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Resumo

Introducado: a principal razao pela qual as pessoas procuram o tratamento endoddntico é
para o alivio da dor causada por infec¢do bacteriana e inflamacgdo subsequente. Embora a
dor diminua apds o tratamento, pode haver sintomas residuais devido aos efeitos da
inflamacdo (a dor endodontica pds-tratamento foi referida por 25% a 40% de todos os
pacientes endodonticos).

Os AINEs atuam inibindo as enzimas ciclooxigenases (COX) e impedindo a geracdo de novas
moléculas de prostaglandinas (PG).

Os corticosterdides (CC) atuam inibindo a resposta inflamatdria.

Objetivos: encontrar o efeito do uso pré-operatdério de AINEs e CC na dor pds-endoddntica
em pacientes com pulpite sintomatica submetidos ao tratamento endoddntico na reducdo

da dor pds-operatoria.

Materiais e métodos: foi realizada uma pesquisa eletrénica na PUBMED utilizando uma

combinacdo dos seguintes termos cientificos: corticosteroids, postoperative endodontic
pain, nonsteroidal antiinflammatory drugs, pulpitis. A pesquisa realizada identificou 146

artigos, dos quais 11 foram considerados relevantes para este estudo.

Resultados: 11 estudos (100%) concluiram que os AINEs e corticosteroides reduziram a dor

pos-operatdria em todos os intervalos de tempo apos TENC.

Discussdo: A pré-medicacdo demonstrou reduzir significativamente a dor pds-operatoria

em comparag¢do com o placebo ou controlo em todos os intervalos de tempo.

Conclusdo: tanto os AINEs como os corticosteroides sao capazes de diminuir a inflamacao,

inibindo a producdo de metabolitos pro-inflamatérios.

Palavras-chave: corticosteroids, postoperative endodontic pain, nonsteroidal anti-

inflammatory drugs, pulpitis.
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Abstract

Introduction: The main reason why people seek endodontic treatment is to relieve pain
caused by bacterial infection and subsequent inflammation. Although pain subsides after
treatment, there may be residual symptoms due to the effects of inflammation (post-
treatment endodontic pain has been reported in 25% to 40% of all endodontic patients).
NSAIDs work by inhibiting cyclooxygenase (COX) enzymes and preventing the generation
of new prostaglandin (PG) molecules.

Corticosteroids (CC) act by inhibiting the inflammatory response.
Objectives: to find the effect of preoperative use of NSAIDs and CC on post-endodontic
pain in patients with symptomatic pulpitis undergoing endodontic treatment in reducing

postoperative pain.

Materials and methods: An electronic search was performed in PUBMED using a

combination of the following scientific terms: corticosteroids, postoperative endodontic
pain, nonsteroidal anti-inflammatory drugs, pulpitis. The research carried out identified

146 articles, of which 11 were considered relevant for this study.

Results: 11 studies (100%) concluded that NSAIDs and corticosteroids reduced

postoperative pain at all time points after CENT.

Discussion: Premedication has been shown to significantly reduce postoperative pain

compared to placebo or control at all time intervals.

Conclusion: both NSAIDs and corticosteroids are able to reduce inflammation by inhibiting

the production of pro-inflammatory metabolites.

Keywords: corticosteroids, postoperative endodontic pain, nonsteroidal anti-inflammatory

drugs, pulpitis.
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Introducao

Uma das principais razGes pelas quais os pacientes procuram o tratamento endodéntico ndo
cirargico (TENC) é o alivio da dor causada por infecao bacteriana e inflamacgao subsequente. Embora
a dor diminua apds o tratamento, alguns pacientes podem apresentar sintomas apds o tratamento
devido aos efeitos persistentes da inflamacdo. Estudos relataram que a dor pds-tratamento ocorre
em 25% a 40% dos pacientes submetidos a tratamento endodoéntico. Além disso, pacientes que
apresentam sintomatologia dolorosa intensa antes do tratamento apresentam maior tendéncia a
sentir dor pds-operatéria mais intensa em comparag¢ao com aqueles que apresentam dor leve ou

nenhuma dor previamente (1,2).

A dor apds o tratamento endodontico é quase inevitavel, no entanto, na falta de diretrizes baseadas
em evidéncias cientificas para a administracdo de medicacdo pré-operatdria antes do tratamento
endoddntico ndo cirdrgico (TENC) em pacientes com polpa vital inflamada é evidente, os médicos
dentistas tém vindo a experimentar diversas abordagens para reduzir a gravidade da dor pds-
operatodria, incluindo a utilizagdo intracanalar ou sistémica, como analgésicos narcdticos,
corticosteroides (CC) e agentes anti-inflamatdrios ndo esteroides (AINEs). A dor é mais provavel
ocorrer nas primeiras 24 horas apds o tratamento endodontico, periodo durante o qual a acdo da
pré-medicacdo é fundamental. Vale a pena ressalvar que a terapia do canal radicular ndo elimina
imediatamente a inflamacdo periapical, e a dor pode persistir no pds-operatério. Durante o
tratamento, irritantes, como bactérias e seus subprodutos, tecidos pulpares necroéticos, irrigantes
ou medicamentos intracanalares, podem ser for¢cados a sair do apice em direcdo aos tecidos

periapicais, desencadeando uma resposta inflamatéria local com sintomatologia dolorosa associada

(3).

Atualmente, os AINEs sdo uma das classes de analgésicos anti-inflamatdrios mais recomendados na
medicina dentaria. Esses medicamentos atuam a partir da inibicdo das enzimas ciclooxigenases
(COX), o que impede a formacdo de novas moléculas de prostaglandinas (PGs), porém ndo afetam

as moléculas existentes em circulagao (4,5).

De acordo com a bula, os anti-inflamatorios ndo esteroides (AINEs) sdo contraindicados em

pacientes que apresentam hipersensibilidade aos AINEs ou ao salicilato, bem como em pacientes
1
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gue tiveram reacgdes alérgicas, como urticaria ou asma, apos a utilizacdo desses medicamentos.
Além disso, os AINEs sdo contra-indicados em pacientes que foram submetidos a cirurgia de
revascularizacdo do miocardio e durante o terceiro trimestre da gravidez. O principal motivo pelo
gual os AINEs podem causar efeitos prejudiciais no trato gastrointestinal é a inibi¢cdo sistémica da
atividade da COX-1 na mucosa gastrointestinal. Ao inibir a COX-1, os AINEs impedem a sintese de

prostaglandinas gastricas, que desempenham um papel na protecdo da mucosa gastrica (6).

Por outro lado, os corticosteroides (CCs) atuam inibindo a resposta inflamatéria por meio de uma
sequéncia de eventos que vao influenciar a transcricdo genética, reduzir os fatores quimiotaxicos e
vasodilatadores, diminuem a secrecdo de enzimas proteoliticas e lipoliticas, e reduzem o

extravasamento de leucécitos para areas de lesdo tecidular (7).

A administracdo de uma dose Unica preventiva de CC pode resultar na reducdo da dor pods-
endododntica, proporcionando ndo apenas alivio do desconforto, mas também reduzindo a
necessidade de ingestdo repetida de analgésicos. Portanto, essa abordagem pode ser eficaz no alivio

da dor com minimos efeitos colaterais (8).

No entanto, é importante destacar que os CCs sao contraindicados em pacientes com infec¢do
fungica sistémica e hipersensibilidade conhecida a esses medicamentos. Além disso, os esteroides
devem ser usados com cautela em pacientes com colite ulcerativa, infe¢cdo piogénica, diverticulite,
Ulcera péptica, insuficiéncia renal, hipertensdo, osteoporose, gravidez, diabetes mellitus, herpes
ocular, psicose aguda e historia de tuberculose. Durante a terapia com CCs, podem ocorrer
disturbios psicoldgicos, os quais variam em gravidade de leve (euforia, insénia ou nervosismo) a

grave (psicose maniaco-depressiva ou esquizofrenia). Estes efeitos sdo, no entanto, reversiveis (7).

Estudos tém investigado diferentes AINEs, como ibuprofeno, tenoxicam, piroxicam, rofecoxibe,
indometacina e cetorolaco, como agentes profilaticos para o controlo da dor pds-operatdria. Da
mesma forma, diferentes corticosteroides como dexametasona, betametasona e prednisolona, tém

sido avaliados para a prevencdo da dor (9).

Os AINEs ndo devem ser utilizados em conjunto com CCs devido ao aumento dos efeitos adversos

gastrointestinais (Gl). (10)
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Obijetivos

O objetivo deste estudo é avaliar a eficacia dos anti-inflamatodrios ndo esteroides (AINEs) na reducdo
da dor pds-operatdria e na incidéncia de eventos adversos em pacientes com dor pré-operatoria
submetidos a tratamento endoddntico ndo cirurgico (TENC). Além disso, pretende-se avaliar a
eficacia dos corticosteroides na reducdo da dor pds-operatdria e na incidéncia de eventos adversos
nesse grupo de pacientes. Por fim, procura-se comparar os efeitos dos corticosteroides e dos AINEs
na reducdo da dor pds-operatdria e na incidéncia de eventos adversos, proporcionando uma analise

comparativa entre essas duas classes de medicamentos.
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Materiais e métodos

Usamos a estratégia de pesquisa PRISMA 2020 como metodologia para abordar o conhecimento

existente sobre o assunto e escrever resultados e discussdo deste estudo:

e P —Pacientes com pulpite irreversivel em dentes permanentes

e | —Pré-medicacdo profildtica antes do tratamento endodontico

e C-Comparado ao controlo/placebo

e O-Dor pos-operatoria

e S-Ensaio controlado randomizado

Foi feita na pesquisa na base de dados MEDLINE através do motor de busca PubMed, no dia 27/03/2023

através diferentes combinagOes das palavras-chave: "corticosteroids", "postoperative endodontic pain",

n «

"nonsteroidal anti inflammatory drugs", “pulpitis” como indicado na tabela 1.

4 Y Y 4 N\
Database Combinagodes das palavras chaves Identificados Selec::;:;ona
. N\ \. . /
PubMed [nonsteroidal anti mﬂalm.matory drugs] 50 c
AND [pulpitis]
[nonsteroidal anti inflammatory drugs]
PubMed . L 62 2
AND [postoperative endodontic pain]
PubMed [corticosteroids] AND [pulpitis] 14 2
PubMed [corticosteroids] AN.D [p?stoperative 17 5
endodontic pain]
[corticosteroids] AND [pulpitis] AND
PubMed [nonsteroidal anti inflammatory drugs] 3 0
AND [postoperative endodontic pain]

Tabela 1: combinagoes de palavras chave
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Critérios de inclusao:

e Ensaios clinicos randomizados que avaliaram o efeito de varios agentes anti-
inflamatdrios administrados antes do tratamento endoddntico ndo cirdrgico na dor
pos-tratamento.

e Comparagdo com grupo placebo/controlo.

e Comparacdo da dor na Escala Visual Analdgica

e Artigos escritos em inglés.

e Artigos publicados apds 2012.

Critérios de exclusao:
e Artigos que ndo abordaram os interesses deste estudo.
e Artigos que ndo estavam disponiveis integralmente online.
e Estudos transversais ndo randomizados.
e Artigos publicados antes de 2012.

e RevisBes sistematicas.

Apds a aplicacdo dos critérios de inclusao e exclusdo temporais, a busca inicial na base de dados
resultou em 146 artigos. Apds remover 54 duplicados, foram lidos os titulos e resumos dos artigos
restantes em busca de concordancia com os critérios de inclusdo. Em seguida, 68 estudos foram
descartados por falta de informacodes relevantes sobre o objetivo da revisdao. A avaliacdo dos titulos
e resumos resultou na selecdo de 24 estudos, dos quais 13 foram excluidos apds leitura completa
devido a falta de dados. Os 11 artigos escolhidos para revisdo sistematica integrativa foram

publicados entre os anos de 2012 e 2023.
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A pesquisa bibliografica apresenta-se esquematizada na tabela 2 seguinte:

PUBMED
28 (N=146)
O
©
O
.c l
=
c
w 7 ~
o Artigos apds a remocao de
dublicados (N=54)
A\ 4
28 Artigos selecionados por titulo
8 e abstract (N=24)
]
wn
\ 4
28 Artigos selecionados
2 para revisdo sistematica
TC) (N=11)

Tabela 2: fluxograma da pesquisa

.

Excluido pelo
titulo e
resumo
(N=68)

J

.

Excluido apods
a leitura
completa

(N=13)

)
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Resultados
Tabela 3: principais resultados
Autor e ano | Objetivos Farmacos testados Via Amostra Numer | Isolament | Control | Tempo Resultados
(grupos) o de | o absoluto | o
sessoes
TENC
Mehrvarzfa | Comparar  os e Naproxeno | Oral 100 2 Sim Placebo | 6, 12 e| e A incidéncia de
r et al. 2012 | efeitos de (500 mg) pacientes 24 h dor moderada a
(112) doses Unicas de e Novafen com intensa nos
trés (325 mg de pulpite grupos
medicamentos paracetamol irreversivel experimentais foi
orais na dor , 200 mg em dentes menor do que no
pds-operatoria Ibuprofen anteriores grupo controlo,
apos e 40 mg sem lesdo e esta diferenca
instrumentaca caffeine periapical foi significativa
o de canais anhydrous) visivel e A intensidade
radiculares em e Tramadol média da dor nos
dentes com 100mg grupos

pulpite.

experimentais foi
significativament
e menor do que o
do controlo
grupo

Ndo houve
diferenca
significativa

entre Naproxeno
e Novafen (P >
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0,05), mas
Tramadol

foi menos eficaz
do que os outros

dois
medicamentos
Ramazani et | comparar os | ¢ Ibuprofen (400 | Oral 72 2 Sim Placebo | 4, 8, 12, | ¢ Dor<em todos os
al. 2013(12) | efeitos mg) pacientes 24, A48, tempos com
profilaticos do com 72 h ibuprofeno
ibuprofeno na pulpite e Nio houve
dor pos- irreversivel diferencga
endodontica de (ndo refere significativa
molares com se observada em
pulpite sintomatic relagdo a idade,
irreversivel. a ou nao) sexo, tratamento
de primeiros,
segundos ou

terceiros molares
em nenhum dos

grupos.
Baradaran | avaliar o efeito | ¢ Ibuprofen (400 | Oral 45 2 Nao Placebo | 4, 6, 12, | ¢ Nio houve
et al. 2014 | do alprazolam mg) pacientes 24, 48 e diferenca
(13) sobre o efeito | ¢ Alprazolam (0.5) 72h significativa entre
analgésico do mg + ibuprofen o género dos
ibuprofeno no (400 mg). pacientes nos 3
tratamento da grupos
dor pds TENC e Osescores VAS no
grupo alprazolam
+ ibuprofeno
foram

significativament
e menores 6 e 12
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tratamento
quando
comparados aos
outros grupos

Sethi et al. | Comparar e Ketorolac (10 | Oral 60 Sim Placebo | 24h escores VAS
2014 (14) avaliar o efeito mg) pacientes significativament
da dose oral Tapentadol com e mais baixos no
Unica de 100 (100mg) pulpite grupo tapentadol
mg de Etodolac (400 irreversivel e cetorolac do
tapentadol, mg) que no grupo
400 mg de etodolac e
etodolaco ou placebo
10 mg de
cetorolaco
como
analgésico pré-
tratamento
para a
prevengao e
controlo da dor
endodontica
pds-operatoria
em pacientes
com pulpite
irreversivel
sintomatica.
Mehrvarzfa | avaliar o efeito Dexametasone Intraligamenta | 60 Sim Placebo Apods 6 e
r et al. 2016 | de injecdo 02 m / 4|r pacientes 12 h, placebo e
(15) intraligamentar mg/ml) com lidocaina tiveram
de Lidocaina 2% pulpite os valores mais
dexametasona irreversivel
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no inicio e sintomatic altos e mais
gravidade do a baixos de dor,
pos- respetivamente
tratamento dor Apds 24 e 48 h, a
em pacientes diferengca na dor
com pulpite nao foi
irreversivel significativa entre
sintomatica. lidocaina e
placebo, mas a
dexametasona
teve niveis de dor
mais baixos
Mokhtari et | comparar a Indometacina Oral 66 Sim Placebo | 8, 12,24 N3o houve
al. 2016 (16) | eficacia da pré- (25 mg), pacientes h diferencas
medicagdao com Ibuprofeno (400 com significativas  na
) ) mg) pulpite distribuicdo  de
indometacina e . , . .
) irreversivel idade, género,
ibuprofeno . - o
sintomatic histérico de
para o N
a depressdo e
tratamento da .
ansiedade
dor Dif
A iferenga
endodontica - g.
. L. significativa  na
pds-operatoria.
dor
apos TENC
Nao houve efeitos
adversos
Praveen et | comparar o} Ketorolac (20 | Oral 42 Sim Placebo | 6, 12, Os casos de
al. 2017 (17) | efeito de uma mg) pacientes 24,48 h necrose  pulpar
Unica Prednisolone (30 com pulpite tiveram escores
. mg) irreversivel VAS médios
dose pré- L
significativament
tratamento de

e mais baixos do

10
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cetorolac (20 sintomatic que os casos de
mg), a e necrose pulpite
prednisolona irreversivel
(30 mg) e Ao final de 12
horas, a
placebo na dor .
i prednisolona
Os- .
P a reduziu
endodontica L
) significativament
em pacientes
. e os escores de
submetidos a
dor em
TENC para comparagdao com
pulpite cetorolaco e
irreversivel ou placebo
necrose pulpar
Elkhadem avaliar o efeito Prednisolona (40 | Oral 398 Sim Placebo | 6, 12,24 Dor < em todas as
et al. 2018 | de uma dose mg) pacientes h horas nos grupos
(18) oral Unica pré- Tramadol (100 com tramadol e
operatéria de mg) pulpite prednisolona
prednisolona irreversivel Nenhum efeito
na dor pos- sintomatic adverso foi
operatéria e na a registrado

ingestao de
analgésicos
pos-
operatérios em
pacientes com
pulpite
irreversivel e
sintomdtica em
molares
inferiores.

11
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Aksoy et al. | efeito de dois | ¢ Dexametasone Submucosa 90 1 Sim Solu¢do |6, 12, | e Dor<emtodasas
2020 (19) medicamentos (8 mg/2ml) pacientes salina 24, 48, horas no grupo
na dor pods-|e Tramadol com 72 h dexametasone e
operatoria (100mg) pulpite tramadol sem
apos irreversivel diferencas entre
sintomatic os dois
tratamento )
a a e 1 efeito adverso
endodontico
no tramadol
em dentes ,
(nausea)
molares

e Nenhuma relagdao
entre género e

pulpite idade.

irreversivel

inferiores com

sintomatica.

Al-Rawhani | avaliar o efeito | ¢ Diclofenac Oral 68 1 Sim Placebo | 6, 12, | e Houve diminuigdo
et al. 2020 | de uma dose potassium (50 pacientes 24,48 h significativa de 24
(20) oral Unica pré- mg) com para 48 horas
operatéria de pulpite com diclofenac, o
diclofenaco de irreversivel que ndo foi
potassio (DFK) sintomatic registado com
em a placebo.
i e Horario de
dor pos- . ~
, . ingestdo de
operatéria e .
. ~ alimentos e sexo
ingestdo de N
nao foram

analgésicos de
resgate em
pacientes com

associados a dor
pds-operatoria.

pulpite em
molares

inferiores

12
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tratada em 1

consulta

Hegde et al. | teve como Ketorolac Oral 180 Placebo | Sucesso Taxa de sucesso

2023 (21) objetivo (10mg) pacientes do do bloqueio foi
comparar o Prednisolona com bloquei determinada em
sucesso (40mg) pulpite o do 60,86%, 65,21%,
anestésico de Dexametasona irreversivel nervo 56,52% e 21,73%,
bloqueios do (30mg) sintomatic alveolar respectivamente.
nervo alveolar a inferior Em comparagao

inferior  com
lidocaina a 2%
em molares
inferiores com
pulpite
irreversivel
sintomatica
apos pré-
medicagdo oral
de
prednisolona,
dexametasona
e ketorolak
com placebo.

com o placebo, a
taxa de sucesso
do bloqueio
alveolar inferior
aumentou
significativament
e quando os
pacientes foram
pré-medicados
com
prednisolona,
dexametasona ou
ketorolak. No
entanto, nao
houve diferengas
estatisticamente
significativas
entre
prednisolona,
dexametasona e
ketorolak.
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Dos 11 estudos encontrados:
e 10 utilizaram isolamento absoluto (91%) e 1 nado referiu (9%)
e 4 acabaram o tratamento endodontico em sessdo Unica (36%) e 6 em dois sessées (54%), 1 ndo referiu (9%)
e 9 estudos deram medicamentos pré-operatérios por via oral (81%), 1 estudo por via intraligamentar (9%) e 1 por via submucosa (9%)
e 1 estudo comparou medicamentos de tipo AINE e corticosteroides (9%)
e 1 estudo comparou a eficacia do pré-medicamento com corticoides e placebo no sucesso do bloqueio do nervo alveolar inferior em molares
com pulpite irreversivel (9%) (21)
e 1 estudo estudou a dor pds-operatdria em dentes com necrose pulpar (9%), 9 em dentes unicamente com pulpite irreversivel sintomatica
(81%), 1 em dentes com pulpite irreversivel sem referir se sintomatica ou assintomatica (9%) (17)

e 11 estudos (100%) concluiram que os AINEs e corticosteroides reduziram a dor pds-operatdria em todos os intervalos de tempo apos TENC

(11-21)
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Discussao

Embora os clinicos tenham a sua disposicdo diversos métodos analgésicos, anestésicos
e de sedacdo para controlar a dor pds-operatoria, o tratamento da dor pds-operatoria
continua a ser um desafio. Diversos medicamentos, como opidides, corticosteroides,
acetaminofeno ou AINEs, tém sido utilizados de forma intracanal ou sistémica para
prevenir ou reduzir os mediadores inflamatdrios envolvidos na etiologia da dor

endodobntica. (19)

A analgesia pré-tratamento refere-se a administracdo de analgésicos aos pacientes
antes do inicio do TENC. Essa técnica pode diminuir o estabelecimento da sensibilizacdo
central e periférica, que tem potencial para reduzir a dor pés-operatéria e a necessidade

de analgésicos no pds-operatério. (17)

A analgesia pré-tratamento pode ser uma solugdo em alguns casos, aliviando a dor antes
do inicio do tratamento endodoéntico. Uma uUnica dose oral pré-operatéria de anti-
inflamatdrios pode modular a libertacdo de mediadores inflamatérios e reduzir a
ocorréncia de efeitos adversos, em comparacdo com doses repetidas durante o periodo
pos-operatério. A analgesia pré-operatoria antes do TENC pode reduzir o
estabelecimento da sensibilizacdo central, na qual o nervo raquidiano aumenta sua
capacidade de resposta a entrada nociceptiva periférica, o que pode intensificar a dor

pos-operatoria. (18)

e AINES: mecanismo de agao, contra-indicacdes e exemplos

Os AINEs proporcionam um excelente alivio da dor devido a sua agdo anti-
inflamatdria e analgésica. O principal mecanismo de acdo dos AINEs é a inibicdo
da enzima ciclo-oxigenase (COX). A ciclo-oxigenase é necessaria para converter
o acido araquiddnico em tromboxanos, prostaglandinas e prostaciclinas. Existem

trés isoenzimas da ciclo-oxigenase: COX-1, COX-2 e COX-3. A COX-1 é expressa

15



INSTITUTO UNIVERSITARIO
DE CIENCIAS DA SAUDE

% CESPU

constitutivamente no corpo e desempenha um papel na manutengdo do
revestimento da mucosa gastrointestinal, funcdo renal e agregacao plaquetaria.
A COX-2 n3o é expressa constitutivamente no corpo e, em vez disso, é expressa
de forma induzida durante uma resposta inflamatéria. A COX-3 também é
expressa constitutivamente no final do processo inflamatdrio. A maioria dos
AINEs ndo é seletiva e inibe tanto COX-1 quanto COX-2, sendo muito Uteis no
tratamento da dor pés-operatéria moderada a intensa, reduzindo a procura de

opidides e os efeitos colaterais, especialmente nduseas e vomitos. (6)

Os AINEs sdo contraindicados em pacientes que se submeteram a cirurgia de
revascularizacdo do miocardio, durante o terceiro trimestre de gravidez, com
hipersensibilidade a AINEs ou hipersensibilidade ao salicilato, bem como em
pacientes que experimentaram uma reac¢ao alérgica (urticaria, asma, etc.) apds
o uso desses medicamentos. (9)

O ibuprofeno é um dos AINEs mais frequentemente usados para o controlo da
dor pdés-operatéria associada ao tratamento de canal radicular, e possui boa

eficicia e seguranca.

O naproxeno é um AINE que inibe a via da ciclo-oxigenase, impedindo a
libertacdo de mediadores inflamatdrios, como as prostaglandinas. Novafen é
uma combinacdo de paracetamol, ibuprofeno e cafeina. O paracetamol afeta os
sistemas nervoso central e periférico, enquanto o ibuprofeno tem efeitos anti-
inflamatdrios por inibir a sintese dos metabdlitos do acido araquiddnico. (11)

Uma abordagem adequada para o controlo da dor moderada a intensa é
combinar dois ou mais medicamentos, de modo que seja possivel utilizar uma
dose menor de cada um, reduzindo os efeitos colaterais. A combinagdo de um
AINE e acetaminofeno mostrou analgesia aditiva no tratamento da dor

odontogénica. (11)
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Corticoides: mecanismo de acao, contra-indicacdes e exemplos

Os corticosteroides sdo importantes agentes terapéuticos utilizados para tratar
disturbios alérgicos e inflamatdrios, assim como para suprimir agées indesejaveis
ou inapropriadas do sistema imunoldgico. O termo corticosteroide é utilizado

clinicamente para descrever agentes com atividade glicocorticoide.

O cortisol é o glicocorticoide endégeno, nomeado por seus efeitos no
metabolismo da glicose, mas também exerce outras acdes imunoldgicas dos
corticosteroides. E produzido na glandula adrenal através do metabolismo do
colesterol. Uma variedade de outras hormonas, incluindo mineralocorticoide,
aldosterona e hormonas sexuais masculinas e femininas, sdo produzidos pela via
comum do metabolismo do colesterol. Essa via comum e as semelhancgas
estruturais entre as hormonas ajudam a explicar alguns dos efeitos colaterais e
reacGes adversas associados as doses farmacoldgicas de cortisol e seus analogos

sintéticos. (22)

Os corticosteroides representam uma terapia importante, quando sao
necessarios  efeitos  anti-inflamatdrios ou  imunossupressores.  Os
corticosteroides afetam varias etapas da via inflamatodria, o que viabiliza e sua
utilizacdo. Para exercer o seu efeito, a molécula de esteroide difunde-se através
das membranas celulares e liga-se aos receptores de glicocorticoides, causando
uma alteragdo na conformidade no receptor. O complexo receptor
glicocorticoide é capaz de se deslocar para o nucleo da célula, onde dimeriza e
se liga a elementos de resposta aos glicocorticoides. Esses elementos de resposta
aos glicocorticoides estdo associados a genes que suprimem ou estimulam a
transcricdo, resultando na sintese de RNA e proteinas. Esses efeitos sdo

chamados de transrepressdo ou transativacdo, respectivamente.

Em ultima analise, esses agentes inibem os fatores de transcricdo que controlam
a sintese de mediadores pro-inflamatérios, incluindo macréfagos, eosindfilos,
linfocitos, mastdcitos e células dendriticas. Outro efeito importante € a inibicdo

da fosfolipase A2, responsavel pela producdo de numerosos mediadores
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inflamatdrios. Os corticosteroides inibem os genes responsaveis pela expressao
da ciclooxigenase-2, dxido nitrico sintase induzivel e citocinas pré-inflamatarias,

incluindo o fator de necrose tumoral alfa e varias interleucinas.

Em contraste, os corticosteroides iniciam a regulacdo positiva da lipocortina e da
anexina Al, uma proteina que reduz a sintese de prostaglandinas e leucotrienos,
além de inibir a atividade da ciclooxigenase-2 e reduzir a migracao de neutrofilos
para locais inflamatérios. Como a acdo do corticosteroide ocorre
intracelularmente, os efeitos persistem mesmo quando ndo ha detecdo no
plasma (22). Portanto, pode-se supor que os glicocorticoides tenham maiores
efeitos anti-inflamatodrios e analgésicos do que os AINEs, considerando o fato de
gue varios mediadores inflamatdrios sdo libertados ou produzidos durante a

inflamacao pulpar (15).

A administracdo pré-operatoria tem particular relevancia com glicocorticoides,

pois exigem tempo para que os seus efeitos sejam mediados (18).

Os corticoides requerem mais tempo para que os seus efeitos bioldgicos se
estabelecam, pois atuam por meio da transcricdo do mRNA e producdo de novas

proteinas, o que pode levar algumas horas (17).

O uso a curto prazo de corticosteroides tem sido associado a perturbacdo de uma
variedade de fungGes normais, mas ndo tem sido implicado em consequéncias a
longo prazo. Os efeitos de curto prazo incluem hiperglicemia, disturbios da
pressdo arterial, edema, sangramento gastrointestinal e complicagdes mais
graves, problemas psiquiatricos, ma cicatrizacdo de feridas, aumento do risco de

infeccdo e disturbios eletroliticos, incluindo hipocalemia e hipercalemia (22).

Embora possam existir algumas preocupagdes quanto aos efeitos nocivos do uso
de glicocorticoides, como o aumento da suscetibilidade a infeccdo, foi relatado

gue uma Unica dose n3do tem efeitos prejudiciais (18)
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e Fatores que limitam a viabilidade dos resultados nos estudos

Considerando as diferencas entre os estudos, existem muitos fatores que podem
influenciar a dor pds-operatdria e que variam consideravelmente entre os

estudos. Esses fatores incluem:

1. O agente anestésico: alguns autores acreditam que a articaina 4% é mais
eficaz do que a lidocaina 2% na inducdo da anestesia quando usada para
infiltracdo periapical adjuvante apds o bloqueio do nervo alveolar inferior
(9).

2. Tratamento endodOntico em sessdo Unica ou multipla: estudos
mostraram que a dor € menor em sessdo Unica comparando com sessoes
multiplas (9).

3. Dispositivo de irrigacdo por pressao negativa: o uso destes dispositivos
pode promover uma diminuicdo significativa na intensidade da dor pos-
operatdria quando comparado a irrigacdo por agulha convencional (19).

4. Uso de isolamento absoluto: o isolamento absoluto durante o
tratamento endodoéntico reduz a dor pds-operatdria (20).

5. Reducdo oclusal do dente apds o tratamento endoddntico ndo cirurgico
(TENC): a reducdo oclusal diminui a carga nos tecidos periapicais, o que
pode reduzir a dor pds-operatoria (9).

6. Condicdo pulpar: dentes com vitalidade pulpar tém maior risco e
intensidade de dor pds-operatéria em comparagcdo com dentes
necrosados (17).

7. Presenca de dor pré-operatéria: uma maior intensidade de dor pré-
operatdria estd associada a uma maior intensidade de dor pds-operatéria
(20, 21).

8. Avaliacdo da dor: a avaliagdo da dor é dificil porque a percecdo da dor é
subjetiva e variavel, sendo influenciada por multiplos fatores fisicos e

psicoldgicos (16).
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Além dos fatores mencionados, fatores pré-operatorios especificos, como idade,
sexo, tipos de dentes e auséncia de radiolucéncia periapical, e procedimentos
durante o tratamento endodbntico, como radiografia ou métodos de
determinacdo do comprimento de trabalho com recurso ao localizador apical,
instrumentacdo, irrigacao, reducdo da oclusdo e medicamentos pds-operatorios,
também podem estar associados a dor pds-operatéria. Essas variacbes nos
fatores pré-operatoérios e procedimentos podem ser a razdo para os diferentes

resultados encontrados nos diversos estudos (20).

e Comparacao dos resultados

Na presente revisdo, foi observado que a pré-medicacdo reduziu
significativamente a dor pds-operatdria em comparacdo com o placebo ou

controlo em todos os intervalos de tempo (11-21).

Tanto os AINEs como os corticosteroides sdo capazes de diminuir a inflamacao,
inibindo a producdo de metabolitos proé-inflamatdrios. Como mencionado
anteriormente, esse efeito pode estar diretamente relacionado com a prevengao
da sensibilizacdo central e periférica por meio de uma Unica dose pré-operatéria
de medicacdo anti-inflamatdria. A medida que a reacdo inflamatéria aguda
diminui ao longo do tempo, os niveis de inflamacao e, consequentemente, a dor,
também diminuem, o que pode reduzir o beneficio observado dos analgésicos

em periodos posteriores (9).

Um estudo realizado por Mehrvarzfar et al. (11) comparou o uso de opioides,
gue tém a capacidade de afetar o limiar e a percecdo da dor. Nesse estudo, o
Tramadol ndo conseguiu produzir uma analgesia tdo eficaz quanto outros
medicamentos, Novafen e Naproxeno. O autor conclui que a combinacdo de
Ibuprofeno e Acetaminofeno do Novafen parece ser uma escolha adequada para

aliviar a dor moderada a intensa apds o tratamento endodontico.

Outro estudo realizado por Baradaran et al. (13) investigou a possibilidade de

combinar outros medicamentos com o ibuprofeno para diminuir os efeitos
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adversos. Os resultados mostraram que o alprazolam, um farmaco da familia das
benzodiazepinas, pode aumentar o efeito do ibuprofeno no alivio da dor pos-
operatdria em comparagdo com o ibuprofeno sozinho. Segundo o autor, os
benzodiazepinicos podem estimular os receptores GABAa no corno dorsal da

medula espinhal, potencializando assim os efeitos analgésicos dos AINEs.

Mehrvarzfar publicou outro artigo, 4 anos depois (15), no qual estudou o efeito
da injecdo intraligamentar de dexametasona no inicio e na severidade da dor
pos-operatoria em pacientes com pulpite irreversivel sintomatica. A
dexametasona é um corticosteroide com fortes efeitos anti-inflamatorios, 25
vezes mais potente do que o cortisol endégeno (22). Mehrvarzfar concluiu que
guase todos os efeitos dos glicocorticoides administrados sistemicamente nao
ocorrem imediatamente e sé se tornam aparentes apds varias horas ou mesmo
dias ap6s a administracdo. Esse tempo é necessario para alteracGes na expressao
genética e sintese proteica induzidas por esse medicamento. O nimero médio
de polimorfonucleares nas regides apical e espaco do ligamento periodontal
diminui significativamente ap0ds a infiltracdo de dexametasona, mas nao até 48

horas apds o tratamento endodontico nao ciruargico (TENC).

No entanto, o estudo de Mehrvarzfar indicou o efeito analgésico imediato da
dexametasona apds 6 e 12 horas, o que pode ser devido a outros mecanismos
de acdo além daqueles que incluem expressdo genética e sintese proteica (15).
O autor finalmente concluiu que este estudo clinico representou uma forma
pratica e eficaz de injecdao intraligamentar de uma dose muito baixa de
dexametasona para controlar a dor pds-operatoria moderada a grave em
pacientes que sofrem de pulpite irreversivel sintomatica. Considerando os
efeitos adversos ou indesejados da administracdo sistémica de AINEs ou altas
doses de corticosteroides, a administracdo local de 0,2 mL de dexametasona

pode parecer uma alternativa segura para controlo da dor.

Hegde et al. (21), num estudo recente, descobriram que as hipdteses de sucesso
da anestesia aumentaram significativamente quando os participantes tomaram

medicamentos orais pré-operatorios, como ketorolac, dexametasona ou
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prednisolona. Este estudo mostrou que a pré-medicagdo com um AINE
(ketorolac) ou glicocorticoides (prednisolona, dexametasona) aumentou a
eficacia anestésica, o que pode ser atribuido a inibicdo da hiperalgesia central e

periférica.

De acordo com o forte efeito analgésico da indometacina, um farmaco do tipo
AINE, foi avaliada a probabilidade do seu efeito na reducdo da dor pds-operatoria
no estudo de Mokhtari et al. (16). O autor comparou o ibuprofeno com a
indometacina na reducdo da dor pds-operatdria. Ele concluiu que os resultados
de reducdo da dor ndo apresentaram diferencas estatisticamente significativas
nos dois grupos e que, devido ao efeito analgésico maximo de ambos, os seus
efeitos ndo duraram mais de 8 horas. No entanto, todos os efeitos colaterais da
indometacina devem ser considerados antes de sua prescricdo, portanto o

ibuprofeno deve ser escolhido quando o paciente o tolera.

Praveen et al. (17) compararam o grau de dor pds-operatdria em 92 pacientes
submetidos a terapia endodbntica em sessdo Unica com pulpite irreversivel ou
polpa necrdtica apds uma Unica dose pré-tratamento de ketorolac, prednisolona
ou placebo. O estudo constatou que, ao final de 6 horas, o grupo que recebeu
ketorolac mostrou uma reducdo significativa nas classificacbes de dor em
comparagdao com o grupo placebo. Isso pode ser atribuido a farmacodinamica do
ketorolac, em que o pico de analgesia ocorre em 2 a 3 horas e dura 6 horas. Os
grupos placebo e prednisolona ndo apresentaram reducdo significativa nas
classificacbes de dor nesse intervalo de tempo. Isso pode ser explicado pelo

mecanismo de a¢do mais lento dos corticosteroides na transcricio do mRNA.

Ao final de 12 horas, a prednisolona reduziu significativamente as classificagcoes
de dor em comparacao com os outros dois medicamentos. Isso pode ser
atribuido a maior poténcia anti-inflamatdria da prednisolona em comparacao
com os AINEs. A intensidade média da dor foi semelhante na linha de base/pré-
tratamento para todos os trés grupos nos casos de pulpite irreversivel e necrose

pulpar. No entanto, os casos de necrose pulpar apresentaram resultados médios
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significativamente mais baixos na escala de dor do que os casos de pulpite
irreversivel. Este resultado pode ser devido a diferenca na fisiopatologia e nos

mecanismos de dor entre a pulpite irreversivel e a necrose pulpar (17).

Os resultados do estudo mostram que a pré-medicacdo oral com AINEs ou
corticosterdides tem a capacidade de reduzir a dor pds-operatdria apds o
tratamento endodontico ndo cirurgico significativamente melhor do que o
placebo (11-21). A sua administracdo sistémica é eficaz como adjuvante, mas ndo
como substituto, do tratamento endodontico adequado na atenuagdo da dor
pds-tratamento endodbntico em pacientes que apresentam dor

moderada/intensa e diagndstico clinico de necrose pulpar ou pulpite irreversivel

(9).

Além disso, a injecdo intraligamentar de corticosterdides administrada
localmente diminui significativamente a dor endodontica pds-operatdria (15). O
uso de agentes narcoticos antes de procedimentos endodonticos ndo cirurgicos
para controlo da dor pds-operatéria precisa de mais pesquisas: num estudo,
produziu menor percecdo de dor em comparacao com AINEs (11), enquanto em
outro, quando usado em conjunto com ibuprofeno, deu melhores resultados do

gue o ibuprofeno apenas apds 6 horas (13).
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Conclusao

A pré-medicacdo demonstrou reduzir significativamente a dor pds-operatdria em
comparacdo com o placebo ou controlo em todos os intervalos de tempo. Tanto os
AINEs quanto os corticosteroides diminuem a inflamacdo, inibindo a produgdo de

metabolitos pro-inflamatérios.

Os corticosteroides requerem mais tempo para que os seus efeitos bioldgicos se
estabelecam, uma vez que atuam por meio da transcricio do mRNA e producdo de
novas proteinas, o que pode levar algumas horas (>6h). No longo prazo (>12h), os

corticosteroides apresentam efeitos anti-inflamatdrios superiores aos dos AINEs.

A combinacdo de ibuprofeno e acetaminofeno, como no Novafen, parece ser uma
escolha adequada para aliviar a dor moderada a intensa apds o tratamento
endoddntico, pois a combinacdo dos dois farmacos limita as doses administradas e,

consequentemente, os efeitos adversos.

O alprazolam pode potencializar o efeito analgésico do ibuprofeno na dor pds-

endoddntica e também pode reduzir os efeitos colaterais do ibuprofeno.

A administracdo de ibuprofeno deve ser preferida em relagdo a indometacina, que
apresenta maior probabilidade de efeitos adversos, uma vez que ambos os farmacos

apresentam igual reducdo na dor pds-operatéria.

Considerando os efeitos adversos ou indesejados da administracdo sistémica de
AINEs ou altas doses de corticosteroides, embora em nenhum estudo tenham sido
significativos, a administracdo local de dexametasona pode parecer uma alternativa

segura para controlo da dor.
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