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DA COSTA, M.G. Parametros clinicos e bioquimicos salivares ap0s dois
protocolos preemptivos da dexametasonanaremocdao dos terceiros molares em
mulheres. 2022. 53 f. Trabalho de conclusao de curso - Faculdade de Odontologia,
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RESUMO

A terapia preemptiva melhora a qualidade de vida do paciente apds remocdo dos
terceiros molares, contudo ndo ha um consenso sobre o protocolo preemptivo mais
eficiente. O objetivo foi comparar dois protocolos preemptivos da dexametasona
(DEXA) com relacao aos parametros clinicos (edema, trismo e dor), fluxo salivar (FS)
e parametros bioquimicos salivares: pH, capacidade tamponante (CT), proteina total
(PT), fosfatase alcalina total (FAL), fosfatase &cida total (FAT), lactato desidrogenase
(LDH), célcio (Ca) e Fdésforo (P). Este estudo clinico randomizado, duplo-cego e boca-
dividida, foi realizado com oito mulheres, com meédia de idade 20,89 anos, sem
problemas de saude local e sistémica, que necessitaram de extracdes bilaterais dos
terceiros molares superiores e inferiores. Cada uma das pacientes teve remocdes
cirargicas bilaterais em duas sessdes, com um intervalo de 20 dias entre as sessdes.
Em cada procedimento foi empregado aleatoriamente um protocolo preemptivo: DEXA
pré-operatoria via oral na dose usual, 8 mg, 1 hora antes da cirurgia (grupo controle)
e a dose usual fracionada, 4 mg, 8 e 1 hora antes da cirurgia (grupo experimental).
Todas as voluntarias assinaram o termo de consentimento livre e esclarecido (CAAE
44625815.8.0000.5420). Os parametros clinicos foram mensurados no pré-operatoério
imediato e no pos-operatorios de 2 e 7 dias. Nos mesmos periodos, amostras de saliva
total ndo-estimulada foram coletadas pelo método de expectoracdo entre 14h00-
16h00. Apds o processamento, as aliquotas do sobrenadante foram armazenadas a -
80 °C até suas analises por métodos espectrofotométricos. Os protocolos preemptivos
foram comparados entre si utilizando-se o teste t de Student (p < 0,05). Para comparar
os resultados antes da cirurgia e no pés-operatério de cada protocolo preemptivo foi
utilizado a andlise estatistica ANOVA, seguida pelo teste de Tukey (dados
paramétricos) e o teste de Kruskal Wallis seguido do teste post hoc de comparacdes
multiplas de Dunn (ndo-paramétricos). N&o observamos alteragfes estatisticamente
significantes dos parametros clinicos e bioquimicos salivares entre os dois protocolos

preemptivos no periodo avaliado. Concluimos que as pacientes podem ser



submetidas a ambos os protocolos preemptivos sem diferencas significantes nos

parametros clinicos e bioquimicos salivares.

Palavras-chave: Cirurgia Bucal. Dexametasona. Enzimas. Saliva.



DA COSTA, M.G. Salivary clinical and biochemical parameters after two
preemptive protocols of dexamethasone in the removal of third molars in
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Universidade Estadual Paulista, Aragatuba, 2022.

ABSTRACT

Preemptive therapy improves the patient's quality of life after removal of third molars,
however there is no consensus on the most efficient preemptive protocol. The objective
was to compare two preemptive protocols of dexamethasone (DEXA) with respect to
clinical parameters (edema, trismus and pain), salivary flow (FS) and salivary
biochemical parameters: pH, buffering capacity (CT), total protein (PT), phosphatase
total alkaline (FAL), total acid phosphatase (FAT), lactate dehydrogenase (LDH),
calcium (Ca) and phosphorus (P). This randomized, double-blind, split-mouth clinical
study was carried out with eight women, with a mean age of 20.89 years, without local
and systemic health problems, who required bilateral upper and lower third molar
extractions. Each patient had bilateral surgical removals in two parts, with an interval
of 20 days between preparations. In each procedure, a preemptive protocol was used
randomly: preoperative oral DEXA at the usual dose, 8 mg, 1 hour before surgery
(control group) and the usual fractional dose, 4 mg, 8 and 1 hour before surgery (group
experimental) All volunteers signed an informed consent form (CAAE
44625815.8.0000.5420). Clinical parameters were measured in the immediate
preoperative period and in the 2 and 7 day postoperative period. In the same periods,
the total unstimulated saliva was collected by the sputum method between 2:00 pm to
4:00 pm. After processing, the aliquots of the supernatant were stored at -80 ° C until
their analysis by spectrophotometric methods. Preemptive protocols were compared
with each other using Student's t test (p < 0,05). To compare the results before surgery
and in the postoperative period of each preemptive protocol, an ANOVA statistical
analysis was used, followed by the Tukey test (parametric data) and the Kruskal Wallis
test followed by Dunn's post hoc multiple comparisons test (nonparametric). We did
not observe any statistically significant changes in clinical and biochemical salivary
parameters between the two preemptive protocols in any period evaluated. We
conclude that patients can be submitted to both preemptive protocols without
significant differences in clinical and biochemical salivary parameters. significant

differences in clinical and biochemical salivary parameters.
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1 INTRODUCAO

A remocdo cirdrgica dos terceiros molares impactados € um dos
procedimentos mais realizados pelos cirurgifes-dentistas. O ato cirirgico envolve
trauma nos tecidos moles e 6sseos e pode resultar em dor consideravel, edema e
trismo no pés-operatorio (MARTINS-DE-BARROS et al., 2021; TIRUPATHI et al.,
2021). Essas sequelas podem causar grande angustia e comprometimento da
qualidade de vida do paciente por um curto periodo (CHUNG et al., 2017; SAYED et
al., 2019; SINGH et al., 2018).

As intensidades destes sintomas pos-operatorios diferem dependendo das
caracteristicas dos pacientes (idade e sexo) e indice de dificuldade pré-operatdria. Por
exemplo, estudos demonstraram que as mulheres apresentam maiores riscos de
dores (BENEDIKTSDOTTIR et al., 2004; BLONDEAU; DANIEL, 2007; CHO;
LYNHAM; HSU, 2017; DE SANTANA-SANTOS et al., 2013; PHILLIPS et al., 2003),
edema (DE SANTANA-SANTOS et al., 2013; RODRIGUES et al., 2019), trismo (DE
SANTANA-SANTOS et al., 2013; RODRIGUES et al., 2019) e alveolite (ALVERCA,
2018; BENEDIKTSDOTTIR et al., 2004; BLONDEAU; DANIEL, 2007) no poOs-
operatorio. Além disso, as mulheres apresentam maior incidéncia de inflamacgéo
localizada e sangramento no tecido gengival (ZUZA et al., 2010) e tem duas vezes
mais chances de ter uma recuperacao tardia na funcao oral e nos sintomas iniciais
(PHILLIPS et al.,, 2003). O desenvolvimento de complicacdes pds-operatdrias em
mulheres estd associado a altera¢cdes hormonais resultantes de processos fisiolégicos
como a gravidez (STEINBERG et al.,, 2013), puberdade (ZUZA et al., 2010),
menopausa e ciclo menstrual (ARAUJO; LAGE, 2018), além do uso de contraceptivos
orais (ALVERCA, 2018). Assim, o uso de medicamentos pré-operatorios para reduzir
o trauma cirargico e a dor pés-operatoria torna-se necessario especialmente no caso
das mulheres, contudo ndo ha um consenso sobre qual o melhor protocolo
preemptivo, uma vez que o0s estudos publicados carecem de comparabilidade em
relacdo a selecdo de pacientes, dosagem, tempo, tipo e via de administracédo destes

medicamentos.

O termo “analgesia preemptiva” trata-se de uma forma de analgesia que,
se inicia antes do estimulo doloroso ser gerado, prevenindo ou minimizando a
hiperalgesia (SANTOS et al., 2017; TIRUPATHI et al., 2021). Ela envolve o tratamento
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gue impede o estabelecimento de sensibilizacédo central, que € causada pela atividade
nociceptiva periférica secundaria ao trauma cirdrgico (RAMIREZ et al., 2020). No
campo da odontologia, geralmente sdo usados isoladamente ou em combinacéo 4
grupos de drogas: anestésicos locais, anti-inflamatorios esteroidais (corticosteroides),
anti-inflamatdrios nédo esteroides (AINEs) e analgésicos opioides (ALCANTRA et al.,
2014; MARKIEWICZ et al., 2008; SANTOS et al., 2017). A dexametasona (DEXA) e a
metilprednisolona s&o os corticosteroides mais utilizados para analgesia preemptiva
devido a seu efeito glicocorticoide dominante e atividade minima de retencédo de sédio
(ALCANTRA et al., 2014; CHUNG et al., 2017). A DEXA, um glicocorticoide sintético
(MORANON et al., 2019; QUECKENBERG et al., 2011), € usada como medicamento
anti-inflamatoério de acdo prolongada (KIRTON et al.,, 2006). Quando a DEXA é
administrada, a reducdo da dor ocorre porque a droga inibe a liberacdo de
mediadores, como linfocinas, prostaglandinas, serotonina e bradicinina no tecido
lesado (CHAUDHARY et al., 2015; KLONGNOI et al., 2012; MARTINS-DE-BARROS
et al., 2021; WANITHANONT et al., 2021). Além disso, a DEXA é eficaz na reducao
das consequéncias pés-operatorias, como dor, edema e trismo (CHUNG et al., 2017;
KIM et al., 2009; KLONGNOI et al., 2012, MORANON et al., 2019).

Diversas doses, vias e tempos diferentes de administracao pré-operatorio
da DEXA tem sido recentemente defendidas devido aos beneficios pds-operatorios.
Com relacéo a dose, a administracéo via oral (v.0.) de 8 mg de DEXA uma hora antes
da exodontia do terceiro molar foi mais eficaz que 4 mg de DEXA para reduzir o grau
de inchaco e trismo, porém ndo teve efeito no controle da dor (COSSIN, 2017,
LAUREANO FILHO et al.,, 2008). Por sua vez, baixa dose de DEXA (6 mg)
administrada v.0. 12 horas antes e 12 horas depois da cirurgia de remocao do terceiro
molar demonstrou, por sua vez, ser eficiente em amenizar a dor, edema e trismo pés-
operatorios (SCHMELZEISEN; FROLICH, 1993). Embora, parte dos efeitos da DEXA
comecem imediatamente ap0s os efeitos traumaticos da cirurgia, sua administracao é
recomendada 1 h antes do procedimento cirtrgico (KIM et al., 2009), alguns autores
consideram que a sintese de proteinas anti-inflamatérias induzida por corticoides
trata-se de um mecanismo de acao que requer varias horas para sua efetiva influéncia
(FLOWER; BLACKWELL, 1979; FLOWER, 1988). Portanto, apesar do uso clinico
frequente da DEXA, a eficacia dos diferentes protocolos preemptivos ainda néo foi

totalmente investigada. Os cirurgibes-dentistas e pacientes se beneficiariam, portanto,
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de protocolos preempitivos mais eficientes na prevencéao e tratamento da dor, edema
e trismo apOs a remocdo dos terceiros molares, o que justifica a importancia do

protocolo de pesquisa proposto.

O reparo da ferida cirargica € complexo e envolve uma coordenada cascata
de eventos que incluem fases inflamatéria, proliferativa e de remodelamento. Fatores
de crescimento, enzimas, citocinas e quimiocinas acumuladas no espaco cirurgico,
durante a fase inflamatodria da ferida cirdrgica, regulam o movimento celular e o
infiltrado necessario para o reparo tecidual (DIAS et al., 2020; OZMERIC et al., 2010).
Como consequéncia desta injuria tecidual de ordem mecéanica, as varias familias de
enzimas produzidas pelas células do estroma, epitélio e inflamatorias envolvidas na
cicatrizacdo das feridas cirargicas, estdo sujeitas a serem liberadas na saliva. Apesar
deste fato, sdo escassas as investigacdes relacionadas ao perfil de mudancas nos
parametros salivares durante o processo de reparo de feridas pos-exodontia. Neste
contexto, a saliva surge como uma ferramenta de auxilio na prevencao e diagnéstico,
que se destaca pela facilidade de coleta, baixo custo-beneficio e a pronta
disponibilidade (CASTAGNOLA et al., 2017; EFTEKHARI et al., 2019, NAGLER et al.,
2002), cuja uso pode ser muito Gtil também no acompanhamento pés-operatorio e na

implementacédo de terapias adjuntas apés as cirurgias orais.

Fluxo salivar (FS), capacidade tamponante (CT), pH, célcio (Ca) e fésforo
(P) sao fatores essenciais envolvidos no desenvolvimento da doenca periodontal e
carie dentaria (ANIMIREDDY et al., 2014; DIAS et al.,2020). O Ca e o P salivares sao
facilmente absorvidos pelo calculo na formacao de placa dentaria que pode levar a
periodontite (PATEL et al., 2016). Ja a alfa-amilase (AMI) e proteina total (PT) salivar
tem sido propostas como importantes biomarcadores de estresse em termos de
desregulacdo autonémica, uma vez que aumentam em resposta ao estresse fisico e
psicolégico por meio de interacbes com o sistema nervoso autdonomo (NATER,;
ROHLEDER, 2009; ROBLES et al.,, 2012) e podem também ser afetadas pela
inflamac&o aguda apds extracdo dentaria (GUTIERREZ-CORRALES et al., 2017). A
fosfatase acida (FA), fosfatase alcalina (FAL) e lactato desidrogenase (LDH) sé&o
enzimas encontradas na saliva e que se destacam por sua importancia no diagnoéstico

e monitoramento de doencgas orais e sistémicas.

O aumento da atividade dessas enzimas na saliva também tem sido

associado como consequéncia do processo destrutivo do o0sso alveolar e a
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degradacéao dos tecidos no estagio avancado da doenca periodontal (DABRA; CHINA;
KAUSHIK, 2012; DABRA; SINGH, 2004). Ha evidéncias da associacao entre os niveis
salivares dessas enzimas e a periodontite (DABRA; CHINA; KAUSHIK, 2012). Nivel
mais elevado de LDH salivar também ¢é atribuido ao dano auto imunoldgico associado
a fisiopatologia do diabetes mellitus (MALICKA; SKOSKIEWICZ-MALINOWSKA,;
KACZMAREK, 2016). Diferentemente de outras disfuncdes orais e condicdes
patoldgicas, nas quais 0 monitoramento de biomarcadores salivares é de fundamental
importancia no diagnéstico e acompanhamento do tratamento dos pacientes, as
alteracbes salivares apés a remocdo dos terceiros molares ainda ndo foram

caracterizadas.
2 PROPOSICAO

Nesse contexto, o objetivo do trabalho foi comparar dois protocolos
preemptivos da DEXA para a remocdo de terceiros molares com relacdo aos
parametros clinicos (edema, trismo e dor) e parametros bioquimicos salivares: taxa
de fluxo salivar, pH, capacidade tamponante, concentracdo de proteina total,
atividades enziméticas da AMI, FAL, FAT, LDH e as concentracfes de Ca e P em

pacientes do sexo feminino.

3 MATERIAIS E METODOS

3.1 Delineamento da pesquisa

O projeto de pesquisa consistiu em um estudo clinico randomizado, duplo-cego
e boca-dividida (Split-mouth) que envolveu alunos de graduacgéo e pés-graduacéo do
curso de Odontologia. A pesquisa foi submetida ao Comité de Etica em Pesquisa,
CAAE 44625815.8.0000.5420 e todos as voluntarias, sendo 8 participantes do sexo
feminino, assinaram o termo de consentimento livre e esclarecido. NOs avaliamos a
eficacia de um protocolo preemptivo experimental usando a DEXA nos parametros

clinicos e bioquimicos salivares ap0s a realizacéo de exodontia dos terceiros molares.
3.2 Critérios de incluséo e excluséo

Como critérios de inclusdo foram selecionados apenas terceiros molares
bilaterais, superiores e inferiores, que apresentaram dificuldade técnica,

posicionamento e angulacdo semelhantes (posicdo A ou B e classificacao | ou Il de
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Pell & Gregory, com pelo menos 2/3 da raiz formada), avaliados em radiografias
panoramicas. Foram excluidos do trabalho pacientes fumantes, gravidas, lactantes,
com problemas de saulde, doengcas metabodlicas descompensadas ou em uso de
medicamentos que pudessem influenciar no curso da cicatrizacdo da ferida pos-
operatoria, doenca periodontal, inflamacé&o ou lesao local no momento da remocéao do

dente e terceiros molares inferiores (PIERSANTI et al., 2014).
3.3 Grupos testes

Cada uma das pacientes teve remocdes cirurgicas bilaterais em duas sessoes,
com um intervalo de 20 dias entre as sessfes. Dentro do mesmo individuo, um dos
lados recebeu aleatoriamente um protocolo preemptivo experimental, enquanto o
outro local usou o protocolo preemptivo usado como controle. A medicacéo foi
previamente manipulada e armazenada em capsulas para que o paciente e o cirurgiao
nao soubessem qual grupo pertenciam. Os grupos testes consistiram em dois
protocolos preemptivos: a) grupo controle que recebeu DEXA pré-operatdria via oral
na dose convencional, 8 mg, 1 hora antes da cirurgia; b) grupo experimental que
recebeu DEXA pré-operatoria via oral na dose usual fracionada, 4 mg, 8 horas e 1
hora antes da cirurgia. As posologias escolhidas se destacam nos estudos clinicos
randomizados como as mais estudadas, tratando-se da avaliacdo de seus efeitos

preemptivos nas cirurgias de terceiros molares (FALCI et al., 2017).
3.4 Procedimento Cirargico

A extracdo cirurgica foi realizada por um Unico cirurgido-dentista experiente
com uma técnica padronizada nas dependéncias do campus universitario. No pré-
operatorio, apos a coleta da saliva, os pacientes fizeram um bochecho com 10 mL de
digluconato de clorexidina 0,12% por 30 segundos. O anestésico local utilizado foi a
mepivacaina 2% com 1:100.000 de adrenalina. As pacientes tiveram os terceiros
molares removidos sob anestesia local através da técnica convencional com
descolamento com cureta de Molt 2/4 e descolador de Molt n°® 9, ostectomia e
odontosseccdo com auxilio de uma broca cirdrgica 702 conectada a alta rotacéo e
remocao com alavancas apicais e Seldins. As suturas foram realizadas com fio de
Seda 4-0. Os mesmos pacientes do grupo controle fizeram parte do grupo

experimental.
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3.5 Cuidados poOs-operatorios

Apos todas as extracles, as pacientes receberam instrucdes pés-operatorias
padrdo e antibioticoterapia padrdo (amoxicilina, 500 mg a cada 8 horas por 7 dias,
v.0.) e para pacientes declaradas alérgicas a penicilina (clindamicina, 300 mg a cada
8 por 7 dias, v.0.), além de ibuprofeno (600 mg a cada 8 horas por 3 dias, v.0.) e
dipirona sédica (500 mg, v.0.), por 3 dias em caso de dor. Uma dieta semiliquida fria
para o primeiro dia foi sugerida e procedimentos normais de higiene oral foram

restabelecidos apos 3 dias.
3.6. AvaliacOes pos-cirurgicas

Um unico examinador previamente treinado e “cego” em relagdo aos grupos
realizou os registros de edema, trismo e dor antes e depois de cada remocao cirdrgica
dos terceiros molares superior e inferior de cada lado. As medidas clinicas foram
realizadas 2 e 7 dias ap6s o procedimento cirdrgico. A avaliacdo do edema facial foi
realizada usando um guia horizontal e outro vertical com uma régua flexivel seguindo
os pontos de referéncias: a) para mensuracao facial horizontal foi considerado a
distancia entre o canto da boca e a insercdo do I6bulo da orelha ipsilateral; b) para
mensuracgao facial vertical foi considerado a distancia entre o canto externo do olho e
o angulo da mandibula (AMIN; LASKIN, 1983; RAKPRASITKUL; PAIRUCHVEJ,
1997). A abertura da boca (trismo) foi registrada como as diferencas na distancia da
abertura maxima antes e depois da operacdo tendo como referéncias as bordas
incisam dos dentes 11 e 41 (GRAZIANI et al., 2006). A dor foi avaliada utilizando a
escala analdgica visual (EVA), da seguinte forma: 0 (zero) auséncia de dor, 1-3 pouca
dor, 4-6 dor moderada, 7-9 dor severa, 10 pior dor imaginavel (PIERSANTI et al.,
2014).

3.7 Coleta da saliva e processamento

A coleta de saliva foi realizada conforme protocolo adaptado de Ozmeric et al.
(2010) nos mesmos dias das mensuragodes clinicas, 2 e 7 dias apds o procedimento
cirdrgico. Amostras de saliva total ndo-estimulada foram coletadas de todas as
participantes entre 14h00 e 16h00 para minimizar as variacbes do ritmo circadiano.
As pacientes participantes receberam instrucdes a escovar os dentes e a nao ingerir

nenhum alimento ou bebida duas horas antes da coleta da saliva. Antes da cirurgia,
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as participantes enxaguaram a boca com agua e a saliva total ndo-estimulada foi
expectorada a cada 60 segundos e coletada em tubos plasticos estéreis até um
volume de 5 a 8 ml. A saliva secretada nos primeiros 60 segundos foi descartada. As
amostras foram armazenadas em caixas com gelo e transportadas ao laboratério
dentro do prazo de uma hora, para a determinacéo do fluxo salivar, pH e capacidade
tamponante. Na sequéncia as amostras foram centrifugadas por 10 minutos a 3000
rpm, na temperatura de 4 °C e os sobrenadantes foram armazenados a -80 °C. As
andlises bioquimicas foram realizadas até 15 dias depois da coleta.

3.8 Determinacéo da taxa de fluxo salivar

Considerando o valor de 1,0 para a densidade da saliva total (FLINK;
TEGELBERG; LAGERLOF, 2005), a taxa de fluxo salivar (mL/min) foi calculada
através da diferenca entre os pesos do frasco antes e apods a coleta, divido pelo tempo

de coleta.
3.9 Analises Bioquimicas na Saliva

3.9.1. Determinacédo do pHe da CT

Foram determinados imediatamente ap0s a coleta da saliva usando um
pHmetro portéatil por meio da titulacdo com solucdo de HCI 0,01 mol/L e foi expressa
em volume (mL) de &cido adicionado para 0,5 mL de saliva em diferentes intervalos
de pH (BASSOUKOU; NICOLAU; DOS SANTOS, 2009).

3.9.2. Determinacéao da concentracdo da PT

Foi determinada pelo método de Lowry, como descrito por Hartree (1972).

3.9.3 Determinacédo da atividade da AMI

Foi determinada pelo método descrito por Caraway (1959) utilizando o kit

comercial da Labtest (Lagoa Santa, MG, Brasil).
3.9.4. Determinacéao da atividade da FA e FAL

As andlises foram realizadas por métodos colorimétricos modificados
adaptados (GRANJEIRO; TAGA; AOYMA, 1997). As atividades enzimaticas da FA
foram determinadas a 37 °C em tampéao acetato de sodio (pH 5,8) e tampéo glicina

(pH 9,4), respectivamente, contendo o substrato p-nitrofenilfosfato. A formagéo de p-



23

nitrofenil foi determinada colorimetricamente pela leitura da absorbancia a 405 nm,
usando um coeficiente de extincdo molar de 18.000 M-*cm™. A atividade enzimatica
da FA foi expressa em Unidades Internacionais (U/L), onde uma unidade corresponde
a quantidade necessaria de enzima que catalisa a transformacgéo de 1 umol de

substrato por minuto, por litro de saliva.
3.9.5. Determinacéao da atividade da LDH

Foi determinada pelo método recomendado pela “French Society of Clinical
Biology” (HUIJGEN et al., 1997) utilizando o kit de LDH liquiform da Labtest (Lagoa
Santa, MG, Brasil).

3.9.6. Concentracfes plasméticas de Cae P

As determinac¢fes foram realizadas por métodos colorimétricos, utilizando um
kit comercial adquirido no Labtest (Lagoa Santa, MG, Brasil) (CONNERTY; BRIGGS,
1966; DALY; ERTINGSHAUSEN, 1972).

3.10 Analise estatistica

Os dados foram expressos como média e erro padrdo da média. A normalidade
foi verificada através do teste de Shapiro-Wilk. Os protocolos preemptivos foram
comparados entre si utilizando-se o teste t de Student. Para comparar os resultados
antes da cirurgia e no pés-operatério de cada protocolo preemptivo foi utilizado a
andlise estatistica ANOVA, seguida pelo teste de Tukey (dados paramétricos) e o
teste de Kruskal Wallis seguido do teste post hoc de comparac6es multiplas de Dunn
(ndo-paramétricos). O teste de correlacdo de Pearson analisou a correlacdo entre os
parametros clinicos e bioquimicos. Os niveis de probabilidade < 0,05 foram
considerados significativos.

4 RESULTADOS

4.1 Parametros clinicos e avaliacdes pés-cirurgicas

A saliva foi coletada de 8 mulheres com média de idade de 22,13+1,36 anos
(21-24 anos). Todas apresentaram ao exame clinico boa saude oral e sistémica. Em
ambos os protocolos houve uma reducdo significante da abertura de boca nos
periodos pos-operatorios, contudo ndo houve diferenca estatisticamente significante

entre os protocolos estudados (Figura 1A). Para o protocolo com a dose de DEXA
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fracionado (4 mg + 4 mg) a média da abertura de boca no pré-operatorio foi de 46,75
+ 2,66 mm, enquanto no pos-operatorio uma diminui¢do dos valores para 26,13 + 2,47
mm (vs. antes da cirurgia, p <0,01) e 36,75 = 2,59 mm (vs. antes da cirurgia, p < 0,05)
apos 2 e 7 dias, respectivamente (Figura 1A). Ja no protocolo usual (8 mg) a média
da abertura de boca no pré-operatoério foi de 44,63 £ 2,75 mm, enquanto no pos-
operatorio houve uma diminuicdo dos valores para 27,69 + 3,08 mm (vs. antes da
cirurgia, p <0,01) e 36,50 £ 2,17 mm (vs. antes da cirurgia, p < 0,05) apds 2 e 7 dias,
respectivamente (Figura 1A). A andlise demonstrou uma correlagdo positiva entre
abertura da boca e fluxo salivar (p = 0,006, r = 0,3994), pH (p= 0,0481, r= 0,3017),
engquanto uma relacdo negativa foi observada com a proteina total (p = 0,0245, r = -
0,3278).

Com relacao a distancia canto externo do olho-angulo da mandibula (parametro
A para avaliar edema), o protocolo fracionado apresentou alteracdo estatisticamente
significante entre o periodo pré-operatorio e pés-operatorio de 2 dias, ndo houve
alteracao significante desta distancia nos periodos pés-operatorios (Figura 1B). J& o
protocolo convencional da DEXA ndo apresentou diferencas estatisticamente
significantes entre os periodos operatérios estudados (Figura 1B). Contudo, né&o
houve diferenca estatisticamente significante entre os protocolos estudados. Para o
protocolo com a dose de DEXA fracionado (4 mg + 4 mg) a média da distancia canto
externo-angulo da mandibula no pré-operatério foi de 98,88 + 1,48 mm, enquanto no
pos-operatorio houve um aumento dos valores para 103,8 + 2,09 mm (vs. antes da
cirurgia, p < 0,01) e 100,0 £ 1,76 mm (vs. antes da cirurgia, p < 0,05) apés 2 e 7 dias,
respectivamente (Figura 1B). Ja o protocolo convencional (8 mg) a média da distancia
canto externo- angulo da mandibula no pré-operatério foi de 97,63 + 1,65 mm,
enguanto no pos-operatorio houve um aumento dos valores para 100,3 + 1,66 mm
(vs. antes da cirurgia, p < 0,01) e 100,0 £ 1,89 mm (vs. antes da cirurgia, p < 0,05)
apos 2 e 7 dias, respectivamente (Figura 1B). A analise demonstrou uma correcao
positiva entre a distancia canto externo do olho- dngulo da mandibula e fluxo salivar
(p =0,0001, r = 0,5854), enquanto uma relacao negativa foi observada com a amilase
salivar (p = 0,0138, r = -0,3568), LDH (p = 0,0273, r = -0,3220) e proteina total (p =
0,001, r =-0,5488).

Com relagdo a distancia canto da boca-l6bulo da orelha ipslateral (parametro B

para avaliar edema), o protocolo fracionado apresentou alteracdo estatisticamente
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significante entre o periodo pré-operatério e pés-operatoério de 2 dias, também houve
alteracéo significante desta distancia ao comparar os periodos pos-operatoérios 2 e 7
dias (Figura 1C). O protocolo convencional da DEXA apresentou diferencas
estatisticamente significantes entre o periodo pré-operatorio e pos-operatério de 2
dias, também houve alteracéo significante ao comparar os periodos pés-operatorios
2 e 7 dias os periodos operatorios estudados. Contudo, ndo houve diferenca
estatisticamente significante entre os protocolos estudados (Figura 1C). Para o
protocolo com a dose de DEXA fracionado (4 mg + 4 mg) a média da distancia canto
da boca- I6bulo da orelha ipslateral no pré-operatorio foi de 96,13 + 1,27 mm, enguanto
no pos-operatdrio houve um aumento dos valores para 104,9 + 1,89 mm (vs. antes da
cirurgia, p <0,01) e 98,63 £+ 1,42 mm (vs. antes da cirurgia, p < 0,05) apds 2 e 7 dias,
respectivamente (Figura 1C). J& o protocolo convencional (8 mg) a média da distancia
canto da boca- I6bulo da orelha ipslateral no pré-operatorio foi de 95,63+2,30 mm,
enguanto no pos-operatorio houve um aumento dos valores para 103,8 + 2,75 mm
(vs. antes da cirurgia, p <0,01) e 97,38 £ 1,33 mm (vs. antes da cirurgia, p < 0,05)
apoés 2 e 7 dias, respectivamente (Figura 1C).

J& o protocolo convencional (8 mg) a média da distancia canto da boca- l6bulo
da orelha ipslateral no pré-operatério foi de 95,63 + 2,30 mm, enquanto no pos-
operatério houve um aumento dos valores para 103,8 + 2,75 mm (vs. antes da cirurgia,
p < 0,01) e 97,38 + 1,33 mm (vs. antes da cirurgia, p < 0,05) apds 2 e 7 dias,

respectivamente (Figura 1C). A analise demonstrou uma correcdo positiva entre a

distancia canto da boca- I6bulo da orelha ipslateral e fluxo salivar (p = 0,0001, r
0,2964), enquanto uma relacao negativa foi observada com o fésforo (p = 0,0114, r =
-0,3622).

Figura 1. (A) Mensuracdo da abertura da boca, (B) distancia canto externo do olho-
angulo da mandibula e (C) distancia canto da boca- I6bulo da orelha ipslateral de
pacientes ap6s dois periodos preemptivos da dexametasona naremocao dos terceiros
molares. Os dados foram expressos como média e erro padrdo da média. Os protocolos
preemptivos foram comparados entre si utilizando-se o teste t de Student. A analise
estatistica ANOVA, seguida pelo teste de Tukey, foi utilizada para comparar os
resultados antes da cirurgia e no pds-operatério de cada protocolo preemptivo. Os
niveis de probabilidade < 0,05 foram considerados significativos. O teste de correlacéo
de Pearson analisou a correlagdo entre os parametros clinicos e bioquimicos (*p <0,05;
**p < 0,01; *** p <0,001).
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Ambos os protocolos apresentaram alteracdes estatisticamente significante no
parametro dor entre o periodo pré-operatorio e pés-operatério de 2 dias, entretanto
nao houve alteracdes significantes desta variavel nos periodos pos-operatérios.
Contudo, houve diferencas estatisticamente significantes entre os protocolos

estudados no pés-operatério de 7 dias. Para o protocolo com a dose de DEXA
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fracionado (4 mg + 4 mg) a média da mensuracéo da dor foi ausente no periodo pré-
operatorio, enquanto no pés-operatério houve um aumento dos valores para 4,00 +
1,05 mm (vs. antes da cirurgia, p < 0,01) e 2,00 £ 0,73 mm (vs. antes da cirurgia, p <
0,05) apos 2 e 7 dias, respectivamente (Figura 2). Ja o protocolo convencional (8 mg)
a meédia no pos-operatorio foi de 3,62 £ 0,70mm (vs. antes da cirurgia, p < 0,01) e 1,5
+ 0,98 mm (vs. antes da cirurgia, p < 0,05) apés 2 e 7 dias, respectivamente (Figura

2). Nao houve correlacdo com os parametros bioguimicos analisados.

Figura 2. Mensuracdo da dor apés periodos preemptivos da DEXA na remocdo dos
terceiros molares. Os dados foram expressos como média e erro padrao da média. Os
protocolos preemptivos foram comparados entre si utilizando-se o teste t de Student.
A andlise estatistica ANOVA, seguida pelo teste de Tukey, foi utilizada para comparar
0s resultados antes da cirurgia e no pds-operatorio de cada protocolo preemptivo. Os
niveis de probabilidade < 0,05 foram considerados significativos. O teste de correlacéo
de Pearson analisou a correlacao entre os parametros clinicos e bioquimicos (*p < 0,05;
**p < 0,01).
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4.2 Parametros bioguimicos

4.2.1 Fluxo Salivar, pH e capacidade tamponante no pré e pés-operatérios

Para o protocolo fracionado da DEXA a média da taxa do fluxo salivar no pré-
operatorio foi de 0,78 + 0,10 mL/min, enquanto no pés-operatorio os valores foram de

0,81 +£0,20 € 0,80 £ 0,11 mL/min ap6s 2 e 7 dias, respectivamente (Tabela 1). J& para
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o protocolo convencional da DEXA, a média da taxa do fluxo salivar no pré-operatorio
foi de 0,65 £ 0,15 mL/min, enquanto no pés-operatério os valores foram de 0,68 £ 0,16
e 0,68 £ 0,09 mL/min apds 2 e 7 dias, respectivamente (Tabela 1). A diferenca da taxa
do fluxo salivar ndo foi estatisticamente significante entre os periodos estudados,
também nao houve diferenca estatisticamente significante entre os protocolos. Com
relacdo ao pH, no protocolo fracionado a média no pré-operatoério foi de 6,95 + 0,11,
enquanto no poés-operatorio foi de 6,89 + 0,11 e 6,9 £ 0,05 apos 2 e 7 dias,
respectivamente (Tabela 1). Para o protocolo convencional da DEXA a média de pH
no periodo pré-operatorio permaneceu em 6,97 + 0,10, enquanto no pds-operatorio
foide 6,88 £ 0,10 e 7,01 £ 0,07 para 2 e 7 dias, respectivamente (Tabela 1). Ndo foram
encontradas diferencas relevantes no pH entre os protocolos estudados. Nao houve
diferencas significantes nas capacidades tamponantes ao se comparar 0s dois

periodos preemptivos (Tabela 1).

Tabela 1. Média + erro padrao da média dos valores de fluxo salivar, pH e capacidade
tamponante, volume de &cido HCI 0,1 mol/L usado na variacdo do pH provenientes dos

participantes.

4 mg + 4 mg Dexa 8 mg Dexa
Variaveis A_ntes c_ia 2 di,as 7 di,as A_ntes c_ia 2 di’as 7 di,as
cirurgia apds apos cirurgia ap6s apds
Fluxo salivar
(mLimin) 078010 | 0,81+0.20 | 0,80+0,11 | 0,65+0,15 | 0,68+ 0,16 | 0,68+ 0,09
6,95 * 6,89 *
*pH o o 6,9 +0,05 | 697+010 | 6,88+010 | 7,01%0,07
00 0,200 + 0075+ 0,050 + 0,100 + 0075+ 0,100 +
pH-7, 0,076 0,037 0,033 0,039 0,037 0,039
. 0,525 + 0,550 + 0,650 + 0,550 + 0,500 + 0,475 +
b . ) , , , ) ,
tg;gf;‘gﬁf: -~ PH 6,9-6,0 0,053 0,082 0,033 0,050 0,067 0,037
. . 0,300 + 0,225 + 0,250 + 0,300 + 0375+ 0,250 +
acid/mL. saliva) PH 5,9-50 0,053 0,042 0,033 0,038 0,025 0,045
H 2040 0275+ 0325+ 0,225 0,350 + 0,300 + 0,275+
pH 4,9-4, 0,053 0,053 0,045 0,098 0,065 0,053

*p < 0,05 vs. antes da cirurgia, **p < 0,001 vs.. antes da cirurgia, #p < 0,05 vs

.. 2 dias ap0s e ##p < 0,001 vs. 7 dias ap6s

2 Os dados foram comparados pelo teste de ANOVA seguido do teste post hoc de comparagdes maltiplas de Tukey.
®QOs dados foram comparados pelo teste de Kruskal Wallis seguido do teste post hoc de comparagdes multiplas de Dunn.

Fonte: Autor, 2021.
4.2.2 Concentracéo de proteina total salivar no pré e pos-operatorios

Para o protocolo de 4 mg da DEXA a concentracédo de proteina total no pré-
operatorio foi de 1,08 £ 0,06 mg/mL, enquanto no pés-operatoério foi de 1,22 + 0,09 e
1,12 + 0,05 para 2 e 7 dias respectivamente (Figura 3). Ja no protocolo convencional
da DEXA, a concentragdo no pré-operatério permaneceu em 1,21 + 0,06, enquanto

no poés-operatorio foi del,27 + 0,08 e 1,14 + 0,05 para 2 e 7 dias respectivamente.
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N&o houve diferencas estatisticamente significantes entre os periodos estudados.
Também nao houve diferencas estatisticamente significantes entre os protocolos

estudados (Figura 3).

Figura 3. Concentracdo de proteina total apés periodos preemptivos da DEXA na
remocao dos terceiros molares. Os dados foram expressos como média e erro padréo
da média. Os protocolos preemptivos foram comparados entre si utilizando-se o teste
t de Student. A analise estatistica ANOVA, seguida pelo teste de Tukey, foi utilizada
para comparar os resultados antes da cirurgia e no pés-operatério de cada protocolo

preemptivo. Os niveis de probabilidade < 0,05 foram considerados significativos.
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Fonte: Autor, 2021.

4.2.3 Atividade da AMI no pré e pés-operatorios

Com relacao a atividade da AMI salivar, para o protocolo fracionado da DEXA
a atividade no pré-operatério foi de 339610 + 58610 U/g, enquanto no pos-operatorio
foi de 364956 + 7056 e 300699 + 47727 Ul/g para 2 e 7 dias respectivamente (Figura
4). J& no protocolo convencional da DEXA, no pré-operatério o valor foi de 301399 +
48734 U/g enquanto no pos-operatorio foi de 362320 + 59421 e 303270 + 32301 U/g
para 2 e 7 dias respectivamente. Nao houve diferencas estatisticamente significantes
entre os periodos estudados. Também n&o houve diferengas estatisticamente

significantes entre os protocolos estudados (Figura 4).

Figura 4. Atividade da AMI apo6s periodos preemptivos da DEXA na remocdo dos
terceiros molares. Os dados foram expressos como média e erro padrdao da média. Os

protocolos preemptivos foram comparados entre si utilizando-se o teste t de Student.
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A andlise estatistica ANOVA, seguida pelo teste de Tukey, foi utilizada para comparar
os resultados antes da cirurgia e no pds-operatorio de cada protocolo preemptivo. Os

niveis de probabilidade < 0,05 foram considerados significativos.
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500000 A
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Fonte: Autor, 2021.

4.2.4 Atividades das enzimas FA, FAL e LDH na saliva no pré e pos-operatorios

Para atividade da FA, no protocolo fracionado da DEXA o indice no pré-
operatorio foi de 8,27 + 1,33 U/mg, enquanto no pos-operatorio foi de 10,04 + 1,67 e
9,72 + 1,58 U/mg para 2 e 7 dias, respectivamente (Figura 5). JaA no protocolo
convencional da DEXA, no pré-operatorio o valor foi de 8,85 + 1,35 U/mg enquanto no
pos-operatorio foi de 10,56 + 1,33 e 10,29 + 1,17 U/mg para 2 e 7 dias,
respectivamente. No protocolo de 4mg da DEXA houve diferencas estatisticamente
significantes entre o periodo pré-operatério e pds-operatorio de 2 dias. Ja no protocolo
de 8mg da DEXA nédo houve diferencas estatisticamente significantes entre 0s
periodos estudados e os protocolos estudados (Figura 5).

Figura 5. Atividade da fosfatase acida ap0s periodos preemptivos da DEXA naremocéao
dos terceiros molares. Os dados foram expressos como média e erro padréo da média.
Os protocolos preemptivos foram comparados entre si utilizando-se o teste t de
Student. A analise estatistica ANOVA, seguida pelo teste de Tukey, foi utilizada para
comparar 0s resultados antes da cirurgia e no pds-operatério de cada protocolo

preemptivo. Os niveis de probabilidade < 0,05 foram considerados significativos.
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Fonte: Autor, 2021.

Com relacéo a atividade da FAL, no protocolo fracionado da DEXA o indice no
pré-operatorio foi de 1,55 + 0,23 U/mg, enquanto no pds-operatoério foi de 1,68 + 0,32
e 1,68 + 0,20 U/mg para 2 e 7 dias, respectivamente (Figura 6). J& no protocolo
convencional da DEXA, no pré-operatorio o valor foi de 1,46 + 0,21 U/mg enquanto no
pos-operatorio foi de 2,52 £ 0,14 e 1,89 £ 0,27 U/mg para 2 e 7 dias, respectivamente.
No protocolo de 4mg da DEXA n&o houve diferencas estatisticamente significantes
entre os periodos operatérios estudados. Ja no protocolo de 8mg da DEXA houve
diferencas estatisticamente significantes entre os periodos pré-operatorio e pos-

operatorio de 2 dias. Nao houve diferencas entre os protocolos estudados (Figura 6).

Figura 6. Atividade da fosfatase alcalina ap6s periodos preemptivos da DEXA na
remocao dos terceiros molares. Os dados foram expressos como média e erro padréao
da média. Os protocolos preemptivos foram comparados entre si utilizando-se o teste
t de Student. A analise estatistica ANOVA, seguida pelo teste de Tukey, foi utilizada
para comparar os resultados antes da cirurgia e no pos-operatério de cada protocolo

preemptivo. Os niveis de probabilidade < 0,05 foram considerados significativos.
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Fonte: Autor, 2021.

Para o protocolo de 4 mg da DEXA a atividade de LDH no pré-operatério foi de
839,3 + 244,8 U/mg, enquanto no pos-operatorio foi de 894,3 + 223,3 e 1247 + 325,8
U/mg para 2 e 7 dias respectivamente (Figura 7). JA no protocolo usual da DEXA, a
concentracdo no pré-operatorio permaneceu em 1228 + 340,9, enquanto no pos-
operatorio foi de 1544 + 227 e 1831 + 350,4 para 2 e 7 dias respectivamente (Figura
7). Nao houve diferengcas estatisticamente significante entre os periodos e o0s

protocolos estudados.

Figura 7. Atividade de LDH apés periodos preemptivos da DEXA na remoc¢do dos
terceiros molares. Os dados foram expressos como média e erro padrdo da média. Os
protocolos preemptivos foram comparados entre si utilizando-se o teste t de Student.
A andlise estatistica ANOVA, seguida pelo teste de Tukey, foi utilizada para comparar
os resultados antes da cirurgia e no pos-operatorio de cada protocolo preemptivo. Os

niveis de probabilidade < 0,05 foram considerados significativos.
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Fonte: Autor, 2021.
4.2.5 Concentracdo de Ca e P na saliva no pré e pds-operatorios

Com relacédo a concentracdo do fésforo, para o protocolo de fracionado da
DEXA o valor do pré-operatorio foi de 9,83 + 0,77 mg/dL, enquanto no pds-operatério
foi de 9,10 £ 0,75 e 9,77 £ 0,97 mg/dL para 2 e 7 dias respectivamente (Figura 8). Ja
no protocolo convencional da DEXA, a concentracdo no pré-operatério permaneceu
em 10,25 + 1,22 mg/dL, enquanto no pos-operatorio foi de 10,38 + 0,95 e 9,43 £ 0,52
para 2 e 7 dias respectivamente. Nao houve diferencas estatisticamente significantes

entre os periodos estudados e os protocolos estudados (Figura 8).

Figura 8. Concentracdo de fosforo apds dois periodos preemptivos da DEXA na
remocdao dos terceiros molares. Os dados foram expressos como média e erro padréao
da média. Os protocolos preemptivos foram comparados entre si utilizando-se o teste
t de Student. A analise estatistica ANOVA, seguida pelo teste de Tukey, foi utilizada
para comparar os resultados antes da cirurgia e no pos-operatério de cada protocolo

preemptivo. Os niveis de probabilidade < 0,05 foram considerados significativos.



34

161
3 4mg+4mgbDEXA HH 8 mg DEXA

2121
°
> T - T
E
o 87
o
n
o)
L 4 4

0 T T T

Antes da cirurgia 2° Dia 7° Dia

Fonte: Autor, 2021.

Com relacao a concentracdo do calcio, para o protocolo de fracionado da DEXA
o valor do pré-operatério foi de 28,05 + 2,54 mg/dL, enquanto no pos-operatorio foi de
27,09 £ 2,68 e 23,55 + 2,41 mg/dL para 2 e 7 dias, respectivamente (Figura 9). Ja no
protocolo convencional da DEXA, a concentragdo no pré-operatorio permaneceu em
27,60 £ 2,47 mg/dL, enquanto no pés-operatério foi de 29,70 + 3,11 e 24,89 * 2,27
para 2 e 7 dias respectivamente. Nao houve diferenca estatisticamente significantes
entre os periodos estudados. Também ndo houve diferenca estatisticamente

significantes entre os protocolos estudados (Figura 9).

Figura 9. Concentracgao de célcio apds dois periodos preemptivos da DEXA naremocéao
dos terceiros molares. Os dados foram expressos como média e erro padrdo da média.
Os protocolos preemptivos foram comparados entre si utilizando-se o teste t de
Student. A andlise estatistica ANOVA, seguida pelo teste de Tukey, foi utilizada para
comparar 0s resultados antes da cirurgia e no pés-operatério de cada protocolo

preemptivo. Os niveis de probabilidade < 0,05 foram considerados significativos.
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5 DISCUSSAO

A terapia preemptiva pode ser considerada uma opc¢éo benéfica adotada pelo
cirurgido-dentista, quando esta busca reduzir a dor e complicacdes intra e pos-
operatorias, uma vez que ela previne a sensibilizacdo central ocasionado por uma
injuria inflamatoria (FALCI et al., 2017; RAMIREZ et al., 2020). Estudos demonstram
gue o beneficio maximo dos anti-inflamatorios é obtido quando os niveis terapéuticos
sao atingidos antes da manipulacéo tecidual (KONAGALA et al., 2019) e que a DEXA
é o melhor medicamento a ser utilizado no periodo preemptivo (ALCANTARA et al.,
2014; FALCI et al., 2017; MARTINS DE BARROS et al., 2021). Os resultados do
presente trabalho demonstraram que ndo houve diferencas estatisticamente
significantes entre os dois protocolos preemptivos da DEXA para a remocao de
terceiros molares com relacdo aos parametros clinicos (edema, trismo e dor) e
parametros bioquimicos salivares: taxa de fluxo salivar, pH, capacidade tamponante,
concentracéo de proteina total, atividades enzimaticas da AMI, FAL, FAT, LDH e as

concentracbes de Cae P.

Trabalhos tem demonstrado que a dose de 8 mg de DEXA foi efetiva em reduzir
o trismo (ANTUNES et al., 2011; BOONSIRISETH et al., 2012; LIMA et al., 2018),
edema (LAUREANO FILHO et al., 2008; LIMA et al., 2018; VICENTINI et al., 2018) e
a dor (FALCI et al., 2017; LIMA et al., 2018) no pds-operatorio em relacédo a dose de

4 mg. Isso deve-se ao fato de que para conseguir o efeito anti-inflamatorio maximo, a
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dose administrada deve ser igual ou superior a quantidade fisioldgica liberada pelo
organismo (300 mg de cortisol) o que seria equivalente a aproximadamente 8 mg de
dexametasona (KIM et al., 2009). Outro estudo demonstrou que a administracao da
DEXA (4 mg) via oral 12 horas e 1 hora antes do procedimento n&o foi suficiente para
atenuar a sensibilizacao periférica dos nociceptores apos trauma tecidual (COSTA et
al., 2016). Nosso trabalho contrapde-se a esses resultados, uma vez que a dose
farmacoldgica ideal, mesmo no protocolo fracionado, foi alcancada e isso contribuiu
para a potencializagéo do efeito da DEXA sobre dor, edema e trismo. Outro fator que
justifica a disparidade entre os estudos obtidos € que os parametros clinicos em
guestao variam de acordo com cada paciente e com base em determinados fatores,
como por exemplo ansiedade e 0 grau de estresse. Tais fatores influem na percepcéo
da dor pés-operatéria, induzindo maior dor e inflamacao (GUTIERREZ-CORRALES et
al., 2017; VICENTINI et al., 2018). Em contraste com os achados anteriores, N0SS0S
resultados corroboram com o estudo de Wanithanont et al. (2021) que demonstrou
que nao houve diferenca significativa na abertura interincisal maxima, edema e dor

entre os grupos de dexametasona 4 mg e 8 mg em qualquer periodo estudado.

Alguns parametros bioquimicos séo utilizados como marcadores biologicos
para doencas sistémicas como o diabetes, doencas enddcrinas, cardiovasculares e
psiquicas, e desempenham funcdo de biomarcadores para avalia-la o diagnostico e
prognostico de doencas que acometem a cavidade bucal como por exemplo
periodontite (CORREIA DOS SANTOS; PINHO; CIMOES, 2016). A diferenca
comparativa nos niveis pré e pds-operatérios desses biomarcadores, serve como uma
ferramenta Gtil para medir quantitativamente a eficacia da administracdo de agentes
farmacoldgicos e uma reducao correspondente de dor e inflamacéo. Por exemplo, o
uso de medicacéo anti-inflamatéria (ibuprofeno e DEXA) no pré, intra e pds-operatorio
de cirurgia de extracdo de terceiros molares impactados, demonstrou ser efetiva na
reducdo das concentracdes de prostaglandina E2 salivares, conhecida por causar
hiperalgesia em estudos psicofisicos e por evocar sensibilizagdo em estudos
eletrofisiologicos em relacdo ao grupo placebo (MEHRA et al., 2013). Reforgando
essas evidéncias, nosso trabalho demonstrou que mesmo em concentracdes
diferentes, os dois protocolos farmacoldgicos estudadas, foram efetivos na reducéo

dos sintomas pos-operatorios. Tendo-se em vista que em alguns casos ha
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correlagcdes, entdo se justifica o fato de se fazer uma correlagéo entre os parametros

bioquimicos salivares e os clinicos neste estudo.

O pH da saliva tem chamado particularmente atencdo, uma vez que um estudo
demonstrou uma correlacédo inversa entre o pH salivar e 0 escore de dor pos-
operatoria em pacientes submetidos a extracdo do terceiro molar (DIAS et al., 2020;
JAFARI et al., 2010). Tal fato contrapde-se ao nosso estudo, que por sua vez
demonstrou a inexisténcia da correlacdo entre esses parametros. A capacidade
tamponante da saliva € um importante fator de resisténcia a carie dental, e o reduzido
fluxo salivar, que geralmente esta associado a uma baixa capacidade tamponante,
pode causar infec¢bes da mucosa oral e alteragdes periodontais (ANDRADE-JUNIOR,
2015; BRETAS et al., 2008). Reforcando essa ideia, a literatura demonstra que
mudanc¢as nos componentes salivares ou no fluxo salivar sdo reconhecidas como
causas de doenca periodontal, na qual o uso de certos medicamentos, por exemplo a
DEXA, é a razdo para tais alteracbes salivares (BIGHETTI et al.,, 2014). Em
contrapartida, nosso trabalho demonstrou que os protocolos usual e fracionado nao
exerceram alteracBes sobre a capacidade tamponante da saliva, consequentemente
nao contribuiram para a reducao do fluxo salivar. A literatura demonstra que, a AMI e
PT séo importantes biomarcadores bucais inflamatérios que mostram um aumento ou
diminuicdo nos processos bucais que cursam com a inflamacéo, e sua medicao direta
na cavidade oral pode ser associada a estados de dor e estresse (GUTIERREZ-
CORRALES et al., 2017). O presente estudo evidenciou que a atividade da AMI e
concentracdo de PT ndo sofreram alteracfes, independente do periodo preemptivo
empregado, demonstrando assim que a agdo da DEXA foi efetiva mediante a
instalacdo do processo inflamatério, uma vez que tais mediadores néo foram alterados

significativamente entre os tempos operatorios.

FAT e FAL sao enzimas intracelulares presentes na maioria dos tecidos,
associadas ao metabolismo 6sseo. A atividade aumentada destas, pode ser uma
consequéncia de processos destrutivos no 0sso alveolar, como o que ocorre na
periodontite por exemplo (PATEL et al., 2016). A literatura que demonstrou que fontes
de FAT e FAL na saliva podem decorrer de injurias teciduais de ordem mecanica, que
levam a liberacéo de varias familias de enzimas produzidas pelas células do estroma,
epitélio e células inflamatérias envolvidas na cicatrizagdo das feridas cirirgicas.

Autores demonstram que as exodontias de terceiros molares podem aumentar
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concentracdo bactérias acidogénicas na saliva no pés-cirargico (RAJASUO;
MEURMAN; MUORTOMAA, 1993). A elevacdo na concentracdo desses microorg
anismos contribuem para o aumento das fosfatases na saliva apos a cirurgia do
terceiro molar inferior, isso é justificado pelo fato destes dentes, tanto erupcionados
como inclusos, poderem abrigar microbiota periodontopatogénicas (RAJASUO et al.,
1990; RAJASUO; MEURMAN; MUORTO MAA, 1993). Tais resultados séo suportados
com relatos encontrados na literatura de que o aumento da FAT e FAL s&o indicativos
de danos celulares e inflamacao proveniente da periodontite (DABRA et al., 2012;
DABRA; SINGH, 2012). O presente trabalho ndo constatou diferencas significantes
da atividade dessas enzimas entre o protocolo fracionado e usual da DEXA,

evidenciando assim a efetividade da terapia preemptiva.

A LDH é uma enzima intracelular, considerada um marcador da injuria celular
gue se origina principalmente na mucosa oral (ULLMANN et al., 2010; YEHUDA et al.,
2010). Embora essa enzima atue como biomarcador do metabolismo de células
cancerigenas, da progresséo de tumor e de inflamacdo (MANERBA et al., 2017), sua
associacdo a procedimentos cirargicos na cavidade oral ainda ndo foi caracterizada
na literatura, necessitando assim ser alvo do desenvolvimento de mais estudos.
Embora LDH seja indicativo de processos inflamatérios, que podem ser resultado de
procedimentos cirargicos como o realizado em nosso estudo, suas alteracdes nao
foram significantes. Tal fato é justificado pela atuacdo da DEXA, que tanto em dose
usual quanto fracionada, se mostrou eficiente na resolucdo do processo inflamataorio.
Embasando nosso resultado, ha uma evidéncia de que qualquer uma das formas de
administracdo da droga sao eficientes e podem ser utilizadas para controle da

inflamacéo e sequelas pds-operatérias (RIBEIRO, 2016).

Os eletrdlitos Ca e P, sdo biomarcadores de processos inflamatorios da
cavidade oral, como a periodontite, por exemplo (PATEL et al.,2016). Individuos que
possuem periodontite tem niveis significativamente mais elevados desses minerais na
saliva do que individuos com gengivite ou em condi¢bes saudaveis (PATEL et al.,
2016; RAJESH et al., 2015;). Constata-se que ha uma escassez na literatura acerca
das alteracbes que ocorrem nesses parametros salivares apos a realizacdo de
procedimentos cirlrgicos orais como a exodontia. Nosso trabalho demonstrou que nao
houve diferencas das concentracfes desses minerais nos dois periodos preemptivos

estudados, levando a hipotese de que a DEXA foi efetiva independente do protocolo
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farmacoldgico frente ao processo inflamatdrio proveniente do procedimento cirdrgico,
uma vez que as concentracdes de Ca e P salivar ndo sofreram variacdes significantes
entre os tempos operatorios.

6 CONCLUSAO

Conclui-se que os pacientes podem ser submetidos a ambos o0s protocolos
preemptivos sem diferencas significantes nos parametros clinicos e bioquimicos

salivares em qualquer periodo experimental estudado.
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sdama & Insmo. Comparar os pardratos bioguimicos ra salva tolal rdo-astisulada colstada antes, apds
dols & pate das da ssodonhia de lerceitos

malares supancras 8 niennee.

Avaliigho do Riscon o Benalicias:

B pAMcEaEin st paiuisd nio indinge ds fomma Bgas & e, @ o pecienie S dente 0o Mo am

suia raalizigio, sendo d o dor, ramo, sl e, kotegio da denhi adj o i, Femomagin, dano renoo,

avaolio seca, Iralwes dendanias o avaolanes @ mandbulanos. Os proced menios adofados nodla peseguiEa
obadaoam aos Critdrios da Edca o= Fasouisa com Sares Humanos conlome Aesalucdo n®. 466412 do
Consedho Macdonal 32 Saide Menhum dos procedmonics usadas olernie rsoas § sua dgnidade
Baneeficices:

Ramocdo dos lerceres mofams gue ancontrar-se fora de ochus & ou mal posioonados ddicoliando 2 higisne
oral.

Comentiring & Considersgdas sckee o Peaquise;

Pagquea apda poara sua realzacio, chadecendo ans cnléros de acordo com GG resoluco 45612,
Congidars;des sobre o8 Temos de apresantacio ohrigaloria:

Todins o8 lermae loram apeeseniados

Recomendagies;

Colpcar no projeic detalhado a masma torma g ascrits do TGLE em relpgéo aos Riscos = Beralicios vislo
e aslda ascrike oo foma cilerenine,

Candumbtag ou Pandinciog a Lisa da inkdegaicoa:

Calozar no projess detalhudo @ meema kima e escis do TGLE am relegas aos Aiices & Beralico viilo
il ascring da lonna dilerenias, nie asguacendo o8 ajusiar o inks des aividades de pasqiise apis
a reakzando o aprovagdn por aeng oomild.

Caniidaris ok Firdis a critdrio do CEP:

I s &(a) seabona) pesgub adee|a) gud o prabs micimo peea s aendmenio das penddacias samk
b 30 dids coridos @ pamn di amisale dedle parecar. Cass o OFER0 NS0 S60 rEpeilin el i panddnois
aendidis o contanio, o pramccolo Som retiado do sistema. Mo moments & indusdo das aftoraghes no
sistama da Flalaleema Brasl, soldtamos ainda abenipds

Fagego. M5 BOKIFACKT 1182

Baira: WLA MERDGHEE CEP: AR GORD
ur: 5 Muricipic:  AMACATURS
Telwlane: )8 3626-25E Faec | Epwcs-2335 E-mall: arcrsheriardetaunsaphe
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mapicial B crofnsgiam apraseilede. Faver vauslizer o cakndies: de neurides 4o CEF para adegiier sau
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AlENUgraTia.

Esbe parecer lol elaborads baseads nos dooumesios abales relaclonados:

Tipa Cocimenia Rrcuten Fraslagesm Alilor Calia A
Inlesiragdas Bisoas| PE_INFORMACCGES BASICAS 942347 150927 AL
dn Frojstn E1.pdl {55148
Frogla Dalahadn ! [Frepsio 3 melsr gl TR ¢ [vllnans Honns oe sl
Brochiea 14: 2147 |Lima
I
TCLE (f Tammess &a TCLE s 10027 |Leomandn Pires g
Asseniimendn / 133713  |Fasverani
Jushlcarea de
Liairaa
F-nl"-a d= Hosin Folha_de_Hosio pd IATEENT |Lemando Peres Ao

11HE20  |Favarani
Eduaciio do Parcarns
Pandenia
Mpcassity Aprecincdo da CONEP:
g |l

ARATAHTUES, 29 da Ealembm de 2017

Axiinado paor:
Aldiariy Alves Paquera
{Coardanadar]
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