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RESUMO

Objetivo: Investigar o comportamento mecanico da com-
binacao de anestésico local e cimento dsseo in vitro. Méto-
dos: Foram comparados dois cimentos ortopédicos (Sim-
plex® e Biomecanica®) e duas drogas anestésicas locais de
largo uso na clinica anestesioldgica (lidocaina e bupivacai-
na). Os anestésicos utilizados estavam em pé. Elaboraram-
se seis grupos de investigacao, baseados na combinacao ou
nao das drogas. Nos grupos em que o polimero foi combi-
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nado a medicacio, a mistura consistiu de 40g de polimetil-
metacrilato com 2g de anestésico local. Foram confeccio-
nados 60 corpos de prova prismaticos, medindo 5 x 120 x
30mm (n = 30) e 5 x 60 x 30mm (n = 30). Os corpos de
prova foram testados mecanicamente em maquina univer-
sal. Foram realizados ensaios mecanicos de resisténcia ao
impacto direto. Foi realizada analise estatistica para veri-
ficar o efeito do cimento (Simplex® e Biomecdnica®) e da
medicacio (lidocaina e bupivacaina) na resisténcia do cor-
po de prova, com 0. = 5%. Resultados: Observou-se que
existe influéncia significativa da medicacao na resisténcia
do corpo de prova (p = 0,0001). Pelo teste de comparacoes
muiltiplas de Tukey, identificou-se, ao nivel de 5%, que a
mistura com bupivacaina apresentou resisténcia significa-
tivamente maior do que com a lidocaina e com o polimero
puro. Nao existe diferenca significativa na resisténcia en-
tre a lidocaina e o polimero puro. Existe influéncia signifi-
cativa do cimento na resisténcia do corpo de prova (p =
0,015). Mostrou-se que o cimento Simplex® apresentou re-
sisténcia significativamente maior do que o Biomecdnica®.
Existe influéncia significativa da interacao cimento-medi-
cacao na resisténcia do corpo de prova (p = 0,035). A analise
dos contrastes mostrou que o cimento Simplex® apresen-
tou resisténcia significativamente maior do que o Biome-
cdnica® apenas quando sem adicdo da medicacio (p =
0,002). Nao existe diferenca significativa na resisténcia entre
os cimentos Simplex® e Biomecdnica® para as medicacoes
lidocaina (p = 0,13) e bupivacaina (p = 0,63). No cimento
Simplex®, a associaciio com a bupivacaina apresentou re-
sisténcia significativamente maior do que com a lidocaina
e 0 polimero puro (p = 0,001 e p = 0,012, respectivamente).
Nao existe diferenca significativa na resisténcia entre a li-
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docaina e o polimero puro para o cimento Simplex® (p =
0,39). No cimento Biomecdnica®, a associacio com a bupi-
vacaina apresentou resisténcia significativamente maior do
que com a lidocaina e o polimero puro (p = 0,0001 e p =
0,0001, respectivamente). Nao existe diferenca significati-
va na resisténcia entre a lidocaina e o polimero puro para
o cimento Biomecdnica® (p = 0,37). Conclusdo: Nas condi-
¢oes estudadas, nao ha reducio significativa da resisténcia
ao impacto na combinacio de cimento ortopédico com
anestésicos locais.

Descritores — Cimentos para 0ssos; Polimetil metacrilato; Lidocaina;
Bupivacaina

ABSTRACT

Objective: To investigate the mechanical behavior of
cement-local anesthetic combinations in vitro. Methods: Two
bone cements were tested (Simplex® and Biomecanica®) with
two anesthetic drugs (lidocaine and bupivacaine). Anesthetic
drugs were added in powder form. The authors compared six
groups based on the association between the cement and the
drugs. Two grams of anesthetic were mixed with 40 g of
acrylic cement powder. 60 prismatic molds were made,
measuring 5 x 120 x 30 mm (n = 30) and 5 x 60 x 30 mm (n =
30). The molds were tested on a pendulum impact resistance
apparatus. Statistical analysis was performed to verify the
effect of bone cement (Simplex® and Biomecanica®) and the
medication (lidocaine, bupivacaine, and no combination) on
the strength of the molds, with a level of significance ot = 5%.
Results:  Statistical comparison showed a significant
influence of the medication on bone strength (p = 0.0001).
Tukey multiple comparison test demonstrated better strength
with bupivacaine. Conclusion: Cement-bone combination
does not harm the strength of the cement itself.

Keywords — Bone cements; Polymethyl methacrylate; Lidocaine;
Bupivacaine

INTRODUCAO

A utilizagdo de cimento 6sseo em artroplastias revolucio-
nou o conceito de fixagdo do implante ao ossoV. Sua princi-
pal funcdo € preencher o espaco existente entre a prétese e o
osso hospedeiro, atuando como interface eldstica capaz de
transmitir cargas de uma superficie a outra®?. Essa funcao de
distribuicdo de estresse é fundamental para que se criem con-
di¢des de estabilidade do implante a longo tempo, aumentan-
do a durabilidade e o sucesso do procedimento cirdrgico!'?.
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Mais recentemente, outras fungdes foram atribuidas ao ci-
mento ortopédico. Uma das mais interessantes tem sido seu
uso como veiculo de liberacdo local de drogas tradicional-
mente utilizadas por outras vias de administracdo. O conceito
de liberacdo local de drogas em alta concentragdo permite o
emprego de doses maiores do fairmaco sem as complicacdes
secunddrias inerentes ao seu uso de forma sistémica®. Bu-
chholz et al realizaram as primeiras tentativas de adicionar
antibidticos ao cimento dsseo como medida adjuvante no
manejo de artroplastias de quadril infectadas®. Atualmente,
cerca de 90% dos cirurgides ortopédicos norte-americanos
usam esse veiculo de liberacdo local de antibi6tico, existindo
cinco tipos de cimento ortopédico associado a antimicrobia-
nos ja aprovados pelo FDA (Food and Drug Administration)7.

As vantagens demonstradas com a associa¢do de antibioti-
co ao cimento 6sseo foram recentemente estendidas. Bond et
al adicionaram medicagdes anestésicas locais a esse polimero
e realizaram investigacdo in vitro da liberacdo dessa droga
durante 72 horas®. Em teoria, conforme citado pelos proprios
autores, a obten¢do de niveis locais elevados dessas drogas
reduziria de forma dramdtica o quadro 4lgico de pacientes
submetidos a procedimentos de substituicio articular, espe-
cialmente nas primeiras horas apds a cirurgia®. Além disso,
indmeras outras vantagens podem advir do sucesso da com-
binacdo de anestésicos locais e cimento ortopédico. Dentre
essas, destacamos a redug@o dos niveis sistémicos de drogas
opidides e analgésicas, maior cooperag¢do do paciente com o
processo de reabilitacdo nos primeiros dias pés-artroplastia,
mobilizacdo mais precoce (diminuindo os riscos inerentes ao
paciente idoso acamado) e maior satisfacio (e aceitacdo) com
0 ato operatorio em Si.

Apesar disso, as propriedades mecanicas do cimento orto-
pédico sdo afetadas pela associacio com outras substancias®
39, Sabe-se do aprendizado com drogas antimicrobianas que
antibidticos liquidos produzem maior reducdo da resisténcia
do polimero as forcas de compressao do que sua apresentacio
em po (cristalina)®19. No entanto, ndo foi demonstrada redu-
¢do significativa da resisténcia na combinagdo de cimento or-
topédico com antimicrobianos, de forma que apresentacdes
comerciais dessa mistura estao disponiveis no meio ortopédico.

Com relacdo ao conjunto cimento ortopédico-drogas anes-
tésicas locais, pouco ou nada se sabe até o momento. Até onde
alcanca nosso conhecimento, estudos mecanicos com essa
associacao nao foram realizados.

O objetivo dos autores foi investigar o comportamento me-
canico ao impacto de corpos de prova confeccionados com a
combinag¢do de anestésico local e cimento dsseo.
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METODOS

Foram comparados dois cimentos ortopédicos (Simplex® e
Biomecdnica®) e duas drogas anestésicas locais de largo uso
na clinica anestesioldgica (lidocaina e bupivacaina). Os anes-
tésicos utilizados estavam em pd. Foram confeccionados 60
corpos de prova prisméticos, medindo 5 x 120 x 30mm (n =
30) e 5 x 60 x 30mm (n = 30), sempre pelo mesmo pesquisa-
dor. Elaboraram-se seis grupos de investigacdo, baseados na
combinago ou nao das drogas: Simplex® puro (n = 10), Sim-
plex® + bupivacaina (n = 10), Simplex® + lidocaina (n = 10),
Biomecdnica® puro (n = 10), Biomecdnica® + bupivacaina (n
= 10), Biomecdnica® + lidocaina (n = 10). Nos grupos em que
o polimero foi combinado a medicag@o, a mistura consistiu
de 40g de polimetilmetacrilato com 2g de anestésico local. A
mistura do cimento, associado ou ndo a droga testada, seguiu
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Figura 1 — Maquina universal de testes utilizada para realizacédo
de testes de impacto. Acima, vé-se representacao esquematica
do tipo de teste que esta sendo realizado. Abaixo, observa-se a
madquina montada para realizacdo de um dos testes mecanicos.

protocolo descrito por Bond er al®. Apés a confeccéo do cor-
po de prova, este foi identificado, protegido individualmente
em plastico-bolha e acondicionado em caixa apropriada até o
momento do teste mecanico.

Os corpos de prova foram testados mecanicamente em
maquina universal CEAST Resil Impactor. Foram realizados
ensaios mecanicos para determinacdo de resisténcia de plésti-
cos ao impacto de péndulo Izod (Izod pendulum impact resis-
tance of plastics) (figura 1). Durante os testes, a resisténcia do
corpo de prova € avaliada pelo impacto de um péndulo tipo-
martelo projetado de uma altura-padrdo.

Foi realizada andlise estatistica para verificar o efeito do
cimento (Simplex® e Biomecdnica®) e da medicacdo (lidocai-
na e bupivacaina) na resisténcia do corpo de prova utilizando-
se andlise de varidncia para dois fatores (ANOVA two-way). O
teste de comparagdes multiplas de Tukey foi aplicado para
identificar quais os cimentos (ou medicacdes) que diferem
entre si. As comparacgdes multiplas da interacdo foram testa-
das pelos contrastes do modelo linear generalizado, processa-
do pelo procedimento GLM do software SAS®. A resisténcia foi
analisada pelo seu logaritmo natural, pois a mesma nio apre-
sentou distribui¢do normal (gaussiana) devido a falta de si-
metria. O critério de determinacdo de significAncia adotado
foi o nivel de 5%.

RESULTADOS

Andlise descritiva geral

A tabela 1 fornece a média, desvio-padrdo (DP), mediana,
minimo e maximo da resisténcia (joules) para o total do ci-
mento e total da medicag@o.

TABELA 1

Analise descritiva da resisténcia para
o total do cimento e medicacao

Resisténcia N Média DP Mediana Minimo Maximo
Simplex® 30 0,2023 0,0468 0,1905 0,1490 0,3320
Biomecénica® 30 0,1839 0,0463 0,1615 0,1440 0,3490
Lidocaina 20 0,1714 0,0205 0,1660 0,1490 0,2380
Bupivacaina 20 0,2343 0,0451 0,2260 0,1890 0,3490
Puro 20 0,1738 0,0418 0,1590 0,1440 0,3250

Fonte: SOT-HMMC, 2006
DP - desvio-padrao

As tabelas 2 e 3 fornecem a média, desvio-padrdo (DP),
mediana, minimo e maximo da resisténcia (joules), segundo a
medicagdo para o cimento Simplex® e Biomecdnica®, respec-
tivamente.
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TABELA 2

Analise descritiva da resisténcia segundo
a medicacao para o cimento Simplex®
N Média

Medicacao DP Mediana Minimo Maximo

Lidocaina 10 0,1808 0,0247 0,1755
Bupivacaina 10 0,2309 0,0484 10,2150
Puro 10 0,1952 0,0513 0,1770

0,1490 0,2380
0,1890 0,3320
0,1490 0,3250

Fonte: SOT-HMMC, 2006
DP - desvio-padrao
TABELA 3

Analise descritiva da resisténcia segundo
a medicacao para o cimento Biomecanica®

N Média

Medicacao DP Mediana Minimo Maximo

Lidocaina 10 0,1619 0,0090 0,1615 0,1490 0,1790
Bupivacaina 10 0,2376 0,0439 0,2345 0,1990 0,3490
Puro 10 0,1523 0,0059 0,1520 0,1440 0,1610

Fonte: SOT-HMMC, 2006
DP - desvio-padrao

Para verificar o efeito do cimento (Simplex® e Biomecdni-
ca®), da medicac@o (lidocaina e bupivacaina) e da interagdo
cimento-medicacdo na resisténcia do corpo de prova, foi rea-
lizada a andlise de variancia para dois fatores (ANOVA two-
way). A tabela 4 fornece o resultado da andlise de variancia
para dois fatores para o logaritmo da resisténcia. Foi utilizado
o logaritmo natural da resisténcia, pois esta ndo apresentou
distribui¢do normal (gaussiana) devido a falta de simetria.

TABELA 4

Resultado da analise de variancia
para o logaritmo da resisténcia

Variavel dependente: logaritmo (LN) da resisténcia

Origem df SS MS F Pr>F
Medicacao 2 1,2291 10,6145 26,8 0,0001
Cimento 10,1443 10,1443 6,3 0,015
Cimento-medicagcdo 2 0,1645 0,0822 3,6 0,035

Fonte: SOT-HMMC, 2006
Legendas: df — graus de liberdade
SS - soma dos quadrados da ANOVA
F - estatistica F
Pr > F —valor de p
MS - quadrado médio

A tabela 5 fornece o resultado da andlise dos contrastes
para o logaritmo da resisténcia (LN resisténcia).

Observou-se que existe influéncia significativa da medica-
¢do na resisténcia do corpo de prova (p = 0,0001). Pelo teste
de comparacdes multiplas de Tukey, identificou-se, ao nivel
de 5%, que a mistura com bupivacaina apresentou resisténcia
significativamente maior do que com a lidocaina e com o po-
limero puro. Nao existe diferenca significativa na resisténcia
entre a lidocaina e o polimero puro. Existe influéncia signifi-
cativa do cimento na resisténcia do corpo de prova (p = 0,015).
Mostrou-se que o cimento Simplex® apresentou resisténcia
significativamente maior do que o Biomecdnica®. Existe in-
fluéncia significativa da interacdo cimento-medicacdo na re-
sisténcia do corpo de prova (p = 0,035).

TABELA 5
Resultado da analise dos contrastes

Variavel dependente: LN resisténcia

Contraste df SS MS F Pr>F
Simplex® versus Biomecédnica®-Lidocaina 1 0,0541 0,0541 2,4 0,13
Simplex® versus Biomecédnica®-Bupivacaina 1 0,0055 0,0055 0,2 0,63
Simplex® versus Biomecénica®-Puro 1 0,2493 0,2493 10,9 0,002
Lidocaina versus Bupivacaina-Simplex® 1 0,2754 0,2754 12,0 0,001
Lidocaina versus Puro-Simplex® 1 0,0173 0,0173 0,8 0,39
Bupivacaina versus Puro-Simplex® 1 0,1546 0,1546 6,7 0,012
Lidocaina versus Bupivacaina-Biomecéanica® 1 0,6910 0,6910 30,1 0,0001
Lidocaina versus Puro-Biomecanica® 1 0,0183 0,0183 0,8 0,37
Bupivacaina versus Puro-Biomecéanica® 1 0,9338 0,9338 40,7 0,0001

Fonte: SOT-HMMC, 2006
Legendas: df — graus de liberdade
SS - soma dos quadrados da ANOVA
F — estatistica F
Pr > F —valor de p
MS - quadrado médio
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A andlise dos contrastes mostrou que o cimento Simplex®
apresentou resisténcia significativamente maior do que o Bio-
mecdnica® apenas quando sem a adicéo da medicacdo (p =
0,002). Nao existe diferenca significativa na resisténcia entre
os cimentos Simplex® e Biomecdnica® para as medicagdes
lidocaina (p = 0,13) e bupivacaina (p = 0,63). No cimento
Simplex®, a bupivacaina apresentou resisténcia significativa-
mente maior do que a lidocaina e o polimero puro (p = 0,001
e p=0,012, respectivamente). Ndo existe diferenca significa-
tiva na resisténcia entre a lidocaina e o polimero puro para o
cimento Simplex® (p = 0,39). No cimento Biomecdnica®, a
bupivacaina apresentou resisténcia significativamente maior
do que a lidocaina e o polimero puro (p = 0,0001 e p=0,0001,
respectivamente). Nao existe diferenca significativa na resis-
téncia entre a lidocaina e o polimero puro para o cimento Bio-
mecdnica® (p = 0,37).

DISCUSSAO

A utiliza¢do de cimento ortopédico como veiculo de libera-
¢do local de diversas drogas vem ganhando cada vez maior
dimensao. Estudos recentes expandiram suas possibilidades
de combinacdo além dos antimicrobianos, com drogas antiin-
flamatdrias nao-esteréides e agentes antineoplasicos'!-'2, Re-
centemente, Bond et al propuseram seu uso associado a anes-
tésico local®. Esses autores conduziram estudo de dispersao
de trés drogas anestésicas (lidocaina, bupivacaina e prilocai-
na) misturadas ao cimento 6sseo. Durante 72 horas, foi quan-
tificada a liberacdo dessas substancias em meio salino. Bond
et al observaram que a prilocaina foi liberada mais rapida-
mente e a bupivacaina, mais lentamente®. Embora outros es-
tudos sejam necessdrios para que seja possivel determinar cor-
retamente a dose ideal de cada droga de uso potencial, os
ensinamentos de Bond et al, abrem indimeras perspectivas em
termos de manejo de dor pds-operatéria em artroplastia®.

Atualmente, diversos protocolos sdo empregados no con-
trole do quadro dlgico pds-artroplastia, indo desde morfina
intratecal até analgesia controlada pelo paciente. Um dos gran-
des problemas relacionados a isso € o risco elevado de toxici-
dade em pacientes expostos a altas concentragdes sist€émicas
de medicagdes analgésicas. A associacdo do anestésico local
ao cimento dsseo torna possivel reduzir a administracdo de
drogas por outras vias, elevando a capacidade de analgesia
por liberacdo local em altas doses.

Sabe-se que as propriedades mecanicas de um polimero
sdo definidas, em geral, pela realiza¢@o de uma série de testes
in vitro. No entanto, para que a combinac@o cimento-anesté-
sico possa ser utilizada in vivo, estudos de resisténcia mecani-

ca da mistura devem ser realizados. No presente experimento,
investigamos a resisténcia ao impacto de corpos de prova pro-
duzidos com e sem a adi¢@o de drogas anestésicas. Seguimos
exatamente o modelo criado por Bond et al, exceto pela prilo-
caina®. Nossos resultados demonstram varios pontos bastan-
te interessantes e que suscitam alguns aspectos de discussao.

A associacdo com as drogas melhora a resisténcia do ci-
mento. Comparativamente, quando o polimero estd sem adi-
¢do de medicagdes, hd diferenca estatisticamente significati-
va entre os dois grupos. No entanto, apds sua associacdo com
algum anestésico local, ocorre melhora substancial da resis-
téncia do cimento 6sseo. Embora pareca dificil de compreen-
der, acreditamos que tal fato se deva ao uso de composicoes
de anestésico em po. Ger et al observaram que antibidticos
liquidos reduzem a resisténcia do cimento 6sseo quando com-
parados ao p6‘'?. Da mesma forma, tem sido observado que a
polimeriza¢do do cimento ortopédico é francamente influen-
ciada pela relag@o entre p6 e liquido®. Cremos que a adi¢o
de mais p6 a mistura trouxe aumento de resisténcia ao con-
junto simplesmente por haver mais massa fisica.

Nosso experimento dd mais um passo para que futuras in-
vestigacOes possam ser conduzidas em termos de avaliagdo
da real analgesia (e suas vantagens tedricas) apds procedi-
mento de substitui¢do articular utilizando cimento dsseo.
Mostramos que a combinagdo cimento-anestésico local ndo
reduz a resisténcia ao impacto do conjunto. Apesar de a bupi-
vacaina ter apresentado resisténcia estatisticamente superior
ada lidocaina, ambas melhoraram as propriedades mecanicas
do cimento. Diferentes testes mecinicos devem ser realizados
para que sua utilizacdo in vivo possa finalmente ser investiga-
da.

CONCLUSAO

Nas condi¢des estudadas, ndo hd redug@o significativa da
resisténcia ao impacto na combinag¢ao de cimento ortopédico
com anestésicos locais.
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