo experimentados pelo paciente e como s&o interpretados
pelo profissional, na condicdo de observador. Nesse sentido, uma droga que
proporciona um bom alivio da ansiedade, mesmo sem evidéncia de depressio
motora e cognitiva, devera ser relatada como eficaz pelo paciente, mas nao pelo
profissional. Contrariamente, uma droga que deixa o paciente sedado, com maior
grau de depressdc motora, € vista como altamente desejavel pelo profissional,
mas podera ser desagradavel ou insatisfatéria segundo a dtica do paciente. Ele
pode estar com diminuicao de reflexos e comprometimento motor, mas n&o ha
ansilise propriamente dita, persistindo um quadro de apreensao, angtstia efou
medo. O alprazolam € a droga de escolha em quadros de fobia e distarbios
generalizados de ansiedade. Pressupbe-se, entdo, que tem o perfil caracteristico
de droga que produz ansidlise, independentemente do seu efeito sedativo.

Esse comentéario final intencionalmente precede outro referente a avaliagio
do grau de ansiedade nos periodos pré e transoperatério. No capitulo de
Resultados, 0s dados obtidos na avaliacio de ansiedade foram rearranjados de
modo a visualizar-se uma evolucdo do estado de ansiedade de um periodo {pré)
para outro (trans}. A tabulagdo dos dados (Tabela 3) mostrou que o
comportamento do paciente se manteve 0 mesmo (cerca de 10%) ou evoluiu para
uma situagdc considerada mais desejavel (cerca de 90%). Adversamente, a
avaliagdo mostrou um resultado diferente. Ao serem questionados sobre suas
sensac¢des quando do inicio da cirurgia, mais ou menos metade dos pacientes
relataram tranquilidade e relaxamento. A ouira metade sentia desconforto, tensao
medo ou ansiedade. Ha evidéncias, entdo, de que, em cerios casos, 0S
profissionais podem ter vislumbrado sedacgéo e ndo ansidlise quando avaliaram o
comportamento do paciente. Equivale a dizer que alguns pacientes, a revelia de
estarem cooperativos sobre a éGtica do cirurgido, mantinham-se ansiosos e
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apreensivos. Também é relevante considerar a possibilidade de que o alprazolam,
por conta da baixa dosagem empregada, nao foi suficiente para produzir um efeito
ansiolitico desejavel em alguns pacientes da amostra.

L

As cirurgias para colocagdo de implantes ou de reabertura implicam numa
abordagem invasiva dos tecidos moles, do tecido dsseo e, inevitavelmente, do
periésteo. Este, ricamente vascularizado, constitui a base fisica da resposta
inflamatoria desencadeada na regigo submetida a traumas.

O mecanismo de geracao da dor inflamatdria aguda foi enfocado na revisdo
de literatura. Em linhas gerais, a lesd@o ceiular, inerente a diérese ou exérese
cirGrgicas, ativa um sistema enzimatico que desencadeia a degradacdo de
componentes lipidicos das proprias membranas celulares lesadas. Esse processo
resulta na formagao de mediadores quimicos induiores de fendmenos vasculares,
celulares e exsudativos que caracterizam a inflamacao: dor, rubor, calor, tumor e
limitagdo funcional. Em termos mais especificos, esses mediadores ativam
mecanismos quimiotaticos e alteram a permeabilidade das terminagdes nervosas,
gue ficam sensibilizadas. Nessa condi¢gbes, impulsos nociceptivos serdo gerados
ao menor estimulo, levando a instalagdo da hiperalgesia e, por via de
conseqiiéncia, a manifestacao da chamada dor inflamatéria aguda.

Em outras palavras, a dor e o inchago decorrentes de procedimentos
fraumaticos s@o respostas previsiveis de um macro-processo de reparagéo
tecidual. Embora absolutamente necessarios, esses processos podem implicar em
grande desconforto ao paciente.

Normalmente, em Odontologia, busca-se controlar a sintomatoiogia
inflamatoria por meio de farmacos que tém a propriedade de restringir a formacéo
dos mediadores quimicos da inflamagdo. Mas exatamente por conta desse
mecanismo de acao, seria mais plausivel se estes farmacos fossem empregados
antes das cirurgias, como ferramenta de prevengao.
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Aiém do uso no periodo poés-operatdrio, quando o processo ja foi
deflagrado, hd uma tendéncia dos cirurgides-dentistas optarem pela classe dos
antiinflamatérios ndo esteroidais. Estd sobejamente demonstrado que as drogas
desse grupo produzem efeitos colaterais importantes (CASHMAN & McANULTY,
1995), além de exigirem esquemas de multiplas administragdes.

Estes Obices podem justificar a opgao de emprego dos corticosterdides. No
Brasil, especiaimente na area de Qdontologia, sustentam-se falsas premissas de
que os corticosterdides sdo drogas potencialmente perigosas, na medida em gue
sd80 responsaveis pela disseminacdo de infecgbes, pelo retardamento de
cicatrizacao, entre outros danos. Na verdade, a falta do habito da prescricédo e ©
desconhecimento induzem a generalizagtes desse tipo. Na clinica odontoibgica,
os corticosterbides s&o utilizados em dose Gnica ou em esquemas de curtissima
duragdo, valendo-se de preparacOes de rapida absor¢ao e efeitos imediatos, ndo
residuais. Por conta disto, sdo praticamente desprovidos de efeitos colaterais,
desde que respeitadas as contra-indicagSes formais.

E possivel estabelecer comparagdes entre os Aines e corticosterdides em
termos de vantagens e desvantagens. Como ja enfatizado, os Aines geralmente
nac exibem resultados satisfatérios em dose Gnica, sendo necessaria a tomada de
mais doses diarias. Eles sao implicados a varios efeitos colaterais indesejaveis,
mesmo em tratamentos de curta duracdo: dispepsia, dor epigastrica,
sangramentos, gastrites, hepatoxicidade, nefrotoxicidade, reagbes alérgicas
moderadas e severas, enfre outros. Aiém disso, s&o medicamentos de custo
elevado.

Por seu tumo, os corticosterdides, em esquemas de dose Unica ou de curta
duragdo, interferem minimamente no eixo hipotalamico-hipofisaric-adrenal e na
secrecidc do cortiso! endogeno. Por atuarem via sintese de proteinas, nao
interferem na agregac3o plaquetaria, ndo predispondo sangramentos. E muito rara
a ocorréncia de reacOes de hipersensibilidade acs corticosterdides, mesmo porgue
s30 drogas empregadas no tratamento de urgéncia de certas reactes alérgicas.
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No presente estudo, considerando o carater traumatico dos procedimentos
cirargicos peculiares € 0 conseqgliente desencadeamento dos fenémenos acima
descritos, propusemo-nos a empregar um corticosteréide de aita poténcia como
ferramenta de prevengao da sintomatologia inflamatéria: a betametasona.

A escolha da betametasona foi motivada por vérios aspectos. Do ponto de
vista farmacocinético, este corticosterdide apresenta menor taxa de ligacdo as
proteinas séricas e maior tempo de meia vida plasmatica em comparagio a outros
farmacos do seu grupo, apresentando, assim, maior fracdo livre e, teoricamente,
maior atividade antiinflamatodria em doses equivalentes.

O uso de 4 mg de betametasona aplicada neste ensaio se valeu da
experiéncia prévia de ALMEIDA & ANDRADE (1992), de QUINTANA-GOMES JR
& ANDRADE (1998) e de BARCELOS (2002), que empregaram a mesma dose no
controle da dor pés-operatéria decorrente da remocdo de terceiros molares
inclusos, de instrumentacdo endodbntica e de cirurgias periodontais,
respectivamente, com resultados plenamente satisfatérios. Ademais, a dose de 4
mg equivale a pouco mais da metade da dose maxima didria de betametasona
(7,2 mg) recomendada pele fabricante (KOERNER, 1987).

Antevendo um inicio de a¢gao mais rapido, alguns profissionais administram
corticosterdides por meio de injecdo submucosa, subperidstica ou intraligamentar.
A infiltracdc de farmacos por via infrabucal € uma técnica familiar ao cirurgido-
dentista, admitindo-se que € um procedimento andlogo as anestesias
odontologicas (NOBUHARA et al, 1993). Contudo, esta opinido ndo é
compartilhada pela maioria dos profissionais, que entendem que as injegbes sdo
tecnicamente complexas e exigem equipamentos adicionais, além de aumentarem
o desconforto do paciente. Assim, embora o cirurgido-dentista tenha dominio
sobre técnicas de anestesia local, geraimente ele se mostra insegure na aplicagdo
de solugdes injetaveis ndo-anestésicas. Essa constatacio influenciou a escolha de
uma preparacac de betametasona para uso oral, sob a forma de comprimidos,
aproveitando as conhecidas vantagens desta via de administragao.
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E oportuno ressaltar também que alguns pesquisadores preconizam o uso
de preparagcdes farmacéuticas de corticosterdides de longa duragdo (solugbes de
depdsito) no controle da dor e edema pés-operatérios. Alude-se que, uma vez que
a cavidade bucal é altamente vascularizada, ocorre deplecéo de farmacos de acéo
curta mais rapidamente do que a propria duragido do processo inflamatorio
(KAUFMAN et al.,1994). Mesmo reconhecendo a coeréncia de tal argumento, ha
outros aspectos, talvez de maior relevancia, que devem ser priorizados.
VOLPATC & ANDRADE (1992) avaliaram os efeitos de duas preparagbes
injetaveis de betametasona sobre 0 processo de reparagao alveolar em ratos.
Ficou demonstrado que a administracio em dose Unica de uma preparacdo de
absorgao rapida néo interferiu na reparacao alveociar. Entretanto, quando o mesmo
farmaco foi empregado na forma de uma preparaggo de depésito, constatou-se
prejuizos nos processo de cicatrizacdo e neoformacio 6ssea. Obviamente, esses
prejuizos seriam desastrosos para um procedimento que antevé, como critério de
sucesso, a integracdo de um corpo aloplastico ao tecido dsseo regenerado e
cicatrizado.

Optou-se, assim, pelo fosfato dissddico de betametasona, uma prepara¢ao
de rapida absorgdo, de efeilos imediatos e de curta duragdo, minimizando as
possibilidades de prejuizos ao processo de cicatrizagao.

No que tange ao horaric da medicagdo, a administragdo dos comprimidos
em torno de uma hora antes do inicio do procedimento € bem razoavel, haja vista
que ¢ inicio da agio da betametasona ocorre cerca de 20 minutos apos a ingestao
do comprimido. Poucos minutos apés a distribuicdo da droga, ja se detectam as
lipocortinas, proteinas responsaveis pela inibig8o da enzima fosfolipase (HAYNES
JR, 19981).

No focante ao meétodo de avaliagdo de dor pés-operatéria € preciso
considerar a natureza subjetiva do relato deste sintoma. Uma sugestic ou um
comentario qualquer pode levar o paciente a relatar menor incidéncia de dor
daguela que efetivamente seria relatada. Essa sugestdo pode ocorrer, por
exemplo, quando ¢ paciente é solicitado a responder um questionaric contendo

138



formulacbes direcionadas a avaliar efeitos do medicamento antiinflamatério
utilizado. Caso ele adote uma postura de cooperagdo a causa do pesquisador,
pode minimizar seus relatos. Numa situacdo oposta, em funcio de frustragOes
com o tratamento, ele pode fazer relatos exagerados. Situactes de estresse, néo
necessariamente relacionadas ao tratamenio, podem reduzir a tolerdncia do
individuo ao desconforio e resultar num relato de intensidade de dor maior do que
realmente é. Expectativas sobre o resultado do tratamento, dlvidas sobre
procedimentos realizados, seqlelas de tratamentos anteriores, estado geral de
saude, tudo pode afetar o relato de percepgdes dolorosas.

Enfim, outro propésito do presente estudo foi o de avaliar a eficacia da
betametasona na prevencdo da hiperaigesia, por meio da verificacdo da
manifestagio e da intensidade de dor nas primeiras 24 horas pos-operatdrias.
Esse é 0 tempo que circunscreve o pico de dor de natureza inflamatdria e o tempo
em que a eficacia dos corticosterdides parece ser maior (MARSHALL & WALTON,
1984; LIESINGER et al., 1993). Para a avaliagao da dor, optou-se por uma escala
verbal contendo descritores de dor, dissimulada num questionario de satde, onde
os pacientes registraram o desconforto experimentado em dois momentos: 8/12
horas e 24 horas pds-operatdrias. Quiros modelos experimentais de avaliagio de
dor valem-se de escalas visuais anaidgicas. Se por um lado oferecem maior
sensibilidade na afericio de intensidade de dor, essas escalas sdo de mais dificil
compreensao, podendo gerar resultados contestaveis. Por isso utilizamos uma
escala verbal, com descritores claros e concisos.

Em nosso estudo, a avaliagio foi realizada buscando-se, iniciaimente,
dicotomizar os casos segundo duas categorais: auséncia de dor e presenca de
dor. O descritor da escala verbal que fazia alusdo a “sensibilidade ou desconforto”
foi considerado como auséncia de dor. Isso porque a resposta inflamatéria ieva ao
fenémeno de sensibilizacdo das terminagdes nervosas livres (hiperaigesia), de
modo que o menor estimulo (alimentos, instrumentos de higiene, movimentos de
fala @ mastigaco, etc.) realca a sensibilidade e implica em desconforto, o que é
diferente de dor instalada. Os resultados apresentados na Tabela 9 mostram que
62% dos pacientes ndo relataram dor pds-operatéria, aquiescendo a expectativa
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de resultados desejaveis da medicacio. Os outros 38% da amostra reiataram
presenca de dor. E interessante que na quase totalidade desses casos, a dor se
manifestou nas primeiras 8 a 12 horas. Um pouco mais da metade desse
percentual (21%) referiu a dor como de leve intensidade; o restante (17%) a
considerou moderada (Tabela 10). Ja no tempo de 24 horas, apenas um paciente
acusou dor de intensidade leve (Tabela 11).

Deve ser ressaltado que dois descritores da escala verbal de avaliagdo da
dor faziam referéncia a “dor presente, que incomoda bastante e ndo me permite
realizar qualquer tarefa” e “dor presente, insuportavel, que pior ndo poderia seria
ser’. Nenhum paciente indicou estes descritores em nenhum dos periodos de
avaliagdo. Desse modo, considerando a expectativa de dor de intensidade
moderada a severa factivel a procedimentos invasivos, como 0 sao as cirurgias
implantoddnticas, pode-se pressupor que a betametasona foi eficaz na prevengio
da dor inflamatéria aguda.

O usc de uma medicacgo analgésica de escape, que ndo pode deixar de
ser prescrita por razdes 6bvias, influencia a sensagfo dolorosa a ser relatada num
tempo de avaliagao subseqiente. Por exemplo, um paciente com dor entre 18 e
20 horas depois da cirurgia, ao fazer uso de um anaigésico, certamente relatara
no periodo de 24 horas pds-operatorias uma dor cuja intensidade provavelmente
esteja aquém daquela que relataria caso néo tivesse usado ¢ medicamento.

Sobre este mérito & preciso considerar que um paciente que tenha recebido
uma receita odontoidgica para controle de dor pés-operatoria acaba usando o
medicamento simplesmente pela influéncia psiquica exercida pelo ato da
prescricdo, especialmente quando a medicag@o lhe é fornecida. Os dados obtidos
mostraram essa tendéncia. Pacientes sem relato prévic de dor usaram a
medicagdo. Alguns justificaram o consumo logo apds terem sido dispensados em
funcdo de temerem gue a dor se manifestasse; oulros, mesmo tendo relatado
sensibilidade ou dor leve, ndo a usaram.

Sob outro aspecto, consideramos que a medicagdo de escape deve fazer
parte de um protocolo de coniroie da dor inflamatdria aguda. O paracetamol, aiém
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de outros farmacos, deve ser rotineiramente prescrito para tratar a sintomatologia
residual, em fun¢do de respostas individuais & medicagdo principal e de
intercorréncias intra-operatorias (duracdo, complicagdes, efc) e pds-operatérias
(falta de repouso, mastigacao, etc).

A luz dos resultados deste estudo, pode-se afirmar que a administracdio oral
de 4 mg de betametasona minimizou a sinfomatologia inflamatdria aguda pos-
operatdria. A dose empregada, de aproximadamente 0,05 mg/kg de peso, é 40
vezes menor do que a de 2 mg/kg (de 100 a 196 mg) de dexametasona (de
poténcia equivalente a da betametasona) utilizada por CZERWINSKY et al
(1972), sem que tivessem sido relatados efeitos colaterais significativos.

Os voluntarios foram inquiridos a respeito da manifestacdo de efeitos
colaterais indesejaveis eventualmente provocados pela medicagdo. A excegéo de
sonoléncia, nenhum paciente indicou sintomas normalmente citados em pesquisas
clinicas que empregam drogas antiinflamatorias por via oral — nausea, vertigem,
constipacdo, diarréia, zumbido etc (KUSNER et al., 1984).

Ha um Ultimo aspecto a ser salientado em relac@o ao eventual emprego
rotineiro de betametasona ou de dexametasona (que tem praticamente as
mesmas caracteristicas farmacocinéticas e farmacodinamicas da betametasona)
na pratica odontolégica. A aceita¢io deste protocolo terapéutico deve considerar
que se faz necessdria a administragdo de no minimo 4 mg de um destes
farmacos. HARGREAVES ef al (1987) mostraram que a administragéo de 1 mg
de dexametasona em procedimentos cirargicos bucais ndo resultou em qualquer
diferenga na incidéncia ou na intensidade de dor em comparagéo a um placebo,
atribuindo este achado & supressdo das B-endorfinas envolvidas com a modulaggo
do jimiar de dor. LIESINGER ef al. (1993) mostraram gque doses de 0,07 a 0,09
mg/kg (4,5 a 6 mg para um individuo de 70 kg) sdo consideradas Otimas para os
procedimentos odontolégicos. Em contra-partida, constataram que doses de 0,02
a 0,03 mg/kg de dexametasona {equivalentes a 1,5 a 2 mg) nao produziram
efeitos antiinflamatorios suficientes para sobrepujar a supressao das B-endorfinas.
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Significa dizer que © uso de até 2 mg poderia implicar até em maior desconforto do
gue sua nao-utilizagso.

Portanto, desde que se faca uma sele¢ao cuidadosa do paciente que pode
receber um corticosterdide, considerando-se as condicfes para as quais o
farmaco € contra-indicado, seu emprego clinico na dose proposta neste trabaiho,
que é 1,8 vezes menor do que a dose maxima recomendada, mostrou-se segura e
eficaz no controle da dor inflamatdria aguda decorrente de procedimentos
cirtirgicos impiantoddnticos.

As inimeras variaveis associadas ao tratamento com implantes explicam as
complicacbes que podem ocorrer durante o ato cirlrgico ou no pericdo pés-
operatério recente, bem como nas semanas, meses ou anos subsequentes. No
transoperatdrio podem ocorrer sangramentos anormais e injurias as estruturas
anatdomicas. O pos-operatdrio pode apresentar complicagbes como infecgbes e
deiscéncia da ferida. Posteriormente, na fase de manutengao, varias condigtes
poderdo comprometer o tecido peri-implantar. gengivites, hiperplasia gengival,
formagdo de fistulas, sobrecargas funcionais, reabsor¢do odssea e fraturas.
Qualquer uma das condicdes mencionadas pode determinar a perda do implante.
Nesse contexto, reconhece-se que a infeccdo dos tecidos peri-implantares é uma
das complicagbes mais consistentes.

_ Os procedimentos cirurgicos buco-maxilo-faciais, tanto quanto as cirurgias
implantoddnticas implicam em intensa manipula¢do do osso e tecidos moles. Para
as cirurgias de rotina, particularmente as eletivas, entende-se que a ocorréncia de
infecgbes pds-operatérias € uma possibilidade remota. Por uma quest@o de bom
senso, a profilaxia antibidtica seria desnecessaria. No caso das cirurgias
implantoddnticas, parece nao haver consenso sobre o vaior ou beneficic do uso
de antibidticos com o objetivo de se prevenir as infeccBes na regidio operada. E
oportuno, entdo, recuperar alguns referenciais sobre essa tematica.

Estd bem evidenciado que os procedimentos odontoldgicos, cirargicos ou
ndo, ou oufras intervencdes que envolvem membranas mucosas ou tecidos
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contaminados, causam bacteriemias fransitérias (DAJANI ef al, 1997, UIP &
ZIEGLER, 2000; TITSAS & FERGUSON, 2001). Esse fato € conhecido desde
1930. A incidéncia de bacteriemias nas exodontias e em cirurgias periodontais é
de 86%, em média (PALLASCH & SLOTS, 1996). Considerando que as cirurgias
implantoddnticas manipulam 0s mesmos tecidos, pode-se atribuir, por analogia,
uma incidéncia de bacteriemia tdo alta quanto a exemplificada.

Conceitualmente, a profilaxia antibidtica € instituida para reduzir a
incidéncia de infecgdes pés-operatérias. E, em geral, indicada nas seguintes
situacdes: (1) pacientes debilitados; (2) quando ha expectativa de contaminacgio
bacteriana maci¢a de tecidos sadios; (3) nos procedimentos de longa duragéo; e
(4) quando hé& envolvimento de corpo estranho, que limita a capacidade de defesa
do hospedeiro. Constata-se, numa primeira anélise, que no minimo duas destas
situagBes coexistem nos procedimentos implantoddnticos.

Alguns pesquisadores consideram, de modo especial, que a probabilidade
de incidéncia de infecgbes pds-operatorias aumenta nas cirurgias que perduram
por mais de duas horas (FLEMING & NEWMAN, 1990) e essa seria uma
circunstancia que justificaria o emprego profilatico de antibidticos. Em média, as
cirurgias implantodénticas perduram por mais de duas horas.

A pertinéncia do uso de antibidticos em Implantodontia ndo pode prescindir
de uma analise que considere os diferentes estagios do plano de tratamento
instituide. No primeiro estagio, ¢ da instalagdo, o implante € imediatamente
expostc ao ambiente bucal, iniciando-se a colonizagdc bacteriana numa fase
bastante critica, qual seja, a da estabilizacdo primaria e do inicio do processo de
cicatrizagdo. Ha oufras possibilidades, como a indicada por CRANIN (1999), que
afirma que durante a inser¢ao de impiantes na maxila pode ocorrer sinusite aguda
pela simpies eievacdo do seio maxilar.

O segundo estagio cirlirgico, relacionado a aplicacéo do abutment, embora
envoiva principaimente tecidos moles, também implica em bacteriemia e possivel
colonizacao de uma regiao muito sensivel como € a do colo do implante.
FLEMING & NEWMAN (1990) aludem que a profilaxia antibidtica nesse estagio
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seria necessaria somente em pacientes com determinados afecgdes de ordem
sistémica. _ ,

DAJANI ef al (1997) admitem gue paciéntes edéntuios, por exemplo,
podem desenvolver bacteriemias a partir de discretas ulceras causadas por
proteses mal ajustadas. E possivel que no intervalo entre os dois estagios
cirirgicos, e apés a reabertura, os pacientes estejam utilizando préteses mal
ajustadas, fonte de micro-lesdes e, por via de conseqiiéncia, de bacteriemias.

Em Odontologia, as infecgbes agudas da ferida cirtrgica manifestam-se
normalmente no terceiro ou quarto dia apds o procedimento. Nesses casos, como
conduta, apregoa-se que a drenagem deve ser estabelecida imediatamente.
Recomenda-se, também, cultura e antibiograma, a0 mesmo tempo em que se
institui (ou se mantém, caso ja tenha sido iniciada) terapia antibidtica presuntiva.
Tradicionaimente, predomina o critério de usar o antibiotico por mais trés dias
além daquele em que héa evidéncia de cura clinica, o0 que ocorre normalmente no
terceiro ou quarto dia. Portanto, o esquema perdura por mais cu menos sete dias.
Intercorréncias sdo relativamente comuns nesses quadros. Se dentro dos dois
primeiros dias ndo ocorrer melhora clinica, recomenda-se a substituicido do
antibidtico, de acordo com o resultado do antibiograma. Ainda assim, se nio
houver melhora com terapia antimicrobiana especifica, ou quando as infecgbes
sdo mais severas ou disseminadas, 0 paciente pode necessitar de internagio
hospitalar para receber tratamento adequado.

A situacdo descrita pode ocorrer em qualquer dos estagios das cirurgias
implantodédnticas, pois a infecgdo é inerente ao ato operatério. Os processos
infecciosos sao decorrentes essencialmente de uma bacteriemia emergente pds-
manipulagio cirtrgica, sobretudo numa area potencialmente contaminada como é
a cavidade bucal. Em caso de infecgfo, na maioria das vezes, os antibidticos terao
que ser empregados como complemente da intervencdo clinica. Em fungdo do
tempo de tratamento e das drogas empregadas, coexistiréo riscos de alergia e
superinfecches, distarbios gastrintestinais, maiores custos, etc. Ainda assim
correr-se-a o risco de perda dos implantes.
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Acredita-se que todas as eventuais desvantagens do uso de antibidticos
previamente as cirurgias para instalagdo de implantes e de reabertura s20 pouco
significativas diante das possibilidades de infecgdo pds-operatéria e todas as suas
conseqliéncias. Parece ser bem racional prevenir uma infecgdo administrando-se
dose Unica de antibidtico no pré-operatério a ter que tratd-la com esquemas de
varias doses administradas por vérios dias, sem garantia de “sobrevivéncia® do
implante.

Um antimicrobiano a ser empregado na prevencac de infecgbes deveria
idealmente satisfazer as seguintes premissas: (1) as infecgbes geralmente
apresentam etiologia diversificada, 0 que exigiria o emprego de um antibidtico de
amplo espectro; (2) a decisdo de empregar a profilaxia antibidtica no periodo pré-
operatdric imediato, por critério de funcionalidade, pode requerer 0 uso do
antibidtico por via oral; (3) o aumento progressive do numero de pacientes que se
submete a cirurgias implantodénticas justifica ¢ emprego de um antibiético de
baixa toxicidade e boa tolerabilidade; (4) o custo do tratamento profildtico com
antibidticos é relativamente baixo, sobretudo com o advento dos medicamentos
genericos; (5) 0 esquema em dose Unica do antibidtico parece ser eficaz quando a
concentrag&o inibitdria minima é rapidamente atingida e se mantém por varias
horas, apresentando minimos efeitos adversos.

A amoxicilina € um antibidtico cujas caracteristicas farmacocinéticas e
farmacologicas atendem a todos esses quesitos. Isso faz desta penicilina semi-
sintética um dos antibidticos mais utilizados na profilaxia de infeccbes em
Odontologia, sendo a droga de eleigdo na prevencgdo de endocardite infecciosa em
pacientes susceptiveis.

Pesquisas realizadas em diversos paises mostram que trés espécies de
bactérias estdo especialmente envolvidas nas infecgbes gque levam ao insucesso
do tratamento com implantes: Porphyromonas gingivallis, Prevotella intermedia e
Fusobacterium nucleatum. A penicilina G e amoxicilina foram consideradas os
antibioticos mais eficazes contra estas bactérias (ANTIBIOTICS..., 1994).

WALTON & CHIAPPINELLI (1993) propuseram-se a avaliar os efeitos da
penicilina na prevencdo de flare-ups e de outras seqielas indesejaveis,
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particutarmente dor e edema, apos a instrumentagio endoddntica. Os autores néao
encontraram diferencas entre o grupo fratado com penicilina € ¢ grupo nao
tratado, levando-os a sugerir que a profilaxia antibiética ndo esta indicada para tal
propésito. Deve-se destacar que os autores se preocuparam muito mais em
avaliar a eficacia da profilaxia antibidtica na incidéncia e intensidade de dor ou
edema e nédo na ocorréncia de infecggo.

FOUAD et al. (1996) concluiram que a administragcdo de penicilina por via
oral nac promove melhora da sintomatologia dolorosa no periodo de recuperagao
de pacientes com abscesso agudo. Uma vez mais os autores se propuseram a
testar a validade da profilaxia antibidtica com base em sintomas de dor
inflamatéria.

O trabalho de GYNTHER et al. (1998), onde ndo foram observadas
diferengas em relagao a incidéncia de infecgdo e perda de implantes em pacientes
tratados ou ndo com antibidticos, pode ter demonstrado que a profilaxia
antibidtica nao oferece vantagens para o paciente. Nao obstante, os autores
admitem que a as condigbes rigidas de assepsia e anti-sepsia, bem como a
técnica cirGrgica apurada, sao fatores importantissimos na protegdo do paciente
no que se refere a infecgio pos-operatdria. Sabe-se que em certas situagdes,
critérios ou normas sdo desrespeitadas. Pode-se pensar, por exemplo, numa
situacdo em que a ansiedade do paciente ndo foi controlada, tormando-0 pouco
cooperativo, desconcentrando o cirurgido, obrigando este a interrupgdes e até
mesmo certas manobras intempestivas. Da mesma forma, é o caso de cirurgias
realizadas em consultérios cujo ambiente, por si s6, pode faciimente transgredir as
barreiras de assepsia pertinentes as cirurgias implantodénticas.

Ao contrario dos achados e conjecturas dos autores anteriormente citados,
DENT ef al. (1997) constataram um nimero significativamente menor de falhas em
cirurgias de implantes quando os antibidticos foram empregados como medicagao
pré-operatoria.

GYNTHER ef al (1998) ainda fazem alus@o ao risco de reagdes alérgicas.
Eles valem-se da proje¢ao de que, a cada 1.110.000 pacientes tratados com
amoxicilina, via oral, um deveré ter reagio alérgica grave. Projetando-se que mais
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ou menos 2,5 milhBes de seres humanos em todo o mundo ja devem ter sido
submetidos a cirurgias para colocacdo de implantes, talvez dois deles tenham tido
reagbes consideradas graves. Outros 1.000 individuos devem ter tido reagbes
moderadas.

Propos-se neste trabalho avaliar a incidéncia de infecgdo pos-operatoria em
pacientes submetidos a cirurgias de instalag@o de implantes e de reabertura que
haviam recebido 2 g de amoxicilina, em dose Unica, uma hora antes da cirurgia,
como profilaxia antibidtica. Como descrito na metodologia, os paciente foram
examinados 24 horas apds a intervencio e até uma semana depois, fendo sido
investigada a presenga de sinais e sintomas indicativos de infecgdo. Nao houve
diagnostico de infecgdo instalada em nenhum dos casos em estudo. Em quatro
casos, a sintomatologia inflamatéria (dor efou edema) foi um pouco mais
persistente, mas em nenhum deles constatou-se indicios de drenagem purulenta,
espontanea ou provocada, febre, linfadenite, mal estar geral, restricdo de abertura
da boca, inapeténcia ou guaiquer outro sinal de infecgdo (Tabela 14).

Admite-se ser possivel que as mesmas condicOes de normalidade fossem
observadas sem que os pacientes tivessem sido tratados com o antibidtico. Mas é
iguaimente sugestivo afirmar que a amoxicilina talvez possa ter prevenido a
incidéncia de infec¢bes pés-operatérias.

Enfim, os dados previamente coligidos de que a administraggo pré-
operatéria de antimicrobianos reduz em duas ou trés vezes a chance de infecgdes
pos-operatorias precoces (DENT et al, 1997) e, portanto, a ocorréncia de
fracassos prematuros de implantes (ESPOSITO et al., 1999), e os resuitados do
presente estudo, indicam a plausibilidade da profilaxia antibiética em cirurgias
implantodonticas, desde que respeitados certos principios:

- 0 antibidtico deve ser administrado antes que ocorra a bacteriemia e a formagao
do biofilme na superficie dos implantes;

- a dose do antibidtico deve permitir concentragBes plasmaticas e teciduais
adequadas.
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Concluindo essa tematica ressaltamos que em muitas cirurgias
implantodonticas —~ cirurgias de curta duragdo, conduzidas por cirurgides
experientes, realizadas em ambientes preparados e adequados -~ o0 simpies
emprego da clorexidina na forma de bochechos talvez seja suficiente para se
prevenir infecgcdes na regido operada, sem necessidade da administragao
sistémica de antimicrobianos.
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7. CONCLUSAO

Nas condigbes em que esse estudo foi realizado pode-se concluir que, em
cirurgias de instalacdo de implantes ou colocagdo de abutments, com base na
relagcdo risco/beneficio e respeitadas as precaugbes do uso do aiprazolam, da
betametasona e da amoxicilina, o protocolo de administracdo concomitante destes
farmacos € bem tolerado pelos pacientes e, portanto, esta indicado para o controie
da ansiedade e prevencéo da hiperalgesia e de infeccbes pés-operatdrias em

pacientes submetidos a essas intervengdes odontoldgicas.
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ANEXO 1
TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

As informagdes contidas neste termo foram fornecidas pelo Prof. Dr. Eduardo
Dias de Andrade (Orientador do trabalho) e pelo cirurgifio-dentista Valdir Quintana
Gomes Jr. (Orientando), aluno do Curso de Doutorado em Odontologia ~ Area de
Farmacologia, Anestesiclogia e Terapéutica, da Faculdade de Odontoiogia de
Piracicaba — Unicamp, para firmar acordo de consentimento livre e esclarecido,
através do qual vocé, sujeito da pesquisa, autoriza sua participagdo, com pleno
conhecimento da natureza dos procedimentos e riscos a que se submetera, com a
capacidade de livre-arbitrio e livre de qualquer coagio.

Titulo do trabalho: “Avaliacdo de um protocolo medicamentoso para a prevengio
de infeccao e controle da ansiedade e da dor em implantodontia”.

1. Objetivos

Este trabalho pretende avaliar a eficacia de um regime medicamentoso que
inclui o uso de uma droga ansiolitica {(alprazolam), uma droga analgésica
(betametasona) e um antibidtico (amoxicilina), com a finaiidade de controlar sua
ansiedade e apreensdo durante 0 atendimento, como também prevenir a dor
decorrente da cirurgia e ainda uma possivel infecgdo no local da intervengéo.

2. Justificativa

A intervencgo cirlrgica indicada exige uma adequada cooperagao de sua
parte, pois uma vez iniciada devera chegar ao seu término. Desta forma, estamos
justificando o uso do alprazofam, um medicamento com grande margem de
seguranca clinica e que irda diminuir seu grau de ansiedade e apreensdo ao
tratamento. Por outro lado, apds cessar os efeitos da anestesia locai, é bastante
provavel que se manifeste um certo grau de dor e inchago da regido operada,
decorrentes da resposta inflamatdéria ao trauma cirGrgico. Em fungdo disso,
estaremos empregando a betametasona, que possui uma agic antidlgica e
antiinflamatéria comprovadas, e evitarad a dor e o inchago exagerados. Além destes
medicamentos, vocé estard sendo tratado com uma dose de amoxicilina, um
antibiético do grupo das penicilinas, para prevenir uma infeccio pés-cirtrgica.

3. Procedimentos da pesquisa

O experimento sera realizado na Clinica CirGrgica da Universidade Camilo
Castelo Branco, campus de Campinas-SP, que apresenta toda a infra-estrutura
necessaria para sua execugao.

4. Desconforto e riscos possiveis, e beneficios esperados

E muito pouco provavel que os medicamentos que serdo empregados nesta
pesquisa promovam algum tipo de reacdo adversa, principaimente peio fato de
serem empregados em dose Unica pré-operatéria.
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5. Forma de acompanhamento e assisténcia

Vocé terd um acompanhamento direto por parte dos pesquisadores, durante
todo o periodo da pesquisa, com a garantia de receber respostas a qualquer
esclarecimento ou divida acerca dos procedimentos, riscos, beneficios e outros
assuntos relacionados ao trabalho. Os pesquisadores também assumem o
compromisso de proporcionar informagao atualizada obtida durante o estudo, ainda
que esta possa afetar sua vontade em continuar participando dele.

6. Garantia de sigilo

Comprometem-se 0s pesquisadores de resguardar todas as informagdes
individuais acerca da pesquisa, tratando-as com impessoalidade e ndo revelando a
identidade do sujeito que as originou. Os resultados obtidos na pesquisa, as
informacoes geradas e os dados coletados serdo divulgados em periédico
especializado, sem nenhuma restrigdo, assim que seja concluida a pesquisa,
tornando as informagdes de uso e carater piblico.

7. Formas de ressarcimento de despesas e de indeniza¢ao

Nao estdo previstas despesas aos individuos nesta pesquisa, porém caso
ocorram, em funcdo da pesquisa, ficam responsaveis 0s pesquisadores em
ressarci-las. Da mesma forma ficam responsaveis os autores em indenizar em
comum accrdo com 0s voluntarios, eventuais danos decorrentes desta pesquisa.

8. Retirada do consentimento

O voluntario tem o direifo de se retirar do estudo, a qualquer momento,
retirando seu consentimento, conforme estabelecido pela Resolugéo 196/96 do
Conselho Nacional de Etica em Pesquisa/Ministério da Salde. Caso deixe de
participar do estudo por qualquer razdo, o sujeito ndo sofrera qualquer tipo de
prejuizo.

9. Consentimento

ATENCAO: SUA PARTICIPACAO EM QUALQUER TIPO DE PESQUISA E
VOLUNTARIA

Eu, , certifico ter
lido todas as informacgbes acima citadas e estar suficientemente esclarecido de
todos os itens pelo Prof. Dr. Eduardo Dias de Andrade e pelo cirurgido-dentista
Valdir Quintana Gomes Jr. Estou plenamente de acordo e autorizo a minha
participagdc neste experimento e dispenso o0 recebimento de qualquer auxilio
financeiro.

Campinas, de de
Nome:
Assinatura:
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ANEXO 2. Avaliag&o do grau de ansiedade no pré e no transoperatorio.

Caso

Apdés a anamnese dirigida

Durante o ato operatério

Tranqlllio e
relaxado

Um pouco
desconfortavel

Tenso

Ansloso ou
com medo

Trangtiilo e
relaxado

Um pouco
desconfortavel

Tenso

Ansioso ou
com medo
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ANEXO 3.1. Avaliacdo do grau de ansiedade (pergunta i)

Se vocé tivesse que se submeter a uma cirurgia bucal amanhd, como se sentiria?

Caso

Tudo bem, nfio me
importaria (1)

Ficana ligeiramente
preocupado (2)

Sentinia um maior
desconforto (3)

Estaria come medo do que
pudesse acontecer (4)

Ficaria apreensivo e néo
irla dormir direito (5)

X

X

P K| [

x| X

x

nininaina il lsoinofnolo sl slalua|a
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ANEXO 3.2. Avaliagéo do grau de ansiedade (pergunta H)

Quando vocé se encontra na sala de espera do consultério, esperando ser chamado pelo dentista, como se sente?

Caso

Tranqtlilo e relaxado
(1)

Um pouco
desconfortavel (2)

Tenso (3)

Ansioso ou com medo (4)

Téo ansioso ou com
medo que comego a
suar e me sentir mal (5)

X

X

oK I D] | [

x| I

HKix x| X
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SN BRNRIBINN B z|Sislan o lajeleNo|oinjwiv=

175




ANEXO 3.3. Avaliacéo do grau de ansiedade (pergunta lli)

Quando vocé j4 se encontra na cadeira do dentista aguardando que ele comece a fazer a anestesia, como se sente?

Caso " T&o ansioso ou com
Tranqudo( 19) relaxado dos é’o 'g fgﬁgsg 12) Tenso (3) Ansioso ou com medo (4) | medo que comego a
suar e me sentir mal (5)
1 X
2 X
3 X
4 X
5 X
6 X
7 X
8 X
9 X
10 X
11 X
12 X
13 X
14 X
15 X
16 X
17 X
18 X
19 X
20 X
21 X
22 X
23 X
24 X
25 X
26 X
27 X
28 X
29 X
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ANEXO 3.4. Avaliacdo do grau de ansiedade (pergunta V).

Imagine que vocé j4 esteja anestesiado. Enquanto aguarda o dentista pegar os instrumentos para comegar uma
cirurgia gengival, como se sente?

Caso

Trangtiilo e relaxado
(1)

Um pouco
desconfortavel (2)

Tenso (3)

Ansioso ou com medo (4)

Téo ansioso ou com
medo que comego a
suar e me sentir mal (5)

X

X

2| e
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ANEXO 4. Avaliagdo do grau de ansiedade: comportamento relatado pelo paciente, no dia subseqliente a
cirurgia, em relagédo ao momento do inicio do procedimento.

Quando comegou a cirurgia, como vocé estava se sentindo?

Caso

Trangdilo e relaxado.

Um pouco
desconforidvel.

Tenso.

Ansioso ou com medo.

Téo ansioso ou com
medo que comecei a
suar e a passar mal.

X

X

bbb b o

>

x| x| >
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ANEXO 5. Avaliagéo do efeito amnésico do alprazolam.

Com relacédo & cirurgia propriamente dita, do que vocé se lembra?

c

De tudo.

Da maioria dos
acontecimentos.

De algum fato ou
acontecimento
especifico

De quase nada.

De absolutamente nada

N P e e E B i LA T RS E S el I
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ANEXO 6. Incidéncia e intensidade de dor pos-operatoria nos periodos de 8/12 horas e 24 horas.

Nol[a] (dia da cirurgia), as (entre 8 e 12 horas pés-operatérias), margue a

alternativa que represente a Intensidade da dor que porventura vocé esteja

No[a] (dia da cirurgia), s (24 horas pdés-operatdriag), marque a alternativa

que represente a intensidade da dor que porventura vocé esteja sentindo

sentindo
Dor D;rog’;':z’:e' Dor presents, Dor Dgog:;zr;te, Dor pressnts,
Néo estou Hé apenas prasents, que ndo dé severa, que | por presents, | N&o estou Hé epenas presents ue né d:'s severa, que Dor
. uma pequena ’ . incomoda . ! . uma pequena . que nao incomoda presente,
Caso sentindo sensibllidads leve, que | para ignorar, bastante e néic | M1SUP qrtévai, sentindo sensibllidade leve, que | para ignorar, bastante s nflo | insuportével,
nenhuma ol 6l posso mas nélo me permite que pior nfio | nenhuma ou oU pOSSO mas ndo me permite quei'aior P
dor desconforto fgcf!mente atrgpalha realizar poderia sar dor descanfort fz_ac:lmante afrapatha pe poderia ser
fgnoré-la minhas o ignoré-la minhas realizar
tarefas qualquer tarefa tarefas qualquer tarofa
1 X X
2 X X
3 X X
4 X X
5 X X
6 X X
7 X X
8 X X
9 X X
10 X X
11 X X
12 X X
13 X X
14 X
15 X X
16 X X
17 X X
18 X X
18 X X
20 X X
21 X X
| 22 X X
23 X X
24 X X
25 X X
26 X X
27 X X
28 X X
29 X X
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ANEXO 7. Relato, por caso clinico, da ocorréncia de sinais e/ou sintomas sugestivos de efeitos colaterais da
medicagéo.

Nas primeiras 24 horas depois da cirurgia, voce senfiu ou nofou alguma das seguintes reagées

Caso

Néusea
e/ou
vémito

Dor de
estbmago

Diarréia

Fraqueza
muscular

Coceira

Tontura

Sonoléncia

Agitagéo

Qutros

Cefalélia

OO I~HP OB WM —

K [»

Cefaléia

Distarbio hepiético

(1)

HKix ix 1X

Cefaléia

>

(2)

X

X

(1) O voluntario citou incémodo causado pela extremidade do fio de sutura, sendo desconsiderado como efeito da medicacéo.,
(2) O voluntario citou dor no labio superior decorrente do uso de afastadores, sendo desconsiderado como efeito da medicagéo.
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ANEXO 8. Certificado do Comité de Etica em Pesquisa - Faculdade de Odontologia de Piracicaba

\\"f} COMITE DE ETICA EM PESQUISA

UNIVERSIDADE ESTADUAL DE CAMPINAS
FACULDADE DE ODONTOLOGIA DE PIRACICABA

¢.\'
HsAmE | CERTIFICADO

Certificamos que o Projeto de pesquisa intitulado “Avaliacdo de um protocolo medicamentoso para a prevengdo de infeccdo

e controle da ansiedade e da dor em implantodontia”, sob o protocolo n® 10172000, do Pesquisador Valdir Quintana Gomes Jr, soba
responsabilidade do Prof. Dr. Eduardo Dias de Andrade, estd de acordo com a Resolugdo 196/96 do Conselho Nacional de Satide/MS, de 10/10/96, tendo sido
aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa - FOP.

Piracicaba, 25 de outubro de 2000

We certify that the research project with title “A measurement of drug regimen for infection prophylaxis besides anxiety and

pain control in implant dentistry”, protocol n® 101/2000, by Researcher Valdir Quintana Gomes Jr, responsibiiity by Prof. Dr. Eduardo
Dias de Andrade, is in agreement with the Resolution 196/96 from National Committee of Health/Health Department (BR) and was approved by the Ethical
Committee in Resarch at the Piracicaba Dentistry School/UNICAMP (State University of Campinas).

Piracicaba, SP, Brazil, October 25 2000

e /0{ =
Prof. Dr. Pedro L z)?o alen Bento Alves de Moraes

Secretario - CEP/FOP/UNICAMP Cogrdenador - CEP/FOP/UNICAM
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