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RESUMO

O controle farmacologico do processo inflamatorio decorrente da cirurgia de terceiros molares
impactados desperta interesse entre os cirurgidoes-dentistas, pois o ato cirurgico resulta em morbidades
indesejaveis no paciente como edema, trismo e dor. Nesse controle farmacologico, a dexametasona
tem se destacado devido a sua alta poténcia anti-inflamatéria, auséncia de atividade
mineralocorticoide e longa meia-vida biologica. Entretanto, diferentes dosagens e vias de
administracao para a sua utilizacdo sdo citadas na literatura, porém, ainda nao ha um protocolo
terapéutico definido baseado em evidéncias cientificas. A aplicacdo da dexametasona diretamente
nos tecidos afetados durante a cirurgia de terceiros molares impactados pode representar resultados
positivos e constituir-se em uma alternativa terapéutica eficiente, pois permite uma maior
concentracdo do farmaco no local da cirurgia. Isso poderia representar uma vantagem da via de
administracao topica ao inibir os mediadores quimicos relacionados a inflamagdo no local do trauma.
A partir disso, os objetivos deste estudo foram: (1) realizar uma revisdo bibliografica integrativa, a
fim de analisar as vias de administracdo e dosagens da dexametasona para o controle de edema, trismo
e dor no pos-operatorio de exodontia de terceiros molares impactados; e (2) comparar a eficacia da
administracdo da dexametasona 4mg por via oral e por via intra-alveolar no controle da inflamagao

apos a cirurgia de terceiros molares inferiores impactados.

Palavras-chave: Dente Impactado. Dexametasona. Farmacologia.



ABSTRACT

The pharmacological control of the inflammatory process resulting from the surgery of impacted
third molars arouses interest among dental surgeons, for the surgical results in undesirable morbidities
in the patient such as edema, trismus and pain. In this pharmacological control, a dexamethasone has
been highlighted due to its high anti-inflammatory potency, absence of mineralocorticoid activity and
long biological half-life. However, different dosages and routes of administration for its use are
mentioned in the literature, however, there is still no defined therapeutic protocol. The application of
dexamethasone, in relation to a third-party surgery, can result in positive results and constitute an
efficient therapeutic alternative, to allow a higher concentration of non-local drug of surgery. This
may represent an advantage in the route of topical administration to inhibit the related chemical
mediators. (1) perform an integrative bibliographic review, an end of analysis as administration routes
and dosages of dexamethasone for the control of edema, trismus and non-postoperative pain of
impacted third molar extraction; And (2) Buy the administration of dexamethasone 4 mg orally and

intra-alveolar non-inflammatory control after surgery of impacted lower third molars.

Palavras-chave: Tooth, Impacted. Dexamethasone. Pharmacology.
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1 INTRODUCAO

Os terceiros molares podem representar at¢ 98% dos casos de impactacdo dentédria e
constituem em uma preocupacao na odontologia, tendo em vista a alta prevaléncia de complicagdes
orais frequentemente associadas a esses dentes, que vao desde desconforto, inflamacao, dificuldades
de higienizacao, problemas periodontais, caries, até complicacdes mais graves como cistos € tumores
(HATTAB et al., 1995; BISHARA, 1999).

A remogao cirturgica desses dentes ¢ um dos procedimentos cirtirgicos mais comuns da regiao
bucomaxilofacial. A é4rea afetada ¢ muito vascularizada e predominantemente constituida por um
tecido conjuntivo frouxo. Uma série de alteragdes funcionais e estruturais ocorre como resposta
natural a agressao cirurgica, como a liberacdo de mediadores quimicos enddgenos, oriundos da
ativacao de sistemas plasmaticos, macrofagos residentes e de algumas células sanguineas que migram
para o local afetado, principalmente os neutrdfilos. Como resultado dessas alteragdes, uma série de
autacoides como a histamina, bradicinina, interleucina-1, prostaglandinas, leucotrienos, entre outros,
sdo liberados na regido, estimulando diretamente ou indiretamente os nociceptores, acarretando em
inflamacdo aguda, edema, trismo e dor (KAWAMURA et al., 2000).

Virios fatores influenciam na intensidade e na duragdo da resposta inflamatoria decorrente da
cirurgia dos terceiros molares impactados, tais como local, natureza e duragdo da cirurgia, tipo e
magnitude da incisdo, trauma cirtirgico adicional, condi¢des sistémicas e psicologica do paciente,
complicagdes transoperatorias, tipo de anestesia, cuidados pds-operatorios realizados pelo paciente e
terapéutica farmacologica (DIONNE, 2000).

O conhecimento dos mecanismos de a¢cdo dos fArmacos pelo cirurgido-dentista ¢ de suma
importancia para que seja oferecida aos pacientes uma opgao terapéutica segura e rapida no controle
dos problemas advindos da inflamac¢ao. Os anti-inflamatorios ndo esteroides (AINES) sao utilizados
na resolucao da dor no tratamento em odontologia. Seu principal mecanismo de a¢do consiste na
inibicdo das enzimas especificas cicloxigenases (COX) e consequente reducdo da conversao do acido
araquidonico em prostaglandinas. Entretanto, a associacdo dos anti-inflamatdrios esteroides
(corticosteroides) tem demonstrado resultados superiores na eficacia contra a inflamagdo local,
edema, trismo e dor (MOORE et al., 2005; WARRAICH et al., 2013).

Os corticosteroides sdo adjuvantes terapéuticos bem conhecidos para suprimir os mediadores
da inflamagao dos tecidos, reduzindo tanto a transudacao de fluidos como o edema (BUYUKKURT
et al., 2006). Seu mecanismo de acao baseia-se na inibicao da enzima fosfolipase A, reduzindo a

liberagdo do 4cido araquidonico das células do foco inflamado e, consequentemente, diminuindo a
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sintese de prostaglandinas, leucotrienos e o acimulo de neutréfilos, o que justifica uma maior
poténcia em relacdo aos fAirmacos anti-inflamatorios nao esteroides (MOORE et al., 2005).

No entanto, a utilizagdo clinica deste tipo de medicamento deve ser moderada e racional, por
um tempo limitado e com a dose adequada, pois apos o sé€timo dia de uso a terapia pode comecar a
produzir imunossupressao, condi¢cao que em alguns pacientes pode levar até nove meses para retornar
aos niveis normais (LAUREANO FILHO et al., 2008). A dose indicada varia de acordo com a
gravidade do problema e a resposta do paciente (GOODMAN & GILMAN, 2006).

Dentre os corticosteroides, a dexametasona tem sido amplamente utilizada em cirurgia oral
para o controle da inflamagdo devido a sua alta poténcia anti-inflamatoria, auséncia de atividade
mineralocorticoide e longa meia-vida bioldégica (LAUREANO FILHO et al., 2008; ANTUNES et al.,
2011). Diferentes dosagens e vias de administragdo para a sua utilizagdo sao citadas na literatura,
porém, ainda ndo hd um protocolo terapéutico definido baseado em evidéncias cientificas.
(MARKIEWICZ et al., 2008).

A escolha da via de administracdo de um farmaco ¢ determinada por suas propriedades fisicas
e quimicas, pelo local de a¢do desejado e pela rapidez de acdo solicitada, entretanto, o que mais
interessa clinicamente ¢ a sua biodisponibilidade, ou seja, a concentracdo do fairmaco que atinge o
local de ac¢do (SILVA, 1998). Varios fatores podem atuar nessa biodisponibilidade, como o local de
absorcdo, anatomia, fisiologia e patologia do paciente e forma e preparagao do farmaco (GOODMAN
& GILMAN, 2007).

Estudos relataram que a dexametasona aplicada diretamente nos tecidos afetados durante a
cirurgia de terceiros molares impactados apresentaram resultados positivos para o controle da
inflamacdo e pode constituir-se em uma alternativa terap€utica eficiente, pois permite uma maior
concentracao do farmaco no local da cirurgia. Isso poderia representar uma vantagem dessa via de
administracao ao inibir os mediadores quimicos relacionados a inflamag¢do no local do trauma.
(GRAZIANTI et al., 2006; MAJID & MAHMOOD, 2011; SARAVANAN et al., 2016).

A partir disso, os objetivos deste estudo foram: (1) realizar uma revisdo bibliografica
integrativa, a fim de analisar as vias de administracdo e dosagens da dexametasona para o controle de
edema, trismo e dor no pos-operatorio de exodontia de terceiros molares impactados; e (2) comparar
a eficacia da administracdo da dexametasona 4mg por via oral e por via intra-alveolar no controle da

inflamacgao apos a cirurgia de terceiros molares inferiores impactados.
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RESUMO:

Objetivo: Analisar produgdes cientificas relacionadas as vias de administracdo e dosagens
da dexametasona utilizadas para o controle de edema, trismo e dor pds-exodontia de
terceiros molares impactados através de uma revisao integrativa. Material e métodos:
Realizou-se uma busca nas bases de dados eletrénicos Pubmed/MEDLINE, LILACS e Web
of Science, utilizando os descritores e combinacdes adrenal cortex / dexamethasone /
corticosteroid / glucocorticoid / third molar / impacted / tooth wisdom. Foram considerados
trabalhos de ensaios clinicos randomizados e prospectivos controlados, que compararam
as vias de administracdo ou dosagens da dexametasona utilizada para o controle da
inflamacgao pds-exodontia de terceiros molares, publicados no idioma inglés, durante o
periodo de 2006 a 2016. Apds a selecao dos resumos, a avaliacdo da qualidade e a
extracao dos dados foram realizadas por dois revisores. Resultados: Foram encontrados
605 trabalhos. Apd6s aplicagao dos critérios de exclusao, 43 artigos foram selecionados.
Destes, 11 atenderam os requisitos para compor este estudo, dos quais 3 compararam a
dosagem da dexametasona, 5 compararam as vias de administragdo e 3 compararam tanto
as vias de administragdo quanto as dosagens. Conclusao: A diversidade de comparagodes
existentes ndo aponta para um protocolo ideal de administragdo da dexametasona. As
similaridades dos resultados entre as dosagens recomendam a menor dose (4mg), a fim de
proporcionar menores efeitos adversos. Entretanto, mais estudos séo necessarios para
estabelecer a via de administragdo e a dosagem ideal com o objetivo de minimizar os efeitos

da inflamagao apos exodontia de terceiros molares inferiores impactados.

Palavras-chave: Dente Impactado. Dexametasona. Revis&o.
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INTRODUCAO:

A remocgéo dos terceiros molares € um dos procedimentos cirurgicos mais realizados
na Odontologia'. Os pacientes submetidos a esse procedimento comumente se queixam
de dor, edema e limitacdo na abertura bucal devido a resposta inflamatdéria decorrente da
cirurgia®3. Tais manifestagcbes devem-se a localizagdo dos dentes em uma area altamente
vascularizada e predominantemente constituida por um tecido conjuntivo frouxo. Edema,
trismo e dor ocorrem devido a uma série de alteragbes funcionais e estruturais que
acontecem ap0Os a agressao cirurgica, como a liberacdo de exsudato e mediadores
inflamatdrios!. Esses sinais e sintomas tem desenvolvimento gradual e atingem seu
maximo em 48 horas apds a cirurgia®.

Para controlar a inflamacéo e os sinais e sintomas associados ao pés-operatério, é
necessario proporcionar uma adequada terapia anti-inflamatoéria coadjuvante®8. Nesse
contexto, numerosos artigos sugerem que a administragdo de corticosteroides reduz a
morbidade cirargica por interferir com as multiplas vias de sinalizagdo envolvidas na
resposta inflamatéria’-6-°. A agdo bioldgica desses farmacos ainda ndo esta completamente
elucidada, mas os mecanismos primarios de sua agao estdo associados a interrupcéo da
cascata do acido araquidénico ao inibir a enzima fosfolipase A2 e controlando, assim, a
producado local de prostaglandinas, prostaciclinas e leucotrienos no sitio operado. Além
disso, ocorre a supressdo da atividade e/ou acumulo de células da resposta imuno-
inflamatéria, incluindo leucdcitos e macrofagos™®:1.

A dexametasona é um glicocorticoide sintético e tem sido amplamente utilizada devido
a sua alta poténcia anti-inflamatoria, longa meia-vida biologica e auséncia de efeito
mineralocorticoide”-'213, Diferentes vias de administragéo (oral, submucosa, intramuscular
e intra-alveolar) e dosagens (4mg, 8mg, 10mg, 12mg e 20mg) tém sido utilizadas na terapia
pos-cirtrgica de terceiros molares impactados’4, no entanto, ainda ndo ha na literatura um
consenso sobre o melhor protocolo a ser adotado?514,

O objetivo deste estudo foi realizar uma revisao integrativa a fim de analisar as vias
de administracdo e as dosagens da dexametasona utilizadas para o controle de edema,

trismo e dor pos-exodontia de terceiros molares impactados.
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MATERIAL E METODOS:

Para realizacdo desta revisao integrativa, formulou-se, inicialmente, a seguinte
questado: Qual é a melhor via de administracdo e dosagem da dexametasona para o controle
da inflamagao pos-exodontia de terceiros molares inferiores?

Foi realizada uma estratégia de busca de artigos publicados de janeiro de 2006 a
junho de 2016, nas bases de dados eletrénicos Pubmed/MEDLINE, LILACS e Web of
Science, utilizado os seguintes descritores e as suas combinagdes: adrenal cortex /

dexamethasone / corticosteroid / glucocorticoid / third molar / impacted / tooth wisdom.

Critérios de inclusao e excluséo:

Foram incluidos estudos que preencheram os seguintes critérios de elegibilidade: 1)
ensaios clinicos randomizados, controlados e prospectivos; 2) apresentagdo de
informagdes da estatistica descritiva (tamanho da amostra, média, desvio padrao sobre as
medidas de edema, trismo e dor pré-operatérios e pds-operatérios precoce (1 a 3 dias) e/ou
tardio (mais de 3 dias) da remocgao dos terceiros molares inferiores); 3) comparagao das
vias de administracdo e/ou dosagens da dexametasona; e 4) publicados no idioma inglés.

Foram excluidos os estudos 1) que ndo atendiam os critérios anteriormente
mencionados; 2) envolvendo voluntarios com altera¢des sistémicas ndo-controladas; e 3)

que nao apresentaram resumos na integra nas bases de dados pesquisadas.

Extracdo de dados:

Os resumos foram avaliados e os trabalhos que atenderam os critérios de inclusao
foram considerados para a analise e extracdo de dados.

Os dados extraidos foram organizados em planilhas que identificavam titulo, autores,
ano de publicagéo, periddico, objetivo do estudo, método e principais resultados. Dois
investigadores extrairam e tabularam de forma independente todos os dados.

Discrepancias encontradas foram discutidas em grupo.
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RESULTADOS:

Foram encontrados 605 resumos, dos quais 250 foram excluidos por serem
duplicados. Dos 355 trabalhos restantes, 312 foram excluidos por se enquadrarem em um
ou mais dos seguintes critérios de exclusao: relato de caso, estudo retrospectivo, nao
incluiram seres humanos, revisdo de literatura, editorial ou comentario, ou ndo testar a
associagao de interesse (dosagem e/ou via de administragdo). Assim, 43 artigos foram
selecionados, apenas 11 atenderam os requisitos para compor esse estudo (Figura 1).

As caracteristicas do estudo dos artigos incluidos sao apresentadas na Tabela 1. As

vias de administracdo e dosagens utilizadas estao descritas na Tabela 2.

Artigos identificados através de
pesquisa no banco de dados
n=605

l

Artigos excluidos por serem
duplicados
n=250

l

Artigos selecionados
n=355

Artigos excluidos
n=312

v

Artigos completos avaliados para
elegibilidade
n=43

Artigos completos excluidos
n=32

v

Estudos incluidos na revisdo
n=11

Figura 1. Resumo do processo de seleg¢édo dos artigos.



Tabela 1. Caracteristicas dos estudos incluidos na revisao integrativa.
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Surg (2016)

Grupo 2- 4mg via submucoso n(20)
Grupo controle n(20)

Autor Periédic | n | Via de administragao e Tempo Resultado
o/ ano dosagem
Graziani et | Int J Oral 86 | Grupo A- 4mg via intra-alveolar x | Transoperatério Grupos experimentais foram
al. Maxillofac controle n(30) semelhantes entre eles e superiores ao
Surg (2006) Grupo B- 10mg via intra-alveolar x controle.
controle n(28)
Grupo C- 4mg via submucosa x
controle n(28)
Grossi et | J Oral 61 | Grupo A- 4mg via submucosa n(18) | Transoperatério 4mg = 8mg e superior ao controle no
al. Maxillofac Grupo B- 8mg via submucosa n(20) edema no 2° dia, mas ndo foram
Surg (2007) Grupo controle n(23) encontradas diferengas entre os grupos
com relagao ao trismo e dor.
Laureano Med Oral 60 | Grupo A- 4mg via oral n(30) Pré-operatério 8mg foi mais eficaz no trismo e edema.
Filho et al. Patol Oral Grupo B- 8mg via oral n(30) (1h) 4mg e 8mg foram semelhantes no
Cir Bucal (ambos 1h pré-operatorio) controle da dor.
(2008)
Majid & Br J Oral 30 | Grupo A- 4mg via submucosa n(10) | Transoperatério Submucosa = intramuscular e superiores
Mahmood Maxillofac Grupo B- 4mg via intramuscular no controle no edema e dor. A via
Surg (2011) n(10) submucosa teve melhor resultado no
Grupo controle n(10) trismo no 1° dia pos-cirurgico, mas sem
diferencas nos outros dias.
Antunes et | Oral 60 | Grupo A- 8mg via intramuscular | Pré-operatorio Grupos experimentais foram
al. Maxillofac n(18) (1h) e semelhantes entre eles e superiores ao
Surg (2011) Grupo B- 8mg via oral 1h pré- | Transoperatdrio grupo controle no edema, trismo e dor.
operatorio n(20)
Grupo C- controle n(22)
Boonsiriseth| Int J Oral 40 | Grupo A- 8mg via intramuscular | Pré-operatorio Nao houve diferenca significativa entre a
etal. Maxillofac n(20) (1h) e via intramuscular e via oral no controle do
Surg. (2012) Grupo B- 8mg via oral n(20) Transoperatério edema, trismo e dor.
Bhargava Oral 60 | Group C: controle n(10) Pré-operatério Grupos experimentais foram
et al. Maxillofac Group T: Injegao “twin mix” (1.8 ml2 | (1h) e semelhantes entre eles e superiores ao
Surg (2014) % lindocaina com epinefrina + 4 mg | Transoperatério grupo controle no edema e trismo.
dexametasona) n(10)
Group S: 4mg via submucosa n(10)
Group M: 4mg via intramuscular
n(10)
Group V: 4mg via intravenosa n(10)
Group O: 4m via oral n(10)
Agostinho Gen Dent. 54 | Grupo 1: 4mg via oral n(27) Pré-operatério As doses terapéuticas de 4 e 12mg
et al. (2014) Grupo 2: 12mg via oral n(27) (1h) mostraram efeitos semelhantes em
relagdo ao edema, trismo e dor.
Chaudhary | J Oral Biol 20 | Grupo 1: 4mg intravenosa n(100) Pré-operatdrio Nenhuma diferenga significativa foi
et al. Craniofac 0 Grupo 2: 8mg via oral n(100) (1h) e encontrada no edema facial, trismo e
Res (2015) Transoperatorio dor entre a via intravenosa 4mg e via
oral 8mg apés a cirurgia do terceiro
molar inferior.
Sabhlok et | J Clin Diagn | 60 | Grupo A: controle n(20) Pré-operatério A via oral apresentou melhores
al. Res (2015) Grupo B: 20mg (4mg/dia por 5 (1h) e resultados no trismo comparada aos
dias) via oral n(20) Transoperatorio demais grupos. Nao houve diferengas
Grupo C: 4mg via intramuscular no controle do edema entre os grupos.
n(20) A dor n&o foi avaliada.
Saravanan |Int J Oral | 60 | Grupo 1- 4mg via intramuscular | Transoperatorio Grupos experimentais foram
et al. Maxillofac n(20) semelhantes entre eles e superiores ao

grupo controle no edema e dor. A via
submucosa foi superior no trismo
comparada aos demais grupos.
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Tabela 2. Comparagéao entre vias de administragdo e dosagens da dexametasona em cirurgia de

terceiros molares dos estudos incluidos na revisédo integrativa.

AUTOR/ANO DOSE VIAS DE ADMINISTRAGCAO

4mg | 8mg | 10mg | 12mg [ 20mg | VO | IA | SM | IM | IV | TM

Graziani et al. (2006) X0 X X @)

Grossi et al. (2007) X X X

Laureano Filho et al. X X X
(2008)

Majid & Mahmood X X
(2011)

Antunes et al. (2011) X

Boonsiriseth et al. X
(2012)

x| X| X X

Bhargava et al. (2014)

Agostinho et al.
(2014)

Chaudhary et al.
(2015)

X
O O X| X| X| X

Sabhlok et al. (2015) X

X[ X| X| X| X
o

Saravanan et al. X X

(2016)

Vias de administra¢dao: VO: via oral; IA: intra-alveolar; SM: submucosa; IM: intramuscular; IV: intravenosa; TM:
“twin mix” no espago pterigoideo. Letras iguais (X ou O) correlacionam a dose com a via de administragdo
utilizada.
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DISCUSSAO:

Os corticosteroides tém demonstrado superioridade no controle da inflamacéo pos-
exodontia de terceiros molares inferiores. A dexametasona se destaca pelo seu alto poder
anti-inflamatorio e longa meia vida bioldgica que pode variar de 36 a 72 horas’1%13.16,
Entretanto, poucos estudos existem avaliando comparativamente as dosagens terapéuticas
e as vias de administracdes distintas utilizando-se a dexametasona, ndo havendo ainda na
literatura um protocolo de administragdo definido baseado em evidencias?®'#, o que levou
ao desenvolvimento deste trabalho.

Com relacéo a quantidade de farmaco administrado, os trabalhos avaliados utilizaram
doses que variaram de 4mg a 20mg (Tabela 2). Apenas trés artigos fizeram a comparagao
unicamente entre doses utilizando concentragbes de 4mg, 8mg e 12mg.

Ao comparar doses de 4mg e 8mg administradas por via oral, Laureano Filho et al.
(2008)" encontraram diferencas significativas nas medidas do grau de edema e trismo, com
melhores resultados quando a dose administrada foi de 8mg, n&do havendo efeito,
entretanto, no controle da dor. Em contrapartida, Agostinho et al. (2014)'" verificaram que
as doses terapéuticas de 4mg e 12 mg de dexametasona, também administradas por via
oral, mostraram efeitos semelhantes em relacdo ao edema, trismo e dor, tanto em 24 horas
quanto em 48 horas pés-cirurgia. Os autores sugerem nao haver necessidade de utilizar,
portanto, uma maior dose da medicagao para minimizar os efeitos da inflamacéo pos-
exodontia de terceiros molares inferiores.

Grossi et al. (2007)* também nao encontraram diferengas entre doses distintas de
dexametasona. O edema facial, trismo e dor apresentaram respostas semelhantes quando
4mg ou 8mg de dexametasona foram utilizados. Nesse estudo, entretanto, a via de
administragao utilizada foi a submucosa.

Com relagao as vias de administracdo da dexametasona no controle da inflamagao
pos-cirdrgico de terceiro molares, foram encontrados cinco artigos que fizeram essa
comparacgéo (Tabela 2). O estudo realizado por Antunes et al. (2011)'8, avaliou o efeito da
dexametasona no controle da inflamagdao quando administrada por via oral e por via
intramuscular, numa dose de 8mg. Verificou-se que as duas vias de administragado

demonstraram uma eficacia semelhante e com resultados superiores em comparagao ao
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grupo controle, no que diz respeito a dor, edema e trismo. Os autores ressaltam, entretanto,
que a administracdo de dexametasona via oral promove um inicio mais tardio do efeito,
uma possivel mudanca na resposta bioldgica devido a farmacocinética da droga e requer a
cooperagcao do paciente. No entanto, constitui uma via de administracao conveniente e
segura. A via intramuscular, por sua vez, tem um efeito mais rapido, porém sua taxa de
absorcao depende em grande parte do fluxo de sangue na area de administragdo. Quando
aplicada no musculo masseter, essa administracdo constitui-se numa técnica facil e
conveniente para o paciente e o cirurgido, pois o local de aplicacdo esta numa area
previamente anestesiada e proxima a area a ser operada. De acordo com Graziani et al.
(2006)" e Majid & Mahmood (2011)'®, isso poderia representar uma vantagem devido a
maior concentragdo da dexametasona no local da cirurgia, agindo com maior eficacia anti-
inflamataria.

Boonsiriseth et al. (2012)'® também compararam duas vias de administragdo da
dexametasona (intramuscular e oral), utilizando a dosagem de 8mg e relataram n&o haver
diferenca significativa entre as vias no controle do edema, trismo e dor. Os autores
concluiram que tanto a via intramuscular quanto a via oral podem ser utilizadas de forma
eficiente para controlar os sinais e sintomas da inflamacao pés-operatéria de terceiros
molares.

Em estudo realizado por Majid e Mahmood (2011)', foi realizada uma comparagao
entre as vias submucosa e intramuscular, utilizando a concentracdo de 4mg de
dexametasona. Nos resultados, pode-se verificar que o grupo que utilizou a via submucosa
teve um efeito significativo sobre trismo no 1° dia pds-cirurgico, em relagdo ao grupo que
recebeu a administracao intramuscular, podendo ser resultado da maior concentragao local
de dexametasona imediatamente apds a injuria tecidual, reduzindo a inflamacgao local e,
consequentemente, permitindo maior grau de abertura bucal. Os efeitos na dor e edema,
entretanto, foram semelhantes nos dois grupos. Segundo os autores, embora as duas vias
de administracdo sejam eficazes para minimizar os sinais e sintomas da inflamacgao, a via
submucosa apresenta vantagens como tratamento simples e seguro; indolor; ndo-invasivo;
concentragédo da droga no local da cirurgia com menor absorgao sistémica; maior precisao
ao cirurgido-dentista, de acordo com a necessidade da cirurgia; e custo-beneficio em casos
moderados e graves'®.

Saravanan et al. (2016)° também compararam as vias intramuscular e submucosa

para administracdo de 4mg de dexametasona. Resultados semelhantes foram encontrados
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para ambas as vias no controle do edema e dor, embora o numero de comprimidos
analgésicos utilizados no pds-operatério do grupo que utilizou a via submucosa tenha sido
menor. Além disso, melhores resultados no grau de abertura bucal foram encontrados para
esse grupo, corroborando com os achados de Majid e Mahmood (2011)"6.

Bhargava e Deshpande (2013)%° testaram as vias submucosa, intramuscular,
intravenosa e oral, utilizando a dose de 4mg de dexametasona. A aplicagao da medicagao
no espacgo pterigomandibular também foi testada, porém fazendo associacdo da
dexametasona a solugdo anestésica. Os autores verificaram que, para os grupos que
utilizaram apenas a dexametasona, ndo houve diferenga no controle da dor quando
comparados ao grupo controle, em que a medicagao nao foi aplicada. Porém, apresentaram
melhor resultado no controle do edema e trismo. Ainda nesse estudo, também pode-se
verificar que ndo houve diferengas significativas entre os grupos submucoso, intramuscular,
intravenoso e oral. Os autores sugerem que amostras maiores poderiam contribuir na
comparacgao das vias de administracao.

Em trés dos trabalhos selecionados, foram testadas tanto as vias de administracao
quanto as doses de dexametasona aplicada’-?"22, Esse tipo de comparagao pode levar a
uma dificuldade na analise da melhor via e dosagem, uma vez que nao se sabe se a eficacia
é atribuida a via, a dosagem ou a ambos.

Graziani et al. (2006)” avaliaram a aplicagdo da dexametasona como um pd intra-
alveolar nas concentragdes de 4mg e 10mg e na forma de injegdo submucosa na
concentracdo de 4mg. Nao foram encontradas diferengas significativas no controle da
inflamac&o entre os trés grupos teste. De acordo com os autores, a aplicagao da medicagao
na area traumatizada pode ter reduzido a inflamagdo e os eventos a ela relacionados.
Concluiu-se que tanto a administragao intra-alveolar quanto a submucosa e as dosagens
de 4mg e 10mg mostraram-se eficazes no controle das morbidades decorrentes de
exodontia de terceiros molares inferiores.

Um estudo conduzido por Sabhlok et al. (2015)?' comparou a administragdo de 4mg
de dexametasona por via intramuscular com a administragdo de 20 mg via oral, distribuidos
em 4mg por 5 dias. Verificou-se que ndo houve diferengas no controle do edema entre os
grupos. Por outro lado, a via oral mostrou superioridade no controle do trismo, levando a
conclusao de que a dexametasona administrada por via oral € superior a via intramuscular
quando da administragdo da medicagdo na remocgao cirurgica de terceiros molares.

Entretanto, segundo os autores, esse resultado pode ter sido atribuido a dosagem
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administrada por essa via, sendo necessario o desenvolvimento de mais estudos para
estabelecer a dose ideal da dexametasona na prevengao ou limitagao da inflamagao pos-
exodontia de terceiros molares. E importante ressaltar que os corticosteroides devem ser
utilizados moderadamente, por um menor periodo de tempo e em dose minima, desde que
com maxima eficacia, uma vez que apds o 7° dia de uso, a terapia comecga a desenvolver
imunossupressao??.

No estudo realizado por Chaudhary et al. (2015)?2, foram comparadas a administragéo
de 4mg de dexametasona administrada por via intravenosa com 8mg administrada por via
oral. Nenhuma diferencga significativa foi encontrada no edema facial, trismo e dor entre as
vias e dosagens utilizadas, sendo ambas eficazes no controle da inflamagao pés-cirurgica
de terceiros molares inferiores.

Diante dos resultados apresentados nos trabalhos revisados, pode-se verificar que a
administragao da dexametasona € eficaz no controle da inflamacgao pés-cirurgica exodontia
de terceiros molares. Os diversos estudos nao apontaram diferencas entre as vias de
administragdo oral, intramuscular, submucosa e intra-alveolar. As similaridades
encontradas nos resultados entre as doses de 4mg, 8mg, 10mg e 12mg recomendam a
menor dose, a fim de proporcionar menores efeitos adversos. No entanto, mais estudos sao

necessarios para confirmacao dos resultados e estabelecimento de protocolos.
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RESUMO

Objetivo: Este estudo compara a eficacia da dexametasona por duas vias de administragédo
para o controle da dor, edema e trismo apds a cirurgia de terceiros molares inferiores
impactados. Material e métodos: Um ensaio clinico foi realizado com 22 pacientes de
ambos os géneros apresentando, bilateralmente, terceiros molares inferiores impactados e
em posi¢des semelhantes. Foram realizadas duas cirurgias, uma para cada elemento, em
momentos diferentes. No grupo controle os pacientes receberam a dexametasona 4mg por
via oral e no grupo experimental receberam a dexametasona 4mg por via intra-alveolar. A
ordem do lado a ser operado e a escolha da via de administracdo foi realizada de forma
aleatoria, em condi¢des de dupla ocultagdao. O edema foi avaliado por meio da medicao da
distancia de pontos de referéncias faciais, o trismo foi analisado pela distancia interincisal
e a dor foi avaliada pela Escala Visual Analdgica (EVA) e pela quantidade de analgésicos
consumidos no pos-cirurgico. Os dados foram coletados uma hora pré-operatdria, 24 e 48
horas pds-operatorias. Resultados: Nenhuma diferenga significativa foi encontrada entre as
vias de administracdo no controle do edema, trismo e dor pds-exodontia de terceiros
molares inferiores (teste t de Student P>0,05). Conclusdo: A dexametasona 4mg
administrada por via oral e por via intra-alveolar apresentaram-se similares no controle da
inflamacao pos-cirurgica de terceiros molares inferiores impactados. O profissional pode
optar por uma das duas formas de administragcdo com base na situacdo sistémica do

paciente.

Palavras-chave: Dente Impactado. Dexametasona. Farmacologia.
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INTRODUCAO

O controle farmacolégico do processo inflamatério decorrente da cirurgia de terceiros
molares impactados ¢é necessario e desperta interesse entre o0s cirurgides
bucomaxilofaciais, pois o ato cirurgico inicia um processo inflamatorio que pode resultar em
morbidades indesejaveis no paciente’?.

Esse processo inflamatério tem algumas caracteristicas peculiares tais como
leucocitose, aumento na permeabilidade vascular, hiperalgesia e alteracdo do fluxo
sanguineo. A associagao destes fatores culmina com extravasamento de plasma, aumento
dos mediadores quimicos da inflamacdo e aumento da pressdo nos nervos periféricos.
Clinicamente essas caracteristicas se manifestam como dor, edema e limitagao da abertura
bucal (trismo). Essas manifestagdes, entretanto, ndo sdo observadas imediatamente apos
o procedimento cirurgico, tendo um desenvolvimento gradual, atingindo seu pico em cerca
de 48 horas apds a cirurgia®-.

Numerosas terapéuticas tem sido utilizadas no controle da inflamag¢do como o uso
de corticosteroides, anti-histaminicos, analgésicos e fisioterapia. Técnicas e protocolos
capazes de prevenir ou suprimir o processo inflamatorio sao fortemente recomendados.
Dentre os corticosteroides, a dexametasona destaca-se pela alta poténcia anti-inflamatéria,
além de ter uma longa ag&o e minima atividade mineralocorticosteroide®. O farmaco age na
prevencdo (ou repressao) do processo inflamatério e outros processos mediados
imunologicamente, interrompendo a cascata inflamatdria em seus passos iniciais, que é
caracterizada pela produgdo de substancias vasoativas, tais como as prostaglandinas e
leucotrienos. Porém, esse horménio deve ser administrado dentro de certos padrdes
farmacoldgicos para atingir a eficacia ideal*, pois tratamentos com corticosteroides em
grandes dosagens ou com duragdo maior que 7 dias ja pode causar efeitos secundarios
que incluem hiperglicemia, miopatia, supressdo do hormdénio de crescimento,
susceptibilidade a infecgao, entre outros’.

Varios estudos relatam a eficacia da dexametasona no controle da inflamacgao pos-
exodontia de terceiros molares inferiores®'®, no entanto, ainda ndo ha na literatura um
protocolo que defina claramente qual a melhor via de administracédo da dexametasona no
controle dessa inflamagao'’. A via intra-alveolar, embora pouco utilizada, pode constituir-
se uma alternativa de administracao, pois permite uma maior concentragao do farmaco no
local da cirurgia, o que poderia representar uma vantagem, inibindo os eventos

relacionados a inflamag&o no local do trauma'®. Por essa razdo, o presente estudo compara
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a eficacia da administragdo da dexametasona 4mg por via oral e por via intra-alveolar no

controle da inflamagao apds a cirurgia de terceiros molares inferiores impactados.
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MATERIAL E METODOS

Aspectos Eticos:

A pesquisa foi aprovada pelo Comité de Etica em Pesquisa da Universidade Federal
do Maranhdo com parecer numero 1.093.536 (Apéndice 1) e seguiu os requisitos da
resolugdo 466/2012 do Conselho Nacional de Saude. Os participantes receberam
esclarecimentos e assinaram o Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (Apéndice 2)
de acordo com os critérios de inclusdo da pesquisa, podendo abandonar a pesquisa a

qualquer momento, sem prejuizos para o seu tratamento.

Delineamento experimental

Este estudo foi um ensaio clinico randomizado, emparelhado e duplo-cego. Foram
incluidos pacientes que possuiam os dois terceiros molares inferiores com indicagao de
extragdo, em posigdes equivalentes de acordo com a classificagao de Pell & Gregory e sem
qualquer alteracao local ou sistémica que pudesse influenciar nos resultados.

Foram excluidos os participantes em que as cirurgias duraram mais de 1 hora e/ou
tiveram complicagcdes durante ou apds o procedimento cirurgico. Também foram excluidos
aqueles em que o tempo de cirurgia variou em mais de 5 minutos entre os lados conforme
preconizado por Agostinho et al. (2014)'8.

Os pacientes foram submetidos a duas cirurgias, uma para cada terceiro molar
inferior, com intervalo minimo de 30 dias entre elas. As hemiarcadas inferiores foram
divididas em grupo controle, no qual foi realizada administragdo de dexametasona 4mg por
via oral uma hora antes da cirurgia, e grupo experimental, em que foi aplicada a
dexametasona 4mg transoperatoria, por via intra-alveolar' (Figura 1).

A escolha do lado a ser operado e da via de administracao a ser utilizada foi realizada
de forma randomizada, por sorteio, utilizando o programa Excel (Microsoft, 2015) e em
condic¢des de dupla ocultagdo. Tanto o examinador como os pacientes nao tiveram acesso
ao tipo de via de administracao adotada em cada lado. Para que nao diferenciassem uma
via da outra, os pacientes do grupo experimental receberam, uma hora antes da cirurgia,

um comprimido placebo semelhante a dexametasona administrada por via oral.



32

GRUPOS
22
Pacientes
n=44
Terceiros molares
inferiores
Grupo Controle Grupo Experimental
(dexametasona via (dexametasona via intra-
sistémica) alveolar)
n=22 n=22

Figura 1. Delineamento experimental

Procedimento cirurgico:

Antes do procedimento cirurgico, a antissepsia intrabucal foi feita por meio de um
bochecho vigoroso, durante um minuto, com solugdo aquosa de digluconato de clorexidina
a 0,12%. Para a antissepsia extrabucal, foi empregada solu¢gdo aquosa de digluconato de
clorexidina a 2%. Além disso, foram obedecidos todos os outros cuidados de rotina para a
manutencao da cadeia asséptica.

Para a anestesia local foi empregada a solucao de lidocaina 2% com epinefrina
1:100.000, (Alphacaine DFL Industria e Comércio Ltda), por bloqueio regional e infiltragdo
subperiostica, em fungao da regido operada (mandibula), obedecida a dose maxima deste
anestésico, com base no peso corporal dos voluntarios.

O acesso foi realizado por retalhos mucoperiostais, sendo um distal e um mesial, a
fim de expor o 0sso que recobre o terceiro molar impactado. O descolamento foi feito por

um descolador de Molt (Quinelato). Para a osteotomia e odontosecg¢ao foram utilizadas as
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brocas n° 5 e n° 703 sempre sob irrigagcdo meticulosa com soro fisioldgico 0,9%. Apds a
extracao, o local foi inspecionado, regularizado e suturado com seda 4-0 (Ethicon, Inc.). No
grupo experimental (via intra-alveolar), previamente a sutura, foi administrada a
dexametasona por via intra-alveolar.

As cirurgias foram realizadas por um unico cirurgido-dentista especialista em cirurgia
bucomaxilofacial. Os pacientes receberam instru¢des sobre a higienizagdo da regido
operada, em ambiente domiciliar, com a orientagdo adicional de bochecho com 15 ml de
uma solugdo aquosa de digluconato de clorexidina 0,12%, a cada 12 horas até a consulta
de retorno para a remocao da sutura, apos 7 dias. Os voluntarios também foram orientados
quanto as medidas hemostaticas locais, dieta semiliquida por 24 horas, restricdo de esforgo
fisico e outras recomendacgdes de rotina indicadas neste tipo de intervencao (Apéndice 3).

O mesmo protocolo medicamentoso pds-operatorio foi adotado para ambas as
cirurgias, que consistiu no uso de paracetamol (Tylenol 750mg comprimidos) 4 vezes ao
dia, por 2 dias, em caso de dor. O analgésico é considerado uma droga segura que nao
altera o tempo de coagulagdo, agregagdo plaquetaria ou a defesa dos neutrdfilos®.
Nenhuma outra droga era permitida na fase pds-operatoria.

Todos os pacientes foram examinados em datas fixas utilizando métodos e técnicas
padronizadas. As medi¢cdes do edema, trismo e dor foram realizadas por um unico
examinador cego. Os resultados foram digitados em planilhas eletrénicas (Excel Microsoft,
2015).

A avaliagao do edema foi feita através da medi¢ao da largura da face utilizando cinco
pontos de referéncia, a partir do &ngulo mandibular: pogénio mole, comissura bucal, asa do
nariz, canto externo do olho e tragus. Os pontos foram marcados com caneta dermografica.
Para registrar as distancias lineares entre os pontos de referéncia foi utilizada uma fita
métrica. Foram realizadas trés medicoes para cada distancia e extraida uma média, que foi
registrada em milimetros. As medigcdes foram realizadas 1 hora antes da cirurgia, 24 e 48
horas pds-operatdrias™®.

O trismo foi avaliado por meio da distancia interincisal superior e inferior, mensurada
com auxilio de um paquimetro. Os resultados foram registrados em milimetros 1 hora antes
da cirurgia, 24 e 48 horas pds-operatdrias™®.

A avaliagdo da dor pés-operatoria foi realizada com auxilio de Escala Visual
Analégica (EVA) e da quantidade de analgésicos consumidos em ambos grupos. Essas

informagdes foram registradas pelo examinador, 24 e 48 horas apos a cirurgia. Na aferigao



34

pela EVA, os pacientes mensuraram a dor atribuindo uma pontuagéo de 0 a 100mm, onde

0 correspondia a auséncia de dor e 100 correspondia a intensidade maxima®.

Analise Estatistica

Os dados foram analisados pelo programa estatistico SPSS (versdo 17.0). Os
desfechos englobaram as medidas de edema, trismo e dor. A variavel de exposicao
principal foi a via de administragdo da dexametasona (oral ou intra-alveolar) e as
covariaveis representaram os dados demograficos, tempo cirurgico e classificagdo da
posicao do dente.

Inicialmente foi realizada a estatistica descritiva das variaveis categoricas, utilizando
medidas de frequéncias, e das variaveis numéricas utilizando média e desvio padrao. Para
as variaveis numéricas foram calculadoras as diferencas entre os tempos: 24 horas e pré-
operatério, 48 horas e pré-operatorio, 48 horas e 24 horas. A normalidade da distribuicdo
foi aferida através do teste Shapiro-Wilk. Apds este processamento, o teste t de Student foi
selecionado para a analise comparativa das variaveis numéricas. O teste qui-quadrado
analisou a distribuicao das variaveis categoricas entre os grupos. O nivel de significancia
adotado foi de 5% (p<0,05).
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RESULTADOS

A populacgao do estudo foi constituida por 22 pacientes, sendo 10 mulheres (45,5%)
e 12 homens (54,5%), com idade variando entre 18 a 38 anos (média 29,0 + 5,9). O grupo
tratado pela dexametasona por via oral teve um tempo cirdrgico médio para remogao do
dente retido de 26,9 (DP % 5,9) minutos, enquanto o grupo tratado pela dexametasona por
via intra-alveolar teve um tempo cirurgico médio de 27,7 (DP % 6,3) minutos, sem diferengas
entre os grupos (p=0,66).

De acordo com a classificacao de Winter, a posigcao mais prevalente para os terceiros
molares mandibulares foi a mesioangular representando 52,27% da amostra, seguida pelas
posi¢des vertical (31,81%), distoangular (9,09%) e horizontal (6,81%). Pela classificagdo de
Pell & Gregory as posi¢coes IIA e IIB representaram 65,90% da amostra. A tabela 1

demonstra a distribuigdo das variaveis cirurgicas entre os grupos de estudo.

Tabela 1. Distribuigao das variaveis cirurgicas entre os grupos de estudo.

Variaveis Via de administragao da Valor P
dexametasona (4mg)
Oral Intra-alveolar
(Controle) (Experimental)
Classificagcao Winter [n; (%)] 0,570
Mesioangular 10 (45,5) 13 (59,1)
Vertical 8 (36,4) 6 (27,3)
Distoangular 3 (13,6) 1(4,5)
Horizontal 1(4,5) 2((9,1)
Classificagao Pell & Gregory [n; (%)]
Classe | 7 (31,8) 7 (31,8) 1,000
Classe Il 14 (63,6) 14 (63,6)
Classe lll 1(4,5) 1(4,5)
Posicao A 13 (59,1) 13 (59,1) 1,000
Posicao B 8 (36,4) 8 (36,4)
Posicao C 1(4,5) 1(4,5)
Tempo de duragao da cirurgia, em 26,9 5,9 27,7 6,3 0,662
minutos (média * desvio-padrao)
Valor de P calculado através do teste qui-quadrado para variaveis categoricas, e teste t de Student
independente para variavel numérica (tempo cirurgico).

Os grupos controle e experimental apresentaram um aumento nas medi¢des do
edema quando comparados os momentos pré e poés-operatorios. Porém, a analise do teste

t de Student entre o edema facial no pré-operatério e 24 e 48 horas pds-operatorias e as
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vias de administragdo (oral e intra-alveolar) ndo revelou diferengas significativas nas
medigdes nos diferentes tempos.

Em relacéo ao trismo, o grupo controle teve uma variagao da distancia interincisal
pré-operatoria de 40 a 56 milimetros. A distancia interincisal 24 horas pds-operatéria variou
entre 15 a 47 milimetros e 48 horas variou entre 14 a 48 milimetros. O grupo experimental
teve uma variagao da distancia interincisal pré-operatéria de 40 a 56 milimetros. A distancia
interincisal 24 horas pés-operatéria variou entre 19 a 48 milimetros e 48 horas variou entre
24 a 49 milimetros. N&o foram observadas diferengas significativas entre os grupos em
relagdo a distancia interincisal maxima nos momentos 24 e 48 horas em relacdo ao pré-
operatdrio. A tabela 2 demonstra as variagbes das medidas do edema e trismo nos tempos

pré-operatorio, 24 horas e 48 horas.

Tabela 2. Média e desvio-padrao das variagées das medidas do edema e trismo nos

diferentes tempos.

Variaveis Tempo Via de administracao da Valor P
dexametasona (4mg)
Oral Intra-alveolar
(Controle) (Experimental)
Média *dp Média *dp
Trismo 24h — Pre-op -15,1 £6,1 -16,1 6,9 0,607
48h — Pre-op -12,8 £7,2 -13,6 8,2 0,714
48h — 24h 2,349 25155 0,920
Edema Pogénio mole 24h — Pre-op 10,2 £5,2 9,8 +4,8 0,777
48h — Pre-op 10,5 15,1 11,0 £5,1 0,733
48h — 24h 0,2 +4,0 1,2 +3,4 0,404
Edema Comissura bucal 24h — Pre-op 7,941 7,745 0,904
48h — Pre-op 8,3 4,8 9,6 15,9 0,415
48h — 24h 0,4 +3,8 1,8 £3,2 0,167
Edema Asa do nariz 24h — Pre-op 9,5+7,4 9,6 £6,5 0,966
48h — Pre-op 9,7 £7,9 10,5 17,4 0,725
48h — 24h 0,2 4,2 0,9 £3,6 0,546
Edema Canto externo 24h — Pre-op 10,0 £6,8 10,1 £5,8 0,981
48h — Pre-op 9,4 +6,8 10,7 6,1 0,495
48h — 24h 0,5 5,1 0,7 £3,4 0,335
Edema Tragos 24h — Pre-op 5,6 £3,1 53128 0,765
48h — Pre-op 4,9 +3,4 5,6 £3,3 0,478
48h — 24h 0,6 +2,8 0,3 1,7 0,169
Valor de P calculado através do teste t de Student independente. Pre-op = tempo pré-operatério.

Quanto a quantidade de analgésicos consumidos, o grupo controle teve um consumo

total de 108 comprimidos de analgésicos (paracetamol 750mg) durante as primeiras 48
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horas apds a cirurgia, enquanto o grupo experimental teve um consumo de 106
comprimidos de analgésicos. Ndo foram encontradas diferengas estatisticamente
significativas entre os protocolos com relagdo a quantidade de analgésicos consumidos no
pos-operatdrio em ambos os momentos.

Em relagdo a dor aferida pela Escala Visual Analdgica, a via intra-alveolar teve
médias superiores a via oral nos momentos 24 e 48 horas, porém nao foram encontradas
diferengas ente os grupos. A tabela 3 demonstra a distribuicdo das variaveis referentes a

dor pés-operatéria.

Tabela 3. Distribuigcao das variaveis referentes a dor pés-operatéria.

Variaveis Via de administracao da Valor P
Dexametasona (4mg)
Oral Intra-alveolar
(Controle) | (Experimental)

Média *dp Média *dp

Quantidade de analgésicos 4,9 +1,6 4,8 +1,7 0,857
consumidos

Dor aferida por EVA (24h) 54,1 +20,8 55,4 +20,8 0,822
Dor aferida por EVA (48h) 52,7 £26,5 56,1 £27,2 0,675

Valor de P calculado através do teste t de Student independente.




38

DISCUSSAO

A dexametasona tem sido utilizada para o controle das morbidades pds-exodontia
de terceiros molares impactados em fungédo do maximo efeito glicocorticoide e auséncia de
efeito mineralocorticoide*. Estudos mostraram que a concentragdo de 4mg de
dexametasona é tao eficaz quanto as dosagens de 8mg*?°, 10mg'® e 12mg'® para o
controle da inflamacéo. Por esse motivo, no presente estudo, essa dosagem foi adotada
em ambos 0S grupos.

Com intuito de realizar uma comparacgao entre vias de administragao, foram adotas
medidas para controlar os fatores que podem influenciar na resposta inflamatéria, como a
dificuldade e o tempo da cirurgia e as caracteristicas do paciente. Foram incluidos pacientes
com terceiros molares inferiores impactados bilateralmente, em posi¢cdes equivalentes de
acordo com a classificagao de Pell & Gregory e sem qualquer alteragao local ou sistémica.
Essa classificagdo tem sido descrita como um bom indicador da complexidade cirdrgica.
Além disso, a inclusdo seletiva de pacientes em que as diferengas de tempo cirurgico entre
as hemiarcadas foi de no maximo 5 minutos, conforme adotado por Agostinho et al.
(2014)'8, permitiu um melhor controle no fator tempo (26,9 +5,9 e 27,7 +6,3; P=0,66).

O conhecimento das vias de administracdo € de suma importancia para que
determinado farmaco possa ser utilizado da maneira mais adequada?’. A administragéo da
dexametasona por via oral &€ segura, conveniente e econbmica e sua eficacia ja foi
comprovada em diversos estudos®11.1820.25.26Q farmaco € absorvido no trato gastrintestinal
e tem rapido inicio de agdo com efeito maximo em 1 a 2 horas com meia-vida biolégica de
36 a 54 horas. Entretanto, essa via apresenta algumas desvantagens como irregularidade
na absorg¢ao gastrointestinal, que é orientada por varios fatores como a area de superficie
para absorgéo, o fluxo sanguineo e a concentragdo do farmaco no local de absorgdo. A
biodisponibilidade da dexametasona por via oral varia de 65% a 90% e a absorgao parcial
pode atenuar seus efeitos, além da necessidade de cooperagao por parte do paciente??.

Apesar do amplo uso clinico da dexametasona, a eficacia poés-cirurgica da
administragdo por via intra-alveolar ainda permanece pouco investigada'®. Entretanto, a
velocidade de absorcao do farmaco se da mais rapidamente pelas vias parenterais do que
pela via oral®?. Outro fator importante € uma maior biodisponibilidade do farmaco no local
da cirurgia, inibindo os eventos relacionados a inflamagao no local do trauma, podendo

proporcionar uma menor absorgéo sistémica'®. A via parenteral é uma via previsivel quando
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comparada a via enteral. A dose do metabdlito ativo pode ser mais precisamente
selecionada, por outro lado, o farmaco pode ser mais facilmente contaminada por
microrganismos e, na maioria das vezes, ha aumento dos custos?223,

Nao foram encontrados na literatura trabalhos que comparem as vias oral e intra-
alveolar entre si para controle dos efeitos da inflamacgao pds-exodontia de terceiros molares,
assim como realizado no presente estudo, o que dificulta uma comparacéo direta dos
resultados. Entretanto, outras vias foram avaliadas em diferentes estudos020.24.25,

Varias pesquisas confirmaram que a dexametasona reduz o edema em diversos
regimes de administragdo®'6. O edema avaliado por medidas faciais ndo apresentou
diferencas significativas entre as vias de administragdo em ambos os tempos, 24 e 48
horas. Resultados semelhantes foram encontrados por Graziani et al. (2006)'°, comparando
as vias intra-alveolar e submucosa da dexametasona 4mg e 10mg. Outros estudos
comparando a dexametasona 4mg por via intravenosa e 8mg por via oral?® também nao
encontraram diferengas entre as vias para o controle do edema.

O trismo também é uma complicagdo comum apos a cirurgia de terceiros molares e
pode ter um impacto negativo na qualidade de vida'™. Antunes et al. (2011)?® e Boonsiriseth
et al. (2012)?® comparando as vias oral e intramuscular em dosagens de 8mg da
dexametasona e Graziani et al. (2006)'° comparando as vias intra-alveolar e submucosa
nao encontraram diferengas significativas no grau do trismo. No presente estudo, também
nao foram encontradas diferengcas nas medidas do trismo entre as vias aplicadas, em
ambos os tempos. Entretanto, Majid & Mahmood (2011)'> e Saravanan et al. (2016)%*
relataram a superioridade da aplicagao topica da dexametasona em funcdo da maior
concentracdo desse farmaco imediatamente no local da cirurgia. No entanto, outras
pesquisas sdo necessarias para confirmar estes resultados.

A verdadeira contribuicdo dos corticosteroides para o controle da dor ainda n&o esta
totalmente esclarecida. Estudos relataram uma reducéo da dor durante a primeira semana
apds a cirurgia de terceiros molares impactados em pacientes que receberam a
dexametasona em diferentes dosagens e vias de administragdo'%25. Entretanto, essa
contribuigdo poderia ser de forma indireta, através da reducéo de edema, com consequente
reducdo de dord. Dionne et al. (2003)% analisando o grau da inflamagao pds-cirtrgica
através dos niveis dos prostanoides, encontraram uma diminuig¢ao significativa nos niveis

da prostaglandina E2 e do tromboxano B2 em pacientes que receberam a dexametasona
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4mg, porém, os autores nao encontraram diferengas no efeito da dor em comparagéao ao
grupo placebo.

Nao foram encontradas diferengas significativas entre as vias de administracéo nos
parametros de dor mensurados por meio da Escala Visual Analdgica. A quantidade de
numeros de analgésicos consumidos no pos-cirurgico para ambas as vias de administragao
também foi semelhante. Estudos anteriores mostraram resultados parecidos, sugerindo um
efeito analgésico similar em diferentes administragdes de corticosteroide?+25.

Com base no mecanismo de acéo dos corticosteroides, ha um consenso com relagao
ao seu emprego em cirurgias traumaticas, desde que se estime a extensdo do trauma,
utilizando-se de um tratamento de curta duragao e respeitando suas contraindicagdes. A
utilizacdo da dexametasona nas formas utilizadas neste trabalho foi efetiva, sem trazer
complicagdes ou efeitos adversos para os pacientes. As vias de administracéo oral e intra-
alveolar foram utilizadas de forma segura, minimizando os efeitos da resposta inflamatdria
ao trauma nas extracdes de terceiros molares impactados.

Considerando que nao houve diferengas significativas nos parametros clinicos da
inflamacao, o profissional pode optar por uma das duas formas de administracdo da
dexametasona na dosagem de 4mg em cirurgia de terceiros molares impactados, com base
na situacdo sistémica do paciente. Entretanto, o maior custo relativo ao preparo da
dexametasona, a necessidade de um procedimento transoperatério e o risco de
contaminagao via hematogénica quando da sua administracdo por via intra-alveolar,
sugerem que o emprego de uma dose unica de dexametasona 4mg, por via oral, & bastante
racional, podendo ser recomendado de rotina. Porém, nos casos em que o profissional, por
qualquer razao, nao utilizou qualquer tipo de esquema terapéutico para profilaxia anti-
inflamatdria antes do procedimento cirurgico para extragéo de terceiro molar impactado, a

via intra-alveolar pode ser indicada para o controle da inflamacéo.
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4 CONSIDERACOES FINAIS

O conhecimento dos mecanismos de agdo dos farmacos pelo cirurgido-dentista ¢ de suma
importancia para que possa oferecer uma opgdo terapéutica eficaz no controle da inflamagao

decorrente da exodontia de terceiros molares inferiores impactados.
Diante dos resultados apresentados nos trabalhos, pode-se verificar que:

A administracdo da dexametasona ¢ eficaz no controle de edema, trismo e dor pds-exodontia

de terceiros molares inferiores impactados.

As similaridades dos resultados entre as dosagens estudadas recomendam o uso da
dexametasona na concentragdo de 4mg no controle de edema, trismo e dor pos-exodontia de terceiros

molares inferiores impactados.

A administragdo da dexametasona 4mg por via oral e por via intra-alveolar apresentou
resultados similares no controle da inflamagdo pos-cirirgica de terceiros molares inferiores

impactados, podendo ser indicadas com base na situagao sist€émica do paciente.

Mais estudos sdo necessarios para confirmagao dos resultados e estabelecimento de protocolos

terapéuticos.
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APENDICE 1

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

UNIVERSIDADE FEDERAL DO MARANHAO
CURSO DE ODONTOLOGIA
PROGRAMA DE POS-GRADUACAO EM ODONTOLOGIA

Titulo do Projeto: EFICACIA DA DEXAMETASONA POR DIFERENTES VIAS DE ADMINISTRACAO
NO CONTROLE DA INFLAMACAO POS-CIRURGICA DE TERCEIROS MOLARES IMPACTADOS.

Nome do Pesquisador: Rogério Vera Cruz Ferro Marques
Nome do Orientador: Profa. Dra. Fernanda Ferreira Lopes

Vocé esta sendo convidado a participar do estudo que tem como finalidade avaliar a eficacia da dexametasona
4mg por diferentes vias de administragdo no controle da inflamagéo, inchago (edema), limitagdo da abertura bucal
(trismo) e dor. Serdo incluidos pacientes que necessite extrair os dois terceiros molares inferiores impactados em
posi¢des equivalentes, ou seja, extragdes dos dentes do “siso” impedidos de nascerem dos dois lados da boca.

Seguem abaixo todas as informagdes referentes a pesquisa:

1.Justificativa: Na literatura, ainda s@o escassos os estudos controlados que comparem a eficacia da
dexametasona por via intra-alveolar nos sitios cirrgica em situagdes semelhantes no que diz respeito a inflamagao,
trismo, edema e dor pds-operatorios de terceiros molares inferiores impactados. Essa comparagdo € de suma
importancia para estabelecer uma terapéutica adequada no controle dos efeitos indesejaveis apos a cirurgia.

2. Selecdo da amostra: Serdo incluidos 22 pacientes saudaveis que buscarem atendimento odontolégico para
remover os dois terceiros molares inferiores impactados em posi¢des equivalentes.

3. Procedimentos que serdo realizados:

Avaliacdo do edema: esse parametro sera avaliado através da medicdo da largura da face. Para tal sera utilizada
uma fita métrica para mensurar a largura facial em cinco dimensdes. O procedimento sera realizado trés vezes para cada
paciente e a média sera registrada em milimetros. Essas medigdes serdo realizadas antes da cirurgia, 24 ¢ 48 horas pos-
operatorias.

Analise da dor pos-operatoria: sera realizada com a ajuda de uma escala visual analogica (EVA) aplicada 24 ¢
48 horas pds-operatorias, em que os pacientes devem avaliar a sua dor com uma pontuag@o de 0 a 100, onde o score 0
corresponde a auséncia de dor e o score 100 corresponde a intensidade méaxima de dor.

Avaliacdo da abertura da boca: sera avaliado com auxilio de um paquimetro mensurando-se a distancia entre os
incisivos superiores e inferiores. O resultado sera registrado em milimetros em 3 momentos: : 1 hora antes da
cirurgia, 24 e 48 horas pos-operatorias.

4. Riscos: Na cirurgia, o paciente podera sentir um desconforto no momento da anestesia. No pds-cirurgico, o
paciente podera sentir dores condizentes com as cirurgias deste porte, contudo o participante recebera um protocolo
medicamentoso para minimizar os efeitos dolorosos. O uso das medicac¢des frequentemente ndo provoca efeitos
colaterais, raramente pode provocar desconforto gastrico que devera desaparecer apds a cessagdo da medicagdo. Serdo
utilizados protocolos medicamentosos frequentemente utilizados em cirurgias de terceiros molares, sendo pouco
provavel que os farmacos promovam algum tipo de reacdo adversa.

5. Beneficios: Os participantes receberdo um atendimento gratuito, profissional e especializado em Cirurgia
Bucomaxilofacial para realizar as cirurgias.

6. Garantias ao sujeito da pesquisa: E garantido, a qualquer tempo, acesso as informagdes para esclarecer
eventuais duvidas sobre a pesquisa, assim como a confidencialidade, o sigilo e a privacidade das informagdes.

7. Plano de divulgagéo dos resultados: Todo e qualquer material s6 sera tornado publico apos aceitagdo do
cirurgido dentista. Os resultados obtidos serdo utilizados na elaboragao de trabalhos cientificos, congressos e
publicagdes em revistas e periddicos odontologicos, sendo garantido o sigilo que assegura a privacidade do paciente.

8. Desisténcia: E garantida a liberdade de retirar a qualquer momento o consentimento e deixar de participar do
estudo.

Pesquisadores responsaveis pelo acompanhamento da pesquisa:
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Pesquisador: Rogério Vera Cruz Ferro Marques(98) 8812-7281/(98) 3248-6046
Orientadora: Profa. Dra. Fernanda Ferreira Lopes
Co-orientadora: Profa. Dra. Luciana Salles Branco de Almeida

Comité de ética em Pesquisa/UFMA e-mail: cepufma@ufma.br. Tel: 3301-8708

Declaro ter sido informado e que entendi todos os itens acima descritos, assim, concordo em participar,

disponibilizando os dados solicitados, para realizagdo da pesquisa. Confirmo que recebi uma copia desse documento
assinado pelo pesquisador responsavel.

Assinatura do Participante ou Responsavel

Assinatura do Pesquisador

Assinatura da Orientadora
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APENDICE 2

ORIENTACOES AO PACIENTE

CUIDADOS ANTES DAS CIRURGIAS

1. Nao tome bebidas alcodlicas no dia da cirurgia.

2. Alimentagao sem restrigdes, porém moderadamente.

3. Evite exercicios fisicos exagerados no dia da intervengao.

4. Coloque uma roupa de forma a ficar confortavel.

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

CUIDADOS APOS AS CIRURGIAS

Repouso

1. Faga repouso o maior tempo possivel.

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

3. Evite atividades fisicas e exposi¢do demasiada ao sol, durante os proximos 3 dias.

4. Evite falar muito.

Alimentacio

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

2. Alimente-se a cada 2 a 3 horas. Tome 4gua a vontade, pois a hidratacdo ¢ importante.
2. Nao faga movimentos de suc¢do, como tomar liquidos com ajuda de canudinho.

3. Evite alimentos que possam ferir a area operada.

Cuidados com a ferida

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

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

Higiene bucal

1. Escove os dentes normalmente, tomando cuidado com a area operada.

2. Escove a lingua.

Outros cuidados

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

2. Nao tome bebidas alcoodlicas de nenhuma espécie nos proximos 3 dias.

3. Tome corretamente a medicacao receitada.

4. Nao tome nenhum medicamento por conta propria.

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

6. Nao deixe de comparecer a consulta de retorno para a remogao dos pontos.
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GUIDE FOR AUTHORS

Saction Scope Statemanis

The Oral and Maxifofacal Surgery Section aims to publish an extenshve range of original artkches
that adwances pabent care through enhanced understanding of diagnosis, sungical and adjunctive
treatmenk of diseases, and injurtes and defects imvolving bath the funcbional and esthetic aspecis
of the hard and soft tisswes of the oral and maxiliofacial regions. The section aiso seels resaarch
regarding both the basic scdence of and management of persons with oral and maxiliofackal
conditions. Articles presenting ethical, original, well -documented, and reproducible reseanch are given
preference.

The Owal Medicine Section alms to publish a broad range of original articdes that help clinicians
understand more thomughly the pathobiology, etiofogy, diagnosis, prevention, and management of
oral conditions related to underlying medical conditions, induding diseases of the head, nedc and
oral muoasal structures, orofacial pain conditions, salivary gland disorders, and tasbe disorders. The
section alsa seeks research regarding the dental management of persons with medical problems.
and/or complicated medical conditions. The published findings must contribute substantively to the
body of oral medicine literature and should lead to improwed clinical decision-making and enhanced
care of medically-related disorders or conditions affecting the oral and maxillofacial regon. Artiches
prasenting ariginal, well-documented, and reproducible research ame prefierrad.

The Owal and Maxilfofacial Bathology Section encourages the submission of original articies of high
sclentific quality that investigate the pathogenesis, diagnosis, and managament of diseases affecting
the oral and maxillofacial reglon. Submitted manuscripts may summarize findings from clinical,
translational, or basic research in the broad field of oral and maxilofacial pathology but must
contribuke substantively to the body of knowladge in this feid and should be of obvious dinical and/
or diagnostic significance to the practicing oral and maxiliofacial pathologist. Areas of focus may
include the Investigation of diseasa pathogenesis, the diagnosis of disease using microscopic, clinical,
radipgraghic, bischemical, molecular, or other methods as well as the natural history and management
of patients with various conditions of the head, neck, and oral mucosal structures. Diagnostic CCUracy
studies should conform to the principles of the STARD document hitp:/fwens stard-statement. ong.
Articles presenting novel and reproducible research that introduce new mowledge and obsenations
are especially encouraged. This section also welcomes the subméssion of topical review papers on
relevant sublects.

The Cral and Maxiiofacial Badiology Section pubdishes original peer-reviewsd contributions to the
advancement of diagnostic clinical oral and macxiliofacial radiology and refated imaging sciences. The
sectlon considers original clinical and experimental research papers, technological developments,
extensive systematic reviews of the literature, comprehensive pictonal reviews, specal reports, and
invited papers on subjects that will appeal to clinidans volved in the diagnostic maging of hand
and soft tissue maxillofacial pathology, selection criteria, computer-assisted diagnoss, crankofacial
analysis, image-guided surgical navigation, image processing, cosimetry, radiation pivyskcs, beobogy,
and safety.

The section also seeks extensive case series representing variows expressions of particular condibons,
descriptions of Innovative imaging technique applications to these series, and desdaription of nowvel
imaging features to assist Imaging specialists develop clinical protocois and interprative knowledge
basad on multiple cbservations. Only papers contributing substantively to the body of knowledge in
oral and maxillofacial imaging and performed with sdentific rgor will be considered. These papefs
showuld assist clinicians in developing evidence-based practice and provide improwed chnecal diecision-
miaking regarding the performance of specfic technigues and interpretation of resulting images
affecting the oral and maxiliofacial reglon. Diagnostic acowracy studies shouwld conform to the principles.
of the STARD document Rtto:/feew stard-statement.ong ).

Types of Papers

1. Original Research Article. Reports of orginal research {predinical, clinkai, or trensiational) that
ara well-documented, novel, and significant. Original research manusoripts will be organized into s
parts: (L) Abstract; {2) Introduction; (3) Materials and Methods; {4) Results; [5) Disoussson; {8)
Referencas.



53

Z. Raview article, Manuscripts that reviaw the current status of a given topic, diagnaosis, oF treatment.
Thasa manuscripts should nat ba an axhaustive revies of the literature but rather should Be 3 review of
contemporary thought with respect to the topi. Systematic reviews and meta-analyses manuscripts
shodld foflow PRISMA (hitp !/ fwww. prisma-statement.ong) and the Institute of Medicines” guidetines
[http: sl bom. edu/Beports/ 201 1/Finding-What-Works-in-Health-Care-Standants-for-Systematic A=

3. Clinlcopathaloghc Conference {CPC). Manuscripts that document interesting, challenging, or bnusuad
cases that present unexpected or interesting diagnostic chalenges. The presentation should simulate
clinical wark-up, including the formulation of a detailed and well thought out differential diagnosis.
The complete diagnostic evaluation, management, and follow-up must be included. CFC articies must
be organized into six parts: (1} Title: Provide a descriptive clinical tithe that does not reveal the final
diagrosis. (2} Clinlcal presentation: Describe the dinical and imaging characteristics of the lesion.
Use clinical photograghs and radiographs as appropriate. [3) Differential diagnosis: List and discuss
leskons to be considered as reasonable diagnostic possibilities. The authors are reminded that the
most important part of the CPC manuscript s the clinical differential diagnosis, where the authors
guide the readership throwgh their own diagnostic thoughk process. This will reguire the formulaton
of a list of the most probable diagnostic possibilities [ideally at least 5-6 entifies] based on the dinkcal
presentation, medical history, andfor radiographic studies. {4) Diagnosis: Histopathologc findings
illustrated with approgriate photomicrographs. (5] Management: Describe the treatment of the patient
and response to treatment. (b) Discussion: Condentrate on the most inkeresting sspect]{s) of the casa.
Mo abstract Is needed for CPC manuscripts. Limit the number of references to no more than 25.

4. Medical Management and Pharmacology Update (MMPUY. This section is intended to provide
concise, ourrent reviews of medical probfems and how they refate to dentistry. Manuscripts should
include a good review of the clinical aspects of the disease, stressing the impact of the disease on
the dental management and dental treatment of the patient. Emphasis show'd be plated on new
developments, new research, or new approaches to therapy or management. MManusoripts shoulkd
not be an axhaustive reviaw of the |iterature but rather a review of contemporary thowght with
respect to the topic. Likewtse, the bibfiography need not be all inclusive but rather should include ondy
seminal, contermpoarary references deamed by the author to be most pertinent. The desired format for
manuscripts submitted for the MMPU section includes: (1) abstract; (2] topic introductonoveryiew;
(3]} epidemiciogy/demographics; (4) etiology and pathogenesis: (5) dcinkcal presentation/piryskoal
findings; (&) diagnosis (laboratory tests, diagnostic imaging, etc.); (7] medical management amnd
treatment; (8} complicaticns; {9) prognosis; oral manifestations/dentzl implications and sigmficance;
and (10) dental managemeant (of patients with the disease). Manuscoripts should not excesd 12 pages
in 12-point, double-spaced Times Maw Eoman (ables and figures count toward the 12-page limit).

. Pharmacology Update is a component of the MMPU section that offers the reader the opporiunity
to obtain concise Infarmation regarding drugs used in the practice of medicne, clinical dentistry,
and dental speciaities. Manuscripts should present dearly and condsely the backgrownd information
regarding the disease or condition that is managed, the indications, rationalke for and approved uses
of the specific drugs or class of drugs, the advantages and benefits of the drug or drug class owver
previous drugs, mechanism of acthon, criteria for selection, usual dosage, pharmacokinetics, adverse
effects, drug Interactions, and oral health and dental management considerabons. Emphasis should
be placed on mew developmants, effectiveness in clinical trials, therapeutic outcomes, and safety.
Manuscripts should refiect contemporary thought with respect to the topec. Use of figures to lustrate
the mechanism of acton and tables to present therapautic oubtomes, drug interactions, and atverse
effects are encouraged. Manuscripts should ubilize the MMPU categories for formatiing the paper.
Text should not exceed 3,000 words. Font should be 12-point, double-spaced Times Mew Roman. A
maximum of 50 references s recommended.

b. Case Raports. These types of publications often add littie to the sclentific knowiedge base. However,
excellent case reports may be published as online only papers if they meet certain criteria, swch as:
[1} rare or unusual keslons/conditions that need documentation, (2] well-docwmented cases showing
unusuak ar “atypical” clinical or microscophc features or behavior, or (3]} caces showing good bong-
term foliow-up information, particularty 0 areas in which good statistics on resuits of treatment
are needed. A case report should either present unique features of the condithon or lesion, nowvel
treatment regimens, or provide the basis for a new plausible medical theory 2bout the pathogeneses of
a particular disease or condition s0 dinicians can prowvide better care regarding patients with chronic
and painful conditions releyant to medical disorders and/for medical theragy.
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