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Avaliacao da Eficacia da Analgesia Preemptiva na Cirurgia de
Extracao de Terceiros Molares Inclusos

Jorge Luiz Jacob Liporaci Junio '

Resumo: Liporaci Junio JLJ — Avaliagao da Eficacia da Analgesia Preemptiva na Cirurgia de Extragao de Terceiros Molares Inclusos.

Justificativa e objetivos: A literatura sobre analgesia preemptiva é controversa. A confiabilidade dos resultados e a dificuldade de reproduti-
bilidade das pesquisas contribuem para a nao elucidacao do tema. O objetivo desse estudo é testar a eficacia da administracao preemptiva de
Cetoprofeno 150 mg via oral dois dias antes da cirurgia de extrag@o deterceiros molares, comparando no mesmo paciente com a administragéo
pos-operatoria.

Método: Treze pacientes foram submetidos a cirurgia de extracao bilateral de terceiros molares inferiores inclusos em dois procedimentos distin-
tos. De forma randomizada e duplo cega, em um procedimento foi administrado Cetoprofeno 150 mg via oral a cada 12 horas dois dias antes da
cirurgia e, apds o procedimento, continuou-se 0 mesmo medicamento por mais trés dias. De outro lado, foi utilizado um controle (placebo) via oral
a cada 12 horas dois dias antes da cirurgia e, ap6s o procedimento, continuou-se o Cetoprofeno 150 mg a cada 12 horas por mais trés dias. A dor
pos-operatdria foi avaliada por meio da escala visual analdgica, da escala nominal e da quantidade de consumo de analgésicos de resgate.

Resultados: Nao foi observada diferenca estatisticamente significante na dor pés-operatdria entre o tratamento preemptivo e o controle.

Conclusao: Neste modelo experimental, a analgesia preemptiva nao se mostrou eficaz na reducao da dor pés-operatéria na cirurgia de extragcao

de terceiros molares inclusos em comparagao com a administracao pds-operatéria do mesmo medicamento.

Unitermos: ANALGESIA, Preemptiva; Cetoprofeno; CIRURGIA, Buco-maxilo-facial; DOR, Pds-operatoria.
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INTRODUCAO

O tratamento efetivo da dor pds-operatéria € a maior priori-
dade da pesquisa clinica na pratica cirdrgica '. A analgesia
melhora a qualidade de vida no pos-operatorio, reduzindo a
morbidade e proporcionando maior conforto, permitindo uma
rapida recuperacao e retorno precoce do paciente as suas
atividades diarias.

O conceito de analgesia preemptiva foi introduzido no ini-
cio do século passado por Crile. Ele observou que o bloqueio
da transmissé@o da dor antes da incisdo cirurgica reduziu a
mortalidade pds-operatoria. Essa técnica foi inicialmente pro-
posta visando prevenir o choque pds-operatério. Entretanto,
mais tarde, seus proponentes denominaram o termo analge-
sia preemptiva, pois eles notaram uma marcada diminuicao
na intensidade e duragdo da dor pés-operatoria 2.

Apds intensos avangos no conhecimento da fisiologia da
dor, a analgesia preemptiva renasceu com uma série de tra-
balhos iniciados por Woolf na década de 80. Contudo, o su-
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cesso nos modelos experimentais em animais nao se repetiu
em modelos clinicos em humanos.

Varios estudos de dor aguda mostram uma grande varia-
¢ao entre pacientes na intensidade da dor. Na revisao sobre
analgesia preemptiva realizada por Katz e col. 4, os autores
relatam que a inclusédo de grupos controle apropriados na
avaliacdo do tempo da administragdo dos analgésicos em
relacdo a incisdo cirurgica é fundamental para uma melhor
analise do método.

O objetivo do presente estudo é avaliar a eficacia da anal-
gesia preemptiva na cirurgia de extracéo de terceiros molares
inferiores inclusos, comparando se um anti-inflamtério nao
esteroidal (Cetoprofeno 150 mg) administrado diariamente a
cada 12 horas por via oral com antecedéncia de dois dias no
pré-operatdrio é mais efetivo na redugao ou eliminacéao da dor
em relagéo ao protocolo convencional de administragéo ape-
nas pos-operatdria do mesmo medicamento a cada 12 horas
por via oral durante trés dias.

METODO

Apés andlise e aprovacédo pelo Comité de Etica do Hospital
das Clinicas da Faculdade de Medicina de Ribeirdo Preto e
assinatura do termo de consentimento livre e esclarecido, 14
pacientes foram selecionados para o estudo.

Os pacientes selecionados eram todos adultos jovens en-
tre 18 e 30 anos de idade, de ambos os sexos, sem comorbi-
dades atuais ou pregressas, nao fazendo uso de medicacao
concomitante (com excegao para uso de contraceptivos orais)
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com terceiros molares inferiores inclusos bilaterais em posi-
¢ao semelhante avaliados por radiografia panoramica (Figu-
ra 1). Pacientes com histérico de pericoronarites ou infecgbes
regionais nao foram incluidos no estudo.

Protocolo terapéutico medicamentoso

Os pacientes foram submetidos a cirurgia de remocéao dos
terceiros molares inferiores inclusos bilateralmente em duas
sessdes, com intervalo de um més entre elas. Em ambos os
procedimentos, os pacientes receberam um medicamento
(teste ou placebo) que foi ingerido diariamente por dois dias
antes da cirurgia. Apds a cirurgia, 0 medicamento teste (Ce-
toprofeno 150 mg 2.dia') foi prescrito de horario por mais
trés dias, juntamente com um analgésico de resgate/socorro
(paracetamol 750 mg) em caso de dor. Os pacientes ficaram
totalmente cobertos no pds-operatério, sendo que o placebo
foi usado apenas nos dois dias de pré-operatério em um dos
procedimentos. Nem o cirurgido, nem o paciente sabiam qual
medicacao estava sendo usada no periodo, pois poderia ser o
medicamento teste (Cetoprofeno 150 mg 2.dia") ou placebo.

Procedimento cirurgico

A cirurgia foi realizada sempre pelo mesmo operador e auxi-
liar, sendo que o tempo do procedimento operatério nao ex-
cedeu uma hora. Apds o protocolo de antissepsia pré-cirurgi-
ca, a anestesia local foi feita por bloqueio dos nervos alveolar
inferior, lingual e bucal com no maximo dois tubetes de lido-
caina 2% com noradrenalina 1:50.000 utilizando-se seringa
carpule e agulha longa. A cirurgia foi realizada pela técnica
classica de retalho total, osteotomia e odontosecgéo visando
padronizar o trauma cirurgico. Apos extracéo do terceiro mo-
lar, a cavidade foi tratada com curetagem, limagem dssea e
irrigacdo abundante com soro fisioldgico 0,9% e suturada. As
orientacdes pos-operatdrias foram feitas bem como sobre a
medicac¢do e preenchimento dos questionarios de dor.

Figura 1 — Radiografia Panoramica Evidenciando os Terceiros Mola-
res Inferiores Bilaterais (setas brancas).
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Questionarios para avaliacao pds-operatoria

Os questionarios para avaliagdo da dor foram respondidos
em horarios pré-estabelecidos do pds-operatorio (3, 8, 12,
24, 48 e 72 horas, respectivamente denominados M1, M2,
M3, M4, M5, M6) e quando o paciente langou mao do anal-
gésico de resgate (se necessario, denominado de resgate
numero 1 até resgate ndmero 5). Os parametros para ava-
liacdo foram: 1) Escala visual analégica (Huskisson %); 2)
Escala verbal ou descritiva (Keele ©); 3) Anotagédo do con-
sumo de analgésicos de resgate. Para andlise estatistica
dos dados foi utilizada a Analise de Variancia para os dados
paramétricos e o teste de Kruskal-Wallis para os dados nao
paramétricos, sendo que o nivel de significancia utilizado
foi de p < 0,05.

RESULTADOS

Dos 14 pacientes selecionados, apenas um foi excluido do
estudo por néo ter ingerido as medicacdes pré-operatorias
corretamente (paciente n°14). Dos 13 pacientes avaliados,
dois eram do género masculino e 11 do género feminino. A
idade dos pacientes variou de 18 a 30 anos (média de idade
de 21 anos).

Controle x Cetoprofeno

Comparando todas as cirurgias em que foi empregado o con-
trole e as cirurgias em que foi empregado o Cetoprofeno, a
Andlise de Variancia ndo mostrou diferenca estatisticamente
significante entre a intensidade da dor nos diferentes momen-
tos (p = 0,3870). Os resultados obtidos encontram-se na Fi-
gura 2.
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Figura 2 — Valores Individuais e suas Respectivas Médias (trago ho-
rizontal) entre as Cirurgias do Grupo Controle (esquerda) e Cirurgias
do Grupo Cetoprofeno (direita).
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Figura 3 — Média e Respectivo Desvio-Padrao entre a Primeira Cirur-
gia (esquerda) e a Segunda Cirurgia (direita).
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Figura 4 — Média e Respectivo Desvio-Padréo entre a Primeira Ci-
rurgia Controle Preemptivo (esquerda) e a Segunda Cirurgia sob Ce-
toprofeno Preemptivo (direita).
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Figura 5 — Média e Respectivo Desvio-Padréo entre a Primeira Ci-
rurgia sob Cetoprofeno Preemptivo (esquerda) e a Segunda Cirurgia
Controle Preemptivo (direita).

508

Primeira cirurgia x segunda cirurgia

Comparando a primeira cirurgia com a segunda cirurgia no
mesmo paciente, o Teste de Kruskal-Wallis ndo mostrou
diferenca estatisticamente significante entre a intensidade da
dor nos diferentes momentos (p = 0,2897). Os resultados ob-
tidos encontram-se na Figura 3.

Primeira cirurgia controle x segunda cirurgia
Cetoprofeno

Comparando a primeira cirurgia empregando controle pre-
emptivo (placebo) com a segunda cirurgia sob Cetoprofe-
no preemptivo no mesmo paciente (controle dele mesmo),
a Andlise de Variancia de Medidas Repetidas ndo mostrou
diferenca estatisticamente significante entre a intensidade da
dor nos diferentes momentos (p = 0,2474). Os resultados ob-
tidos encontram-se na Figura 4.

Primeira cirurgia sob Cetoprofeno x segunda cirurgia
controle

Comparando a primeira cirurgia sob Cetoprofeno preemp-
tivo com a segunda cirurgia controle preemptivo no mesmo
paciente (controle dele mesmo), a Analise de Variancia de
Medidas Repetidas nao mostrou diferenca estatisticamente
significante entre a intensidade da dor nos diferentes mo-
mentos (p = 0,9067). Os resultados obtidos encontram-se
na Figura 5.

DISCUSSAO

Os resultados observados nesse trabalho demonstraram nao
haver diferenca significante utilizando o Cetoprofeno preemp-
tivo ou somente apods a cirurgia.

A analgesia preemptiva € um tema controvertido. Diferen-
¢as entre modelos experimentais, incluindo vias de adminis-
tracdo diferentes, associagbes de medicamentos, tempo da
avaliacdo da dor pods-operatdria, tipos de cirurgias, uso de
sedagao concomitante e anestésicos locais mais potentes di-
ficultam a comparagéo entre os trabalhos.

Do ponto de vista conceitual, a prépria anestesia local é
uma analgesia preemptiva na medida em que estamos blo-
queando o impulso nervoso antes de iniciar a incisao cirurgi-
ca. Dessa forma, é preciso considerar que a anestesia local
inibe tanto a sensagéo dolorosa no transoperatério, como nas
primeiras horas apds a cirurgia. A maioria dos trabalhos da li-
teratura associa a anestesia local ao esquema farmacoldgico
oral ou parenteral de anti-inflamatério para avaliar a analge-
sia, uma vez que a anestesia é imprescindivel para a realiza-
¢ao do procedimento.

Em nosso estudo, optamos pela utilizagdo apenas do Ce-
toprofeno 150 mg associado a anestesia local por blogueio
de nervos alveolar inferior, lingual e bucal utilizando no maxi-
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mo dois tubetes de lidocaina 2% com adrenalina 1:100.000.
A lidocaina foi escolhida, dentre outros anestésicos locais,
por ter duragao de agéo intermediaria, pois se fosse utilizado
anestésico local de longa duragéo poderia interferir na avalia-
¢ao da dor nas primeiras 12 horas apds a cirurgia. A limitagao
da quantidade de tubetes teve como motivo também evitar
mascarar a analgesia do Cetoprofeno neste mesmo periodo
inicial.

Com relagéo a escolha do anti-inflamatério nao esteroidal,
optamos pelo Cetoprofeno por ser utilizado com frequéncia
em varios tipos de procedimento, por varias vias, possuir alto
poder analgésico e baixos efeitos adversos. Essa eficacia cli-
nica é semelhante nas vias intravenosa, intramuscular e retal,
mas a administragéo oral imediatamente antes da cirurgia é
inferior a intravenosa (Kokki 7). O fato de administrarmos o
Cetoprofeno 150 mg com dois dias de antecedéncia da cirur-
gia, foi considerando que a maioria dos trabalhos da literatura
que utilizam anti-inflamatérios pela via oral o fazem somente
com uma hora de antecedéncia. Nestes casos existe a pos-
sibilidade de alteragdes na absorcao e distribuicdo da droga
antes de seu efeito clinico, assim, optamos por antecipar o
inicio da terapia preemptiva.

Jung e col. & relataram que a administracdo via oral de
um anti-inflamatério nao esteroidal (Talniflumato 370 mg) 1
hora antes da cirurgia de extragdo nao foi mais efetiva que
a administracdo do mesmo medicamento 1 hora apds a ci-
rurgia. A pesquisa avaliou somente a administracdo Unica
sem sua continuidade no pés-operatério. Em nosso estudo,
a continuidade da medicagdo anti-inflamatdria se justificou
para ndo deixar o paciente descoberto sob o risco de dor por
falta de analgesia, sendo que o objetivo foi avaliar se existe
vantagem em iniciar com antecedéncia a administragdo do
Cetoprofeno 150 mg em detrimento apenas da administragéo
pos-operatoria.

Ong e col. ° relataram que a administracdo intravenosa
pré-operatéria de 30 mg de Cetorolaco teve um efeito pre-
emptivo de 2 horas a mais de analgesia em relagdo a mesma
medicacao administrada no final da cirurgia. Da mesma for-
ma que na pesquisa citada no paragrafo anterior, os autores
avaliaram somente o primeiro momento da dor pds-operatéria
ndo estendendo a avaliagdo por mais tempo, nem avaliaram
a quantidade de analgésicos de resgate. Evidentemente que
a via intravenosa tem biodisponibilidade de 100% da droga
na circulagéo, a qual pode ser reduzida quando da adminis-
tracéo oral do mesmo medicamento. Optamos na nossa pes-
quisa pela via de administracéo oral, para reproduzirmos a
situagéo clinica rotineira dos consultérios odontoldgicos, nos
quais a via de administragéo parenteral é raramente utilizada
pelos profissionais que fazem este tipo de cirurgia.

Zacharias e col. 0 avaliaram a analgesia preemptiva alo-
cando os pacientes em trés grupos: placebo, diclofenaco
100 mg e metadona 10 mg via oral 60 a 90 minutos antes
da cirurgia; e ndo encontraram diferenca significante entre os
grupos. As cirurgias foram realizadas sob anestesia geral e,
apods a inducao da anestesia, foram administrados 20 mg de
tenoxican e 8 mg de dexametasona. Acreditamos que estes
fatores podem ter interferido no resultado, uma vez que es-
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tao associando diferentes analgésicos em diferentes vias de
administracdo, bem como a depresséo do sistema nervoso
central interferir na percepcao da dor pds-operatdria imediata.
Ademais, o estudo ndo foi pareado, dificultando a compara-
¢&0 no mesmo paciente.

Isiordia-Espinozaet e col. '' demonstraram que associar
50 mg de tramadol submucoso no local da cirurgia juntamen-
te com cetorolaco 10 mg via oral 30 minutos antes foi mais
eficaz do que somente a utilizagéo do cetorolaco 10 mg via
oral isoladamente preemptivo. Sugerindo que a analgesia
balanceada otimiza o tratamento preemptivo. Entretanto, o
fato dos autores utilizarem um analgésico opioide preemptivo
com capacidade de sedagéo/depressao do sistema nervoso
central resulta em interferéncia na percepg¢éo e interpretacao
nociceptiva. Optamos pela utilizacdo apenas de um anti-in-
flamatdrio ndo esteroidal para evitar interferéncias desse tipo
em nossa analise.

A analgesia na clinica cirurgica hospitalar, habitualmente,
tem inicio ja na indugéo da anestesia geral, pelo préprio anes-
tesista. Em determinados casos, o cirurgido solicita algum
medicamento especifico. Durante a anestesia geral, estado
em que a depressao do sistema nervoso central impossibilita
0 processamento da dor, o anestesista normalmente admi-
nistra um coquetel intravenoso envolvendo corticoide, opioide
e anti-inflamatdrio ndo esteroidal. O cirurgido, por sua vez,
realiza o bloqueio de nervo ou infiltragdo com anestésico lo-
cal na regido a ser operada, o qual complementa a analgesia
fechando as possiveis vias da transmissao nociceptiva.

Essa analgesia balanceada é comprovadamente eficaz na
prevencéo da dor. O fato de ser administrada antes da inciséo
cirdrgica tem como justificativa principal a vantagem farmaco-
cinética, ou seja, no momento da incisao, ja existir analgésico
naquele tecido pronto para agir. Sob este prisma, nao existem
controvérsias.

A analgesia preemptiva tem sido investigada com a possi-
bilidade de existir uma vantagem farmacodinamica. Com o ini-
cio do trauma cirurrgico e ativacdo da cascata inflamatdria (que
se segue mesmo apds o término da cirurgia), ocorre a libera-
¢ao de mediadores inflamatdrios e sua respectiva sensibiliza-
¢ao de nociceptores. A hipotese do anti-inflamatério antes do
trauma reduzir a quantidade de liberagdo destes mediadores
e a consequente sensibilizacao periférica e central é atraente.
Entretanto, os resultados da literatura ainda sao conflitantes e
mais estudos s&o necessarios sobre o assunto.
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Resumen: Liporaci Junio JLJ — Evaluacion de la eficacia de la anal-
gesia de prevencion en la cirugia de extraccion de terceros molares
incluidos.

Justificativa y objetivos: La literatura sobre la analgesia de preven-
cion es controversial. La confiabilidad de los resultados y la dificultad
de reproductibilidad de las investigaciones contribuyen para que el
tema no quede clarificado en su totalidad. El objetivo de este estu-
dio, es comprobar la eficacia de la administracion de prevencion del
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Cetoprofeno 150 mg por via oral dos dias antes de la cirugia de ter-
ceros molares, comparando al mismo paciente con la administracion
postoperatoria.

Método: Trece pacientes se sometieron a la cirugia de extraccion bi-
lateral de terceros molares inferiores incluidos en dos procedimientos
distintos. De forma randomizada y doble ciega, en un procedimiento
se administré Cetoprofeno 150 mg por via oral a cada 12 horas dos
dias antes de la cirugia y después del procedimiento continuamos
con el mismo medicamento por tres dias mas. Por otra parte, fue utili-
zado un control (placebo) via oral a cada 12 horas dos dias antes de
la cirugia y después del procedimiento se continu6 con el Cetoprofe-
no 150 mg a cada 12 horas por tres dias mas. El dolor del postopera-
torio, se evaludé por medio de la escala visual analdgica, de la escala
nominal y de la cantidad de consumo de analgésicos de rescate.

Resultados: No se observaron diferencias estadisticamente signifi-
cativas en el dolor postoperatorio entre el tratamiento de prevencion
y el control.

Conclusiones: En este modelo experimental, la analgesia de pre-
vencion no fue eficaz en la reducion del dolor postoperatorio en la
cirugia de extraccion de terceros molares incluidos en comparacion
con la administracién postoperatoria del mismo medicamento.

Descriptores: ANALGESIA, Prevencion; Cetoprofeno; CIRUGIA,
Buco-maxilo-facial; DOLOR, Postoperatoria.
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