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RESUMO

Na odontologia moderna & imprescindivel controlar a dor e a ansiedade,
visando o maior bem estar possivel do paciente e aumentar a seguranga na
execugao dos procedimentos. Este estudo avaliou a relagdo entre o estresse
causado em procedimentos cirirgicos para instalagdo de implantes orais ,com
parametros cardiocirculatérios e os niveis de cortisol e catecolaminas, comparando
pacientes com e sem sedagdo enteral . Dez pacientes, com auséncia de dois
elementos dentarios, com idade variando entre 33 e 57 anos, normotensos, foram
submetidos a duas cirurgias cada, para colocagdo de implantes na maxila ou
mandibula com carregamento imediato. Os sujeitos foram divididos em dois
grupos cirurgicos, (P) sob ag¢ao de Placebo e (M) sob agcao de Midazolam 15 mg
via oral , ambos com anestesia local infiltrativa em teste duplo cego. Os
parametros cardiocirculatérios foram medidos em 10 tomadas distintas de tempo.
As amostras de sangue para analise do cortisol e das catecolamidas enddgenas
foram obtidas em 3 dos 10 tempos. Nao foram verificadas alteragdes significativas
nos parametros cardiocirculatérios durante as cirurgias nos dois grupos. No
entanto, quando comparados entre si os grupos apresentaram diferengas
estatisticamente significativas nos parametros estudados, em 4 dos 10 tempos e

nos niveis séricos de cortisol , epinefrina, norepinefrina e dopamina também.

Palavras chaves: Implantodontia — alteragdes cardiocirculatérias — cortisol —
epinefrina — norepinefrina — estresse - dopamina — benzodiazepinicos —

sedagédo consciente



ABSTRACT

In the modern odontology is essencial to control the pain and anxiety,
intending the most possible well being of the pacient and incresing the security in
the procedures execution. This study evaluated the stress caused during oral
implants placement surgeries, with the cardiociculatory parameters and the levels
of cortisol and catecholamines comparing pacients with and without enteral
sedation. Ten patients with lack of two teeth, with ages between 33 and 57 years
old, normotensives, underwent two surgeries for implants placement in the maxilla
or mandible with immediate loading. The subjects was separeted in two surgical
groups, (P) under the action of Placebos and (M) under the action of Midazolam
15mg oral route, both under infiltrated local anaestheticin in a double-blind test.
The cardiocirculatory parameters were obtained in 10 distinct periods. The cortisol
and catecholamines levels of the blood samples are obtained in the 3 of the 10
periods. Significative changes in the cardiocirculatory parameters were not verified
during the surgeries in both groups. However, when the groups are compared
among each other estatistical significative differences appear in the 4 of the 10
studied parameters and in the blood levels of cortisol , epinephrine,

norepinephrine and dopamine too.

Uniterms: Implants — cardiocirculatory changes — cortisol — epinephrine —

norepinephrine — stress — dopamine — benzodiazepines — conscious sedation.
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1- INTRODUGAO

Uma grande porcentagem da populacdo deixa de procurar tratamento
odontolégico por sentir medo e ansiedade quanto & dor e ao desconforto do
tratamento. (SILVERMAN, 2003).

A ansiedade e o estresse e até o panico s&o vivenciados por muitos
pacientes durante tratamentos odontolégicos. As reagbes organicas frente a tais
emocdes sao bastante individualizadas e podem ser de ordem comportamental,
cognitiva, motora e fisiolégica. Fatores emocionais e situagdes de estresse agudo
induzem respostas fisiologicas, podendo elevar as concentragdes plasmaticas de
cortisol e de catecolaminas alterando a dinamica cardiaca, aumentando a
freqliéncia, o fluxo sanguineo e reduzindo o leito vascular, traduzidos clinicamente,
para as alteragdes do ritmo cardiaco e da presséao arterial ( BRAND et al. 1995).

Alem disso, as principais reagdes adversas associadas ao uso de
anestésicos locais por dentistas sdo os eventos induzidos pela ansiedade
(SILVERMAN, 2003). Portanto como conseqiiéncia da ansiedade em consultas e
procedimentos odontolégicos pode aparecer atividade do sistema nervoso
parassimpatico variando desde uma leve bradicardia ou sincope (DAVENPORT et
al. 1990); (FERNIEINI et al., 2001) até arritmias cardiacas (MILLER e SIEGMAN,
1998).

Essas respostas fisiologicas frente ao estresse geralmente sdo bem
toleradas por pacientes saudaveis, entretanto, idosos, hipertensos, cardiacos ou

paciente com deficiéncias cérebro-vasculares podem ter a tolerancia ao estresse

diminuida (CIOFFI et al., 1985).
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Em pesquisas, a interpretagédo dos resultados do estresse diante de uma
situagéo desconfortavel, como muitos procedimentos odontoldgicos, é dificultada
pelas interagdes entre os componentes psicoldgicos e fisiolégicos do estresse.
Procedimentos cirlrgicos sdo situagbes muito estressantes ja que diante das
variagbes nas condigdes médicas, grau de dificuldade e ansiedade do paciente, o
procedimento pode ser rapido ou transcorrer por algumas horas. Diante destes
fatores, alguns pacientes relatam a preferéncia de realizar estes procedimentos
sob “anestesia geral” (HILL e WALKER, 2001).

Em procedimentos mais invasivos, tais como as cirurgias para a
implantagéo, esses sentimentos sio exacerbados. Os anestésicos locais tem efeito
sobre a dor causada pelos tratamentos odontologicos, porém o panico da picada
da anestesia, o estresse psicolégico e o desconforto frente a terapéutica
odontolégica proposta ja sdo suficientes para que haja varias alteragdes
cardiovasculares, que sao clinicamente imperceptiveis (MORATTI 20086;
KAWAKAMI 2005; FARACO et al. 2003; NAKAMURA et al. 2001; SILVESTRE et
al., 2001; FERNIEINI et al. 2001).

Para tentar minimizar esses efeitos, alguns pesquisadores vém buscando,
medicamentos ou métodos auxiliares na terapéutica odontolégica. A medida que o
medo e desconforto do paciente sdo controlados, maior é o conforto do
profissional, durante os procedimentos odontolégicos. Para que haja uma
depressao do sistema nervoso central em grau suficiente para nao haver resposta
ao estimulo cirdrgico é necessario o uso de drogas potentes (anestésicos gerais),
que sdo mais perigosas e necessitam de muito cuidado e de pessoal altamente
especializado para serem administradas. A analgesia consciente € uma alternativa

bastante interessante, na medida em que a agao depressora sobre o sistema
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nervoso central (SNC) néo é global, alterando somente as fungdes de cogni¢do e
coordenagao. Os reflexos do individuo e as respostas aos comandos verbais sdo
mantidos, e as fungdes cardiovascular e respiratoria nao sofrem alteragées que
comprometam a seguranga do procedimento (KAWAKAMI, 2005, MORATTI, 2006,
FANGANIELLO, 2004). E valido ressaltar ainda que o custo da sedagao consciente
€ bem inferior ao tratamento com anestesia geral (LYRATZOPOULOS: BLAIN,
2003).

A principal indicagao para o uso de métodos farmacolégicos no controle do
estresse odontologico € a presenca de ansiedade, medo ou fobia suficientes para
interferir no cuidado com o paciente ou na proposta terapéutica. A ansiedade pode
ser definida como uma resposta estressante a um mal conhecido ou a um perigo
iminente e na odontologia pode estar relacionada a procedimentos especificos,
como anestesia e ou ainda ser precipitada pela mera presenga do dentista. O
medo pode ser definido como uma resposta emocional a uma ameaca
imediatamente percebida, por exemplo, o0 medo da caneta de alta rotagdo em
funcionamento, que € um dos mais comuns (BRAND et al., 1995; HAAS, 1998;
LOKKEN; RUST, 1998).

Alguns métodos de controle do medo e da ansiedade utilizados durante os
procedimentos odontolégicos mostram-se eficazes no seu propésito. A utilizagao
da analgesia inalatéria com Oxido Nitroso e Oxigénio é bom como método auxiliar
para diminuir o estresse e a ansiedade durante o tratamento odontolégico. Porém,
entre os efeitos adversos decorrentes da administracdo de Oxido Nitroso citados
na literatura, temos a difuséo hipoxia que causa dor de cabega e desorientagao,

alteragées no volume sistélico e na pressao arterial, podem ocorrer nauseas e

vomitos (PATERSON; TAHMASSEBI, 2003).
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Profissionais expostos cronicamente ao Oxido Nitroso podem ter sérias
complicagbes, como alteragbes nos sistemas reprodutivo, neurolégico,
hematolégico, hepatico e renal, além da possibilidade de aumentar os riscos de
cancer. Recomenda-se, entéo, a utilizagdo de sistemas preventivos de medigdo do
gas ambiente para diminuir os riscos ocupacionais (SZYMANSKA, 2001).

Crouch; Mcglothlin; Johnston (2000) sugerem a hipétese de que ha a
necessidade da implementagéo de melhores meios de controle para a redugio da
exposicéao ao Oxido Nitroso..

Outra alternativa bastante segura é a sedagdo enteral, pois nao requer
equipamentos especiais nem profissionais habilitados, somente um oximetro, é
suficiente para realizagao da técnica e os benzodiazepinicos sdo os medicamentos
mais amplamente utilizados..

E imprescindivel conhecer os efeitos do uso de Midazolam via oral, durante
a sedagéo enteral sobre os parametros cardiocirculatérios e os niveis séricos de
catecolaminas e cortisol, para avaliagdo do estresse vivido pelos pacientes
submetidos aos procedimentos odontolégicos cirurgicos. Pois os principais
objetivos desta técnica é oferecer conforto reduzindo o estresse por ele percebido

e seguranga na execugao da terapéutica indicada.
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2 - REVISAO DA LITERATURA

Alguns procedimentos odontolégicos, embora raros, podem levar a
alteragdes no sistema cardiovascular, sendo a prevengao destes episddios de
suma importancia. Segundo Malamed e Clark (2003), 76,75% das emergéncias
meédicas que ocorrem no consultério odontolégico sdo causadas por medo,
ansiedade e estresse.

Eastwood (1964) estudou as alteragdes nos parametros cardiovasculares
frente ao estresse, dentre elas, pressao arterial, freqiiéncia cardiaca e funcao
respiratdria. A secregdo de hormoénios adrenocorticotrépicos (ACTH) pelo l6bulo
anterior da glandula pituitaria para o sistema sanguineo é aumentada. O ACTH
estimula o cértex adrenal a produzir cortisol, o que afeta a pressao arterial durante
o estresse. O sistema nervoso auténomo estimula a medula adrenal, a qual produz
catecolaminas (adrenalina e noradrenalina) (GRANNER, 1985).

A alta concentragdo plasmatica destas catecolaminas aumenta a
frequéncia cardiaca e o volume sistdlico e provoca uma constricdo no leito
vascular, o que leva a um aumento tanto na pressao arterial sistolica como na
diastdlica (TARAZI e GIFFORD, 1985).

Modificagbes nestes pardmetros, bem como nas concentragdes
plasmaticas de catecolaminas, estdo relacionados a ansiedade, ao medo e ao
estresse. As catecolaminas liberadas pelo sistema nervoso simpatico e pela
medula supra-renal atuam na regulagdo de inumeras fungbes fisiolégicas, em
particular na interagdo das respostas ao estresse. A noradrenalina € o principal

neurotransmissor do Sistema Nervoso Simpatico Periférico, enquanto que a
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adrenalina constitui o principal horménio secretado pela supra-renal. Ambas
possuem acgdes semelhantes em alguns locais, j4 em outros diferem
significativamente. Os dois compostos tém agao estimuladora sobre o miocardio,
porém, enquanto a adrenalina produz vaso dilatagdo na musculatura esquelética, a
noradrenalina exerce efeito constritor nos vasos sangiiineos da pele, mucosa e rins
(NIWA et al, 1991). A maioria das respostas B-adrenérgicas (B1 e B2) esta
relacionada com a agéo da adrenalina tais como: aumento da freqiiéncia cardiaca,
aumento da vasodilatagdo coronariana, aumento da contragdo do miocardio. E
concomitantemente a isto, pode diminuir a pressao arterial média, devido a queda
da resisténcia periférica, resultante da vasodilatagio arteriolar. Ja a noradrenalina
favorece as respostas mediadas principalmente pelos receptores a-adrenérgicos,
como a elevagéo da pressao arterial sistélica e diastdlica e bradicardia reflexa, em
conseqiéncia de mecanismos de reflexo vagal (HOFFMAN e LEFKOWITZ, 1997).

Ainda, segundo Yokobayashi et al., (1977), a maioria dos casos de
arritmias cardiacas nos pacientes odontologicos parece ser neurogénica. A
isquemia cerebral é causada pela diminuicdo na frequéncia cardiaca associada
com uma redug¢ao no débito cardiaco e com um relaxamento do ténus arterial. Isto
€ acompanhado por uma queda na resisténcia periférica ou um aumento do leito
vascular periférico, demonstrando também a participagéao do reflexo vagal como a
maior causa possivel destas alteragdes. Estudos mostram que os niveis
plasmaticos de adrenalina aumentam até durante procedimentos odontol6gicos
mais simples como restauragées e extragées dentais (GOLDSTEIN et al., 1982;
SALONEN; FORSSELL; SCHEININ, 1988; TAGGART et al., 1976).

Fukata et al. (1993) coletaram a urina de criangas antes e apés o

tratamento odontolégico. Nos pacientes cooperativos, as concentragdes urinarias
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de adrenalina antes e apds o tratamento nao mostraram diferengas significantes.
Nos pacientes n&o-cooperativos, entretanto, a concentragdo de adrenalina era
significantemente maior apés o tratamento. Tanto os pacientes cooperativos como
0s nao-cooperativos nao mostraram qualquer diferenga nas concentragdes
urinarias de noradrenalina pré e pés-tratamento. Estes dados sugerem que a
concentragao de adrenalina, medida no plasma ou na urina, € um parametro
sensitivo e valioso para a avaliagéo do estresse na pratica odontoldgica

Os anestésicos locais contendo epinefrina sao utilizados na odontologia
com o intuito de diminuir o sangramento durante as cirurgias e para aumentar a
duracdo do efeito anestésico. Entretanto, o uso de concentragdes elevadas do
vaso constritor associado a grande vascularizagdo da cavidade oral faz com que a
absorgao sistémica seja bem maior, podendo assim aumentar os efeitos
adrenérgicos. Diante destes fatores e dos avangos tecnologicos, cabem aos
dentistas disporem de recursos para diminuir a ansiedade e o receio dos pacientes
e tornarem o procedimento o mais seguro e previsivel possivel. No caso da
implantodontia, dois fatores levam a indicagdo da sedagao durante as cirurgias
para a colocag¢ao dos implantes: o primeiro envolve o conforto do paciente durante
o tratamento e a tensdo muscular; o segundo é a redugdao do desconforto pés-
operatério. Recomenda-se o uso da sedagéo durante as cirurgias de implante para
pacientes com muito medo, dentes sensiveis, baixo limiar de dor e fobia dos
odores e ruidos odontolégicos (SILVERMAN, 2003).

Tolas, Pflug e Halter (1982) avaliaram a concentragao arterial plasmatica
de catecolaminas e as respostas hemodinamicas e cardiovasculares em pacientes
saudaveis apds a injegdo de 1,8 ml de lidocaina a 2% com e sem epinefrina a

1:100.000 para a extragao de terceiros molares superiores. Amostras sanguineas
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intravenosas foram obtidas das artérias radial ou braquial para a medigdo da
concentragao plasmatica de epinefrina e norepinefrina Foram observados
aumentos na concentragio de epinefrina na ordem de 100% dos valores basais,
porém as alteragdes hemodinamicas cardiacas foram pequenas e insignificantes.
Além disso, foram analisados a pressdo arterial, a frequéncia cardiaca e os
eletrocardiogramas. Todos os parametros foram analisados antes da anestesia e
trés e cinco minutos apds a anestesia local. Quando foi utilizado anestésico sem
vasoconstritor, as concentragdes plasmaticas se mantiveram quase inalteradas,
perto dos valores basais, sugerindo que, se o aumento fosse devido somente ao
estresse emocional, teria ocorrido também com o anestésico sem vasoconstritores,
mostrando que a epinefrina exégena pode produzir modificagdes plasmaticas,
porem insuficientes para induzir alteragées hemodinamicas significativas em
pacientes sadios.

Cioffi et al. (1985) realizaram um estudo avaliando as respostas
hemodindmicas e a concentragdo de catecolaminas plasmaticas apés o uso de
anestésico local com epinefrina 1:100.000 em procedimentos de dentistica
restauradora e observaram um aumento de 5 vezes os valores basais que, ainda
assim, foi considerada pequena pelos autores e sem significado clinico.

Faraco et al. (2003), avaliaram os parametros circulatérios, a pressao arterial
sistolica e média e a freqiiéncia cardiaca, durante procedimentos odontoldgicos
restauradores em 19 pacientes normotensos com idade entre 18 e 56 anos. Os
valores foram analisados durante os procedimentos clinicos nao invasivos. Os
pacientes foram anestesiados com 1,8 ml de xylocaina® (36 mg de lidocaina a 2%

mais 18 ug de epinefrina 1:100.000) e submetidos a trés consultas, sendo que em

cada consulta os pacientes receberam a seguinte pré-medicagao: Grupo A: (sem
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pré-medicagéo), Grupo B: (precedidos de diazepam 10 mg) e Grupo C: (precedidos
de placebo), totalizando 57 sessdes clinicas. As mudangas nao foram significativas
nos parametros fisiolégicos durante os procedimentos, em fungdo do tempo.
Quando os grupos foram comparados entre si, os autores notaram diferengas
significantes na pressao arterial diastélica, durante a anestesia. O placebo pareceu
controlar melhor este parametro do que o diazepam mostrando nao ser
clinicamente relevante administragdo de pré-medicacdo em tratamentos

odontoldgicos de rotina.

Simone et al. (1996) fizeram uma avaliagéo das altera¢des cardiovasculares
decorrentes da anestesia local contendo 3,6 mi de lidocaina a 2% mais felinefrina
1:2.500, precedida da administragao oral de diazepam (10 mg) ou placebo, em um
estudo duplo-cego. Foram selecionados 40 pacientes normorreativos com
indicacao bilateral de tratamento restaurador (80 procedimentos), divididos em
grupos 1 (placebo) e grupo 2 (principio ativo). Os parametros cardiovasculares
foram obtidos pelo método oscilométrico e fotopletismografico para a pressao
arterial e freqiéncia cardiaca, respectivamente, de modo continuo, a cada minuto.
Os valores de controle foram obtidos 1 semana antes da 12 sessao clinica
restauradora. Os parametros foram analisados nos seguintes tempos: na sala de
espera (por 5 minutos); na cadeira odontoldgica (6 minutos antes da anestesia
local); durante a 12 anestesia (2 minutos); ap6s a 12 anestesia (5 minutos); durante
a 22 anestesia (2 minutos); apés a 22 anestesia (5 minutos); antes de iniciar o
preparo cavitario. Os autores ndo encontraram alteragbes nas variaveis, pressio
arterial e frequiéncia cardiaca, entre os grupos estudados. Ao longo do tempo, os

valores médios da presséao arterial e freqiéncia cardiaca diferiram estatisticamente.
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Encontraram também alteragdes da dinamica cardiovascular desencadeada pelo

estresse pré-clinico.

Todo profissional deve ser muito atento em relagdo as associagbes de
drogas, ele deve sempre respeitar os limites seguros de dosagem e permitir que o
paciente deixe o consultério somente depois que todos os efeitos da sedacao

tiverem cessado ( COTE et al..2000).

Um agente sedativo eficaz destina-se a reduzir a ansiedade e exercer o
efeito calmante com nenhum ou pouco efeito sobre a fungdo motora ou mental.
Deve produzir sonoléncia e induzir o inicio e manutengéo do estado de sono e que
parega, 0 maximo possivel, com o sono natural. A depressao gradual do Sistema
Nervoso Central é dose dependente, porém o aumento acima do necessario para
hipnose pode levar a um estado de anestesia geral, deprimir o centro respiratério e

vasomotor no bulbo e levar ao coma e a morte. (YAGIELA, 1991).

Em 1961 foi sintetizado o primeiro composto do grupo dos
benzodiazepinicos. Por se tratar de descoberta acidental, somente ap6s um
procedimento de rotina seu efeito farmacolégico inesperado foi consagrado,
fazendo destes compostos os mais amplamente prescritos. Os benzodiazepinicos
sao os farmacos de primeira escolha para o controle de ansiedade e do medo na
odontologia devido a sua seletividade ansiolitica e a sua seguranga, quando
comparados com outras drogas hipnéticas inicialmente utilizadas, como os
barbitaricos, por exemplo; outras indicagées legitimas para o uso desses farmacos
sdo: incapacidade de cooperagdo com o tratamento, (p.ex.mal de Alzheimer);
disfungbes motoras (p.ex. mal de Parkinson), pacientes pediatricos que ainda nao

sdao capazes de compreender o tratamento; procedimentos extensos ou
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traumaticos; e finalmente pacientes que nao possam tolerar fisiologicamente o
estresse (p.ex. isquemias miocardicas recentes, hipertensao labil, asma induzida

pelo estresse) (FELPEL, 1998; HAAS, 1998).

Normalmente os benzodiazepinicos sao bem absorvidos quando
administrados por via oral e possuem inicio de agdo rapido, dependendo da
lipossolubilidade das varias drogas desse mesmo grupo. Por exemplo, o diazepam
€ mais lipossoltvel do que o lorazepam e do que o cloridiazepéxido e, portanto, o

seu efeito sobre o SNC se inicia mais rapido (TREVOR; WAY, 1994).

O midazolam & um ansiolitico da classe dos benzodiazepinicos absorvido rapida e
completamente apds a administragao oral, € um indutor de sono, caracterizado por
um rapido inicio e curta duragdo de acgdo. Exerce efeito ansiolitico,
anticonvulsivamente e relaxante muscular, podendo também promover amnésia
anterégrada. Apds a dose de 15 mg, as concentragbes plasmaticas maximas de 70
a 120 ng/ml s&o atingidas em uma hora e sua meia vida de absorgao é de cinco a
vinte minutos. ( ELIAS,1995 )

Em razao de substancial eliminagao pré-sistémica, sua biodisponibilidade é
de 30 a 50%. A distribuigao tecidual do midazolam é muito rapida e, na maioria dos
casos, uma fase de distribuicdo nao é evidente ou é essencialmente terminada 1 a
2 horas ap6s a administragao oral. O midazolam é quase completamente eliminado
por biotransformagédo. Menos de 1% da dose eliminada é recuperada intacta na

urina. Em voluntarios sadios jovens, a meia vida de eliminagdo é de 1,5 a 2,5 horas

(DUNDEE et al. 1984).

Aparentemente o avango cientifico que mais contribuiu para a compreensao

da ansiedade e dos mecanismos de agao dos ansioliticos benzodiazepinicos foi a



29

descoberta de sitios especificos de ligagao dessas drogas no cérebro. Esses sitios
de ligagao estao associados aos receptores do acido gama-amino-butirico (GABA).
Quando um receptor GABA é ativado, os canais do Cloro se abrem permitindo o
fluxo desses ions, a hiperpolarizagdo da membrana e a inibigao neuronal. Os
benzodiazepinicos, por possuirem alta afinidade com os receptores GABA,
facilitam a agao desses neurotransmissores. Entdo, a0 mesmo tempo em que s&o
destituidos de efeitos GABA-miméticos diretos, os benzodiazepinicos aumentam a
neurotransmissao inibitéria resultante dos receptores GABA. Embora o exato
mecanismo pelos quais 0s benzodiazepinicos ajam nao seja totalmente
compreendido, sabe-se que estes aumentam a quantidade de canais de Cl abertos
em respostas aos receptores GABA. Portanto, a inibigao pds-sinaptica (modulada
pelos receptores GABA) € aumentada pela presenga dos benzodiazepinicos, e
como conseqiéncia, todo sistema de transmissao, modulado por essa via inibitéria,
sera inibido quanto maior for a sua presenga (FELPEL, 1998; HAAS, 1998;
TREVOR e WAY, 1994; YAGIELA, 1991).

Barreto et al. (2002) Submeteram 40 pacientes a cirurgia de 3° molares
retidos. Dividiram o estudo em dois grupos de 20. O grupo A recebeu como pré-
medicagao 7,5 mg de midazolam 50 mg de diclofenaco sédico quarenta e cinco
minutos antes da intervengao cirurgica, o segundo grupo recebeu apenas
diclofenaco sédico como droga pré — cirdrgica. Apos as 40 cirurgias, concluiram
que o midazolam é de grande utilidade nas cirurgias de terceiros molares retidos
como redutor dos estados de tensdo emocional, ansiedade, proporcionando maior
conforto para o paciente.

Chaia et al. (2002) estudaram as médias aritmeéticas da saturagédo de

oxigénio, freqiéncia cardiaca e pressé&o arterial de 120 pacientes que realizaram a



30

cirurgia dos terceiros molares inclusos. Os pacientes que participaram deste estudo
foram divididos em quatro grupos onde foram administrados: diazepam (10 mg)
(grupo 1), Bromazepam 6mg (grupo 1), midazolam 16mg (grupo lll), e os pacientes
do grupo IV que nao receberam medicamento. Segundo os autores a utilizagdo de
ansioliticos em cirurgia oral, administrados por via oral, € um controle eficaz de
ansiedade, bem como auxilia na manutengdo da pressao arterial e saturagdo de
oxigénio dentro dos valores normais.

Eli et al. (2003) realizaram um estudo onde o procedimento cirdrgico de
instalagao de implantes dentais foi utilizado para analisar o efeito da ansiedade na
experiéncia de dor em pacientes sob uma situagao clinica estressante. O estudo foi
feito com 60 pacientes com idade média de 42 anos, os quais se submeteram a
uma cirurgia para colocagdao de implantes, sob condi¢gdes normais, apenas com
anestesia local. Os pacientes responderam a questionarios sobre a ansiedade e
avaliaram a experiéncia de dor em trés momentos: (1) antes da cirurgia, (2) logo
apoés a cirurgia e (3) quatro semanas apdés a cirurgia. A ansiedade e a dor dos
pacientes foram maiores imediatamente antes da cirurgia, com uma significante
diminuigao imediatamente apds, sendo que nos trés momentos de avaliagio a dor
estava diretamente relacionada com a ansiedade. Logo, & importante que os
cirurgides estejam conscientes dos efeitos da ansiedade na experiéncia de dor dos
pacientes. Aparentemente, a anestesia local ndo & sempre suficiente. Recursos
para controlar a ansiedade dos pacientes sédo, em muitos casos, essenciais para
reduzir e controlar a dor dos pacientes antes, durante e apds o tratamento
odontolégico.

Montebugnoli et al., (2004), procurando quantificar a reagéo cardiocircula-

toria e relacionar ao estresse avaliaram a variabilidade na freqiéncia cardiaca
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odontolégico, em comparagido com outros parametros clinicos utilizados mais
freqiientemente na clinica odontolégica. Vinte e cinco pacientes saudaveis que
seriam submetidos a extragdo dental participaram do estudo. Foram analisadas a
pressdo arterial sistélica, pressdo arterial diastélica, freqiiéncia cardiaca e a
variabilidade na freqiiéncia cardiaca antes do inicio do tratamento, apoés a
anestesia local, durante a extragdo e cinco minutos apds a extragdo. -A
variabilidade na frequéncia cardiaca foi medida em periodos continuos de cinco
minutos através de eletrocardiograma. Todos os parametros mostraram diferengas
significativas entre os quatro periodos de observagao, entretanto a variabilidade na
frequéncia cardiaca mostrou as maiores variagdes, principalmente durante a
extragdo dentaria. Os autores concluiram que a variabilidade da freqiiéncia
cardiaca € o parametro mais sensitivo para quantificar a influéncia do sistema
simpatico no coragdo durante a reacdo cardiovascular ao estresse odontolagico,
permitindo a detecg¢éo precoce de qualquer alteragdo no sistema cardiovascular.
Dionne et al. (1983) realizaram um estudo em que 20 pacientes sedados
sofreram 2 cirurgias de terceiros molares inclusos. Os pacientes foram divididos em
2 grupos. O grupo 1 recebeu placebo (IV) em uma sessao e diazepam 25,5 mg (IV)
em outra. O grupo 2 recebeu diazepam 12,5mg, mais Fentanyl 0,1mg, mais
methohexital 18 mg (IV) na primeira sessdo, e diazepam 15 mg mais methohexital
27 mg (IV) na sessao seguinte. Como resultado, os autores observaram que, nos
paciente que receberam placebo ou diazepam, o débito cardiaco se elevou como
conseqiiéncia da elevagao do volume sistélico e da freqiiéncia cardiaca, durante a
anestesia e durante a cirurgia, retornando aos valores basais ao final dos
procedimentos. Nesses pacientes, tanto a saturagéo de oxigénio como a pressao

arterial mantiveram-se inalteradas. Nos pacientes sedados com as associagdes de
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diazepam nenhuma alteragao na pressao arterial foi detectada. O débito cardiaco
se elevou e o volume sistélico apresentou queda durante a anestesia local nesses
pacientes. A freqiiéncia cardiaca se elevou durante a anestesia, permanecendo
elevada durante a cirurgia. Segundo os autores, esses achados sugerem que
nenhuma das drogas estudadas foi capaz de controlar o efeito psicolégico causado
pela experiéncia de cirurgia em pacientes conscientes, sedados ou nio

Matthews et al. (1992) observaram os niveis de saturagdo de oxigénio e a
frequéncia cardiaca de pacientes sedados com midazolam e nao sedados, que
sofreram cirurgia oral menor, sob efeito de anestesia local. Episddios de
taquicardia foram observados nos 2 grupos de pacientes, durante a cirurgia. O
grupo sedado apresentou valores médios de freqiiéncia cardiaca significantemente
maior do que o grupo controle, indicando altos niveis de estresse e ansiedade nos

pacientes tratados com tranquilizantes.

Beck e Weaver (1981) analisaram os efeitos do conhecimento prévio de
evento estressante, como uma cirurgia odontolégica, na pressdo arterial e
frequéncia cardiaca de 24 pacientes adultos saudaveis. Os pacientes foram
submetidos a andlise da pressdo arterial, freqiéncia respiratéria e nivel de
ansiedade (estresse psicolégico) antes de 4 consultas odontolégicas. As duas
primeiras consultas trataram-se de procedimentos pouco estressantes, como
anamnese, exame clinico, radiografias e planejamento. A terceira consulta foi
realizada para a extragdo de terceiros molares, um procedimento que consiste em
uma situacao altamente estressante. A quarta consulta foi novamente simples, ou
seja, pouco estressante. As pressdes arteriais sistdlica e diastélica ndo sofreram
variagdes significantes. Entretanto, a freqiéncia cardiaca e o estado de ansiedade

mostraram variagdes significantes. A freqliéncia cardiaca revelou diferencas entre
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as consultas, sendo mais elevadas na terceira consulta em comparagao com as
demais e mais baixa na primeira consulta em comparagdo com a segunda e a
quarta consultas. O nivel de ansiedade foi superior na terceira consulta em
comparacao com as demais. O conhecimento prévio de uma situacdo estressante
nao influenciou, neste estudo, a presséo arterial, mostrando que uma elevagao
pressorica, antes de uma consulta odontolégica, pode ser indicativa de hipertenséo
cardiovascular e ndo uma reagéo da ansiedade.

As concentragdes plasmaticas de catecolaminas e as variaveis
hemodinamicas se mantiveram estaveis 3 minutos apés a inje¢ao da lidocaina sem
vasoconstritor. Entretanto, a injegao do anestésico local com epinefrina levou a um
aumento da concentragio plasmatica de epinefrina trés e cinco minutos apds a
administragdo da droga. Nestes pacientes, ainda, a presséo arterial média diminuiu
levemente apés trés minutos da administragdo da droga, sendo esta diminuigéo
significativa apds cinco minutos. A freqiiéncia cardiaca aumentou apds trés e cinco
minutos, mas estes aumentos foram variaveis e nao significativos. O produto da
pressao arterial teve um aumento estatisticamente significante cinco minutos apés
a anestesia com epinefrina. Os autores concluiram que uma resposta
cardiovascular hiperdindmica pode estar associada com a administracdo da
anestesia local. Afirmaram ainda que podem participar desta reagao fatores como a
dor da injegdo, o estresse psicogénico, a injegao intravascular, a interagdo de
drogas e a absor¢cdo sistémica da substancia vasoativa (TOLAS; PFLUG e
HALTER, 1982).

No estudo, o aumento na concentragdo plasmatica de epinefrina,
provavelmente, resultou da absorgéo de epinefrina no local da injegao. Apesar dos

aumentos nas concentragdes plasmaticas de epinefrina, as variaveis
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hemodinamicas ndo sofreram grandes variagées, mostrando que a concentragio
sistémica de epinefrina pareceu nao influenciar o sistema cardiovascular em
pacientes saudaveis (TOLAS; PFLUG e HALTER, 1982).

Mechan e Rawlins, em 1988, estudaram os efeitos das catecolaminas
endégenas durante procedimentos cirdrgicos odontolégicos. A anestesia local com
lidocaina a 2% mais epinefrina 1:80. 000 levou a uma redugao significante nos
niveis plasmaticos de potassio; entretanto a anestesia com prilocaina a 3% mais
felipressina 0,03 Ul/ml causou uma elevagéo nos niveis de potassio. Os autores
concluiram que os dois anestésicos ndo causaram alteragbes significativas na
pressao sanguinea e na freqiiéncia cardiaca. Afirmaram ainda que diferentes
solugbes anestésicas, injetadas em doses clinicamente aceitaveis nao afetam a
resposta cardiovascular, apesar de influenciarem algumas mudangas sistémicas.

Salonen, Forsssell e Scheinin, (1988), verificaram os efeitos da anestesia
local (Bloqueio do nervo alveolar inferior) com lidocaina a 2% com lidocaina a 2%
mais adrenalina 1:80.000 em 5 pacientes com idade entre 21 e 26 anos. Foram
analisadas a freqiéncia cardiaca, a pressdo arterial e as concentragées
plasmaticas de adrenalina, noradrenalina e de dois metabélitos das catecolaminas:
3,4-dihidroxifenilglicol (DHPG) e 3,4-dihidroxifenilatico (DOPAC). A frequéncia
cardiaca aumentou ap6s a inje¢do da lidocaina com adrenalina, mas permaneceu
inalterada apés a injegéo de lidocaina. A pressédo sangiiinea nao foi afetada por
nenhum dos anestésicos. A concentragdo plasmatica de adrenalina teve um
aumento significante, devido a adrenalina exégena. A noradrenalina plasmatica
apresentou uma tendéncia de redugdo e os niveis de DOPAC permaneceram
estaveis apos o uso dos dois tipos de anestésicos. O DHPG aumentou apés a

anestesia com lidocaina e diminuiu apés a injegcao de lidocaina mais adrenalina.
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Para os autores, a adrenalina presente nos anestésicos locais foi a maior
responsavel pela ativagao adrenérgica durante as cirurgias orais menores.

Os vasoconstritores sao utilizados nos anestésicos locais para
diminuir a sua absorgao sistémica. Além disso, eles aumentam os efeitos locais
mantendo o anestésico no local da pungdo, diminuindo a sua toxicidade,
prolongando a duragao da anestesia e até diminuindo a dose necessaria para obter
os efeitos anestésicos. Outra vantagem do uso do vasoconstritor & o controle do
sangramento e seus efeitos hemostaticos. A epinefrina é o vasoconstritor mais
comum na odontologia, o qual possui efeitos o e B adrenérgicos, podendo
aumentar a freqliéncia e o débito cardiaco. Além disso, doses moderadas de
epinefrina diminuem a resisténcia periférica pela dilatagdo dos vasos sanguineos,
podendo causar alguns disturbios nos eletrocardiogramas. Apesar de todas estas
alteragbes provocadas pela epinefrina, seus efeitos cardiovasculares sao modestos

e dentro dos parametros de normalidade (DAVENPORT et al., 1990).
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3- PROPOSIGAO

Este trabalho tem como proposta obter elementos que possam relacionar a
eficacia da sedagao enteral com Midazolam 15 mg no controle das possiveis
alteragdes cardiocirculatérias durante os procedimentos odontolégicos invasivos,
tais como as cirurgias de instalagado de implantes dentais. Objetiva-se, também,
avaliar o grau de estresse vivido pelos pacientes durante tais procedimentos

através da mensuragdo dos niveis séricos de cortisol e catecolaminas

endogenas.
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4 -MATERIAL E METODO

4.1 - Seleg¢ao dos pacientes

Através dos exames clinico e radiografico, foram selecionados 10 (dez)
pacientes de ambos os sexos, voluntarios, normotensos, saudaveis e isentos de
acao farmacolégica, com idade entre 33 a 57 anos, que apresentassem indicagao
de pelo menos dois implantes em regidao maxilo-mandibular.

A realizagdo do experimento seguiu as Diretrizes Internacionais de
Pesquisas em Seres Humanos (Genebra, 1993) e as orientagbées da Resolugéo do
Conselho Nacional de Saude 196/96 e teve seguimento somente apés a aprovagao
do Comité de Bioética da UNISA (Universidade Santo Amaro) sob parecer n°
061/2007 (Anexo I).

Todos os pacientes receberam instrugdes por escrito e assistiram palestra
audio-visual sobre o desenvolvimento da pesquisa, onde foi esclarecido a todos, os
riscos, desconfortos, beneficios e objetivos dos procedimentos cirurgicos e a
importancia da obtengéo dos resultados. Todas as informagées estéo contidas na
Carta de Informagdao ao Paciente (Anexo IlI) e todos assinaram o Termo de

Consentimento Livre e Esclarecido (Anexo lll).
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4.1.1 - Critérios de inclusao

Foram selecionados os pacientes de acordo com os séguintes critérios:

e Pacientes de ambos os géneros e de qualquer idade que necessitavam de
dois implantes em 2 regides similares, um do lado direito e um do lado
esquerdo ou um na mandibula e um na maxila, com o mesmo grau de
complexidade, para que os 2 procedimentos cirlrgicos pudessem ser
tecnicamente semelhantes e induzir o mesmo nivel de estresse cirlrgico.

e Pacientes saudaveis, isentos de qualquer agao farmacoldgica.

e Pacientes que estivessem de acordo com a realizagao da pesquisa, apos a
explanagao sobre o seu desenrolar e assinassem o Termo de

Consentimento Livre e Esclarecido.

4.1.2 - Critérios de exclusao
Nao poderiam participar da pesquisa os seguintes pacientes:

e Diabéticos;

e Hipertensos;

e Gestantes;

e Pacientes imunocomprometidos;

¢ Pacientes sob acado de farmacos.
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4.2 - Material

4.2.1 - Material permanente

Monitor Multiparamétrico para monitoragao nao invasiva e registro dos parametros
cardiovasculares - Modelo M3000, ' (Figura 1) que foi utilizado para leitura continua
da pressao arterial (sistélica, diastdlica e média), pelo método oscilométrico e da
freqiéncia cardiaca, através do método fotopletismografico, programado para
registros a cada 5 minutos;
e Instrumental clinico: explorador duplo, espelho clinico, pinga clinica,
curetas, sonda milimetrada. 2
 Instrumental para a anestesia local: seringa Carpule de aspiragéo. 3
e Instrumental para a cirurgia de implante: bandeja cirtrgica, descoladores de
periésteo, curetas (Lucas e periodontais), cabo de bisturi, porta-agulha,
pinga hemostatica, tesoura de ponta reta, tesoura de Buck, sugador
cirurgico, cupula, afastadores de Minesota e de Farabeuf e Farabeuf
modificado, pinga reta cirtrgica, pinga Allis, pinga Backaus e alveolétomo.
4

¢ Kit cirdrgico de implante (Colosso) .

e Motor para implantagao

' Moriya, S&o Paulo — SP Brasil

2 Duflex Ltda Sao Paulo — SP Brasil

® Health Co®, Minessota, USA

4 Emfills ind. e com. de produtos odontolégicos S/C Ltda -ltu — SP- Brasil.
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Figura 1. Monitor Multiparamétrico para monitoragdo nao invasiva e registro dos

parametros cardiovasculares - Moriya M3000 .

—

m 000

_ Monitor de Paciente

>

4.2 .2 - Material de consumo

e Implantes Colosso EC| e Colosso RC. °
e Filme radiografico periapical. ©

e Campos cirtrgicos (kit para implantes).
o Fios de sutura 3-0, 4-0 Ethicon®. 8

e Laminas de bisturi n® 15, 15¢ . °

®> Emfills ind. e com. de produtos odontolégicos S/C Ltda -ltu — SP- Brasil.

® Kodak do Brasil - Sdo Paulo — SP - Brasil.
" Alva Doctor Ltda - Sao Paulo — SP - Brasil. .
8 Johnson-Johnson Ltda Sao José dos Campos — SP Brasil.

® SurgiBlade - Miami — Flérida — USA.
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e Sugadores Cirurgicos. "°

e Gaze estéril. '

e Luvas cirlrgicas estéreis. 2

o Barreiras de protegdo para o profissional: mascaras, gorros, 6culos de
protecao;

e 01 caixa de agulha curta.

e 03 caixas com 50 tubetes de Mepivacaina a 2% com norepinefrina
1:100.000. ™

e Pomada de Lidocaina a 5%. '°

o Alcool 10 viv. 1

 Solugao alcodlica de iodo a 2%. V7

e Soro fisiolégico. '

s Clorexidine. '°

 Luvas de procedimentos. %°

| 21

e Tubo com gel separador de 6 m

e Tubo com Heparina 9el liquida pré-congelada contendo 120 micro L de
solucao EGTA/GSH. 2

e Garrote. 2

1% |ndusbelio Ind. de Instrum. Odontoldgicos Ltda - Londrina — PR — Brasil.
" Cremer S.A. - Blumenau — SC - Brasil.

12 Embramac ltajai — SC — Brasil.

'3 BD-Becton Dickinson - Juiz de Fora — MG - Brasil.

' DFL® Industria e Comércio Ltda - Rio de Janeiro — RJ — Brasil.

'S probem, Divisao Odontolégica - Catanduva — SP — Brasil.

% |plasa Industria e Comércio Ltda - Piracicaba — SP - Brasil.

"7 Riodeine Riogquimica Ltda - Sao José do Rio Preto — SP Brasil.

18 Aster Produtos Médicos Ltda - Sorocaba — SP — Brasil.

'9 Noplak Laboratério Daudt Oliveira Ltda - Rio de Janeiro — RJ - Brasil.
20 Erbramac Itajal — SC — Brasil.

21 \/acuette — Americana — SP — Brasil.

22 \jacuette — Americana ~ SP — Brasil.
2 \/acuette — Americana — SP — Brasil.



e Scalp com agulha 25x7mm. 2

e Seringa lower 10 ml. 2

» Agulhas hipodérmicas 30x7mm. 2

e Algodao hidréfilo. 7

e Alcool 70%. 2

 Pipeta automatica com ponteiras adequadas. 2
 Soro fisiolégico para lavar o scalp. *

e Caixa para depésito de materiais perfurocortantes. '

24 Becton - S&o0 Paulo — SP — Brasil.

%5 Becton - S&o Paulo — SP — Brasil.

zj Becton - S&o Paulo — SP — Brasil.
Becton - S&o Paulo — SP — Brasil.

28 Becton - Sao Paulo — SP — Brasil.

% Huawel — Curitiba —PR- Brasil.

% Glicolabor - Ribeirao Preto — SP — Brasil.

%! Descarpack - S&o Paulo - SP - Brasil.

42
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4.3 - Método

Cada um dos 10 (dez) pacientes foi submetido a duas intervengées
cirurgicas semelhantes e com o mesmo grau de complexidade para colocagao de
implantes orais na regido da maxila ou mandibula, sendo que em uma delas foi

utilizada a analgesia enteral.

4.3.1 - Preparo do Paciente

O paciente permaneceu semi-deitado na cadeira odontolégica, de modo que
sua arcada superior permanecesse em 90 graus em relagido ao solo, quando
estivesse com a boca aberta. A altura da cadeira foi ajustada para que a boca do
paciente ficasse acima do cotovelo do operador, permitindo dessa forma a
realizagdo adequada da técnica anestésica infiltrativa. Para o correto
funcionamento do monitor ndo invasivo de pressao, o brago esquerdo do paciente
foi posicionado paralelo ao longo de seu corpo na altura do coragao, e recebeu o
manguito para mensuragéo da pressao arterial. O dispositivo com o pletismégrafo
“cuff finger” foi adaptado ao dedo indicador da mao direita. Com o paciente ja
posicionado, foi realizada a medicagéo oral.

A medicagao oral foi preparada por uma enfermeira da equipe pesquisadora,
que, previamente, criou uma lista de identificagdo e separou as capsulas de
placebo e midazolam aleatoriamente em envelopes individuais rotulados de A e B,
de modo que, se o operador ministrasse a capsula que estava no envelope A na

primeira cirurgia, a do envelope B era ministrada na segunda , e vice e versa.
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Somente depois disto era verificado em qual das cirurgias havia sido administrado
Midazolam 15 mg, produzindo assim um teste duplo cego.

Apods o preparo do paciente, deu-se o inicio a calibracdo automatica do
oximetro por 30 minutos, tempo suficiente para estabilizagdo dos parametros e
determinagdo de uma escala de valores de base (periodo basal) para a Pressao
Arterial Sistélica, Diastélica e Média (mm/Hg), e para a Freqiiéncia Cardiaca, em
batimentos por minuto e inicio da agdo do medicamento.

Decorridos 30 minutos, foi realizada a colocagao do escalpe para coleta das

amostras de sangue.

4.3.2 Anestesia local

O ato cirdrgico foi precedido pela anestesia local da regido a ser operada. As

técnicas anestésicas utilizadas foram as seguintes:

e Bochecho com Periogard® a 0,12%, por um minuto;

e Anestesia tdpica encharcando-se um tufo de algodao estérii com
Mepivacaina a 2% com epinefrina 1:100.000 Mepiadre® (DFL) e deixando-o
sobre a regido que receberia a puntura da anestesia infiltrativa.

e Anestesia infiltrativa dos nervos da regido a ser operada utilizando-se o
anestésico Mepivacaina a 2% com norepinefrina 1:100.000 Mepiadre®

(DFL).
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4.3.3 Analise dos parametros cardiovasculares

As cirurgias foram realizadas, monitorando-se continuamente a pressdo

arterial e frequiéncia cardiaca, desde o preparo do paciente até 10 minutos apés o

término do procedimento cirdrgico.

Os parametros cardiovasculares Presséo Arterial Sistélica (PAS), Presséo

Arterial Diastélica (PAD), Pressdo Arterial Média (PAM) e Freqiiéncia Cardiaca

(FC) foram avaliados nos seguintes tempos :

Tze o

T

TAA

TPA

Tl

TPO

Tl

TS

TTC

TTCqo

Tempo de preparo do paciente;
Tempo da anestesia topica ;

Tempo antes da anestesia infiltrativa;
Tempo pds a anestesia infiltrativa;
Tempo da incisdo e descolamento;
Tempo da perfuragéo do 0sso;
Tempo da instalagéo do implante;
Tempo da sutura;

Tempo do término da cirurgia;

Tempo 10 minutos apds o término da cirurgia.

Os registros dos valores obtidos em Ter foram usados como controle em

relagao aos demais registros dos parametros, nas fases subseqentes.

A PAM é obtida subtraindo-se a PAD da PAS, dividindo-se por trés e

somando-se PAD ( PAS - PAD /3 +PAD) e é constante da forga vascular.
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4.3.4 Andlise dos niveis de cortisol e de catecolaminas

As coletas das amostras de sangue para analise do cortisol e das
catecolaminas (epinefrina, norepinefrina e dopamina) foram realizadas nos
seguintes periodos:

e Apds o preparo do paciente, TT (Antes);
e No momento da perfuragao para a colocagdo do implante, TPO (Durante);
e Aos dez minutos ap6s o término da intervengao cirtirgica, TTCyo (Final).

A andlise das amostras sanguineas foi realizada no Laboratério de
Andlises Clinicas ITULAB (ITU — SP - Brasil), sendo que os niveis obtidos logo
apos o preparo do paciente serviram como controle em relagao a outras analises
do cortisol e das catecolaminas (epinefrina, norepinefrina e dopamina).

As amostras foram transportadas até o ITULAB, acondicionadas em gelo
seco (78,5 graus centigrados negativos), dentro de caixas térmicas apropriadas,

seguindo instrugao e especificagdes do préprio laboratério.
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4.3.5 - Técnica cirurgica
A técnica cirdrgica para colocagao dos implantes foi realizada de maneira

convencional, incluindo:

¢ Incisao;

e Descolamento do periésteo;

» Perfuragbes com fresas;

o Colocagao dos implantes;

e Sutura;

e Orientagao pos-operatoria;

o Prescrigao terapéutica.

4.3.6 Sedacao enteral por Midazolam

Os efeitos clinicos da sedagdo com Midazolam podem comegar em 20
minutos apoés a ingestao, com pico do efeito em mais ou menos 40 minutos, sendo
um meétodo seguro e eficaz, podendo ser revertido em 5 minutos com Flumazenil,
usando dose endovenosa inicial de 0,2 mg com aumento adicional 0,1 mg por
minuto até resposta terapéutica. A dose maxima é de 1mg.
A sedacéao enteral seguiu um protocolo de administragdo, em que a anamnese
completa foi realizada com énfase na histéria médica do paciente, para que
nenhuma alteragao sistémica pudesse contra-indicar a técnica. Para avaliar o grau

de sedacao foi usada a escala de Geller (ELIAS,1995)

0 = desperto 1 = desperto calmo

2 = sonolento 3 = adormecido mais despertavel
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O paciente s6 deixava o consultério acompanhado, apo6s descanso de 1h
na sala de repouso e tendo realizado o teste cognicdo motora de de Trieger.
(KAWAKAMY, 2005 MORATTI, 2006). Em 1967 o Dr. Norman Trieger modificou o
teste de coordenagao motora (Bender Motor Gestalt) adaptando-o para a avaliagao
da recuperagdo de pacientes submetidos a anestesia geral ou sedacdo. O teste
consiste na unido de pontos de uma figura pré-estabelecida e deve ser aplicado em
dois momentos: antes do inicio da sedag&o e ap6s o paciente voltar ao zero na
escala de Geller. O cirurgido pode de maneira pratica e segura comparar os
resultados, e baseado no nimero de pontos perdidos e no tempo para preencher a
figura, verificar se os efeitos da sedagao ja cessaram por completo. (MALAMED E

CLARK, 2003).

Quadro 1. Esquema demonstrativo do teste de Trieger.

- - = e w =
e ® -
P e e e e o=

]

1
3
1
]

[]

1

]

]

O paciente foi orientado previamente sobre o uso de medicamentos e
placebos em sorteio duplo cego instruido a fornecer ao profissional as sensagGes
percebidas, principalmente se algo desagradavel ocorresse.

O paciente recebeu recomendagdes pré-operatérias para realizar jejum, de

quatro horas antes do procedimento, pois, alimentos prolongam por uma hora o
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tempo para a concentragao maxima, indicando redugio na velocidade de absorgio

do midazolam e também foi orientado a nao fazer uso de qualquer medicagdo, nem

cremes ou filtro solar.

E finalmente foi verificado, através do monitoramento cardiorespiratério, se

os valores basais estavam dentro dos padrées de normalidade.

4.3.7 - Dindmica do experimento

Os 10 pacientes selecionados foram submetidos a duas intervencgdes
cirurgicas em regides distintas; porém com complexidades semelhantes, sendo que
no primeiro procedimento cirdrgico o paciente recebeu uma capsula que poderia
conter placebo ou midazolam. Na segunda intervengao cirirgica, que ocorreu com
um intervalo 7 dias, cada um dos 10 pacientes recebeu nova capsula de modo que
se a capsula ingerida na 1 @ cirurgia fosse placebo, na 2 ? cirurgia seria Midazolam

e vice - versa.

Ao final do experimento, foram realizadas todas as 20 cirurgias que, apds
abertura da lista de identificagao das capsulas ingeridas, formaram dois grupos P e
M. O grupo P (controle) ndo recebeu nenhum tipo de sedagédo durante o
procedimento cirdrgico. O grupo M (teste) recebeu a sedagédo enteral por
Midazolam 15 mg.

Os parametros cardiocirculatérios (FC, PAS, PAD, PAM e SPO;) foram
analisados ao longo do tempo, entre as etapas Tz @ TTC1o (Quadro 1), sempre

comparados com o periodo controle Tz Os niveis séricos de cortisol e de
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catecolaminas endégenas (epinefrina, norepinefrina e dopamina) foram analisados

durante os periodos:

e Pré-operatério, TT (Antes),
e Trans-operatério TPO (Durante),

e Pods-operatorios TTCy (Final).

4.3.8 Método Estatistico

A analise estatistica de cada grupo, durante os periodos pré, trans e
pds-operatodrios, foi realizada através do teste Andlise de Variancia (ANOVA).
Quando as diferengas das médias foram significativas, o teste de Tukey foi
aplicado para detalhar os resultados. A analise comparativa das fases e entre os

grupos utilizados foi realizada através do teste t-Student.
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5 -RESULTADOS

5.1 Analise Biolégica

Sao apresentadas, a seguir, as alteragdes cardiovasculares causadas pelo
estresse cirtrgico em pacientes submetidos a cirurgia de implante, sob efeito do
anestésico local Mepivacaina a 2% mais epinefrina 1:100.000 (Mepiadre®),
sedados ou ndo com Midazolam, nas fases do experimento: Teo @ TTCro.

Os seguintes parametros cardiocirculatérios foram registrados, a cada 5
minutos:

Pressao Arterial Sistdlica em mmHg (PAS);

Presséo Arteial Diastdlica em mmHg (PAD);

Presséo Arterial Média em mmHg (PAM);

Frequéncia Cardiaca em ciclos por minuto (FC);

Saturagao de Oxigénio em porcentagem (SPO5).

E os seguintes parametros foram avaliados nos periodos pré, trans e pos-

operatorios:

Niveis plasmaticos de cortisol;

Niveis plasmaticos de epinefrina;

Niveis plasmaticos de norepinefrina;

Niveis plasmaticos de Dopamina;
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As fases clinicas, onde os parametros foram avaliados, sdo apresentadas no

Quadro 1.

Quadro 2. Fases clinicas em relagdo ao tempo.

Quadro 1. Fases clinicas.em relacdo ao tempo.

Fases Tempos clinicos

Consulta inicial (fora do tempo do experimento)

Tzero 30 minutos antes do inicio da cirurgia ( preparo do paciente )

TT Durante anestesia topica (inicio da cirurgia). Tzero + 30’
TAA  Antes da anestesia infiltrativa. Tzero + 35°
'TPA  Imediatamente apds a anestesia infiltrativa. Tzero + 40’
:TI Durante a incisdo e o descolamento. Tzero + 45’
?TPO Durante a perfuragéo do 0sso. Tzero + 55’
TTII Durante a instalagdo do implante. Tzero + 65’
‘TS  Durante a realizagdo da sutura. Tzero + 60
TTC Ao término da cirurgia. Tzero + 65’

"TTC10 10 minutos apés o término do procedimento cirdrgico

Quadro 3. Posologia dos medicamentos utilizados no experimento.

Concentragdo
Amoxicilina . 500 mg 2 g — 1 hora antes; oral
Amoxicilina . 500mg 500 mg de 8/8 h oral
Diclofenaco potassico ; 50mg 50 mg antes da cirurgia oral
Diclofenaco potassico . 500mg 50mg-8/8h oral
Cloridrato de mepivacaina 2% 20 mg/mi 36 mg infiltrativa
Epinefrina 1:100.000 - 10 ug/mi 18 pg/mi infiltrativa

Midazolam — Grupo M 15mg 15mg oral
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As tabelas 1 e 2 mostram os valores médios absolutos e as variacdes

percentuais dos parametros PAS, PAD, PAM, FC e SPO,, nas fases Tzero @ TTC1p

dos grupos P e M.

TABELA 1. Valores médios absolutos e variagdo percentual da FC em
(bat/min) da SPO,, em (%) e PAS, PAD, PAM em (mmHg), , nas Fases Tz, TT,
TAA, TPA, TI, TPO, TIl, TS, TTC, TTC4odos pacientes do GRUPO P (Placebo),

antes, durante e apés a cirurgia de implante sob a anestesia local com

Mepivacaina a 2% mais norepinefrina 1:100.000.

Parametros

FC(bat/min) 714 | 684 | 687 | 763 | 693 | 69,6 | 666 | 654 | 67,3 | 67,7
variagio % 0 96% | 96% [107% | 97% | 97% | 93% | 92% | 94% | 95%
SPO2 % 965 | 959 | 96,0 | 955 | 968 | 966 | 946 | 96,1 | 972 | 97,3
variagsio % 0 99% | 99% | 99% | 100% | 100% | 98% | 100% | 101% | 101%
PAS (mmHg) 1204 | 1196 | 1178 | 1161 | 118,7 | 118,6 | 126,6 | 123,1 [ 1235 | 128,5
variagéo % 0 99% | 98% | 96% | 99% | 99% | 105% | 102% | 103% | 107%
PAD (mmHg) 806 | 801 | 833 | 79,7 | 785 | 799 | 906 | 835 | 852 | 920
variagso % 0 99% | 103% | 99% | 97% | 99% | 112% | 104% | 106% | 114%
PAM (mmHg) 98,9 | 984 | 990 | 961 | 970 | 97,6 | 106,8 | 102,0 ]| 102,2 | 108,0
variaggo % 0 99% | 100% | 97% | 98% | 99% | 108% | 103% | 103% | 109%
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TABELA 2. Valores médios absolutos e variagdo percentual da FC em
(bat/min) da SPO, em (%) e PAS, PAD, PAM em (mmHg), , nas Fases Tzero, TT,
TPO, TII, TS, TTC, TTCyo dos pacientes do GRUPO M
(Midazolam), antes, durante e apoés a cirurgia de implante sob a anestesia local
com Mepivacaina a 2% mais norepinefrina 1:100.000.

TAA, TPA, TI,

T
Parametros
FC(bat/min) 676 | 694 | 657 | 742 | 751 | 74,2 69 69 72,5 74
variagio % 0 103% | 97% [ 110% | 111% [ 110% | 102% | 102% | 107% | 109%
SPO2(%) 964 | 959 | 96,5 96 958 | 953 | 958 | 96,2 | 966 | 96,9
variacdo % 0 99% | 100% | 100% | 99% | 99% | 99% | 100% | 100% | 101%
PAS (mmHg) 1181 (1132 | 119 [ 1153|1198 /1098 | 1146 | 111,7 ]| 116,3 | 120,8
variagio % 0 96% | 101% | 98% [ 101% | 93% | 97% | 95% | 98% | 102%
PAD {mmHg) 78 745 | 811 | 76,7 | 798 | 719 | 746 | 763 | 798 | 82,7
variagio % 0 96% | 104% | 98% | 102% | 92% | 96% | 98% | 102% | 106%
PAM (mmHg) 959 | 91,7 98 943 | 983 [ 896 [ 929 | 924 | 96,3 | 100,2
variagio % 0 96% | 102% | 98% | 103% | 93% | 97% | 96% | 100% | 104%

As respostas fisioldgicas ao estresse odontolégico foram verificadas através

dos niveis séricos de cortisol, de epinefrina, norepinefrina e dopamina nas

seguintes fases clinicas: antes da cirurgia TT (apés o preparo do paciente), durante

a cirurgia TPO ( perfuragéo Gssea ) e ap6s a cirurgia TTCqo (dez minutos apés o

término dos procedimentos cirurgicos).
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As tabelas 3 e 4 mostram valores meédios absolutos de cortisol,

epinefrina,norepinefrina e dopamina,nestas fases, no grupo P e M.

TABELA 3. Valores médios absolutos de cortisol (ng/ml), epinefrina, norepinefrina e
dopamina em (pg/ml), nas fases Tzero, TPO e TTC1o dos pacientes do GRUPO P
(Placebo), antes, durante e apés a cirurgia de implante sob a anestesia local com

Mepivacaina a 2% mais norepinefrina 1:100.000

Valor Referencial

Parametros

Cortisol B,96 | 9,04 | 877 5,0 a 25,0 (mcg/dl)
Epinefrina 41,08 | 59,42 | 54,88 < que 140 (picog/ml)
Norepinefrina 347,27 | 346,3 | 300,97 < que 1400 (picog/ml)
dopamina 10,65 | 13,18 | 13,79 < que 30 (picog/ml)

TABELA 4. Valores médios absolutos de cortisol, epinefrina, norepinefrina e
dopamina em pg/ml , nas fases Tzen, TPO e TTC4o dos pacientes do GRUPO M
(Midazolam), antes, durante e apds a cirurgia de implante sob a anestesia local

com Mepivacaina a 2% mais norepinefrina 1:100.000.

pre. | trans | pos | Valor Referencia

Parametros

Cortisol) 9,77 | 12,35 | 13,37 5,0 a 25,0 (mcg/dl)
Epinefrina 53,27 | 55,68 | 37,61 < que 140 (picog/ml)
Norepinefrina 299,16 | 423,84 | 337,47 < que 1400 (picog/ml)
dopamina 13,58 | 17,8 | 127 < que 30 (picog/ml)
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Os graficos 1 a 6, mostram os valores médios absolutos da FC, SPO2, PAS

PAD e PAM, nas fases Tz, TT, TAA, TPA, TI, TPO,Tll, TS, TTC, TTC1y nos
Grupos P e M .,

Grafico 1. Valores médios absolutos da Frequéncia Cardiaca (FC) em

batimentos/minuto, durante as fases clinicas Tz, @ TTCyo Nos grupos P (Placebo)

e M (Midazolam).

Alteragdes da Frequéncia Cardiaca

78,0
76,0
74,0 ‘ ] —
72,0 | ‘ — -
70,0 |

650 L ‘ o ] ]
66,0 ‘ ;
64,0
62,0 -
60,0
58,0

oy i = — ~ =] Y B (e

© Tzero TT | TAA | TPA T | TPO |

mGrpoP 714 | 684 | 687 | 763 | 693 | 696

OGupoM . 676 | 694 | 657 | 742 | 751 74.2

TIl TS | TTC | TTC10

|

666 | 654 | 673 | 677 |
|

69 69 | 725 | 74

i_
|

Observando o grafico podemos notar que a FC sofreu variagdes durante
todo o experimento tanto no grupo P quanto no Grupo M, logo apés a anestesia
infiltrativa em TPA . A partir do pico de agcao do medicamento, ocorre um melhor

equilibrio no grupo M, porem sempre dentro da faixa de normalidade .
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Grafico 2. Valores médios absolutos da Saturagéo de Oxigénio (SPO,), durante as

fases clinicas T,e0 @ TTC1g nos grupos P (Placebo) e M (Midazolam).

Alteragdes da Saturagao de Oxigenio

98,0
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96,5
96,0 |
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Tzew | TT  TAA | TPA | T TPO | TI | TS | TIC | TTC10
BGupoP 965 | 959 960 955 968
mGrupoM 964 959 95 96 | 958

%66 | 946 | 91 | 972 973

|
953 | 958 | 962 966 969

No parametro SPO;, nao tivemos grandes flutuagées, havendo tempos com
aumento dos niveis de oxigénio como em TAA, TPA, em relagdo ao grupo controle,
porém logo em seguida, observamos tempos com diminuigdo, como em TI;

entretanto no grupo M houve uma menor variagéo.
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Grafico 3. Valores médios absolutos da Pressdo Arterial Sistdlica (PAS) em

mmHg, durante as fases clinicas Tyero a TTC1 nos grupos P (Placebo) e M

(Midazolam).

Alteragoes da Pressdo Arterial Sistédlica

Tzero | TT - E | TTC iTTC10

130,0

125.0

120,0

mGrupo P 1204 | 1196 | 117.8 1161 | 1187 | 1186 | 1266 | 1231 | 1235 | 1285
oGupoM 1181 1132 | 119 1153 ' 1198 1098 | 1146 1117 1163 | 1208

L |

O grafico 3 nos mostra que a partir do momento em que teve sua maior eficacia
(TAA), a medicagdo mostrou-se eficaz no controle da PAS e nos tempos
subseqientes também. Os indices se mantiveram menores no grupo M (teste),

quando comparado com grupo P (controle).
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Grafico 4. Valores médios absolutos da Pressdo Arterial Diastolica (PAD) em

mmHg, durante as fases clinicas Tyeo @ TTC1o NOS grupos P (Placebo) e M

(Midazolam).

Alteragoes da Pressio Arterial Diastélica

Tzero

™ | | T TPO | I TS | TIC | TTC10 |

B Grupo P 806 { 8o 833 797 | 785 799 K 906 @ 835 | 852 920
OGrupoM| 78 | 745 811 767 | 796 | 719 | 746 | 763 | 798 | 827 |

SRS

Observa-se no grafico que embora a diferenga entre as médias da PAD
tenha sido discreta e uniforme, os valores maximos atingidos foram nas fases Tll e

TTC10 do grupo controle e estdo absolutamente dentro dos limites de normalidade.
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Grafico 5. Valores médios absolutos da Press&o Arterial Média (PAM) em mmHg,

durante as fases clinicas T, a TTC1o nos grupos P (Placebo) e M (Midazolam).

Alteragdes da Pressdo Arterial Média

120,0 -

1000 +—

80,0 &

- . B B | B | B8 B
T | TAA | TPA TPO e | TIC10 |
mGrupoP 989 | 984 | 990 | 961 970 | 976 | 1068 | 1020 | 1022 | 1080

DGrupoM 958 | 917 | 98 | 943 | 983 | 896 | 929 | 924 | 9%3 | 1002

A PAM se manteve praticamente equilibrada nos dois grupos, porém com
médias ligeiramente menores, no grupo M. As maiores flutuagdes ocorreram entre
TPO e TTCio, acompanhando os resultados da PAS e PAD, inclusive nas

avaliacbes estatisticas que apresentaram resultado significativo em TT,TPO, TS,

TTC1o
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Analisaremos a seguir os Graficos 6 a 9 que mostram os valores médios
absolutos dos niveis séricos de Cortisol, Epinefrina , Norepinefrina, Dopamina nas

fases TT (Antes), TPO,(Durante), TTC1o (Final) nos Grupos P e M .

Grafico 6. Valores médios absolutos dos niveis séricos de cortisol, durante as

fases clinicas TT (pré), TPO (Trans) e TTC1o (p6s), nos grupos P (Placebo) e M

(Midazolam).

Alteragdes do Cortisol

15,00

10,00

500 =18

0,00 &
‘B Grupo P 977 | 12,35 | 13,37 K
'8 Grupo M 8,96 ‘ 9,04 } 8,77

Os valores para o Cortisol no pré- operatério, trans-operatério € no
pds-operatério foram sempre menores no grupo M do que no grupo P,

demonstrando desta forma que o paciente esteve exposto a menos estresse.



62

Grafi . C e
afico 7. Valores medios absolutos dos niveis séricos de epinefrina, durante as

fases clinicas TT (pré),TPO (Trans) e TTC1o (pos), nos grupos P (Placebo) e M

(Midazolam).

Alteragoes da Epinefrina

70,00
|

60,00 |

50,00 |

40,00 -

30,00

20,00 e
10,00 |
0.00 -

@ Grupo P 53,27 : 5568 37,61 N
o grupo M | 41,08 59,42 ; 54,88 |

A epinefrina no grupo M apresenta indices menores que o grupo P
(controle), somente no periodo pré-operatério, TT (Antes) e nos periodos trans e

pés, a epinefrina teve seus valores maiores que no grupo P.
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Grafico 8. Valores médios absolutos dos niveis séricos de norepinefrina, durante

as fases clinicas TT (pre), TPO (Trans) e TTC1o (pos), nos grupos P (Placebo) e M

(Midazolam).

450,00
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347,27

Os niveis de noradrenalina foram menores no grupo M (teste) nos tempos trans-

operatério, TPO (Durante) e pés-operatério TTC10 (Final) , sempre dentro da zona

de normalidade.
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Grafico 9. Valores médios absolutos dos niveis séricos de dopamina, durante as

fases clinicas TT (pré), TPO (Trans) e TTC1o (pds), nos grupos P (Placebo) e M

(Midazolam).

Alteragdes da Dopamina

20,00

15,00

10,00 |

5,00

0,00 | ‘
® Grupo P 13,58 i 17,8 " 12,7
@ Grupo M 10,55 13,18 [ 13,79 1

A Dopamina apresentou indices menores no grupo M, nos tempos pré e
trans-operatérios e somente no final os indices praticamente se equivaliam , a
maior diferenga foi na fase TPO (Durante). sem ultrapassar, € claro, os limites da

normalidade
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5.2. Analise Estatistica

Para interpretar os dados registrados, aplicamos o teste ANOVA fator Gnico
(Analise de Variancia) e teste "F", com indice de confiabilidade de 0,05. Em casos
onde as alteragdes demonstraram ser significativas, foi aplicado o teste de "Tukey -

Kramer".

TABELA 5. Resumo das analises de varidncia e teste "F", para medias da
FC,SPO, PAS, PAD, PAM - Grupo P (controle).

FASES GRUPO.  F _Fcritico. valor-P.  resultado
FC P 1,190 1,986 0,311 NS
SPO2 P 0,654 1,986 0,748 NS
_PAS P 0,503 1,986 0,869 NS
'PAD P 1,372 1,986 0,213 NS
PAM P 0,733 1,986 0,678 NS

TABELA 6. Resumo das analises de variancia e teste "F", para médias da
FC,SPO2, PAS, PAD, PAM - Grupo M (teste).

FASES  GRUPQO . F  Fcritico valor-P.  resultado |
'FC M 1,239 1,986 0,282 NS
SPO2 M 0,522 1,986 0,855 NS
_PAS M 0,698 1,986 0,709 NS

PAD M 1,083 1,986 0,383 NS
PAM M 0,827 1,986 0,593 NS

Interpretando os testes estatisticos para as médias da FC SPO; PAS, PAD,
e PAM, nas fases Tzeo, TT, TAA, TPA, TI, TPO,TII, TS, TTC, TTC+ durante a
cirurgia de implante no grupo P e no grupo M , respectivamente, com nivel de
significancia de 0,05, podemos concluir que os parametros cardiocirculatérios néo

sofreram alteragbes estatisticamente significativas , entre as fases estudadas.
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As Tabelas 7 a 9 mostram as Analises de Variancia (ANOVA) para as
meédias do cortisol, epinefrina, norepinefrina e dopamina e o teste "F" nas fases
TT (Antes), TPO (Durante), TTCyo (Final) no grupo P e no grupo M e o teste de
Tukey-Kramer da norepinefrina no grupo P. A comparagao dentro dos grupos, nos
parametros fisiolégicos, mostrou que o “F” das médias do cortisol, da epinefrina, da

norepinefrina da dopamina & menor do que F-critico, para significancia de 0,05.

TABELA 7. Resumo das andlises de variancia e teste "F", para médias de
CORTISOL, EPINEFRINA, NOREPINEFRINA E DOPAMINA - Grupo P (controle).

FASES

GRUPO) F  Fcritico valor-P. resultado

_CORTISOL P 0,796 3,354 0,461 NS
EPINEFRINA P 0,570 3,354 0,572 NS

_NOREPINEFRINA P 6,292 3,354 0,006 S

 DOPAMINA P 2,207 3,354 0,129 NS

A comparacéo dentro dos grupos, nos parametros fisiolégicos, mostrou que
0 “F" das médias para norepinefrina o F & maior que F-critico no grupo P, portanto
foi aplicado o teste de Tukey-Kramer.

TABELA 8. Teste "Tukey-Kramer", para médias da NOREPINEFRINA - Grupo P
(controle).

leTes-te de Tukey -Kramer = Dif, das Médias resultado
'NOR -P-A com NOR-P-D 97,52 61,709 Existe diferenca significativa

'NOR -P-A com NOR-P-F 11,15 61,708 Na&o existe diferenca significativa

NOR -P-D com NOR-P-F | 86,37 61,709 Existe diferenca significativa
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TABELA 9. Resumo das analises de variancia e teste "F", para médias de
CORTISOL, EPINEFRINA, NOREPINEFRINA E DOPAMINA - Grupo M (teste).

. FASES GRUPO F critico  valor-P. resultado
CORTISOL M 0,013 3,354 0,987 NS
EPINEFRINA M 3,031 3,354 0,065 NS
' NOREPINEFRINA M 0,499 3,354 0,613 NS
DOPAMINA M 1,523 3,354 0,236 NS

Dos parametros estudados, s6 sofreu alteracdo estatisticamente

significativa entre as fases a norepinefrina, no grupo controle

A seguir, as tabelas 10 a 15 que mostram os resumos do testes t-Student
(duas amostras em par). para as médias da FC, SPO,, PAS, PAD e PAM, nas
fases Tzeo, TT, TAA, TPA, TI, TPO,TII, TS, TTC, TTC1o entre os Grupos P e M,

também com indice de significancia de 0,05.

TABELA 10. Resumo testes t-Student , para médias da FC, grupos P x M.

t critico. PR R co e PR

| ‘. _uni-caudal uni-caudal bi-caudal.  bi-caudal "’eF“"?‘?°
TZERO 1,348 1,833 1,105 2,262 0,211 NS
T - -0,339 1,833 0,371 2,262 0,743 NS
TAA 0,875 1,833 0,202 2,262 0,404 NS
TPA 0,643 1,833 0,268 2,262 0,536 NS
Tl - -1,403 1,833 0,097 2,262 0,194 NS
TPO -1,752 1,833 0,057 2,262 0,114 NS
T -1,110 1,833 0,148 2,262 0,296 NS
TS -1,635 1,833 0,068 2,262 0,137 NS
TTC -1,753 1,833 0,057 2,262 0,113 NS
TI¢10 | -1,275 1,833 0,117 2,262 0,234 NS

O teste-t demonstrou nao terem ocorrido alterages significativas na FC

entre grupo P e o grupo M em nenhuma das fases estudadas.
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TABELA 11. Resumo testes t-Student , para médias da SPO,, grupos P x M.

t critico PES= t critico

resultado

- uni-caudal uni-caudal bi-caudal bi-caudal

TZERO 0,183 1,833 0,429 2,262 0,859 NS
T 0,000 1,833 0,500 2,262 1,000 NS
TAA -0,455 1,833 0,330 2,262 0,660 NS
TPA -0,292 1,833 0,389 2,262 0,777 NS
Tl 1,291 1,833 0,114 2,262 0,229 NS
TPO 1,125 1,833 0,145 2,262 0,290 NS
TH 0,537 1,833 0,302 2,262 0,604 NS
TS -0,100 1,833 0,461 2,262 0,923 NS
TTC 1,327 1,833 0,109 2,262 0,217 NS
TTC10 0535 1,833 0,303 2,262 0,606 NS

O teste-f também demonstrou nao terem ocorrido alteracdes significativas

na SPO2 do grupo P em relagao ao grupo M em nenhuma das fases estudadas.

TABELA 12. Resumo testes {-Student , para médias da PAS, grupos P x M.

- PASPxM Stat t u:ajfggﬁga e uni-caudal b!;-ggi’ii;;I 2 ci’;u?:;;l ‘rgst‘x_ltatdo i
TZERO 1,325 1,833 0,109 2,262 0,218 NS
TT 2,950 1,833 0,008 2,262 0,016 S
TAA - -0,382 1,833 0,356 2,262 0,711 NS
TPA . 0,298 1,833 0,386 2,262 0773 NS
TI -0,291 1,833 0,389 2,262 0,777 NS
TPO 2,712 1,833 0,012 2,262 0,024 S
Tl 1,373 1,833 0,102 2,262 0,203 NS
TS 4314 1,833 0,001 2,262 0,002 S
TTC 1,324 1,833 0,109 2,262 0,218 NS
TTC10 1,958 1,833 0,041 2,262 0,082 s

O teste-t demonstrou terem ocorrido alteragdes significativas na PAS do
grupo P em relacdo ao grupo M somente nas fases TT, TPO, TS, TTC1o néo

ocorrendo alteragdes nas demais fases estudadas .
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TABELA 13. Resumo testes t-Student , para médias da PAD, Grupos P x M.

t critico =) t critico X o
1 uni-caudal uni-caudal bi-caudal bi-caudal ‘resulradq
TZERO 1,040 1,833 0,163 2,262 0,325 NS
T 2,798 1,833 0,010 2,262 0,021 S
TAA 0,691 1,833 0,253 2,262 0,507 NS
TPA 1,468 1,833 0,088 2,262 0,176 NS
Tl - -0,198 1,833 0,424 2,262 0,847 NS
TPO 4,116 1,833 0,001 2,262 0,003 S
Tl 1,695 1,833 0,062 2,262 0,124 NS
TS 3,026 1,833 0,007 2,262 0,014 S
THC 1,680 1,833 0,064 2,262 0,127 NS
GOSN 2 712 1,833 0,012 2,262 0,024 S

O teste-t demonstrou terem ocorrido alteragées significativas na PAD do
grupo P em relagdo ao grupo M somente nas fases TT, TPO, TS, TTC1o, ndo

ocorrendo alteragbes nas demais fases estudadas .

TABELA 14. Resumo testes -Student , para médias da PAM, grupos P x M.

t critico P ‘teritico

2 reéultado'

P.

uni-caudal  uni-caudal . bi-caudal. _  bi-caudal.
TZERO 2,250 1,833 0,026 2,262 0,051 NS
TT 2,938 1,833 0,008 2,262 0,017 s
TAA 0,325 1,833 0,376 2,262 0,753 NS
TPA 0,906 1,833 0,194 2,262 0,389 NS
T -0,289 1,833 0,389 2,262 0,779 NS
TPO 3,009 1,833 0,007 2,262 0,015 S
Til 1,588 1,833 0,073 2,262 0,147 NS
TS 4,330 1,833 0,001 2,262 0,002 S
TTC 1,610 1,833 0,071 2,262 0,142 NS
TTC10 2614 1,833 0,014 2,262 0,028 S

O teste-t demonstrou terem ocorrido alteragdes significativas na PAM do
grupo P em relagao ao grupo M somente nas fases Tzero,TT, TPO, TS, TTC1o0nao

ocorrendo alteracbes nas demais fases estudadas .
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A seguir as tabelas 15 a 18 gque mostram os resumos do Teste t Student
(duas amostras em par). para as médias de cortisol, epinefrina norepinefrina e
dopamina , nas fases TT (Antes), TPO (Durante) ,TTC+q (Final) entre os Grupos P

e M, também com indice de significancia de 0,05.

TABELA 15. Resumo testes t-Student, para médias do cortisol, grupos P x M.

: riti : fif : :
ESRIISOLIA urirfcaﬁgal uni—cZudaI bﬂ-zgzz’%:’ ' bi—capudal 're;g!tado
TT (Antes) 0,787 1,833 0,226 2,262 0,451 NS
TPO  (durante) 2,382 1,833 0,021 2,262 0,041 S
TTC10  (final) 2,589 1,833 0,015 2,262 0,029 S

O teste-t demonstrou terem ocorrido alteragdes significativas nos niveis
sericos de Cortisol entre o grupo P e o grupo M nas fases, TPO (Durante) e TTC10

(Final), n&o ocorrendo alteragdo na fase TT (Antes).

TABELA 16. Resumo testes {-Student , para médias da epinefrina, grupos P x M.

ERINEERINATA S Lt ur{:i?c:gfgal : uni-(;udal : ;i?gg:fc?ai' bi-caudal result‘ad:.)-‘
TT (Antes) 1,206 1,833 0,129 2,262 0,258 NS
TPO (durante) -0,512 1,833 0,310 2,262 0,621 NS
TTC10 (final) -0,997 1,833 0,172 2,262 0,345 NS

O teste-t demonstrou nao terem ocorrido alteragbes significativas nos
niveis séricos de Epinefrina do grupo P em relagdo ao grupo M nas fases, TT

(Antes), TPO (Durante) e TTC10 (Final).
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TABELA 17. Resumo testes t-Student, para médias da norepinef. , grupos P x M.

* tertico P t eritico P

NOREPINEFRINA A Statt

uni-caudal uni-caudal bi-caudal bi-caudal [estitade ,
TE (Antes) - -0,468 1,833 0,326 2,262 0,651 NS
TPO  (durante) 2,323 1,833 0,023 2,262 0,045 S
TTC10 (final) 0,783 1,833 0,227 2,262 0,454 NS

O teste-t demonstrou terem ocorrido alteragdes significativas nos niveis
sericos de Norepinefrina do grupo P em relagcdo ao grupo M na fase, TPO

(Durante) n&do ocorrendo alteragado na fase TT (Antes) e TTC1q (Final).

TABELA 18. Resumo testes t-Student, para médias da dopamina, grupos P x M.

' DOPAMINAA  Statt Eeritico = e iojitico P resultado

uni-caudal uni-caudal, bi-caudal bi-eaudal
TT (Antes) 1,167 1,833 0,137 2,262 0,273 NS
TPO (durante) 2,222 1,833 0,027 2,262 0,053 S
TTC10 (final) -0,396 1,833 0,351 2,262 0,701 NS

O teste-t demonstrou terem ocorrido alteragdes significativas nos niveis
séricos de Dopamina entre o grupo P e o grupo M na fase, TPO (Durante), nao

ocorrendo alteragdo na fase TT (Antes) e TTCyo (Final).
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6 - DISCUSSAO

Na atualidade os procedimentos odontolégicos devem propiciar resultados
estéticos e funcionais extremamente adequados aos pacientes. Na medida em que
os tratamentos e as técnicas terapéuticas se tornam mais invasivas, aumenta a
responsabilidade do profissional com a manutengdo da saltde geral do paciente
durante e apdés a realizagdo de um tratamento cirirgico para instalagdo de
implantes, por exemplo.

Para alcangar exceléncia em nossas intervengdes, devemos realizar uma
avaliagdo rigorosa e completa dos possiveis fatores de risco, planejar o
procedimento de acordo com as necessidades e individualidades de cada paciente,
além de ter dominio completo da técnica e realiza-la com destreza e cautela,
contando com experiéncia profissional, para contornar eventuais complicagdes.

O medo induzido pela expectativa do tratamento odontoldégico e o
desconforto associado aos estimulos dolorosos, associados aos anestésicos com
vasoconstritores, produzem aumentos dos niveis de adrenalina e noradrenalina,
causando mudangas fisioldgicas (ROBERTS et al., 1982).

Tais mudangas podem ocasionar um estimulo simpatico — adrenal que
resulta na liberagdo enddégena de catecolaminas. O aumento dessas substancias
em pacientes normorreativos raramente produz reagdes adversas, entretanto as
alteragbes variam muito conforme o paciente, pois as reagoes frente ao estresse
s&o individuais e Unicas, ora liberando mais epinefrina , ora mais norepinefrina.

Ja pacientes cardiopatas, hipertensos ou sob a agdo de
betabloqueadores,com uma dose inferior a um quarto da dose maxima de tais

anestésicos com vasoconstritor sugerida para pacientes saudaveis pode ser
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potencialmente perigosa. Estas flutuagées nos indices cardiovasculares durante o
tratamento odontologico tem sido uma preocupacdo constante dos clinicos e
pesquisadores. Varios autores tém percebido alteragées significativas nos
parametros cardiocirculatérios que poderiam comprometer a estabilidade fisiologica
de pacientes normais. (FARACO et al., 2003; FRABETTI; CHECCHI e FINELLI,
1992; GORTZAK ABRAHAM-INPIJN; OOSTING, 1991 TOLAS; PFLUG e HALTER,
1982; BECK e WEAVER, 1981)

Autores preocupados tém realizado ensaios clinicos e laboratoriais com a
finalidade de manter o estresse do paciente em niveis clinicos aceitaveis e avaliar
essas modificagbes no pré, trans e poés-operatério de pacientes com respostas
fisiologicas normais e fisiologicamente comprometidas se tornam muito importantes
(HASSE; HENG e GARRET, 1986; ABRAHAM-INPIJN; BORGMEIJER-HOELEN e
GORTZAK, 1988; DAVENPORT et al, 1990; BLINDER et al, 1998;
MONTEBUGNOLI; PRATI, 2002; FARACO et al., 2003).

Apesar da maioria das a‘lteragées cardiovasculares induzidas pelo
tratamento odontoldgico ser limitada e dentro dos niveis de variagdes fisiologicas
normais, € importante usar todos os recursos para eliminar a dor e minimizar a
ansiedade dos pacientes. Concordam com essas afirmativas os autores Brand e
Abraham-Inpijin, 1996

Neste trabalho, ao contrario das observagdes de Montebugnoli (2004) que
concluiu que a FC é o parametro sensitivo para quantificar a influéncia do sistema
simpatico no coragdo durante a reagédo ao estresse odontoldgico, as variagdes da
FC no grupo P quanto no Grupo M estiveram rigorosamente dentro da faixa de

normalidade, mesmo apés a anestesia infiltrativa em TPA , fase em que agéo do
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medicamento atinge seu maior pico, porém um equilibrio mais harménico nos
indices no grupo M.

A analise estatistica também revelou nao haver diferengas significativas para
este parametro. Estatisticamente ndo foram encontradas diferengas significativas
entre os grupos, nem entre os tempos cirirgicos. Assim como em (TAGGART et
al., 1976; SUMMERS, 1981; GOLDSTEIN et al., 1982; SALONEN; FORSSELL e
SCHEINEN, 1988; DAVENPORT et al., 1990; OGAWA e Ol, 1991; MILLER et al.,
1995; HILL; WALKER, 2001)

A saturagéo de oxigénio nao apresentou grandes variagdes, nem no grupo
teste nem no grupo controle, porém no grupo submetido ao midazolam a
estabilidade dos valores foi melhor; podemos verificar que nos tempos em que
ocorreram os menores indices, ocorreu também aumento da FC indicando uma
compensagao nos parametros, pois os niveis de SPO2 também se mantiveram
dentro da faixa de normalidade. LIMA, COSTA e COSTA, (2003); DUQUE e
ABREU-e-LIMA (2005).

A medicagao demonstrou controlar o parametro PAS, Os indices se
mantiveram menores no grupo M (teste), quando comparado com grupo P
(controle). A estatistica nos mostrou que nao houve variagao significativa dentro
dos grupos, porém nos tempos entre os grupos, o cdlculo indica diferencga
significativa nos tempos TT, TPO, TS, TTC+o. A variagéo constatada ocorre dentro
dos limites de normalidade, e estes resultados estdo de acordo com Romano,
(2006).

A PAD que no grupo M (teste) apresentou nimeros ligeiramente menores,
indicando haver um melhor controle dessas médias nesse grupo. Os valores

maximos atingidos foram nas fases TIl e TTC10 do grupo controle, porém estao
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absolutamente dentro dos limites de normalidade, nao ocorrendo alteragdo que
merega reparo.

Dentro dos grupos, a estatistica nao revelou resultados significativos, mas,
nas fases entre os grupos, a PAD apresentou significancia também nos tempos TT,
TPO, TS, TTCho.

O fato da PAM se manter equilibrada nos dois grupos, com médias
ligeiramente menores, no grupo M. corroboram os resultados da PAS e PAD,
inclusive nas avaliagbes estatisticas que apresentaram resultado significativo em
TT,TPO, TS, TTC1o . Estes resultados estdo de acordo com Moratti, (2006) e
Romano, (2006) , Chaia et al., (2003).

A medicagao controlou bem a liberagao de cortisol no pré-operatério trans-
operatério e no poés-operatério; interpretando os dados estatisticos encontramos
alteracdes significativas nos tempos TPO (Durante), TTC10 (Final), demonstrando
desta forma que o paciente realmente esteve exposto a menos estresse no grupo

M; estes dados estao de acordo com Sakaino (2001)

Ja a epinefrina no grupo M apresenta se com niveis séricos menores em
relacédo P (controle), somente no periodo pré-operatério, TT (Antes) e nos periodos
trans e pods, a epinefrina teve seus niveis maiores que no grupo P,que poderia ser
por conta da epinefrina exégena, da anestesia infiltrativa. No entanto, as variagdes
constatadas estdo dentro da faixa de normalidade que é abaixo de 140 pcg/ml e,
em nenhum dos testes estatisticos , houve resultado significativo

A noradrenalina apresentou-se aumentada no grupo M (teste) somente no
pré-operatério, TTA (Antes). Durante e apds a cirurgia foi melhor controlada no

grupo controle pois os niveis se apresentaram maiores que no grupo teste,e a
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maior diferenga ocorreu no tempo TPO (Durante) , coincidindo com a analise
estatistica que apresentou alteragao significativa também na fase TPO (Durante).

Estes resultados também foram reportados por Chernow, et al. (1983), mas
estdo em contraste com os resultados de Davenport et al. (1990), Cioffi et al.
(1985) , que também  detectaram aumentos, porém sem atingir niveis
estatisticamente significativos .

A Dopamina que somente apresentou indices praticamente equivalentes , a
maior diferenga foi durante a fase de perfuragao , dado corroborado pelos testes
estatisticos, que demonstraram haver alteragdes significativas somente em TPO
(Durante). Estes dados sao contrarios aos achados de Moratti, (2006) e
Kawakamy, (2005).

Em todos os parametros estudados, as alteragées nao ofereceram risco aos

pacientes sadios e normotensos.
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7 CONCLUSOES

Os resultados, deste trabalho nos permitem concluir que:

1. Em pacientes normorreativos, submetidos a cirurgia de implantes, durante os
procedimentos cirlrgicos n&o ocorreram alteragées cardiovasculares
estatisticamente significativas, a FC apresentou alteragao biolégica importante

sem nenhum pico de bradicardia, portanto dentro dos limites da normalidade.

2. Os niveis séricos de catecolaminas apresentaram-se dentro dos padroes de
normalidade, em ambos os grupos, embora tenham ocorrido alteragées
estatisticamente significativas entre eles. Ja a liberagao de cortisol foi contida
no grupo teste, demonstrando que o estresse vivido pelos pacientes foi

diminuido.
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ANEXO 1 - PARECER DO COMITE DE ETICA EM PESQUISA
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MINISTERIO DA SAUDE
Conselha Nacional de Saude
Comissdo Nacional de Etica em Pesqulsa - CONEP

UNIVERSIDADE DE SANTO AMARD
Comité do Etica am Pesquisas
Registro CONEP n.° 306

Aprovado em 16/05/2000

PARECER N.° 061/2007
REGISTRO CEP UNISA N.° 069/07

Projetc de Pesquisa: "Relagdo entre o estresse trans-cirurgico com os niveis do
cortisol € catecolaminas enddgenas em pacientes com e sem sedagao”.

Pesquisadores Responsaveis: Prof. Dr. Paulo José Bordini e Joao Z. Hanser
Faculdade: Implantodontia

Prezado Pesquisador:

Ao se proceder & analise do processo em questao, cabe a seguinte consideragao:

As informagdes apresentadas atendem aos aspectos fundamentais das Resolugdes
CNS 196/96, 251/97 e 292/99, sobre Diretrizes e Normas Regulamentadoras de
Pesquisas Envalvendo Seres Humanos.

Diante do exposto, o Comité de Etica em Pesquisa (CEP-UNISA), de acordo com as
atribuigées da Resolugdo 196/96, manifesta-se pela APROVACAO do projeto
Relagao entre o estresse trans-cirurgico com os niveis do cortisol e catecolaminas
endégenas em pacientes com e sem sedago”.

Sao Paulo, 20 de junho de 2007

PROF. DR. CARLOS DE SOUSA LUCCI
Presidente do Comité de Etica em Pesquisa
UNISA - Universidade de Santc Amaro




86

ANEXO 2 - CARTA DE INFORMAGAO AO PACIENTE

Essas informagdes estdo sendo fornecidas para sua participagao
voluntaria no estudo ‘Relagéo entre o estresse trans-cirlirgico com os niveis de
cortisol e catecolaminas endégenas em pacientes com e sem sedagdo”. O objetivo
deste estudo é avaliar a eficacia e a seguranga da analgesia com Midazolam via
oral em pacientes submetidos a cirurgia para colocagéao de implantes, assim como
sua capacidade na diminuicdo da ansiedade e do stress do paciente. Serdo
avaliadas, de modo nao invasivo, a presséo arterial e a freqiiéncia cardiaca nos
periodos pré, trans e pds-operatérios, bem como o nivel de cortisol e catecolamina,
atraves de coleta de sangue por pungao periférica da veia do antebraco. A analise
destes parametros tem a finalidade de avaliar o grau de stress percebido pelo
paciente durante a anestesia e durante os procedimentos cirlrgicos. Pretende-se
relacionar a eficacia do Midazolam com as possiveis alteragdes cardiocirculatérias
no atendimento odontolégico mais invasivo, no caso, as cirurgias de colocagéo de
implantes.

O paciente sera submetido a uma intervengao cirlirgica para colocagéo de
implante na regido de maxila, precedidas por técnicas anestésicas topicas e
infiltrativas (pungao de agulha). Os pacientes ndo deverao estar fazendo utilizagao
de qualquer medicamento para que os parametros avaliados nao sofram possiveis
interferéncias. As sessdes clinicas serao realizadas monitorando-se continuamente
a presséo arterial e freqiiéncia cardiaca, desde o preparo do paciente até 10
minutos apds o término do procedimento cirurgico. Coletas de amostra de sangue

serao realizadas antes do inicio do procedimento cirtirgico, logo ap6s a anestesia,
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No meio do procedimento cirargico e 10 minutos apds o término. A técnica cirdrgica
Para colocagéo do implante sera realizada de forma convencional. Em uma das
intervengdes cirirgicas, além dos procedimentos acima descritos, o paciente sera
submetido a analgesia com a utilizagao do Midazolam.

Pode-se ressaltar que o desconforto ao qual o paciente sera submetido,
além dos procedimentos rotineiros das cirurgias para colocagdo de implantes,
consiste nas coletas sanguineas.

Esta pesquisa trara maior conhecimento sobre o tema abordado, sem
beneficio direto para vocé, sendo que somente apés o término do estudo
poderemos concluir a presenga de algum beneficio da aplicagdo do Midazolam na
reducéo dos niveis de stress e ansiedade dos pacientes.

Em qualquer etapa do estudo vocé terd acesso aos profissionais
responsaveis pela pesquisa para o esclarecimento de eventuais duavidas. O
principal investigador é o Dr. Jodo Zucchini Hanser, o qual pode ser encontrado na
Faculdade de Odontologia da Universidade Santo Amaro (telefone: 11 9919-9030).
Se vocé tiver alguma consideragao ou duvida sobre a ética da pesquisa, entre em
contato com o Comité de Etica em Pesquisa (CEP-UNISA) — Rua Prof. Enéas de
Siqueira Neto, 340, Jardim das Imbuias, Sado Paulo SP (Telefone: 5§929-5477 / Fax:
520-9160).

E garantida a liberdade da retirada de seu consentimento a qualquer
momento, deixando de participar do estudo, sem qualquer prejuizo a continuidade
de seu tratamento na Instituicdo. Durante o estudo, vocé sera mantido atualizado

sobre os resultados parciais das pesquisas ou dos resultados que sejam de

conhecimento dos pesquisadores.



88

As informagbes obtidas serdo analisadas em conjunto com outros
pacientes, néo sendo divulgada a identificagio de nenhum paciente. Os sujeitos da
Pesquisa ndo serao identificados em nenhum momento, mesmo quando os
resultados desta pesquisa forem divulgados em qualquer forma.

Nao ha despesas pessoais para o participante em qualquer fase do estudo,
incluindo exames e consultas. Também ndo ha compensacgao financeira
relacionada a sua participagdo. Se existir qualquer despesa adicional, relacionada
ao estudo, ela sera absorvida pelo orgamento da pesquisa.

Em caso de dano pessoal, diretamente causado pelos procedimentos ou
tratamentos propostos neste estudo (nexo causal comprovado), o participante tem
direito a tratamento médico/odontolégico na Instituigdo, bem como as indenizagées
legalmente estabelecidas.

O pesquisador se compromete a utilizar os dados e o material coletado

somente para a realizagao desta pesquisa.

Séo Paulo, de de 200__.

Assinatura do Pesquisador Assinatura do Paciente
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ANEXO 3 - TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

Eu, , acredito ter

sido suficientemente informado a respeito das informagées que li ou que foram
lidas para mim (Carta de Informagao ao Paciente) descrevendo o estudo “Relagao
entre o estresse trans-cirGrgico com os niveis de cortisol e catecolaminas
endbgenas em pacientes com e sem sedagao”.

Eu discuti com o pesquisador Joao Zucchini Hanser sobre a minha decisao
em participar nesse estudo. Ficaram claros para mim quais sado os propositos do
estudo, os procedimentos a serem realizados, seus desconfortos e riscos, as
garantias de confidencialidade e de esclarecimentos permanentes. Ficou claro
também que minha participagio é isenta de despesas e que tenho garantia do
acesso a tratamento hospitalar quando necessario. Concordo voluntariamente em
participar deste estudo e poderei retirar o meu consentimento a qualquer momento,
antes ou durante o mesmo, sem penalidades, prejuizo ou perda de qualquer
beneficio que eu possa ter adquirido, ou até mesmo no meu atendimento neste
Servico.

Sao Paulo, de de 200 .

Assinatura do Paciente

Assinatura da Testemunha

Declaro que obtive de forma apropriada e voluntaria o Consentimento Livre e
Esclarecido deste paciente para a participag&o neste estudo.

Assinatura do Pesquisador



