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RESUMO

Justificativa e objetivos: o adequado controle da dor pds-operatéria constitui um
desafio entre as especialidades cirlrgicas incluindo as da odontologia. Dessa forma
0 objetivo do estudo é comparar dois farmacos para controle de dor pds-operatéria
de terceiros molares inferiores retidos em um ensaio clinico randomizado de boca
dividida e duplo-cego. Métodos: os pacientes foram submetidos a dois
procedimentos de remocao cirdrgica de terceiros molares inferiores, no total de 15
pacientes, um em cada momento com intervalo minimo de 21 dias, a ser realizado
por um mesmo operador. Nos primeiros dois dias de cada procedimento foram
usados os farmacos de forma randomizada. Também foi entregue outro frasco
identificado contendo a medicacdo resgate. Um frasco corresponde a Paracetamol
500mg e Codeina 30mg (Paco®) e o outro frasco continha lbuprofeno 600mg. Foi
utilizado Paracetamol 500mg como medicacéo resgate. A partir do terceiro dia foi
prescrito 0 uso de colutério antimicrobiano. Foi realizada medicacdo de abertura
bucal, pré e pds operatéria, e no terceiro e sétimo dia. Apos a realizacdo de cada
procedimento foi entregue uma ficha contendo a escala visual analégica de dor, uma
tabela para que fosse anotada a quantidade de medicacdo padrdo e resgate
utilizados, um espaco determinado a descricdo dos efeitos adversos decorrentes da
medicacdo e uma lacuna para indicacdo do dia que se sentiu mais capaz de retornar
as atividades de rotina. Resultados: os pacientes experimentaram dor nos dois
primeiros dias pos-operatorios e ndo houve diferenca estatisticamente significante
entre a eficacia analgésica da combinacao codeina 30mg e paracetamol 500mg com
ibuprofeno  600mg, nos diferentes intervalos medidos. Abertura bucal houve
significancia estatistica em comparacdo a medida pré e pos-operatéria do mesmo
medicamento, porém nao houve diferenca entre os farmacos testados. Os dois
medicamentos apresentaram efeitos adversos, com predominancia no primeiro dia.
E o retorno as atividades diaria teve predominancia no quarto e quinto dia em ambos
as medicagdes. Conclusdo: o protocolo terapéutico proposto neste estudo néo
demonstrou diferenca estatistica significante na eficiéncia analgésica da associagao
codeina 30mg e paracetamol 500mg com ibuprofeno 600mg no controle da dor pés
exodontia de terceiros molares inferiores retidos.

Palavras-chaves: Dente serotino. Dor poés-operatéria. Analgésicos. Anti-
inflamatorios.



ABSTRACT

Background and objectives: adequate post-operative check-up consists in a
challenge between surgical specialties including dentistry. In this case the aim of the
study is compare two drugs for post-operative control of lower impacted third molar in
a randomized clinical trial of split mouth and double-blindness. Methods: Patients
were submitted to two procedures of surgical removal of third-molar, with a minimum
21 days interval, that was performed by the same operator. In the first two days of
each procedure were used the drugs depends on the random lottery. If the first
procedure corresponded to Paracetamol 500mg and Codeine 30mg (Paco®), the
second one would be Ibuprofen 600mg. We gave them also another identified bottle
containing a rescue medication (Paracetamol 500mg). From the third day on, was
prescribed an antimicrobial mouthwash, twice a day. After each procedure, a paper
sheet with the analogue visual scale and a questionnaire with quantity of default and
rescue medication used, adverse symptoms and label for the indication of the day
that they felt more capable of returning to their activities of the routine was handed
out. Results: Patients have experienced pain in first-day post-operative and there
wasn'’t difference statistically between the analgesic efficacy of codeine combination
30mg and paracetamol 500mg with ibuprofen 600mg, in the different intervals. Open
mouth had statistically significant difference in comparison before and after with the
same drugs and none relevancy between the drugs tested. The two drugs presented
adverse effects, with predominance in the first day. The return to daily activities has a
predominance in the fourth and fifth day in both cases of medication. Conclusion:
The therapeutic protocol proposed in this study has not demonstrated significant
statistical difference in the analgesic efficacy of codeine association 30mg and
paracetamol 500mg with ibuprofen 600mg in post operative extraction of lower
impacted third molar.

Keywords: Third-molar, Post-op pain, Analgesics, Anti-inflammatory agents
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1 INTRODUCAO

O processo no qual o dente migra de sua localizacdo intradssea até sua
posicdo funcional na cavidade oral da-se o nome de irrupcdo dental. O seu

acontecimento dentro da normalidade, tanto do ponto de vista do tempo, quanto da
posicdo de cada dente é considerado como um dos processos decisivos no
desenvolvimento de uma denticdo bem formada e equilibrada (TEIXEIRA, 2005).

Aqueles dentes que uma vez chegada a época normal de irromper,
permanecem ainda sob tecido duro e/ou mole denominam-se “dentes nao
irrompidos”. Sendo assim, pode ser classificada como intraéssea, quando o dente
estd envolto completamente por 0sso, ou subgengival, quando coberto parcial ou
totalmente por mucosa gengival. Nesse Ultimo caso, ele é subclassificado como
Impactado (PETERSON, 2005; SANTOS; QUESADA, 2009). Nestes casos, sdo
necessarios meios auxiliares de diagnéstico para que possam ser visualizados,
podendo ser utilizados exames radiografias ou tomograficos, independente de estar
em processo fisiologico de erupgcdo ou sofrendo alguma obstrucdo fisica que o
impeca de irromper (SANTOS; QUESADA, 2009).

Nao podemos denominar todos os dentes ndao erupcionados de retidos. Na
literatura, € considerado como um dente sendo, ou estando, retido, quando a sua
total erupcdo na cavidade oral ndo acontece dentro da sua cronologia de erupcao e,
ndo é esperado que o venha a fazer (PETERSON et al.,, 2004). Desta forma, a
retencdo dentaria € considerada um estado de patogenicidade que pode acometer
tanto dentes deciduos e permanentes, quanto dentes supranumerarios, podendo
ocorrer de forma multipla ou isolada. (PURICELLI, 2014).

Os dentes que erupcionam mais tardiamente, Sdo 0S que mais
frequentemente ocorrem as impaccdes, sendo estes os terceiros molares (FREITAS,
2008). A maior incidéncia de impaccdo € comumente relacionada com o0s terceiros
molares inferiores, sendo estes seguidos dos terceiros molares superiores, caninos
superiores, pré-molares inferiores e caninos inferiores, seguidos dos demais
supranumerarios (PURICELLI, 2014; XAVIER et al., 2009). As retencdes dentarias
podem ser determinadas por fatores tanto locais, quanto sistémicos (FREITAS,
2008; PURICELLI, 2014).



1.1 DAS REMOCOES CIRURGICAS

Existem diferentes técnicas cirirgicas para dentes retidos podendo ser
classificada como radical, quando se indica a remoc¢éo do dente, ou conservador,
que deve ser preferencialmente associado a procedimentos ortocirargicos,
possibilitando a erupcdo, o posicionamento e a estabilizagdo do dente no arco
dentario. Para que se faca a tomada dessa decisdo € necessario levar em conta as
consideracbes anatbmicas, funcionais e patolégicas, observadas tanto na estrutura
dentaria quanto na 0ssea (PURICELLI, 2014). Os terceiros molares, quando retidos,
sdo potencialmente capazes de causar transtornos e prejuizos a saude bucal do
individuo, risco que justifica a indicacdo para remocéao cirurgica (CERQUEIRA et al.,
2004).

Um dos procedimentos cirdrgicos mais realizados pelos cirurgides buco-
maxilo-faciais, e cada vez mais presente no dia-a-dia dos clinicos gerais, é a
remocao cirdrgica de terceiros molares inferiores (OLOJETE et al., 2014; SIRIN et
al., 2012; XAVIER et al., 2009). Este é ainda muitas vezes acompanhada de dor
pos-operatéria, independentemente da dificudade do proprio procedimento
(TODOROQVIC et al., 2016). O controle adequado da dor pds-operatoria € um grande
desafio entre as especialidades cirlrgicas, a despeito dos recentes avangos das

técnicas de analgesia e dos analgésicos (SENER et al., 2008).

1.2 CONSIDERACOES SOBRE DOR

Segundo a International Association for the Study of Pain (IASP) (2016), a
dor é definida na forma de uma experiéncia sensorial e emocional desagradavel
associada a dano tecidual real ou potencial ou descrita em termos que sugerem tal
dano. A dor € vista como indtil e desumanizante e desencadeia grande estresse e
sofrimento aos doentes e aos que 0s acompanham. A experiéncia dolorosa resulta
da interpretacdo do aspecto fisico-quimico do estimulo nocivo e da interacdo deste
com as caracteristicas individuais, como o humor, o significado simbdlico atribuido
ao fendbmeno sensitivo e 0s aspectos culturais e afetivos dos individuos. A dor é um
fendmeno multifatorial, dificil de ser avaliado e complexo (AGUIAR et al.,, 2005).
Desde os tempos mais remotos, 0 homem busca esclarecer as razdes de sua

ocorréncia, bem como estabelecer medidas eficazes destinadas a seu controle,



sendo ainda uma das grandes preocupacdes da humanidade (FUCHS;
WANNMACHER, 2010).

Na Odontologia, muito frequentemente, se experimenta o fendmeno da dor,
principalmente em situagbes que envolvem manipulacdo de tecidos (PIMENTA et al.,
2001). Desta forma, uma das maiores prioridades de pesquisa clinica na pratica
cirirgica é o tratamento efetivo da dor pos-operatoria (JUNIO, 2012).

O trauma decorrente do ato cirdrgico odontologico resulta em alteracGes
fisiologicas e emocionais que, se forem adequadamente controladas melhoram a
qualidade de vida no pés-operatério, proporcionando maior conforto e reduzindo a
morbidade, permitindo ainda uma rapida recuperacdo e retorno antecipado do
paciente as suas atividades diarias (JUNIO, 2012; PIMENTA et al., 2001).

Em 1986 a Organizacdo Mundial de Saude (OMS) criou uma escala
analgésica com o objetivo principal de orientar os profissionais para o controle da
dor em pacientes oncolégicos. Este protocolo passou a ser considerada uma boa
referéncia para o uso racional de opioides, sendo posteriormente atualizada em
1997. A escala é dividida em 3 degraus, representado na figura 1, para nortear e
padronizar o uso dos analgésicos, indicando a classe de farmacos a ser usada,
deixando a possibilidade de particularizar a escolha do profissional para cada
paciente (WHO,1996).

Figura 1 — Escala de Analgésicos da OMS

DOR INTENSA

DOR MODERADA ‘

-> Opioides
fortes (ex.:

-> Opioides fracos ~ .
(ex.: IOCodeina) + + Nao-opioides
Nao-opioides + Adjuvantes

-> N&ao-opioides
+ Adjuvantes

-> Nao-opioides
+ Adjuvantes

Fonte: Who (1996)
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Apesar de um avango no tratamento da dor, a dor aguda de moderada a
intensa apOs a realizacdo de remocdes cirlrgicas de terceiros molares inferiores
permanece sendo desafio a ser resolvido, apesar de muitos farmacos e
procedimentos ja terem sido sugeridos (TODOROVIC et al., 2016).

Os farmacos mais utilizados na analgesia multimodal para o controle da dor
pos-operatdéria em remocdes cirargicas de terceiros molares inferiores impactados
sdo os analgésicos de acdo periférica (ndo-opioides), que sao indicados para o
tratamento de dor leve a moderada, e os analgésicos de acao central (opioides), que
séo indicados para o tratamento de dor moderada a intensa (BAILEY et al., 2014,
MOORE et al., 2011).

1.3 ANALGESICOS NAO-OPIOIDES

Os analgésicos ndo-opioides modificam mecanismos centrais e periféricos
envolvidos na dor. S&o indicados por curto periodo de tempo, particularmente para
dores tegumentares, leves e moderadas, que sdo comuns em estruturas dentarias e
tecidos de sustentacdo. Possuem propriedades analgésica, antitérmica, anti-
inflamatéria e antitrombdtica (BRASIL, 2012; WANNMACHER; FERREIRA, 2007).

Os analgésicos nao-opioides sao divididos como demonstrado na Tabela 1

Tabela 1 — Classificacédo dos analgésicos ndo-opioides

DERIVADOS DO ACIDO SALICILICO

Ex.: &cido acetilsalicilico

DERIVADOS DO PARA-AMINOFENOL

Ex.: Paracetamol

DERIVADOS DA PIRAZOLONA

Ex.: Dipirona (metamizol)
ANTHNFLAMATORIOS NAO-ESTEROIDES

Ex.: Ibuprofeno

Fonte: Wannmacher e Ferreira (2007)
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1.3.1 DERNVADOS DO PARA-AMINOFENOL

O paracetamol (acetaminofen) € um analgésico ndo-opioide com
propriedade antipirética, sendo o agente de primeira escolha e eficaz no alivio da dor
leve & moderada (BRASIL, 2012; QUEIROZ, 2013). Mostra-se eficaz e tendo o
melhor perfil de segurangca comparativamente aos outros analgésicos nao-opioides
(BRASIL, 2012). Segundo Wannamacher e Ferreira (2007), € considerado seguro
em doses terapéuticas, induzindo menor ulceracdo e sangramento digestivos
comparado a outros farmacos da mesma classe, e outras reagdes adversas Sao
raras. As reacdes adversas para este farmaco estdo descritas na Tabela 2. Seu
mecanismo de acdo baseia-se na ativacao indireta de receptores CB1 (canabinoide
tipo um) do sistema canabinoide, um complexo sistema de neurotransmissores
relacionados a balanco energético, alteracbes emocionais, dor, hipertermia e
hiperfagia (QUEIROZ, 2013).

1.3.2 ANTINFLAMATORIOS NAO-ESTEROIDES

Nas cirurgias bucais, como a de terceiros molares, ocorrem manifestacoes
inflamatdérias em 90% dos pacientes. Nesses casos, anti-inflamatérios diminuem a
intensidade e a duracdo do processo, aliviando dor, edema, hipertermia local e
tismo. Devem ser administrados o mais cedo possivel visto que a resposta
edematosa méaxima ocorre em 48-72 horas (WANNMACHER; FERREIRA, 2007).

O Ibuprofeno tem boa aceitabilidade, ocorrendo menos reacdes adversas
gastrointestinais que outros AINEs (WANNMACHER; FERREIRA, 2007). De acordo
com estudos epidemiolégicos, o ibuprofeno apresenta baixo risco gastrico, hepéatico
e de leséo renal em relacdo a outros farmacos da mesma categoria com a mesma
eficdcia analgésica (RAINSFORD, 2009). As reac6es adversas do ibuprofeno estdo
apresentados na Tabela 2 (WANNMACHER; FERREIRA, 2007).

1.4 ANALGESICOS OPIOIDES
Analgésicos opioides sdo farmacos que mimetizam a acdo dos peptideos

opioides enddgenos, que sdo substancias produzidas naturalmente pelo nosso

organismo. O termo opioide se refere de forma ampla a todos os compostos
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relacionados ao 6pio (opd6s = suco, em grego). Este tem sido um dos compostos
mais importantes para alivio da dor desde o inicio da civilizagdo (WANNMACHER;
FERREIRA, 2007).

Estes agentes séo indicados no tratamento de dores agudas, moderadas ou
intensas, que ndo respondam a analgésicos ndo-opioides ou que, por sua natureza,
ndo sdo a elas suscetiveis. Analgésicos opioides atuam em diferentes tecidos,
sendo predominantemente no sistema nervoso central e trato gastrointestinal
(WANNMACHER; FUCHS, 2010).

Para o tratamento de dores moderadas (dental, esquelética, por lesdo de
tecido moles etc.) ou ndo-responsivas a agentes nao-opioides utilizados de forma
isolada, indica-se uso oral de associacdo de analgésicos ndo-opioides (paracetamol,
acido acetilsalicilico) e opioides menos potentes (codeina, propoxifeno). Esta € a
interacdo medicamentosa racional, visto que combina agentes com sitios e
mecanismos de acao diferentes, levando a analgesia maior do que a possivel com
cada farmaco isoladamente (WANNMACHER; FERREIRA, 2007).

A codeina € um opioide que apresenta poténcia 10 vezes menor quando
comparado a morfina. Cerca de 10% da codeina € demetilada no figado para formar
morfina, o que explica seu efeito analgésico (ROSSI, 2004; WANNMACHER,;
FERREIRA, 2007). Este ndo aumenta consideravelmente com administracdo de
maiores doses. Esta droga pode produzir minimamente sedacéo, nauseas, vOmitos
e constipacdo. (WANNMACHER; FERREIRA, 2007).

1.5 FARMACOS MULTIMODAIS

Dentre os farmacos que apresentam caracteristicas multimodais,
destacamos a associacdo do fosfato de codeina ao paracetamol, sendo um dos
principais analgésicos para o controle da dor moderada. Esse farmaco agrega uma
substancia de acdo central (codeina) com outra substancia de acado
predominantemente periférica (paracetamol) (COLUZZI; MATTIA, 2015). Os efeitos
colaterais observados mais frequentemente ao uso da associacdo de codeina e
paracetamol incluem tontura, seda¢éo, nausea e vomito. Também pode ocorrer em

raros casos: euforia, disforia, constipacéo e prurido (TYLEX®, 2012).
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Tabela 2 — Reacdes adversas agudas

FARMACO REACOES

Paracetamol Rash cutaneo, febre, lesGes bucais (raras)
Asma em pacientes suscetiveis
Neutrocitopenia, trombocitopenia, pancitomenia (raras)

Hepatotoxicidade (em hiperdosagens)

Ibuprofeno Gastrintestinais (1 a 5%)
Trombocitopenia (rara)
Rash cutaneo (3 a 9%), Prurido (1 a 3%)
Tontura (3 a 9%), Cefaleia (1 a 3%), visdo borrada,
zumbidos (3 a 9%)

Retencao de liquido, edema (1 a 3%)

Associacao Sonoléncia, sedacgéo, nauseas, vomitos

Paracetamol-codeina

Fonte: Adaptado de Wannmacher & Ferreira (2007) e Tylex® (2012)

1.6 MEDICACAO RESGATE

Medicagdo resgate € identificada como aquela que pode ser administradas
aos pacientes quando a eficacia dos medicamentos em uso ndo é satisfatoria.
(EUROPEAN COMMISSION HEALTH AND CONSUMERS DIRECTORATE-
GENERAL, 2011). Embora a prescricdo de medicamentos em horario fixo evite
grandes flutuacdes no nivel plasmatico do farmaco e previna picos de dor, a
prescricdo deve prever a possibilidade de doses suplementares do analgésico (SN),
para o resgate da analgesia quando necessério (PIMENTA et al., 2001). O
paracetamol 500mg é escolhido como medicacdo resgate por produzir analgesia
com atuacdo diferente do ibuprofeno. O uso de paracetamol como caso de
medicacdo resgate, associado a Codeina 30mg e Paracetamol 500mg, tem
mostrado eficdcia e seguranca comprovada quando combinado com analgésicos
opioides. (CARVALHO et al.,, em 2015).
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1.7 ANALISE DE DOR

A escala visual analdgica (EVA) de dor tem sido amplamente usada em
diversas populacdes adultas, sendo uma medida unidimensional de intensidade da
dor. Ela é uma escala continua composta de uma linha horizontal (HEVA) ou vertical
(VEVA), geralmente com 10 centimetros (100 mm) de comprimento, que possuem
em suas extremidades dois descritores verbais, um para cada sintoma extremo. A
escala visual analégica para dor fornece uma estimativa da intensidade da dor do
paciente.

Este instrumento é facil de administrar, completar e pontuar. O EVA é
utiizado com um papel contendo uma reta com comprimento determinado de
100mm e um lapis e ndo pode ser administrado verbalmente ou por telefone.
Nenhum outro treinamento é necessario além da capacidade de usar uma régua
para medir a distancia e determinar uma pontuagcdao (HAWKER et al., 2011).

Com base na distribuicdo da marcacédo de dor pos-operatéria do paciente a
pontuacdo pode ser nenhuma dor (0-4mm), dor leve (5-44mm), dor moderada (45 —

74mm), e dor intensa (75 — 100mm) (JENSEN et al., 2003).

1.8 ANALISE DE ABERTURA BUCAL

Trismo, edema e dor sdo ocorréncias pos-operatorias que dependem de
varios fatores, principalmente relacionados a dificuldade do procedimento cirdrgico
envolvido (CERQUEIRA et al., 2004). Para que seja possivel analisar a ocorréncia
de trismo e limitacdo de abertura bucal pode ser utilizada uma régua flexivel, envolta
em filme PVC, para que seja possivel manter as questdes de biosseguranca para
cada paciente. A medida se realiza antes do ato operatorio, logo apos o término do
procedimento, apdés o 3° e o 7° dias de pés-operatdrio e € anotado para posterior
avaliacdo da ocorréncia de limitacdo funcional. Para possibilitar a mensuracdo deve
ser solicitado que o paciente execute sua abertura bucal maxima. Neste momento
devera ser medida em milimetros a distancia entre o bordo incisal do incisivo central
superior e o do incisivo central inferior do paciente. Na auséncia de uma ou ambas
as unidades dentarias, a medicdo devera ser realizada utilizando os incisivos laterais
(AGUIAR et al., 2005).



15

2 OBJETIVOS

Comparar dois farmacos para controle de dor pés-operatoria de extracao de
terceiros molares inferiores retidos em um ensaio clinico randomizado de boca

dividida e duplo-cego.

2.1 OBJETIVOS ESPECIFICOS:

a) comparar, através de escala visual de dor, o uso de dois farmacos no pos-
operatério de extracao de terceiros molares inferiores retidos;

b) avaliar a utilizacdo de farmacos resgates durante o uso da terapia analgésica
pos-operatoria,

c) verificar a ocorréncia de efeitos adversos referentes a utilizacdo de cada
medicacao;

d) avaliar quando o paciente se sentiu mais confiante para voltar as atividades
de rotina;

e) avaliar, através de régua flexivel, a abertura bucal no pré-operatério, pés-

operatério imediato e em trés e sete dias.
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3 ARTIGO

ESTUDO COMPARATIVO ENTRE DOIS FARMACOS NO CONTROLE DA DOR POS-
OPERATORIA EM CIRURGIA DE TERCEIRO MOLAR RETIDO: ENSAIO CLINICO
RANDOMIZADO DUPLO CEGO.

COMPARATIVE STUDY BETWEEN TWO DRUGS IN THE CONTROL OF
POSTOPERATIVE PAIN IN THIRD MOLAR SURGERY RETIRED: BLIND DOUBLE
RANDOMIZED CLINICAL TEST.

Brambilla, NV}; Almeida, L?; Freddo, AL3; Corsetti, AC®.

1. Aluna de graduacgao da Faculdade de Odontologia da UFRGS
2. Cirurgido-dentista pela Faculdade de Odontologia da UFRGS
3. Professor(a) adjunto(a) da Faculdade de Odontologia da UFRGS

RESUMO

JUSTIFICATIVA E OBJETIVOS: o adequado controle da dor pOs-operatéria constitui um
desafio entre as especialidades cirurgicas incluindo as da odontologia. Dessa forma o
objetivo do estudo € comparar dois farmacos para controle de dor pds-operatdria de
terceiros molares inferiores retidos em um ensaio clinico randomizado de boca dividida e
duplo-cego.

METODOS: os pacientes foram submetidos a dois procedimentos de remocdo cirlrgica de
terceiros molares inferiores, no total de 15 pacientes, um em cada momento com intervalo
minimo de 21 dias, a ser realizado por um mesmo operador. Nos primeiros dois dias de
cada procedimento foram usados os farmacos de forma randomizada. Também foi entregue
outro frasco identificado contendo a medicacdo resgate. Um frasco corresponde a
Paracetamol 500mg e Codeina 30mg (Paco®) e o outro frasco continha Ibuprofeno 600mg.
Foi utilizado Paracetamol 500mg como medicacdo resgate. A partir do terceiro dia foi
prescrito o uso de colutério antimicrobiano. Foi realizada medicacéo de abertura bucal, pré e
pOs operatéria, e no terceiro e sétimo dia. Apds a realizacdo de cada procedimento foi
entregue uma ficha contendo a escala visual analégica de dor, uma tabela para que fosse
anotada a quantidade de medicacdo padréo e resgate utilizados, um espaco determinado a
descricdo dos efeitos adversos decorrentes da medicacdo e uma lacuna para indicacdo do
dia que se sentiu mais capaz de retornar as atividades de rotina.

RESULTADOS: os pacientes experimentaram dor nos dois primeiros dias pds-operatorios e
nado houve diferenca estatisticamente significante entre a eficacia analgésica da combinacéo
codeina 30mg e paracetamol 500mg com ibuprofeno 600mg, nos diferentes intervalos
medidos. Abertura bucal houve significancia estatistica em comparacao a medida pré e poés-
operatoria do mesmo medicamento, porém nao houve diferenca entre os farmacos testados.
Os dois medicamentos apresentaram efeitos adversos, com predominancia no primeiro dia.
E o retorno as atividades diaria teve predominancia no quarto e quinto dia em ambos as
medicacoes.

CONCLUSAO: o protocolo terapéutico proposto neste estudo ndo demonstrou diferenca
estatistica significante na eficiéncia analgésica da associacédo codeina 30mg e paracetamol
500mg com ibuprofeno 600mg no controle da dor pos exodontia de terceiros molares
inferiores retidos.

Palavras-chaves: Dente serotino. Dor pds-operatoria. Analgésicos. Anti-inflamataorios.
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INTRODUCAO

Na Odontologia, muito frequentemente, se experimenta o fen6meno da dor,
principalmente em situacdes que envolvem manipulacdo de tecidos®.

Desta forma, uma das maiores prioridades de pesquisa clinica na pratica cirtrgica é
o tratamento efetivo da dor pés-operatéria®.

Um dos procedimentos cirargicos mais realizados pelos cirurgibes
bucomaxilofaciais, e cada vez mais presente no dia-a-dia dos clinicos gerais, é a remogéao
cirdrgica de terceiros molares inferiores*>. O controle adequado da dor pés-operatéria € um
grande desafio entre as especialidades cirurgicas, a despeito dos recentes avan¢os das
técnicas de analgesia e dos analgésicos®.

O trauma decorrente do ato cirtrgico odontolégico resulta em alteragdes fisiologicas
e emocionais que, se forem adequadamente controladas melhoram a qualidade de vida no
pds-operatorio, proporcionando maior conforto e reduzindo a morbidade, permitindo ainda
uma rapida recuperacao e retorno antecipado do paciente as suas atividades diarias®2.

Os farmacos mais utilizados na analgesia multimodal para o controle da dor poés-
operatéria em exodontias de terceiros molares inferiores impactados sdo os analgésicos de
acao periférica (ndo-opioides), que sao indicados para o tratamento de dor leve a moderada,
e os analgésicos de acdo central (opioides), que sdo indicados para o tratamento de dor
moderada a intensa’®.

Nas cirurgias bucais, como a de terceiros molares retidos, ocorrem manifestagdes
inflamatérias em 90% dos pacientes. Nesses casos, anti-inflamatérios diminuem a
intensidade e a duracé&o do processo, aliviando dor, edema, hipertermia local e trismo. O
ibuprofeno tem boa aceitabilidade, ocorrendo menos reagdes adversas gastrointestinais que
outros AINEs®. De acordo com estudos epidemioldgicos, o ibuprofeno apresenta baixo risco
gastrico, hepético e de leséo renal em relacdo a outros farmacos da mesma categoria com a
mesma eficacia analgésica®.

Para o tratamento de dores moderadas (dental, esquelética, por lesdo de tecido
moles etc.) ou ndo-responsivas a agentes ndo-opioides utilizados de forma isolada, indica-
se uso oral de associacao de analgésicos nao-opioides (paracetamol, acido acetilsalicilico) e
opioides (codeina, propoxifeno). Esta € a interacdo medicamentosa racional, visto que
combina agentes com sitios e mecanismos de acado diferentes, levando a analgesia maior
do que a possivel com cada farmaco isoladamente®.

Mesmo com 0 avango no tratamento da dor, a dor aguda de moderada a intensa
apoés a realizacdo de remocdes cirargicas de terceiros molares inferiores retidos permanece
sendo um problema a ser resolvido, apesar de muitos farmacos e procedimentos ja terem

sido sugeridos?t?.
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7

Medicacdo resgate € identificada como aquela que pode ser administradas aos
pacientes quando a eficacia dos medicamentos em uso ndo é satisfatéria’?>. Embora a
prescricdo de medicamentos em horario fixo evite grandes flutuagdes no nivel plasmatico do
farmaco e previna picos de dor, a prescricdo deve prever a possibilidade de doses
suplementares do analgésico, para 0 resgate da analgesia quando necessariol. O
paracetamol 500mg € escolhido como medicacdo resgate por produzir analgesia por
atuacao diferente do ibuprofeno. O uso de paracetamol isolado, no caso de medicacdo
resgate, associado a Codeina 30mg e Paracetamol 500mg, tem mostrado eficacia e
seguranca comprovada quando combinado com analgésicos opidides 314,

Algum grau de limitacdo de abertura bucal pds-operatéria € observado na grande
maioria dos pacientes que realizam remogédo do siso inferior incluso; sendo, desta forma,
uma sequela comum a cirurgia de terceiro molar®®,

O objetivo desse estudo € comparar dois farmacos para controle de dor, abertura
bucal, dia de retorno as atividades, utilizacdo de medicacao resgate e reacdes adversas no
pbs-operatoria de terceiros molares inferiores retidos em um ensaio clinico randomizado de

boca dividida e duplo-cego.

METODOLOGIA

Ensaio clinico randomizado controlado, prospectivo, duplo-cego de boca dividida,
aplicado em uma amostra normorreativa, com necessidade de remocgéo cirdrgica dos dois
terceiros molares inferiores e que estejam retidos. Todos os participantes assinaram um
Termo de Consentimento Livre e Esclarecido e um termo de autorizagédo do uso de imagem
autorizando o estudo. O estudo foi aprovado pelo comité de ética na UFRGS pela
Plataforma Brasil no CAAE n. 64623817.0.0000.5347 e numero do parecer 2.302.257.

O estudo foi realizado no bloco cirdrgico da Faculdade de Odontologia da
Universidade Federal do Rio Grande do Sul.

O tamanho da amostra baseou-se em Carvalho (2015), com igual desenho
experimental, onde os autores testaram duas drogas ativas. Visando a diferenca de pelo
menos 1,5 pontos em média na escala de dor no momento de maior dor, esperado entre
48h e 72h, a amostra necessaria para a realizacdo do estudo foi de 14 pacientes com
confianga de 95% e poder de 80%.

A selecdo dos pacientes foi realizada através do setor de triagem da FO UFRGS e
através de cartazes anexados aos murais da FO UFRGS. Foram incluidos no estudo
pacientes com indicacdo de remocdo cirurgica dos dois terceiros molares inferiores retidos
(dentes 38 e 48). Os participantes foram avaliados através de anamnese, exame fisico e foi
solicitado exame imaginologico (radiografia panoramica). Este exame foi custeado pelo
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paciente como ocorre usualmente nos procedimentos realizados nas disciplinas de CTBMF
da FO-UFRGS.

Os critérios de inclusdo foram: elementos com necessidade de remocéao cirurgica
de terceiros molares inferiores retidos bilaterais com grau de retengcdo similares; pacientes
com boa condi¢cao sistémica de saude; e sem comorbidades.

Os critérios de exclusdo foram: pacientes que estavam utilizando alguma
medicacdo que interferisse no mecanismo da dor; que declarassem historico de alergias ou
efeitos adversos impedindo o uso das medicagbes do estudo; pacientes que relatassem
doencas e comorbidades que contraindicassem o tratamento medicamentoso utilizado ou a
realizac&o do procedimento cirdrgico.

Antes da realizacdo do procedimento cirurgico, apés a anestesia e ao final do
procedimento foi aferida a pressao arterial e o pulso cardiaco.

Os procedimentos de remocéo cirurgica dos terceiros molares inferiores retidos
foram realizados por dois cirurgides, anteriormente calibrados pela professora orientadora,
com auxilio de dois assistentes.

As remocg0es cirlrgicas dos terceiros molares inferiores foram realizadas com um
intervalo minimo de 21 dias. Realizou-se a antissepsia extra e intraoral com gaze embebida
em solucdo aquosa de digluconato de clorexidina 0,12%. O procedimento cirdrgico foi
realizado sob anestesia local com Lidocaina a 2% e Epinefrina 1:100.000!. Procedeu-se
entdo a incisao linear com lamina 15 na crista do rebordo alveolar, seguindo intrasulcular até
a mesial do segundo molar, finalizando com uma incisédo relaxante, incluindo a papila
interproximal do elemento segundo molar, até fundo de sulco, caracterizando uma inciséo
em L aberto. A ostectomia foi realizada com broca esférica sob constante irrigacéo de agua
destilada, realizando-se odontoseccdo conforme necessidade. Apos a remogao cirdrgica a
sintese foi realizada com fio de seda 4-0.

Os participantes foram informados dos cuidados pdés-operatorios, sendo também
entregue por escrito, e foi realizada a entrega de analgésicos para controle da dor, sem
custos para o pacientes. O farmaco foi entregue em um frasco sem nome/identificacao
(apenas uma letra). Este deveria ser utilizado nos primeiros dois dias. Para o procedimento
que foi realizado apés 21 dias, foi entregue outro frasco idéntico, contendo o farmaco ndo
utilizado na primeira cirurgia com as mesmas orientacées. Nos dois momentos foi entregue
um frasco identificado como medicagao resgate. A ordem de uso das medicagdes se deu
por sorteio, caracterizando a randomizagdo do estudo. A colocacdo dos farmacos nos

frascos foi realizada por uma terceira pessoa, caracterizando o estudo duplo cego.

! Estrada do Guerengué, 2059 - Taquara, Rio de Janeiro - RJ
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Um frasco com a letra A continha Codeina 30mg e Paracetamol 500mg (PACO®)?,
administrado de seis em seis horas, sendo utilizado nos dois primeiros dias. No outro frasco
com a letra B continha Ibuprofeno 600mg sendo utilizado de seis em seis horas nos dois
primeiros dias. Caso ap6s a administracdo dos farmacos o paciente sentisse dor, foi
orientado a utilizar como medicacdo resgate Paracetamol 500mg, até de seis em seis horas.
Além da utilizac&o destas medicacdes fixas nas primeiras 48 horas foi prescrito para uso a
partir do segundo dia de colutério de solugdo aquosa de digluconato de clorexidina 0,12%,
duas vezes ao dia por sete dias. Ao final do procedimento foi preenchida a parte referente
ao transoperatorio, considerando-se o grau de dificuldade cirurgica, sendo anotado o tempo
cirdrgico, a presenca de retalho, ostectomia e odontoseccao.

Apds a realizagdo de cada procedimento foi entregue uma ficha contendo a escala
visual analégica (EVA), que foi devidamente explicada verbalmente ao fim da cirurgia e
contendo uma explanacéo por escrito no cabecalho da escala. Esta escala foi preenchida
imediatamente apds o término da remocé&o cirdrgica e nos tempos de 2h, 24h, 48h, trés,
quatro e sete dias.

A ficha que foi entregue com a EVA também tinha um espaco especifico para
anotacao da letra referente ao farmaco que estava sendo utilizado, o nimero de
comprimidos ingeridos, tanto da medicagao principal quanto da medicacdo resgate. Desta
forma também foi possivel contabilizar a quantidade de comprimidos utilizados de cada
farmaco. Também continha um espaco determinado para anotacdo das reacdes adversas e
para responder qual o dia que se sentiu mais confiante para voltar as atividades de rotina.

O paciente retornou para avaliagdo e remocao de suturas depois de decorridos sete
dias do procedimento cirdrgico, quando era recolhida a EVA.

Os pacientes foram fotografados através de maquina profissional (Canon® EOS
Rebel T5i) no pré-operatério, no poés-operatorio imediato e em trés e sete dias pos-
operatorios. Foi realizada uma andlise descritiva comparativa de ambos lados, por um
cirurgido bucomaxilofacial.

Foi medida a abertura bucal através de uma régua flexivel, envolta em filme PVC,
no pré-operatério, no pés-operatédrio imediato, e no terceiro e sétimo dias pds-operatérios.
Foi medida em milimetros a distancia entre o bordo incisal do incisivo central superior € o do
incisivo central inferior do paciente.

A tabulac&o e analise dos dados foram feitas com auxilio do software Excel.
A descri¢cao dos dados foi feita através de médias e desvio padrdo para variaveis numéricas
e tabulacdo de frequéncias para variaveis categoricas. A comparagao entre os resultados da

EVA, dias de retorno e abertura de boca entre as medicacGes foram testadas a partir do

2 EUROFARMA. R. Prof. Sarmento Barata, 360 - Navegantes, Porto Alegre - RS,
90240-640
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teste de Wilcoxon para amostras pareadas devido ao pequeno tamanho amostral e
distribuicdo assimétrica para a maioria das variaveis. Para a andlise estatistica foi utilizado o
software R.

O custeio do exame imaginologico foi de responsabilidade dos pacientes que
aceitaram participar do estudo, conforme expresso no TCLE. O financiamento do farmaco
PACO® (associacdo de paracetamol 500g e codeina 30mg) foi por meio de doacao
proveniente da empresa farmacéutica Eurofarma3. Os demais farmacos utilizados nesta
pesquisa foram fornecidos por recursos dos pesquisadores envolvidos. Nao foi necessario

financiamento de recursos.

RESULTADOS

Populagéo

A gquantidade de pacientes elegiveis para inclusdo no estudo foram de 15 e tiveram
em meédia 21 anos de idade e a necessidade de remog¢ao dos terceiros molares inferiores
retidos, sendo 60% do sexo feminino e 40% masculino.

Analise das reacdes adversas das medicacfes

Houve relatos de reagdes adversas no uso das medicagdes empregadas no estudo.
No uso da medicacao PACO® foram relatados pelos pacientes: tontura, hipotensdo, nausea,
vOmito, sonoléncia, fraqueza muscular, prurido, alergia, euforia, febre baixa, coceira,
constipacéo e arritmia. Com predominancia no primeiro dia de sonoléncia, tontura e nausea;
no segundo, sonoléncia (tabela 1).

Tabela 1. Rea¢cdes adversas a medicacao PACO®.

10 g Tontura, hipotensdo, nausea, vomito, sonoléncia, fraqueza muscular, prurido,
ia _
alergia

00 g Tontura, hipotenséo, nausea, vomito, sonoléncia, prurido, alergia, coceira,
ia _ _
euforia, febre baixa

No uso do ibuprofeno, os relatos foram: tontura, hipotenséo, fraqueza muscular,
nausea, vOmito, sonoléncia, prurido, formigamento e arritmia. No primeiro dia tivemos
predominancia de sonoléncia, tontura e hipotensédo; no segundo dia, tontura, sonoléncia e
nausea (tabela 2).

Houve um relato de formigamento parcial do labio, provavelmente reacionado a

extracdo dentaria e ndo ao uso dos farmacos. Este participante ndo foi excluido do estudo,
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por ter usado medicacado resgate, significando que apesar da parestesia aparente, teve dor
pbs-operatoria ainda assim.

Tabela 2. Reacdes adversas medicacgao ibuprofeno.

10 dia Tontura, hipotenséo, sonoléncia, fraqueza muscular, prurido, alergia,
formigamento, arritmia.
2 dia Tontura, hipotens&o, nausea, vomito, sonoléncia, fraqueza muscular,
formigamento

Analise do retorno as atividades.

Foi observado maior porcentagem no retorno de pacientes as atividades no terceiro e
guarto dias, como pode ser observado na tabela 3. Nestes dias, 46,6% dos participantes
gue utilizaram PACO® e 53,3% ibuprofeno haviam retornado as suas atividades.

No entanto, a comparacéo (teste de Wilcoxon) entre os dias de retorno de cada

medica¢do mostrou que ndo houve diferencas estatisticamente significantes (p > 0,05).

Tabela 3. Analise do retorno as atividades (numero de pacientes).

nao

Medicac&o | 1°dia|2° dia | 3° dia|4° dia|5° dia| 6° dia | 7° dia néo apto
respondeu

PACO® 0 1 5 2 3 2 1 0

Ibuprofeno |0 1 4 4 0 2 2 2 0

Andlise do tempo média das cirurgias:
O tempo de cirurgia foi regular, o que caracteriza a calibragem dos cirurgides. Além
disso, foi possivel observar que o tempo médio necessario para a cirurgia ficou em 50

minutos.

Analise abertura de boca:

Para abertura de boca obtivemos resultados estatisticamente significantes (Wilcoxon,
p< 0,05) na comparacado entre abertura pré e pos-operatéria entre 0 mesmo grupo, como
demonstra a tabela 4. Porém ndao significante quanto & comparacao entre os farmacos em
nenhum dos periodos (Wilcoxon, p> 0,05). A abertura bucal pés-operatéria diminuiu, sendo

esperado este resultado.
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Andlise da dor:

Na tabela 4 é possivel observar que os niveis de dor permaneceram, em média,
menores que o score 3 da escala visual analdgica (EVA), para os dois tratamentos e durante
todos os periodos, mostrando, assim, a eficacia dos dois farmacos. Observamos um
aumento da dor, nos dois grupos, no segundo dia. A comparacado entre os dois grupos de
farmaco se mostrou estatisticamente nao significativa (Wilcoxon, p> 0,05).

Tabela 4. Média da abertura de boca e da escala analégica de dor.

n (%) Ibuprofeno PACO® p-valor
(média+dp) (médiaz+ dp)
Abertura de boca
Pré 4.79 £0.70 471 £0.58 0.4504
Pds 4.30 £0.87 437 +£0.73 0.7979
0.03255 0.0323
Dor
Imediata 2.07 £0.96 1.53+0.64 0.1048
2h dp 2.67 +£1.05 2.47+0.74 0.5032
24h 2.13+0.74 2.07 +£0.46  0.8501
48h 2.0+£0.75 193+£059 0.7768
3d 2.13 +£1.06 1.93 £0.59 0.627
4f 1.93 +1.03 167 £0.62 0.4541
7d 1.67 +0.62 1.4+ 051 0.1294

Analise de medicacédo resgate:

Os resultados da utilizacdo da medicacdo resgate, para comparacéo entre os dois
farmacos, ndo apresentou diferenca significativa estatisticamente (Wilcoxon, p> 0,05), como
pode ser visto na tabela 5. Entretanto nos dois primeiros dias com uso da medicagao
PACO® 93% dos participantes necessitaram desta, enquanto com o uso de ibuprofeno
somente 53% utilizaram.

Tabela 5. Quantidade de medicacdo resgate diaria utilizada no total (nUmero de

comprimidos).

Dia | PACO® | lbuprofeno| p-valor
1° 18 10 0.08572
2° 18 12 0.4019
3° 19 20 1
40 10 19 0.2785
7° 6 7 0.8302




24

DISCUSSAO

Neste estudo, os pacientes experimentaram dor pés-operatéria apds extracdo dos
terceiros molares inferiores retidos, conforme descrito por Pimenta et al., em 2001.

O desconforto pés-operatorio destas cirurgias deve ser aliviados, sendo assim, este
estudo buscou encontrar a melhor combinag¢do analgésica, no que concorda o autor Junio,
em 2012 e Sener et al.,, em 2008. Segundo Todorovic, em 2016, o controle da dor nestas
cirurgias permanece sendo um desafio.

Os farmacos utilizados nesta pesquisa foram o Ibuprofeno (analgésico de acéo
periférica (ndo-opioides) e o PACO® (analgésico opioide), sendo os mais indicados para o
tratamento da dor moderada a intensa, segundo Moore et al., 2011 e Bailey et al., 2014. Os
resultados mostraram eficacia com o uso destas medicacdes. O uso tanto do Ibuprofeno
guando do PACO® é bem indicado em estudos anteriores®.

Na cirurgia de terceiros molares retidos ocorrem manifestacfes inflamatérias em
90% dos pacientes e anti-inflamatorios séo indicados por diminuirem a intensidade da dor e
a duracdo do processo, aliviando dor, edema, hipertermia local e trismo®. Porém, este
estudo mostrou que a eficacia do anti-inflamatério utilizado néo foi superior a da associa¢ao
opioide com relacéo a dor, edema e trismo.

Os dois farmacos estudados tiveram reagfes adversas, principalmente no primeiro
dia. Sendo assim, apesar dos beneficios inegaveis no controle da dor e edema, ainda assim
devemos considerar que tanto o ibuprofeno quanto o PACO® tem reac¢fes adversas, no que
concordamos com os autores Wannmacher e Ferreira (2007).

Segundo Pimenta et al., 2001, realizar a prescricdo de medicamentos em horario fixo
evita grandes flutuagcdes no nivel plasmatico do farmaco e previne picos de dor, mesmo
assim a prescricao de doses suplementares do analgésico (SN) sdo indispensaveis, o que
concorda com nosso estudo, do qual 93% dos participantes necessitaram da utilizacdo do
resgate no uso do PACO® enquanto 53% quando usaram ibuprofeno, sugerindo uma
necessidade maior de medicacao resgate quando utilizado PACO®.

Segundo Pimenta et al. (2001) e Junio (2012), o controle adequado da dor melhora
a qualidade de vida no pdés-operatério, permitindo uma rapida recuperacao e retorno
antecipado do paciente as suas atividades diarias, concordando com nosso estudo que
apresenta resultados semelhantes quanto a dor entre os dois farmacos e consequentemente
também com o retorno as atividades, demonstrando assim a eficacia semelhante das duas
medicacgoes.

O estudo de Aguiar et al., em 2005, comprova que algum grau de limitacdo de
abertura bucal pés-operatéria é observado em pacientes que realizam remocao do Siso
inferior incluso; o que concorda com nosso estudo que apresenta como significante
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estatistcamente a reducdo de abertura bucal no pds-operatério imediato, mas a
comparacéao entre as medicagdes n&o expde como significante.
A média de tempo das cirurgias se manteve constante entre todas as cirurgias,

realizadas por dois diferentes cirurgides, o que comprova a calibracdo realizada.

CONCLUSAO

O presente estudo indicou que o tratamento com associa¢cédo de paracetamol 500mg
+ codeina 30mg, comparado ao ibuprofeno, para controle de dor pdés-operatéria na remoc¢ao
de terceiro molar inferior retido, apresentou eficacia clinica semelhante. A abertura bucal e
retorno as atividades também ndo apresentaram diferenca clinica relevante entre os
farmacos usados no estudo.
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4 CONSIDERACOES FINAIS

O presente estudo teve como objetivo comparar duas medicacdes para dor na
exodontia de terceiro molar inferior incluso. Como resultado ndo obteve diferenca
estatisticamente entre os dois farmacos sobre dor, edema, abertura e reacdes
adversas, mesmo havendo uma tendéncia de uso maior de medicagdo resgate com
a utilizacdo de PACO® e também de maior quantidade de reagGes adversas desse
farmaco, porém apresenta como limitacdo a necessidade da correta administracdo
medicamentosa pelo paciente diante da prescricdo. Além disso, mais estudos séo

necessarios nesta area.
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APENDICE A — Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

N° do projeto GPPG ou CAAE
Titulo do Projeto: ESTUDO COMPARATIVO ENTRE DOIS FARMACOS NO
CONTROLE DA DOR POS-OPERATORIA EM CIRURGIA DE TERCEIRO MOLAR
RETIDO: ENSAIO CLINICO RANDOMIZADO DUPLO CEGO

Coordenacao: Professora Doutora Adriana Corsetti

Vocé estd sendo convidado a participar de uma pesquisa cujo objetivo é
comparar dois farmacos para controle de dor pdés-operatoria de terceiros molares
inferiores retidos. Esta pesquisa esta sendo realizada no Ambulatério e Bloco
Cirargico da Cirurgia e Traumatologia Buco-maxilo-faciais da Faculdade de
Odontologia da Universidade Federal do Rio Grande do Sul.

Se vocé aceitar participar da pesquisa, os procedimentos envolvidos em sua
participacdo sao 0s seguintes: vocé sera submetido a remocao cirdrgica dos
terceiros molares (sisos) inferiores. Previamente a cirurgia sera realizada avaliacao
do historico meédico/odontolégico, anamnese e afericdo de sinais vitais. A cirurgia
serd realizada com anestesia local sendo realizado em dois momentos, em um
primeiro momento serd realizado um terceiro molar inferior e apos 21 dias sera
realizado o outro terceiro molar inferior. Apds o procedimento serdo feitas
orientacbes pos-operatérias e prescrito um farmaco, que poderd ser lbuprofeno
600mg ou a associacdo de paracetamol 500mg mais codeina 30mg (PACO®?3), sera
prescrito um destes farmacos em um momento cirdrgico e outro na segunda
intervencdo, sera utilizado como medicacao resgate, ou seja, quando apés utilizar a
medicacdo indicada o paciente continuar sentindo dor, paracetamol 500mg.
Radiografias panoramicas serdo solicitados para avaliagdo do posicionamento e

planejamento do procedimento cirdrgico.

3 R. Prof. Sarmento Barata, 360 - Navegantes, Porto Alegre - RS, 90240-640
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Os possiveis riscos ou desconfortos decorrentes da participagdo na
pesquisa sdo: Decorrentes do procedimento cirdrgico: parestesia temporaria ou
permanente (perda de sensibilidade/ sensacdo de dorméncia); Lesdes aos tecidos
adjacentes; edema poés-operatorio (inchaco local); diminuicio de amplitude de
abertura bucal (diminuicdo da abertura bucal); Fratura mandibular, Possibilidade de
necessidade de endodontia (tratamento de canal) dos dentes adjacentes, Infeccdes;
necessidade de reintervencdo cirlrgica. Decorrentes dos farmacos: paracetamol:
Rash cutaneo, febre, lesdes bucais (raras); asma em pacientes suscetiveis;
neutrocitopenia, trombocitopenia, pancitomenia (raras); hepatotoxicidade (em
hiperdosagens). Ibuprofeno: As reacdes adversas mais comuns sao de origem
gastrintestinal (ndusea, vomito, dor epigastrica, desconforto abdominal, diarreia,
constipacdo intestinal). Podem ocorrer também reacdes de hipersensibilidade,
ambliopia toxica, elevacdo significativa da transaminase no soro, retencdo de
liquidos, edema, inibicAo da agregacdo plaquetaria, linfopenia, anemia hemolitica,
granulocitose, trombocitopenia, tontura, ‘rash’ cutaneo, depressdo, insbnia e
insuficiéncia renal em pacientes desidratados. Associacdo de paracetamol e
codeina: tontura, sedacado, nausea e vomito. Também pode ocorrer em raros casos:
euforia, disforia, constipagdo e prurido. Alguns desses efeitos colaterais podem ser
aliviados se o paciente permanecer deitado. Do preenchimento da escala visual
analogica de dor: tempo para marcacao da escala nos horarios determinados

Os possiveis beneficios decorrentes da participacdo na pesquisa sao: A
realizacdo dos procedimentos cirdrgicos de forma gratuita, desde que tenham
indicacéo clara de remocéo cirargica (extrair). O uso de medicacdes, apds a cirurgia,
fornecidas pela pesquisa sem custos. Contribuicdo para o aumento do conhecimento
sobre o0 assunto que esta sendo estudado, podendo beneficiar futuros pacientes.

Sua participacdo na pesquisa € totalmente voluntaria, ou seja, ndo é
obrigatéria. Caso vocé decida ndo participar, ou ainda, desistir de participar e retirar
seu consentimento, ndo havera nenhum prejuizo ao atendimento que vocé recebe

Ou possa vir a receber na instituic&o.
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Estd previsto o pagamento apenas do exame imaginologico, ndo havendo
custos com respeito ao procedimento cirdrgico e aos farmacos que serao prescritos
(receitados) ap0s a cirurgia.

Caso ocorra alguma intercorréncia ou dano, resultante de sua participacao
na pesquisa, vocé receberd todo o atendimento necesséario, sem nenhum custo
pessoal.

Os dados coletados durante a pesquisa serdo sempre tratados
confidencialmente. Os resultados serdo apresentados de forma conjunta, sem a
identificacdo dos participantes, ou seja, 0 seu nome ndo aparecera na publicacao
dos resultados.

Caso vocé tenha duvidas, podera entrar em contato com o pesquisador
responsavel Adriana Corsetti, pelo telefone (51)99972-5227, com a pesquisadora
Nathalia Vianna Brambila, pelo telefone (51) 99221-6897, ou com o Comité de Etica
em Pesquisa da Faculdade de Odontologia da Universidade Federal do Rio Grande
do Sul.

CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Declaro ter lido e compreendido integralmente as informacdes acima
apresentadas antes de assinar este termo de consentimento. Foi-me dada ampla
oportunidade de fazer perguntas, esclarecendo plenamente minhas dividas. Assim,
eu, de forma livre e esclarecida, concordo em participar voluntariamente desta

pesquisa.

Porto Alegre, de de 20 .

Nome do patrticipante da pesquisa RG

Assinatura
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Nome do pesquisador que aplicou o Termo Assinatura
ATENCAO
o Este termo de consentimento sera impresso em duas copias, sendo uma de

propriedade do participante da pesquisa e a outra de propriedade dos participantes
da pesquisa.
o A sua participacdo em qualquer tipo de pesquisa € voluntaria. Em caso de
divida quanto aos seus direitos, o(a) Sr(a) pode entrar em contato com o Comité de
Etica em Pesquisa da UFRGS pelo telefone (51) 3308.3738.

Agradecemos a sua autorizagdo e colocamo-nos a disposicdo para

esclarecimentos adicionais.



35

APENDICE B — Termo de Autorizacdo de Uso de Imagem

EU 1 CPF 1

RG , depois de conhecer e entender os objetivos, procedimentos

metodoldgicos, riscos e beneficios da pesquisa, bem como de estar ciente da
necessidade do uso de minha imagem e informacdes pessoais, especificados no
Termo de Consentimento Livre e Esclarecido (TCLE), AUTORIZO, através do
presente termo, os pesquisadores Prof. Dra. Adriana Corsetti e Ac. Nathalia
Vianna Brambila do projeto de pesquisa intitulado “ESTUDO COMPARATIVO
ENTRE DOIS FARMACOS NO CONTROLE DA DOR POS-OPERATORIA EM
CIRURGIA DE TERCEIRO MOLAR RETIDO: ENSAIO CLINICO RANDOMIZADO
DUPLO CEGO” a realizar as fotos que se fagam necessarias e/ou a colher meu
depoimento sem quaisquer 6nus financeiros a nenhuma das partes.

Ao mesmo tempo, libero a utilizagdo destas fotos e/ou depoimentos para fins
cientificos e de estudos (livros, artigos, slides e transparéncias), em favor dos
pesquisadores da pesquisa, acima especificados, obedecendo ao que esta previsto
nas Leis que resguardam os direitos das criancas e adolescentes (Estatuto da
Crianca e do Adolescente — ECA, Lei N.°2 8.069/ 1990), dos idosos (Estatuto do
Idoso, Lei N.° 10.741/2003) e das pessoas com deficiéncia (Decreto N° 3.298/1999,
alterado pelo Decreto N° 5.296/2004).

Porto Alegre, _ de de 20

Participante da pesquisa Pesquisador responsavel pelo projeto
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APENDICE C - Ficha De Identificagdo, Anamnese E Descrigc&o Cirtrgica
(Transoperatdria e POs-Operatoria)

TITULO: ESTUDO COMPARATIVO ENTRE DOIS FARMACOS NO CONTROLE
DA DOR POS-OPERATORIA EM CIRURGIA DE TERCEIRO MOLAR RETIDO:
ENSAIO CLINICO RANDOMIZADO DUPLO CEGO

PACIENTE NUMERO: __ CIRURGIA: ( ) Primeira () Segunda
GRUPO FARMACO: ( )A ()B

DADOS DE IDENTIFICACAO

N0 0 0 =S CICIRG: ..o
Dt. Nasc: ....... [oid...... Sexo: .......... Cor: .o Est. Civ.l e Profisso: ..................
ENG: e Cidade: .......c.cccocveens UF: .....
CEP: i Fone: ......cccc ENCam. POrI: ...
RSP, i Gr. Parent. .............. CIC/IRG: ..o

ANAMNESE

01. J& teve hemorragia? (S) (N) .eeeoeeeoiiereiiee ettt eeeae e sne sneee e
(O e Yo Tt S () N () NPT
03. Teve febre reUMALICA? (S) (N) .vveeiieeeiiee e ee e e ebee e srae srreeesnnee e eeenneeas
04. Sofreu distlrbio cardiovascular? (S) (N) ...ccocveeeiieeiir e s
05. Sofreu de gastrite ou UICEra?(S) (N) ..eeeoueeeiiieeiiie i sree e
06. E diabético ou tem diabéticos na familia? (S) (N) .....ocveeevieirierieeseee e s enanas
07. JA dESMAIOU? (S) (N) 1oeieeeieeeiiie e et e et e e e e e et e e e e e st e e e e esabeeeeee e seeesssseeee sreeeesasnes sn
08. Esta tomando algum medicamento? (S) (N) ....c.eoieeoeriieeie e e
09. Ja teve alguma doenca ou foi operado nos ultimos 05 anos? (S) (N) ..cccccevvveeriieriiieeninen.

Data: / / Assinatura do pac./resp.

EXAME FISICO
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EXAMES COMPLEMENTARES

INTERVENCAO CIRURGICA

Procedimento PrOPOSTO: ......coii it ee e e e e e e e e e e e e s e e sren e e e e e e aaban aaeeeeanaanen aeeeaaan
Data: ....... [oi...... Cirurgi@o: ......cceeeveveeeeeiiieee e ASSISTENLE: ...
TS (=2 T RSO SR
ANESEESICO : .oviiiiieiiiee e VasoCOoNStritor: ......ccoceeeviveeeiiieeeen, N° tubetes..........
Pressao (PA) pré-operatoria: ...........ccecvveeeeviveeeeeinnennn. Pulso (P) pré-operatorio. ..................
PA transoperatoria: .........ccccceeveveeeiieeesiveeesneeesnnns P transoperatorio:........cccocveevvveeiiieesinenenns
PA pOS-0peratoria: .........cccoeveerieeerieeeenieeenen P POS-0PEratorio: .........ccovueeerieeeiiieeeieee e
Horario de inicio da anestesia: ..........ccccceevueeennee. Horario de Inicio da cirurgia: ..........cccecueee.
Horario de término da cirurgia: .........cccccoevvveeeevciveee e,

[a]e[ToF=Tot=To o (o} o] g ot 1o |1 g U= o] (o SRS
Intercorréncia no transoperatorio: () Ausente () PreSente ........cccocceieeieeeien e enee e

Classificacdo do procedimento:

() RetalNO. DESCIIGAD: ....ciiuieieeiiiiiie ettt e sttt bb e e st e e e st e e e s ebbeeee e seeeen
() Ostectomia

() Odontoseccéo

(@ 01T = V7= Todo =S PSSR

Distancia em milimetros entre o bordo incisal do ICS e o bordo incisal do ICI (em caso
de auséncia utilizar dente adjacente): Pré-operatorio: mm P&s-operatorio:

mm Apoés 3 dias: mm  Apos 7 dias: mm
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APENDICE D - Orienta¢des Pos-Operatorias

Paciente:

PESQUISA: ESTUDO COMPARATIVO ENTRE DOIS FARMACOS NO | Retornoem:
CONTROLE DA DOR POS-OPERATORIA EM CIRURGIA DE TERCEIRO

MOLAR RETIDO: ENSAIO CLINICO RANDOMIZADO DUPLO CEGO. Local:

1) DO MOMENTO DA CIRURGIA ATE 24H APOS (1°dia) :
1.1 N3o faca bochechos/n3o lave a boca;
1.2 Mantenha-se em repouso absoluto com a cabe¢a apoiada em dois travesseiros;
1.3 Aplique bolsa de gelo na face, sobre o lado operado, por 30 min a cada 2h;
1.4 Tome somente alimentag¢do liquida/pastosa, fria/gelada. Ex.: suco, gelatina, sorvete, fruta
esmagada;
1.5 Ndo tome leite ou derivados do mesmo (excegdo sorvete);
1.6 Siga corretamente a medicagdo prescrita (em anexo). Ndo substitua nenhum medicamento nem
sua

dosagem sem consultar previamente a pesquisadora;
1.7 Neste dia, ndo exerca atividades queexijam raciocinio e concentracio (estudantil/profissional,
assinar cheques/documentos) ou atividades motoras (dirigir veiculo ou similar, por exemplo).
Solicite acompanhamento familiar para o deslocamento apds a intervengdo cirurgica.

2) 24h APOS A CIRURGIA ATE 48h APOS (2° dia) :

2.1 Iniciea lavagem da boca;

2.2 Ndo completada a medicagdo receitada, prossiga com as doses;
2.3 Pode ser iniciada a alimentagdo de derivados do leite;

2.4 Siga a alimentacgdo liquida ou pastosa, levemente aquecida.

3) A PARTIR DE 48h APOS A CIRURGIA (3° dia em diante) :

3.1 Escove normalmente os dentes. Higienize bem o local operado;
3.2 Passe a ingerir alimentos progressivamente aquecidos e espessado conforme tolerancia.

OBSERVACOES IMPORTANTES:

a) Nao tome nenhum medicamento sem estar rigorosamente indicado. Suspenda alcool e/ou
fumo;

b) Mantenha-se em repouso absoluto nas primeiras 24h;

c) Nao se exponha ao sol ou a calor excessivo por 45 dias pos-operatorios;

d) N&o pratique esportes ou exercicios fisicos por 21 dias pds-operatérios;

e) A inflamagcdo poés-operatéria é perfeitamente normal, pois é a defesa natural do
organismo. A colocacéo de gelo nas primeiras 24h é decisiva para auxiliar no seu controle.
E normal que ela aconteca por varios dias, dependendo da manipulagdo durante o ato
cirargico e da gravidade da intervencgao;

f) Manchas arroxeadas na pele poderdo surgir (resultado da sufusdo de sangue na regido
operada);

g) Pequeno sangramento € normal nas primeiras 24h ndo devendo constituir-se motivo de
preocupacdo. Evite cuspir, pois impossibilita a formacdo de coagulo que inicia a
cicatrizagcdo. Caso o0 sangramento seja grande fagca um rolo de gaze (n&o use algodéo) e
coloque-o sobre a regido operada, mordendo-o com forga. Mantenha-o sob presséo por 15
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min. Coloque bolsa com gelo sobre a face no lado do sangramento. Fiqgue na cama com a

cabeca sobre 2 travesseiros;
h) Em caso de dor intensa, sangramento excessivo, febre (acima de 38°C), calafrios ou

vOmito, ligue para o telefone abaixo:
j) Observacoes:

Pesquisadores: Nathalia Vianna Brambila (51) 99221-6907
Adriana Corsetti (51) 99972-5227
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APENDICE E - Descri¢do Pos-Cirargica E Escala Visual Analdgica De Dor.

Nome do paciente: Idade:

Data: N° do dente: Frasco entregue:

Quantifigue a dor que vocé sente no momento, em uma escala de 0 a 10, na qual a
nota zero corresponde a nenhuma dor e a nota 10 corresponde a maxima dor que
VOCE ja sentiu.

Identifique no quadro o consumo de analgésicos durante o pds-operatério.

1. Imediatamente apds o procedimento cirdrgico
Sem Maxima
dor dor
2. 02 (duas) horas ap6s o término da cirurgia:
Sem Méaxima
dor dor
3. 24 (vinte e quatro) horas ap6s o término da cirurgia:
Sem Maxima
dor dor

Numero de analgésicos consumidos durante todo o dia:

HORA

FRASCO

N° DE COMPRIMIDOS




4. 48 (quarenta e oito) horas apos o término da cirurgia:
Sem Maxima
dor dor

NUumero de analgésicos consumidos durante todo o dia:
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HORA

FRASCO

N° DE COMPRIMIDOS

5. 3 dias apo6s o término da cirurgia:
Sem Maxima
dor dor

Numero de analgésicos consumidos durante todo o dia:

HORA

FRASCO

N° DE COMPRIMIDOS

6. 4 dias apoés o término da cirurgia:
Sem Maxima
dor dor

Numero de analgésicos consumidos durante todo o dia:

HORA

FRASCO
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N° DE COMPRIMIDOS

7. 7 dias ap0Os o término da cirurgia:
Sem Maxima
dor dor

Numero de analgésicos consumidos durante todo o dia:

HORA

FRASCO

N° DE COMPRIMIDOS

8. Marque com a letra “X” a presenga de alguma reacéo adversa durante

0 pos-operatorio de 7 dias.

Reagdes Adversas/dia

10
dia

20
dia

30
dia

40 50
dia dia

60

dia

70
dia

Tontura (tonteira)

Nausea (vontade de vomitar)

Vomito

Hipotensao (presséo baixa)

Sonoléncia

Flacidez (fraqueza muscular)

Depressédo respiratéria (diminuicdo

da frequéncia respiratoria)

Arritmia  (alteragdo do ritmo do

coracao)

Euforia (agitacao)

Constipacéo (intestino preso)

Prurido (coceira)

Outros: qual(is)?




9.

rotina?
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Qual o dia que se sentiu mais confiante para voltar as atividades de

Participante da pesquisa Pesquisador responsavel pelo projeto



APENDICE F — Aceite do Comité de Etica — Plataforma Brasil

PARECER CONSUBSTANCIADO DO CEP

DADOS DO PROJETO DE PESQUISA

Titulo da Pesquisa: ESTUDO COMPARATIVO ENTRE DOIS FARMACOS NO CONTROLE DA
DOR POS- OPERATORIA EM CIRURGIA DE TERCEIRO MOLAR RETIDO: ENSAIO CLINICO
RANDOMIZADO DUPLO CEGO

Pesquisador: Adriana Corsetti

Area Temaética:
Versao: 4

CAAE: 64623817.0.0000.5347
Instituicdo Proponente: Faculdade de Odontologia

Patrocinador Principal: Financiamento Préprio

DADOS DO PARECER

NUmero do Parecer: 2.302.257

Apresentacdo do Projeto:

Trabalho de Conclusdo de Curso

Dentes nao irrompidos sdo aqueles que ndo migram de sua localizagdo intradéssea até
sua posicdo funcional na cavidade oral, sendo os terceiros molares 0s que mais apresentam
retencdo. A remogd&o cirlrgica de terceiros molares inferiores é ainda muitas vezes acompanhada
de dor pés-operatéria, independentemente da dificuldade do proprio procedimento. Os farmacos
mais utilizados na analgesia multimodal para o controle da dor pés-operatéria em remocdes
cirdrgicas de terceiros molares inferiores impactados s@o os analgésicos de agdo periférica (ndo-
opioides), que sao indicados para o tratamento de dor leve a moderada, e os analgésicos de
acado central (opioides), que sé&o indicados para o tratamento de dor moderada a intensa.
Medicacdo resgate sdo medicamentos identificados no protocolo como aqueles que podem ser
administrados aos pacientes quando a eficacia dos medicamentos experimentais ndo é
satisfatéria, ou para gerenciar uma situacdo de emergéncia. O objetivo do projeto € comparar
dois farmacos para controle de dor pds-operatdria de terceiros molares inferiores inclusos em um
ensaio clinico randomizado de boca dividida e duplo-cego. O estudo é um ensaio clinico
randomizado controlado, prospectivo, duplo-cego em boca dividida aplicado em uma amostra
normorreativos, com necessidade de remocédo cirdrgica dos dois terceiros molares inferiores e
gue estejam impactados. A selecdo de pacientes adotada serd por conveniéncia a amostra
necessaria para a realizacdo do estudo foi de 14 pacientes com confianca de 95% e poder de
80%. Em um primeiro momento sera realizado a remogdo cirdrgica de um terceiro molar inferior

e apés um intenalo minimo de 21 dias sera realizado a remoc&o cirdrgica do outro terceiro molar
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inferior. O individuo sera informado dos cuidados pés-operatérios, sendo também entregue por
escrito, e sera realizada a entrega de analgésicos para controle da dor. Nos primeiros dois dias
dewerdo ser usados o farmaco que sera entregue em um frasco que ndo contera o
nome/identificagcdo do farmaco, apenas uma letra que corresponder4d ao farmaco randomizado
para o procedimento.

Para o procedimento que sera realizado apdés o minimo de 21 dias, serd entregue
outro frasco idéntico, contendo o farmaco randomizado para a segunda remocéao cirlrgica,
alterando apenas a letra correspondente ao farmaco. Nos dois momentos (cirurgia 1 e
cirurgia 2) serda entregue outro frasco identificado contendo a medicagdo resgate,
devidamente identificado. Nos frascos experimentais, um frasco correspondera a Paracetamol
500mg e Codeina 30mg (PACO®)2, que dewera ser administrado de seis em seis horas, a ser
utilizado nos 2 primeiros dias, e 0 outro frasco contarad com Ibuprofeno 600mg a ser utilizado de
seis em seis horas nos 2 primeiros dias. Caso apds a administracdo dos farmacos o paciente
sinta dor moderada a forte, serd orientado a utilizar como medicacdo resgate Paracetamol
500mg, de até seis em seis horas. Além da utilizacdo destas medicag¢des fixas nas primeiras 48
horas serd prescrito para uso a partir do segundo dia de colutério antimicrobiano (Solugéo

aquosa de digluconato de clorexidina 0,12%, duas vezes ao dia por sete dias).

Ao final do procedimento serd preenchida a parte referente ao transoperatério onde
serd considerado o grau de dificuldade cirdrgica. Também sera entregue uma ficha contendo a
escala visual analégica. Os pacientes serdo fotografados através de maquina profissional no pré-
operatorio, no pos-operatério imediato e em 3 e 7 dias. Nestes mesmos momentos, sera medida

a abertura bucal (régua milimetrada).

Objetivo da Pesquisa:
- comparar, através de escala visual de dor, 0 uso de dois fArmacos no pos-operatério de extragdo
de terceiros molares.

- avaliar a utilizacdo de farmacos resgates durante o uso da terapia analgésica pés-operatéria.
- analisar a ocorréncia de efeitos adversos referentes a utilizacdo de cada medicacéo.

- avaliar quando o paciente se sentiu mais confiante para woltar as atividades de rotina.
- avaliar, através de fotografia, o aspecto pds-operatério em 3 e 7 dias, comparativamente entre os

lados.

- awvaliar, através de régua flexivel, a abertura bucal no pré-operatério, pds-operatério imediato e

em 3 e 7 dias.

Avaliacao dos Riscos e Beneficios:
Os riscos principais sdo 0s inerentes aos procedimentos cirdrgicos e ao controle de dor
pbés-operatéria. Para minimizar este risco, sera empregado a estratégia de uso de medicamento

resgate. Adicionalmente, os pesquisadores estardo disponiveis para contato telefonico.



Os beneficios sdo indiretos e enwlvem a potencial indicacdo de medicamento para o

procedimento cirdrgico de remogao de 30 molares.

Comentarios e Consideragdes sobre a Pesquisa:
Projeto bem estruturado.

Consideracdes sobre os Termos de apresentacdo obrigatdria:

Foram apresentadas todas as autorizacOes necessarias para a execugao do projeto.
Foram apresentados TCLE e Termo de Autorizacdo de Uso de Imagem, os quais estdo
adequados.

Recomendacdes:

Em resposta aos questionamentos levantados pelo CEP UFRGS a pesquisadora
esclareceu questfes relativas ao uso dos medicamentos teste e resgate através de justificativa
usando dados da literatura e da pratica clinica. Houwe esclarecimentos quanto ao
acompanhamento que sera dado aos participantes em caso de necessidade de aplicacdo do

medicamento resgate. Esta nova versdo estd em condi¢cdes de aprovacgéo.

Conclusdes ou Pendéncias e Lista de Inadequacdes:

O projeto havia recebido parecer de aprovacdo neste CEP e retorna apenas para
retirada de item anteriormente equivocado que o colocava como sendo pertencente a Area
Tematica Especial: Novos procedimentos terapéuticos invasivos.

Projeto em condi¢des de aprovacéo.

Considerac@es Finais a critério do CEP:
Aprovado.

Este parecer foi elaborado baseado nos documentos abaixo relacionados:
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Tipo Documento Arquivo Postagem Autor Situacéo

Informagbes Bésicas |PB_INFORMACOES BASICAS DO_P 10/09/2017 Aceito

do Projeto ROJETO_854999.pdf 22:33:17

Outros resposta. pdf 31/05/2017 [Adriana Corsetti Aceito
11:33:32

Projeto Detalhado / |[final2.pdf 23/03/2017 |Adriana Corsetti Aceito

Brochura 12:34:34

Investigador

Outros carta.pdf 23/03/2017 |Adriana Corsetti Aceito
12:33:39

Declaracdo de PARECER.pdf 08/02/2017 |Adriana Corsetti Aceito

Instituic&o e 18:31:19

Infraestrutura

Orgcamento FINANCIAMENTO. pdf 01/02/2017 |Adriana Corsetti Aceito
12:59:52

Cronograma CRONOGRAMA. pdf 01/02/2017 |Adriana Corsetti Aceito
12:58:32
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Projeto Detalhado / [FINAL.pdf 01/02/2017 |Adriana Corsetti Aceito

Brochura 12:54:19

Investigador

TCLE / Termos de |tcle.pdf 01/02/2017 |Adriana Corsetti Aceito

Assentimento / 12:52:26

Justificativa de

Auséncia

Folha de Rosto Docl.pdf 01/02/2017 |Adriana Corsetti Aceito
12:45:25

Situacao do Parecer:

Aprovado

Necessita Apreciacdo da CONEP:
N&o

PORTO ALEGRE, 28 de setembro de 2017

Assinado por:
MARIA DA GRACA CORSO DA MOTTA

(Coordenadora)




