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Medeiros FB. Exodontia em pacientes portadores de doenga arterial coronariana sob
terapia com acido acetilsalicilico: estudo prospectivo, duplo cego e aleatério
[Dissertacao]. Sao Paulo: Universidade Paulista - UNIP; 2009.

Resumo

O acido acetilsalicilico (AAS) tem sido empregado na prevencao primaria e secundaria
de eventos cardiovasculares, entretanto, muitos profissionais realizam a suspensao
desta terapia quando em procedimentos cirlrgicos odontologicos, visando diminuir o
risco de episddios hemorragicos, mas podendo propiciar eventos tromboembdlicos.
Diante deste dilema, realizamos uma pesquisa clinica em pacientes sob terapia com
acido acetilsalicilico submetidos a exodontia, com o objetivo de mensurar a quantidade
de sangramento apresentado durante o procedimento. Métodos: Foram incluidos 63
pacientes portadores de doenga arterial coronariana com indicagcdo de extracao
dentéria. Todos os pacientes estavam em uso de 100mg/dia de acido acetilsalicilico e
foram divididos em dois grupos de forma aleatéria: grupo S, com suspensao do AAS por
sete dias antes da exodontia e grupo NS, sem suspensao do AAS. No dia do
procedimento cirurgico, foi realizado exame de agregacao plaquetaria e, no trans-
operatério mensurada a quantidade de sangramento por meio da coleta de sangue
aspirado. Resultados: A média da quantidade de sangramento (+ desvio padréo) foi de
12,10 ml £ 9,375 para os pacientes que suspenderam a medicagao e 16,38ml + 13,545
para os pacientes que mantiveram a medicagao. Esta diferenca nao foi estatisticamente
significante (p-valor= 0,151). Métodos hemostaticos locais foram suficientes para
controlar o sangramento e em nenhum dos casos houve episodios de hemorragia no
trans e/ou pds-operatério. O indice de reatividade plaquetaria apresentou diferenca
estatisticamente significante (p-valor= 0,004) entre os grupos. No grupo S foi de 242,58
+ 71,263 e no grupo NS foi de 192,09 + 60,543. Conclusdo: Nao houve diferenga
estatisticamente significante com relacao a quantidade de sangramento apds exodontia
entre 0s grupos, que suspenderam ou nao suspenderam a terapia com 100 mg/dia de
AAS.

Palavras-chave: exodontia, acido acetilsalicilico, doenca arterial coronariana.



Medeiros FB. Tooth extraction in patients with coronary artery disease under therapy
with acetylsalicylic acid: prospective, double blind and random study [Essay]. Sdo Paulo:
Universidade Paulista - UNIP; 2009.

Abstract

The acetylsalicylic acid (ASA) has been used in the primary and secondary prevention of
cardiovascular events, however, when it is used in dental surgical procedures many
professionals carry out the suspension of this therapy aiming to decrease the risk of
hemorrhagic episodes which could increase the risk of thromboembolic events. Facing
this dilemma we made a clinical trial in patients under therapy with acetylsalicylic acid
submitted to tooth extraction with the goal of measuring the amount of bleeding during
the procedure. Methods: Sixty - three patients with coronary artery disease having a
tooth extraction indication were included. All of the patients were using acetylsalicylic
acid in a dosage of 100mg/day and were randomly divided into two groups: Group S,
with suspension of the acetylsalicylic acid for seven days before exodontia and the
Group NS, without suspension of the acetylsalicylic acid. At the day of the surgical
procedure a platelet aggregation test was performed and the intraoperative bleeding
was measured by aspired collection of blood. Results: The average amount of bleeding
(x standard deviation) was 12,10ml + 9,375 for the patients who have interrupted the
medication and 16,38ml + 13,545 for the patients who did not interrupt the medication.
The difference was not statistically significant (p-value= 0,151). Local haemostatic
methods were enough to control bleeding and there were no hemorrhage episodes in
any of the cases either in the trans and/or post-operative. The index of platelet reactivity
showed differences statistically significant (p-value= 0,004) between the groups. In
group S it was 242,58 + 71,263 and in group NS was 192,02 + 60,543. Conclusion:
There was no statistically significant difference concerning the amount of bleeding
during tooth extraction between the two groups studied.

Keywords: tooth extraction, acetylsalicylic acid, coronary artery disease
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1 INTRODUGCAO

Os avancgos da Medicina permitem uma longevidade maior para pacientes com
doencas cardiovasculares (DCV) por meio de um aumento no controle dos fatores de
risco como: hipertensao, estresse, diabetes, obesidade, tabagismo, sedentarismo,
assim como uma terapéutica medicamentosa mais eficiente. Incluido neste grupo estao
os pacientes com Doencga Arterial Coronariana (DAC), distarbio no qual depdsitos de
gordura acumulam-se nas células que revestem a parede de uma artéria coronaria e,
consequentemente, obstruem o fluxo sanguineo, dando origem aos acidentes

aterotrombéticos.

Cada dia que passa, torna-se mais frequente a presenca destes pacientes nos
consultérios odontolégicos. Fato este que obriga o cirurgido dentista a ter um
conhecimento mais abrangente das doencas cardiovasculares, bem como dos

medicamentos utilizados por estas pessoas.

O acido acetilsalicilico (AAS), de facil acesso e baixo custo, é um dos
medicamentos antiplaquetarios mais usados em pacientes portadores de DAC para
prevengdo primaria e secunddria de eventos cardiovasculares, devido a boa efetividade
sobre a agregacao plaquetaria, bloqueando irreversivelmente a enzima cicloxigenase
(COX). Por outro lado, estes medicamentos podem propiciar um maior sangramento
durante procedimentos cirargicos odontologicos. Em decorréncia deste aumento do
risco hemorragico, muitos cirurgides dentistas recomendam que a terapia com AAS seja
interrompida antes de cirurgias orais. No entanto, sabe-se que suspender ou alterar a

terapia antiplaquetaria pode expor estes pacientes ao risco de tromboembolismo.
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Em pacientes usuarios de AAS, que serdao submetidos a procedimentos
cirurgicos, o desafio estd em reverter o efeito dessas drogas e na habilidade de evitar o
efeito rebote, capaz de levar a um quadro oclusivo. A razdo deste perigo esta
fundamentada no préprio fato de estas drogas estarem indicadas para pacientes com
diagnéstico, ou grave risco de tromboembolismo, cuja suspensdo ou reversao
farmacologica podera induzir um fenbmeno trombético com hiperatividade coagulante
ou plaquetaria, redundando no aumento de eventos isquémico-necroticos. A
intervengao cirargica tem que lidar com o problema da alteracdo hemostética induzida
por essas drogas € o risco imediato de sangramento e suas consequéncias (MORAES,
2006).

Quanto a hemostasia, os pacientes devem ser questionados rotineiramente com
relacdo a possiveis disturbios hemorragicos e a utilizacdo de medicamentos que
interfiram na coagulagéao, dentre eles o AAS. A anamnese precisa incluir perguntas
sobre equimoses faciais, petéquias, sangramentos ou discrasia sanguinea que possa
ser intrinseca ao paciente ou provocada por agentes medicamentosos ou ambos
(KREISNER et al.,, 2003), sendo necessario, ainda, perguntas especificas sobre
sangramento excessivo ap6s procedimentos cirdrgicos odontolégicos e a histéria

familiar sobre acontecimentos hemorragicos.

Apesar do conceito ainda predominante de que € grande o risco de hemorragia
em pacientes submetidos a procedimentos cirdrgicos quando em uso desses tipos de
drogas, alguns artigos sugerem que muitos possam ser operados seguramente, sem a
necessidade de interromper sua terapia medicamentosa. Dessa maneira € de suma
importancia que estudos clinicos sejam realizados em nosso meio para a definicao de

técnicas adequadas para o tratamento odontolégico cirurgico destes pacientes.
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2 REVISAO DA LITERATURA

2.1 Acido Acetilsalicilico

2.1.1 Histérico

O &cido acetilsalicilico foi, pela primeira vez, desenvolvido comercialmente ha
mais de 100 anos, em 1897, por Felix Hoffman, e foi registrado com o nome de
"Aspirina" (JACK, 1997). Os efeitos analgésicos, anti-inflamatoérios e antipiréticos sao
conhecidos ha centenas de anos, mas somente em 1971 John Vane, do Royal College
of Surgeons, descreveu o0 mecanismo antiagregante plaquetario da aspirina, que
consiste na acetilagdo irreversivel e inativacdo da enzima cicloxigenase-1 (COX-1)
(VANE, 1971).

O AAS, ou aspirina, foi introduzido aproximadamente em 1980 e vem sendo
usado para tratar uma infinidade de condi¢des inflamatérias (AWTRY e LOSCALZO,
2000). Sua histéria pode ser tracada desde o antigo Egito, onde o extrato da casca do
salgueiro (Salix alba, Salicaceae) era usado no tratamento da inflamacao. A salicina foi
isolada desta planta em 1829 pelo farmacéutico francés Henri Leroux. Mais tarde, o
médico escocés Maclagan usou a salicina para tratar a febre, a dor e o processo
inflamatério da febre reumética em 1874. Neste mesmo ano, a sintese orgéanica do
acido salicilico foi feita pelo célebre quimico alemé&o Kolbe (VAINIO; MORGAN, 1997).
Nao obstante, a atividade antiplaquetaria deste agente apenas foi reconhecida em 1950
(AWTRY e LOSCALZO, 2000).
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Segundo Awtry e Loscalzo (2000) os salicilatos ja eram usados como
analgésicos desde os tempos de Hipdcrates e seus efeitos antipiréticos conhecidos ha

cerca de 200 anos.

2.1.2 Farmacocinética e Biotransformacgao

Segundo Couto et al. (1998), o acido acetilsalicilico é absorvido por via oral, no
estbmago e na porg¢ao superior do intestino delgado. Seu inicio de acdo comeca entre
20 a 30 minutos, atingindo sua concentragcdo maxima em uma a duas horas. Tem meia
vida plasmatica de 15 a 20 minutos. Pode, no entanto, sob altas doses, atingir
concentragdes sanguineas detectaveis por periodos de até 30 horas. Patrono (1994)
ressalta que o efeito inibitorio plaquetéario significante é notado dentro de 60 minutos da
ingestao, e uma dose Unica de 100 mg de aspirina bloqueia completamente a producao
de tromboxano A; (TXA,) durante toda a vida das plaquetas, na maioria dos individuos.
Seu efeito persiste pelo tempo de vida das plaquetas (10 dias) devido a inativacao
plaquetaria irreversivel da enzima cicloxigenase-1 (COX-1). Como 10% das plaquetas
sao renovadas por dia, no final de 10 dias, aproximadamente, todas as plaquetas

funcionarao normalmente.

De acordo com Messerli et al. (1990), apdés a absorcdo, sdo encontrados no
sangue, na saliva, no liquido sinovial e cefalorraquidiano e na bile. No sangue, sofre
processo de hidrolise a acido acético e acido salicilico. Seus metabdlitos sao
excretados pelos rins. A posologia varia de 50 a 1500 mg /dia, ndo havendo beneficios
com as altas doses em relagao a redugao de risco de infarto agudo do miocéardio (IAM)
e morte cardiovascular, aumentando os efeitos colaterais da mesma, especialmente os

gastrointestinais.
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2.1.3 Mecanismo de Acao

Segundo Gabriel et al. (2007), quando a camada intima dos vasos sanguineos é
lesada, como, por exemplo, apés um ferimento ou a ruptura de uma placa
aterosclerética, o colageno subendotelial e os fatores de von Willebrand (FVW) sao
expostos para a circulagdo sanguinea. As plaquetas séricas aderem ao colageno
subendotelial e aos fatores de von Willebrand por meio das glicoproteinas la/lla e aos
receptores Ib/V/IX. A adesao plaquetaria estimula a ativacao plaquetaria, que promove
mudancas na forma das plaquetas e liberagcdo de quantias elevadas de calcio para
dentro das plaquetas. O aumento da concentracao de célcio ionizado livre dentro das
plaquetas acarreta diversas consequéncias. Primeiro, induz a uma mudanca
conformacional nos receptores plaquetarios da glicoproteina llb/llla, permitindo que as
plaquetas se liguem a proteinas adesivas da circulagédo, tais como o fibrinogénio.
Segundo, catalisa a liberagdo de moléculas ativas dos grénulos plaquetarios para a
circulagdo sanguinea, onde elas podem se ligar aos receptores de superficie de
plaquetas adjacentes - estimulando suas ativacbes. Terceiro, promove a agdao da
fosfolipase A, - responsavel pela producdo de acido araquidénico (AA). O acido
araquidonico plaquetério é convertido em TXA,, em uma reacao catalisada pela enzima
COX-1, para formar prostaglandina Go/H», e tromboxano sintase, para formar TXA,. O
TXA, aumenta a expressao dos receptores de fibrinogénio na superficie plaquetaria e é
liberado na circulagédo, aonde interage com os receptores de tromboxano da superficie
das plaguetas adjacentes, estimulando suas respectivas ativagdes. O TXA, também
age sinergicamente com outros produtos liberados pelas plaquetas ativadas, tais como,
adenosina difosfato (ADP), fibrinogénio e fator V, intensificando a ativagdo plaquetaria.

Além disso, o TXA; € um potente vasoconstritor.

A enzima cicloxigenase (COX), existe em duas isoformas: a primeira, COX-1 esta
presente e tem atividade no reticulo endoplasmatico da maioria das células, exercendo
papel fundamental na protecdo da mucosa gastrica, manutencao do fluxo renal e na

regulacao e agregacao da atividade plaquetéria; a segunda cicloxigenase-2 (COX-2) e
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rapidamente induzida por estimulos pré-inflamatérios, resultando na producdo de
prostaglandinas que atuardo na resposta inflamatéria (AWTRY e LOSCALZO, 2000;
KNIGHT et al., 2003).

A enzima COX esta envolvida na sintese de prostandides, catalisando a
conversao do acido araquidénico em uma prostaglandina G, (PGG.). Por acao de uma
enzima peroxidase, a PGG. é convertida em prostaglandina H, (PGH,), que € uma
precursora direta das varias formas de prostaglandinas e tromboxano (TXA.) (FUNK et
al., 1991; FITZ, 1991).

De acordo com Gabriel et al. (2007) o &cido acetilsalicilico (AAS) reduz a
ativacao plaquetaria por meio da acetilagao irreversivel da COX-1, e, portanto, reduz a
producao de TXA; pelas plaquetas (Fig.01). A inibicdo da COX-1 é rapida, saturavel em
baixas doses, isto €, dose-dependente, irreversivel e permanente por toda a vida da
plaqueta - visto que a mesma nao apresenta maquinario biossintético para sintetizar

novas proteinas.
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Figura 01 - A aspirina e seu mecanismo. A: producdo de acido araquidnico e tromboxano A,, via

N A A 4

metabdlico-alvo da aspirina; B: enzima cicloxigenase ligada ao acido araquiddnico (acima) e a aspirina
(abaixo) (CASTRO et al., 2006).
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O 4&cido acetilsalicilico exerce seus efeitos primariamente pela inibicdo da
biossintese de prostandides, tais como o TXA,, as prostaciclinas e outras
prostaglandinas (CAMARGO et al., 2007).

O tromboxano é predominantemente produzido pelas plaquetas e tem importante

efeito vasoconstritor e estimulador da agregacao plaquetaria (FITZ, 1991).

O AAS atua principalmente na COX-1 e seu efeito € decorrente da acetilagdo do
grupo hidroxila do residuo de serina na posicao 529 da cadeia polipeptidica da COX
causando uma inibicao irreversivel desta enzima. O resultado é a diminuicdo da
conversao do acido araquidénico em prostaglandina G, e, consequentemente, reducao
da sintese de prostaglandinas e TXA,. O efeito antitrombético do AAS decorre da
inibicdo da COX-1 em varios tecidos (CATELLA - LAWSON et al., 2001).

Nas plaquetas, o uso de doses tao baixas quanto 30 mg/dia de AAS resultam em
inibicdo quase que completa da sintese de TXA,, isso ocorre antes mesmo que a droga
atinja a circulacao sistémica (PATRONO et al., 2005).

Como a inibicdo da COX-1 é irreversivel, o efeito do AAS permanece por 8 a 10
dias, que € o tempo de meia-vida plaquetaria. Apds a interrupg¢ao do tratamento com o
AAS, a atividade da COX recupera-se lentamente, conforme o aparecimento de novas
plaquetas na circulagdo sanguinea. Isto explica o paradoxo de como uma medicagao
com meia-vida plasmatica de aproximadamente 20 minutos pode ter um efeito
antitrombdtico prolongado mesmo quando administrada somente uma vez ao dia. Da
mesma forma, como a inibicdo da COX € permanente, a administracao de repetidas
doses de AAS tem um efeito cumulativo e, ap6s 7 a 10 dias de uso, observa-se uma

supressao completa da sintese de TXA, plaquetario. Além do efeito antitrombdtico e
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anti-inflamatério, estudos experimentais tém demonstrado que o AAS pode ter
propriedades antioxidantes, reduzindo a producdo de superdxido pelas células
endoteliais induzida pela angiotensina Il e causando relaxamento vascular e diminuigéo

da presséo arterial (WU et al., 2002).

Ainda de acordo com Gabiriel et al. (2007) o AAS pode potencialmente alterar a
patogénese da doencga cardiovascular ao proteger as lipoproteinas de baixa densidade
da modificacao oxidativa, ao melhorar a disfuncdo endotelial em pacientes com

aterosclerose e ao atenuar a resposta inflamatéria por agir como um antioxidante.

2.1.4 Aplicagoes Clinicas

O 4&cido acetilsalicilico € um anti-inflamatério n&o-esteroidal (AINE), com
propriedades antipiréticas e analgésicas. E usado para controle da dor,
independentemente da sua origem, tais como cefaléias simples, dismenorréia, mialgias
e odontalgias, prevencao primaria ou secundaria de infarto agudo do miocardio e de
acidentes vasculares cerebrais isquémicos, em razdo de sua propriedade de reducao
da adesdo plaquetaria. E de grande valor para diminuir a temperatura, no alivio da

cefaléia e de dores articulares e musculares (KREISNER et al., 2003).

2.1.5 Interagdes Medicamentosas

De acordo com a Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA) algumas
substancias podem ter seu efeito alterado se administradas com AAS, ou influenciar o
efeito da mesma. Estes também podem estar relacionados com medicamentos usados

recentemente.
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O AAS aumenta a acao de:

- 0 efeito de medicamentos anticoagulantes, como derivados de cumarina e heparina;

- 0 risco de hemorragia gastrointestinal se for tomada com &lcool ou medicamentos que
contenham cortisona ou seus derivados;

- o efeito de certos medicamentos usados para baixar a taxa de aglUcar no sangue
(sulfoniluréias);

- os efeitos desejados e indesejados do metotrexato;

- 0S niveis sanguineos de digoxina, barbituricos e litio;

- os efeitos desejados e indesejados de um grupo particular de medicamentos
analgésicos/anti-inflamatdrios e antirreumaticos (nao-esteréides);

- 0 efeito de sulfonamidas e suas associagdes;

- 0 efeito do acido valproico, um medicamento usado no tratamento de epilepsia.

O AAS diminui a acdo de:

- certos medicamentos que aumentam a excrecdo de urina (antagonistas de
aldosterona e diuréticos de alga);

- medicamentos para baixar a pressao arterial;

- medicamentos para o tratamento da gota, que aumentam a excre¢do de acido urico

(por ex. probenecida, sulfimpirazona).

2.2 Doenca Arterial Coronariana

No Brasil, as doencgas cardiovasculares (DCV) constituem a principal causa de

morte, respondendo por 1/3 dos 6bitos no pais (RIBEIRO et al., 2005). De acordo com
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dados do Sistema de Informacdes sobre Mortalidade do DATASUS do Ministério da
Saude, o coeficiente de mortalidade por doenga cardiovascular é de, aproximadamente,
442/100.000 habitantes.

Nao ha uma causa Unica para as doencas cardiovasculares, mas sabe-se que
existem fatores que aumentam a probabilidade de sua ocorréncia. Sdo os denominados
fatores de risco cardiovascular. Entre eles, os principais sdo: hipertensdo arterial,
dislipidemia, tabagismo, diabetes mellitus, sedentarismo, obesidade, hereditariedade e
estresse (PEREIRA-FILHO et al., 2002).

Doenca arterial coronariana € um disturbio no qual depdsitos de gordura
acumulam-se nas células que revestem a parede de uma artéria coronaria e,
consequentemente, obstruem o fluxo sanguineo, dando origem aos acidentes
aterotrombaticos. Os depdsitos de gordura (denominados ateromas ou placas) formam-
se gradualmente e desenvolvem-se nos grandes ramos das duas artérias coronarias
principais, as quais circundam o coracao e provéem sangue ao mesmo. Esse processo
gradual é conhecido como aterosclerose. Os ateromas produzem proeminéncias no
interior da luz das artérias, estreitando-as (BERKOW, 1989). As artérias coronarias
afetadas perdem elasticidade, e a medida que as placas de gordura crescem, provocam
0 seu estreitamento e este, faz com que menos sangue oxigenado seja levado até ao
musculo cardiaco, o que pode provocar dores no peito (angina) e se a placa obstruir
completamente uma artéria coronaria ou se ocorrer a sua ruptura pode originar um
ataque cardiaco (infarto do miocardio) (PEREIRA-FILHO et al., 2002).

A medida que os ateromas crescem, alguns se rompem e fragmentos livres
caem na corrente sanguinea ou pode ocorrer a formagdo de pequenos coagulos

sanguineos provocando a obstrugdo total e subita do vaso (BERKOW, 1989).
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Para que o coragédo se contraia e bombeie o sangue normalmente, o musculo
cardiaco (miocardio) necessita de um fornecimento continuo, através das artérias
coronarias, de sangue enriquecido de oxigénio. No entanto, a medida que a obstrucao
de uma artéria coronaria agrava, pode ocorrer uma isquemia (irrigacdo sanguinea
inadequada) do miocardio com consequente lesdo cardiaca. A causa mais comum de
isquemia do miocardio é a doenca arterial coronariana, cujas principais complicagdes

sao a angina e o infarto do miocardio (BERKOW, 1989).

Os autores Mckee et al. (2002) e Mason et al. (2005) descrevem que a
hemostasia secundaria ocorre como resultado da conversao de fibrinogénio em fibrina,
mediado pela trombina, e subsequente estabilizacdo do agregado plaquetario. No
tocante a fendbmenos aterotromboticos, o inibidor plaquetario mundialmente utilizado é o

acido acetilsalicilico.

A aterotrombose, entretanto, consiste em um processo fisiolégico complexo, e o
risco absoluto de eventos vasculares recorrentes entre pacientes usuarios de AAS
permanece elevado, sendo estimado entre 8% a 18% ap6s dois anos. Isto sugere que
os efeitos antiplaguetarios do AAS podem nado ser homogéneos para todos os
pacientes e/ou que agentes terapéuticos multiplos podem ser necessarios para
adequadamente bloquear a fungcdo plaquetaria (MCKEE et al., 2002; MASON et al.,
2005).

As medidas da agregacao plaquetaria, da ativacdo plaquetaria e do tempo de
sangramento confirmam a variabilidade das respostas antitrombdéticas dos pacientes ao
tratamento com acido acetilsalicilico (GABRIEL et al., 2007). Estudos clinicos
prospectivos tém demonstrado que a diminuigcdo da resposta a terapia com AAS esta
associada a um aumento do risco de eventos aterotromboéticos (GUM et al., 2003).

Estas observacdes contribuem para a consolidagdo do conceito de resisténcia ao AAS
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que descreve a falha do AAS em produzir uma resposta bioldgica satisfatéria, como
inibicdo plaquetaria, ou a incapacidade do AAS em prevenir eventos aterotrombéticos
(MCKEE et al., 2002; MASON et al., 2005).

Muitos estudos dentre eles o Antiplatelet Trialists (1994) e o Physicians Health
Study (1989), demonstraram a eficacia do AAS tanto na prevencao primaria quanto
secundaria de infarto do miocardio, acidente vascular cerebral e mortes por doencas

cardiovasculares.

As sindromes coronarianas sdao manifestacbes agudas da doenca arterial
coronariana (DAC). A angina instavel (Al), o infarto agudo do miocardio sem
supradesnivelamento do segmento supra ST (SST) e o infarto agudo do miocéardio com
supra ST compdem esse grupo de sindromes cujo substrato patogénico comum é a
aterosclerose (OLIVEIRA et al., 2001; PEREIRA-FILHO et al., 2002; RIBEIRO et al.,
2005). Estas entidades clinicas sdao consequéncias da ruptura de placa aterosclerética
ou fissura importante, com agregacdo de plaquetas e formacdo de trombos
suboclusivos ou oclusivos. A ruptura ou erosao de uma placa aterosclerética instavel
termina desencadeando um processo de trombogénese e de redugao ou obstrucao do
fluxo sanguineo coronariano. Este processo expde o conteudo lipidico central e
promove a adesao plaquetéria e a ativagdo da cascata de coagulagdo. As plaquetas
ativadas liberam diversas substancias vasoativas, incluindo tromboxano A, (TXA) e
adenosina difosfato (ADP), que promovem a adesao plaquetaria e hemostasia primaria
(GABRIEL et al., 2007).

Como resultado, temos um desequilibrio entre o suprimento e a demanda de
oxigénio que se expressa clinicamente na forma de angina, podendo evoluir para IAM
ou morte subita cardiaca (OLIVEIRA et al., 2001; RIBEIRO et al., 2005).
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O paciente com doenga arterial coronariana tem risco trombdético aumentado. A
introducao de agentes antiplaquetarios como o AAS na pratica médica revolucionou o
cuidado dos pacientes com desordens cardiovasculares. Quando esses agentes sao
empregados nas sindromes coronarianas agudas e cronicas em intervengdes
coronarianas  percutdneas, observa-se reducdao significativa de eventos
cardiovasculares, tais como morte, infarto agudo do miocardio nao-fatal, acidente

vascular cerebral e angina recorrente (MERRITT et al., 2004).

As evidéncias clinicas do beneficio do AAS nas sindromes coronarianas agudas
tém sido cada vez mais demonstradas, tanto na angina instavel como no infarto agudo
do miocardio em estudos que consistem sélidas referéncias para a recomendacao
dessa terapéutica (MERRITT et al., 2004).

Utilizada na prevencao primaria e secundaria de doencas cardiovasculares, o
AAS reduz em 34% a prevaléncia de infarto do miocardio, em 25% os derrames
cerebrais, em 67% o0 tromboembolismo pulmonar e em 23% a trombose venosa
profunda (ANTITHROMBOTIC TRIALISTS' COLLABORATION, 2002). A abrangéncia
de sua protecao, entretanto, € limitada, sendo seu efeito antiagregante plaquetario nao
homogéneo para todos os pacientes (EIKELBOOM et al., 2002).

Embora amplamente empregada na prevencdo e tratamento de doencgas
cardiovasculares, 29% dos pacientes usudrios de acido acetilsalicilico como Unico
antiagregante plaquetario mostraram-se resistentes aos efeitos antitromboéticos do AAS.
Além disso, idade avangada, tabagismo e etilismo influenciaram diretamente o
fibrinogénio. Os autores acreditam no papel relevante e atual da resisténcia ao AAS na
pratica médica de clinicos e cirurgides cardiovasculares e sugerem, ainda, que 0s

pacientes que recebem AAS sejam periodicamente avaliados por meio da agregacao
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plaguetaria e, em caso de resisténcia, o AAS seja substituido, ou algum outro

medicamento seja associado (Gabriel et al., 2006).

No Veterans Administration Cooperative Study, foram estudados, de forma
randomizada, controlado e duplo-cego, 1.266 pacientes, homens, portadores de angina
instavel. Receberam placebo ou AAS na dose de 325 mg por dia. Foi verificada, com o
AAS, importante reducdo de risco de infarto agudo do miocardio nao-fatal, de
mortalidade e de eventos combinados infarto agudo do miocardio nao-fatal e morte. O
beneficio foi mantido por um ano, com baixa incidéncia de efeitos colaterais (LEWIS et
al., 1983).

O relato inicial do uso de &cido acetilsalicilico na prevengao primaria de DCV foi
feito pelo Physicians’ Health Study (USPHS) em 1989. Neste estudo randomizado,
duplo-cego, placebo, envolvendo 22.071 participantes seguidos por um periodo médio
de 60,2 meses, o0 uso de AAS (325 mg em dias alternados) reduziu em 44% o risco do
primeiro infarto agudo do miocardio (IAM) quando comparado ao placebo e ndo houve

diferenca significativa em relagdo a incidéncia de acidente vascular cerebral.

Na revisao sistematica do Antiplatelet Trialists Collaboration (2002) o uso de AAS
em 2.920 pacientes com angina estavel foi associado a reducao de 33% do risco de
eventos cardiovasculares. Essa mesma revisdo de estudos randomizados demonstrou
que a reducao dos eventos vasculares foi comparavel para doses de 75 - 150 mg/dia e
160 - 325 mg/dia; doses diarias inferiores a 75 mg/dia tiveram menor beneficio. A
terapia com AAS tem suas limitagbes. A agregacado plaquetaria causada pela
adenosina, pela serotonina, pelas catecolaminas e pelo "shear stress" ndo é
completamente inibida pelo uso de AAS. Estudos recentes sugerem que até 5% a 45%

dos pacientes podem ser resistentes aos efeitos antiplaquetarios da terapéutica com
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AAS, possivelmente em decorréncia de sua inabilidade em suprimir completamente a
sintese de TXA, (GUM et al., 2003).

A resisténcia ao acido acetilsalicilico, todavia, pode ser definida como resisténcia
clinica ou laboratorial. A primeira & definida como a faléncia do AAS em prevenir
eventos isquémicos aterotrombdticos em pacientes com alto risco para o
desenvolvimento de doencas cardiovasculares e cerebrovasculares. Ja a resisténcia
laboratorial refere-se a falha do AAS em inibir a produgdao do TXA2 plaquetario ou em
inibir os testes de funcao plaquetaria (agregacao plaquetaria), que sao dependentes da
producao plaquetaria do tromboxano (HANKEY; EIKELBOOM, 2006).

Gabriel et al. (2006) demonstraram que 12 dos 41 pacientes coronariopatas,
usuérios de AAS na dosagem de 100 mg/dia, como unico medicamento antiagregante
plaquetario, apresentaram valores de agregacao plaquetaria normo ou hiperagregantes,

revelando a presenca de resisténcia ao AAS em 29% destes pacientes.

Estudos randomizados demonstraram que baixas doses, como 75 mg, sao
efetivas para a reducédo do risco do IAM, ou morte em pacientes com sindrome
coronariana aguda (SCA) sem supra de ST e angina cronica. Sado também efetivas em
diminuir a mortalidade e a ocorréncia de acidente vascular encefalico (AVE) em
pacientes com isquemia cerebral transitéria e de AVE ap6s endarterectomia de
carotida. Assim nao parece haver uma dependéncia de doses crescentes para maior
eficacia antitrombética (TAYLOR et al., 1999).

Ja de acordo com Manrique (1979) os trabalhos que levaram a ilusdo de baixas
doses de AAS para prevencao de possiveis danos de uma area isquémica, ocasionado

pela diminuicdo do fluxo sanguineo, estdo baseados em estudos sobre o efeito desta
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droga em plaquetas normais. No entanto, hoje esta bem esclarecido que nos pacientes
ateroscleréticos os trombdcitos sao hiperagregantes e que o tempo de vida média esta
reduzido, em outras palavras, as plaquetas de pacientes normais e ateroscleréticos nao

se comportam de maneira igual.

O AAS, apesar de ser um magnifico inibidor da agregacao plaquetaria, nao
modifica o tempo de vida médio plaquetario, previamente diminuido nos pacientes
ateroscleréticos, este fato faz com que o efeito irreversivel ndo se prolongue pelo tempo
que se observa em pacientes normais, pois a velocidade de reposicao plaquetaria é
diferente, consequentemente se aceitarmos a sensibilidade do sistema de inducao de
agregacao plaquetaria do paciente aterosclerético, chegaremos a conclusdo de que
doses fracionadas (baixas doses) nao oferecem a protecdo adequada que o paciente
aterosclerotico requer (MANRIQUE, 1979).

O Swedish Angina Pectoris Aspirin Trial (SAPAT) foi um estudo prospectivo com
AAS em pacientes com angina cronica estavel e sem infarto do miocardio prévio. Neste
ensaio clinico, 2035 pacientes foram randomizados para AAS, na dose de 75 mg, ou
placebo. Todos os individuos eram tratados com Sotalol. O seguimento médio foi de 50
meses. Comparado ao grupo controle, a associacao de Sotalol com AAS se associou a
uma reducao de 34% (p = 0,003) no desfecho primario — infarto do miocardio ou morte
subita, havendo ainda reducao de 32% no desfecho secundario — eventos vasculares,
morte vascular, mortalidade total, AVC. Este estudo fundamenta de maneira conclusiva
o uso do AAS na prevencao primaria de eventos cardiovasculares em pacientes com
angina estavel (JUUL-MOLLER et al., 1992).

Entretanto, estudos subsequentes confirmaram o beneficio do uso do AAS em
prevenir o primeiro evento cardiovascular. O Thrombosis Prevention Trial (1998)

comparou o efeito do AAS (75mg/dia) ao placebo em 5.085 homens com pelo menos
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dois fatores de risco para DCV e observou uma redugao significativa de 32% no risco

do primeiro IAM entre aqueles que utilizaram AAS.

Intervengdes cirdrgicas predispdéem a eventos trombéticos e tromboembdlicos. A
suspensao de antiagregantes plaquetarios no pré-operatério pode explicar piores
resultados de angioplastia em pacientes com doencas coronarianas, isto quando
realizada muito préxima da intervencao cirdrgica, principalmente em casos que foi
utilizado stent, os autores descreveram trombose de stent e desfechos catastréficos
(morte, infarto agudo do miocardio) em pacientes submetidos a cirurgia ndo cardiaca
em dias muito préximos a angioplastia. Neste estudo, os agentes antiplaquetarios
haviam sido suspensos antes da cirurgia e os eventos ocorreram dentro de 14 dias do
implante do stent (KALUZA et al., 2000).

Embora amplamente utilizada na prevencao primaria e secundaria de eventos
cardiovasculares e no manuseio de pacientes submetidos a cirurgia de
revascularizagdo do miocardio, a dose diaria ideal recomendada para terapia com AAS
ainda ndo foi claramente elucidada. Em 2001, as Diretrizes Brasileiras sobre
Dislipidemias e Prevencao da Aterosclerose ressaltaram o uso de AAS em doses acima
de 100 mg/dia, para individuos que se encontrem sob alto risco para eventos
cardiovasculares (prevencdo secundaria, diabéticos ou risco absoluto de eventos

coronarianos = 20% em 10 anos), que nao apresentem contra indicagoes.

2.3 Exames Laboratoriais

Os defeitos hemostaticos sdao causados por anormalidades plaquetarias, dos
fatores de coagulagcao ou da parede vascular. Estes defeitos podem ser diagnosticados

com exames laboratoriais.
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Previamente a cirurgias odontolégicas, os pacientes devem ser submetidos a
exames de rotina para identificagdo de possiveis diateses hemorragicas. Os exames
devem incluir o tempo de protrombina (TP), o tempo de tromboplastina parcial (TTP), o
tempo de sangramento (TS), a contagem de plaquetas e a agregacao plaquetaria
(LOCKHART et al., 2003a).

O TS mede o tempo que o sangramento provocado por uma incisao cutanea
padronizada leva até parar, pela formacdo do tampao hemostatico temporario.
Apresenta-se prolongado nos pacientes com anormalidades das plaguetas. O valor
normal é de 4 a 8 minutos (SONIS et al., 1996; DANIEL et al., 2002). O TS foi durante
muito tempo indicado para avaliar o grau de interferéncia do AAS na funcao plaquetaria
e, portanto o sangramento no trans e pds-operatorio de procedimentos invasivos
odontolégicos. Contudo, a grande variabilidade e auséncia de especificidade deste
teste limitam seu emprego na deteccao de discrasias sanguineas (LOCKHART et al.,
2003b).

A contagem de plaquetas fornece uma avaliacdo quantitativa plaquetaria. A
contagem normal de plaquetas deve ser de 150.000 a 400.000 mm?®. Uma contagem
plaguetéria abaixo dos valores normais é chamada de trombocitopenia (DANIEL et al.,
2002).

Alguns pacientes possuem um numero adequado de plaquetas, mas apresentam
tempo de sangramento prolongado. Nestes pacientes, devem ser consideradas as
anormalidades na funcao plaquetéria. A disfungdo das plaquetas pode ser um defeito
adquirido ou congénito. Como alteracdo adquirida da funcao plaquetaria, tem-se os
defeitos induzidos por drogas (SONIS et al., 1996). A ingestdo do AAS prejudica a

fungéo plaquetaria por sete a dez dias, periodo que corresponde mais ou menos a vida
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das plaquetas; esta verificagdo indica que o AAS produz um efeito irreversivel as
plaguetas (KREISNER et al., 2003).

2.3.1 Agregacao Plaquetaria

A agregacao plaquetaria é a propriedade que as plaquetas tém de se unirem e
com isto bloquearem totalmente a ruptura do vaso sanguineo (SIQUEIRA, 2001). As
plaquetas sdo pequenas células presentes na corrente sanguinea que fazem parte do
processo de coagulacado. Elas sao fabricadas na medula éssea. Quando ocorre um
sangramento, as plaquetas se agrupam no local afetado, aumentam de volume e se

aderem ao local, atuando como um tampao plaquetario para reduzir o sangramento.

As plaquetas sao ativadas por diversos fatores que resultam na via final comum
do receptor de fibrinogénio Gpllb/llla que é particularmente importante na interacao
plaqueta / plagueta (PLOW et al., 1992). Ele viabiliza a ligagdo de fibrinogénio ou FYW
entre as plaquetas, o que permitira a formacao do agregado plaquetario através de
pontes de fibrina entre as plaquetas (PLOW et al., 1992; HEEMSKERK et al., 2005).

A ativacdo plaquetaria é outra etapa basica da hemostasia. A medida que as
plaguetas vao aderindo ao subendotélio, elas comegam a se ativar, como resultado do
contato com o coldgeno e com a trombina produzida no local. As plaquetas que forem
se agregando as plaquetas ja ativadas sdo também ativadas diretamente. Quando
ocorre a ativagao, elas mudam de forma de disco para uma forma esférica com
prolongamentos (como se fossem pseudopodos) e liberam conteldos dos seus
granulos no plasma, entre eles produtos de oxidagcdo do acido araquidénico pela via
cicloxigenase (PGH. e seu produto, o tromboxano), ADP, fator de ativacédo plaquetéria

(PAF). Quando um individuo faz uso de AAS, ocorre a inativacdo da enzima
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cicloxigenase, evitando a sintese de PGH, e tromboxano e ocasionando um
prolongamento do tempo de sangramento (AVILA, 1997).

A ativacao plaquetaria e, consequentemente, processos de coagulacdo e
trombose podem ser, em maior ou menor grau, inibidos por varias vias seletivas
dependentes como a de tromboxano A, por meio do acido acetilsalicilico (SOARES,
2001).

A agregacao plaquetédria € um exame que avalia a fungdo das plaquetas pela
exploracdao de diferentes vias de ativagdo plaquetaria in vitro, quando um plasma
citratado rico em plaquetas (PRP) é continuamente agitado por uma esfera de ferro em
um aparelho denominado agregbmetro de plaquetas. Esse aparelho mede uma
combinacdo de absorcdo e dispersao de luz. Constitui um processo que registra
alteracbes na transmissao da luz, pois, ao adicionar agentes agonistas, tem-se um
decréscimo da mesma devido a mudanca na forma das plaquetas, que passam de
discoides a esféricas. Isto é seguido de um aumento gradual na transmissao de luz,
devido a agregagao das plaquetas, o que torna o meio mais claro. Este teste é vélido
para mostrar o defeito da hemostasia primaria, quando se suspeita da histéria clinica do
paciente e na presenca de um prolongamento do tempo de sangramento (LOURENCO,
2001; BERNARDI, 2004).

Dessa forma, o agregbmetro permite mensurar parametros temporais,
semiquantitativos e qualitativos na agregacao in vitro. A resposta das plaquetas a varios
agentes agregantes como adenosina difosfato (ADP), colageno, adrenalina (ADR),
trombina e acido araquidénico (AA) pode ser quantificada no plasma rico em plaquetas
ou no sangue total. Comparativamente aos outros testes que avaliam a hemostasia

primaria, essa técnica parece representar o melhor auxilio diagnéstico laboratorial na
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verificacdo dos disturbios qualitativos adquiridos ou congénitos das plaquetas
(BERNARDI, 2004).

Os agentes primarios como, por exemplo, adenosina difosfato, adrenalina,
noradrenalina, serotonina, vasopressina e trombina sao capazes de iniciar a agregacao
plaquetaria diretamente por mecanismos que nao dependem da producdo de
prostaglandinas ou da liberacdo de ADP contido nas plaguetas. Ja os agregantes
secundarios, como, por exemplo, acetilcolina, araquidonato, acidos graxos, fator de
agregacao plaquetaria, agentes infecciosos e seus produtos produzem a agregacao
pela inducao da liberacdo de ADP e/ou producado de prostaglandinas e metabdlitos

relacionados com as plaquetas (BERNARDI, 2004).

Este exame é realizado por meio de uma técnica quantitativa que permite obter
uma evolugdo linear durante todo, ou maior parte do tempo, da observacao do
fenbmeno de agregacao plaquetaria. Realizam-se quatro determinacdes com as letras:
A, IA, C e IC, cada uma delas relacionada a uma diferente condi¢do de estimulo, onde
os valores de referéncia sdao: Normal = 15 a 35%; Hiperativo moderado = 36 a 60%;
Hiperativo intenso = 61 a 100% (MANRIQUE, 1979).

Por meio das determinacbes das curvas A, IA, C e IC obtemos outro parametro
de classificagdo, o indice de Reatividade Plaquetéria, o qual representa a soma dos
quatro valores obtidos e tem como classificagdo: Normal = 90 - 140; Hiperagregante
moderado = 141 a 240; Hiperagregante severo = 241 a 400. Esta técnica tem a
vantagem de permitir unificar a informagao oferecida pelas quatro determinantes, ou

seja, os resultados sado equacionais (MANRIQUE, 1979).
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2.4 Odontologia

Ao longo dos anos, o uso do acido acetilsalicilico tem sido considerado como
fator de risco para complicacdes hemorragicas quando executados procedimentos

cirurgicos ou cruentos.

Lemkin et al. (1974) relataram o caso de um paciente com hemorragia
significante apés multiplas extragdes dentarias, seguida a ingestdao de AAS que pode
ocorrer em pacientes sem desordens sanguineas pré-existentes; e historia recente, de
alguns meses, em uso diario da mesma medicagao (dose diaria variando de 12 a 20
comprimidos) por dor musculoesquelética. O sangramento persistiu por 24 horas apos a
exodontia, ndo obstante aos esforgcos para conseguir a hemostasia com suturas,
Surgicel, Gelfoam. Transfusdo de plaquetas foi necessaria para o controle do

sangramento.

Foulke et al. (1976) descreveu um caso de hemorragia ocorrido alguns dias apds
limpeza dentaria com ultra-som em paciente que ingeriu dois comprimidos de acido

acetilsalicilico na noite anterior ao tratamento dentario.

McGaul (1978) relatou um caso em que foi realizado cirurgia periodontal em
quatro estagios, mas a hemorragia pés-operatoria ocorreu somente no terceiro e quarto
estagio, quando foi administrado acido acetilsalicilico como medica¢ao para analgesia
pos-operatdria.

Na literatura Ferraris e Swanson (1983) defendem a teoria de n&o parar a terapia

com AAS antes de cirurgias orais menores.
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Para Rogerson (1995), os métodos hemostaticos locais sao geralmente muito

efetivos quando ocorre sangramento no trans ou pés-operatorio (Tabela 01).

Tabela 01 - Métodos de hemostasia local

Agente

Composicao

Mecanismo de Agao

Vasoconstritor

Cera para 0sso

Sutura

Gelfoam

Surgicel

Colageno
Adesivo fibrinolitico

Eletrocautério
Laser

Epinefrina ou levonordefrina

Abelha e acido salicilico

Varios materiais

Gelatina animal

Celulose oxidada

Colageno bovino
Plasma rico em plaquetas e
trombina
Corrente elétrica

Corrente unipolar ionizada

Vasoconstricao arterial
Bloqueio mecanico do
sangramento 6sseo
Compressao tissular
Formacao do coagulo
plaguetas
Estabilizagdo do coagulo
plaquetas
Ativagao plaquetaria
Formacao coagulo de fibrina

Coagulagao tissular
Coagulagao tissular

Segundo Sonis (1996) os pacientes podem estar em terapia crénica com acido
acetilsalicilico por varias indica¢des; pode ser usado como analgeésico para cefaléia,
odontalgia e outras dores menores, ou ser usada em pacientes com artrite, ataques
isquémicos passageiros e, em alguns casos, para prevenir o infarto do miocardio. Esses
pacientes devem passar por uma determinagcdo do TS, antes do tratamento
odontoldgico eletivo. A ingestdo de acido acetilsalicilico aumenta pouco o TS, na
maioria dos pacientes, e o efeito hemostatico, em geral, é relativamente ligeiro.
Entretanto, alguns pacientes podem apresentar uma sensibilidade acentuada ao AAS e
apresentar um TS prolongado além do limite normal. O AAS ou drogas que o
contenham devem ser suspensas por uma semana, e o TS redeterminado. Um tempo
de sangramento dentro dos limites normais permite a execugao da terapia odontolégica.
O AAS s6 deve ser recomegado depois da cicatrizagdao adequada dos tecidos moles e

da redugcao, ao minimo, do risco de sangramento pos-operatério, o que, geralmente,
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requer proibicado do uso de AAS durante alguns dias a uma semana apds a cirurgia, e
podera ser necessario substitui-lo, como o salicilato de s6dio ou outros analgésicos
brandos, devendo os AINES ser evitados, pois podem provocar efeitos similares sobre

a funcao das plaquetas.

Segundo Scher (1996) o sangramento pos-operatorio difuso foi associado com o
uso de AAS no pré-operatério, portanto defende a suspensdo da terapia com AAS
antes de qualquer procedimento cirargico. Entretanto os pacientes deste estudo
estavam recebendo altas doses de AAS.

Thomanson et al. (1997) apresentaram um caso de hemorragia apés uma
gengivectomia em um paciente transplantado renal, que fazia uso crénico de &cido
acetilsalicilico 150 mg/dia. Segundo os autores, em todos os casos até entado
registrados na literatura, tinham sido utilizadas doses mais elevadas dessa medicagéao;
neste, as baixas doses da droga estavam sendo administradas para prevencao primaria
e secundaria da tromboembolia arterial. Isso mostra que doses aparentemente baixas
podem causar uma significante alteracdo da funcdo plaquetaria, com potencial de

provocar sérias complicagcoes.

Gaspar et al. (1999) em seu estudo concluiram que a hemostasia ndo representa
qualquer problema durante procedimentos cirurgicos orais ambulatoriais em pacientes
sob terapia com &cido acetilsalicilico e recomendam continuar com a terapia sem

nenhuma interrupgao.

Sonksen et al. (1999) mostraram que o aumento no tempo de sangramento
causado pelo uso de acido acetilsalicilico em doses diarias de até 300 mg, ndo excedeu

os limites normais na maioria dos pacientes. Assim, ndo precisam suspender o AAS
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antes de cirurgia dentéria, desde que o risco hemorragico nao seja maior que o risco de

tromboembolismo associado a interrupgao da droga.

Ardekian et al. (2000) realizaram um estudo randomizado para mensurar o efeito
da terapia de longa duragcdo com AAS no sangramento trans e pds-operatério em
pacientes que foram submetidos a cirurgia oral menor. Estudaram 39 pacientes, em uso
de AAS 100 mg por dia, divididos em dois grupos: controle, que suspenderam a terapia
de aspirina sete dias antes da extracao dentaria, e experimental, que continuaram com
aspirina. O TS foi colhido 1 hora antes do procedimento e 0 anestésico local de escolha
foi a mepivacaina a 3%. A média do tempo de sangramento estava prolongada nos
pacientes que continuaram com AAS comparado aos que suspenderam a terapia (3.1
minutos X 1.8 minutos, P = 0, 004). Embora a diferenca fosse estatisticamente
significante entre os grupos, o valor encontrado ainda permanecia dentro dos valores
normais do tempo de sangramento. O sangramento no trans-operatério foi considerado
severo acima de 50 ml, moderado entre 20 a 50 ml, e pequeno de 0 a 20 ml. Em 85%
dos pacientes o sangramento foi controlado com sutura e compressao local com gaze,
e em 10% foi utilizado agentes antifibrinoliticos como &cido tranexamico. Os autores
relataram que ndo é necessario expor 0s pacientes ao risco de tromboembolismo,
acidente cerebrovascular ou infarto do miocardio antes de serem submetidos a extracao
dentaria, desta forma concluiram que a terapia com baixas doses de AAS nao deve ser
suspensa antes de cirurgia oral e que a hemostasia local € suficiente no controle do

sangramento.

Embora na literatura alguns autores ainda defendam a suspensao da terapia
com antiagregantes plaquetarios (AAS, dipiridamol, ticlopidina) uma semana antes de
procedimento dentario; para Franken et al. (2000) a manutencao da terapéutica com
AAS néao apresenta riscos aumentados de sangramento durante e apds procedimentos

cirdrgicos orais menores.
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Um estudo piloto de 30 pacientes submetidos a extragao dentaria mostrou que o
tempo de sangramento cutaneo nao teve correlagao com o tempo de sangramento oral

ou qualquer medida hemostatica no pés-operatério (BRENNAN et al., 2002).

Todas as drogas antiplaquetarias usadas na prevencao secundaria de doencas
tromboembodlicas podem causar complicagcdes hemorragicas no trans e pos-operatoério.
Contudo, a suspensao destas medicacoes antes de procedimentos cirdrgicos, expde o
paciente a problemas vasculares com potencial morbidade. Os autores sugerem que o
paciente em uso de AAS com discrasia sanguinea ou alto risco hemorragico decorrente
de anomalias plaquetarias quantitativas ou qualitativas, coagulopatias adquiridas ou
congénitas, insuficiéncia renal crénica, hepatopatia e etilismo, devem suspender o AAS
sete dias antes da cirurgia para minimizar complicagdes hemorragicas. Se a interrupcao
da terapia com AAS estiver contra-indicada, o paciente deve receber tratamento
individualizado em hospital (DANIEL et al., 2002).

Lockhart et al. (2003a) sugerem que o0 sangramento pds-operatério é
considerado significante de acordo com os seguintes critérios: 0 sangramento continua
apos 12 horas; isso faz com que o paciente ligue ou retorne ao departamento de
odontologia e/ou emergéncia, tendo como consequéncias o desenvolvimento de

hematoma ou equimose e necessitando de transfusdo sanguinea.

A incidéncia e severidade de sangramentos orais podem ser reduzidas com
medidas hemostéticas locais (esponja absorvivel, bochechos com acido tranexamico,
acido aminocaproico, selante de fibrina e sutura) durante as cirurgias e, uma vez,
formado o coagulo inicial, a ocorréncia do sangramento € improvavel, com minima ou
nenhuma indicagdo em interromper a medicagao antiplaquetaria para procedimentos
odontolégicos (LOCKHART et al., 2003a).
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Segundo Medeiros et al. (2003), os pacientes que fazem uso de medicagao
anticoagulante ou do AAS necessitardo da interrupcdo desses medicamentos na fase
pré-operatéria de cirurgias orais menores. A decisdo de quando interromper e do
momento de reiniciar é responsabilidade do médico atendente. Comumente, a
medicacao é interrompida 24 a 48 horas antes do procedimento cirdrgico, e reiniciada
24 a 48 horas apés. Em alguns casos, esse periodo, pode ser mais longo, dependendo

da gravidade da doenca.

Para Kreisner et al. (2003) € controversa a forma do manejo de pacientes que
fazem terapia com drogas antiplaquetarias e irdo se submeter a procedimentos
cirurgicos. Por essa razao, realizaram uma revisdo de literatura para avaliar a influéncia
dessa droga em cirurgias odontologicas. Verificaram que é prudente a suspensao do

uso do AAS pelo menos cincos dias antes de uma cirurgia eletiva.

O acido acetilsalicilico pode interferir nas avaliacbes periodontais como o
sangramento a sondagem. Em um estudo randomizado, 54 pacientes foram divididos
em trés grupos com um grupo tomando 81 mg/dia de AAS durante 7 dias, um segundo
grupo, tendo 325 mg/dia de AAS por 7 dias, e um terceiro grupo em uso diario de
placebo durante o mesmo periodo. Foram mensurados parametros clinicos em todos os
dentes (com uma sonda automatica sensivel a pressao), o indice de placa em quatro
sitios de cada dente, a profundidade do sulco gengival e o sangramento a sondagem
medidos em seis sitios por dente. Os resultados mostraram aumento significante no
sangramento a sondagem em ambos 0s grupos com uso de AAS e, nenhuma alteracao
no grupo placebo. O uso, por curto tempo, de AAS aumentou o numero de
sangramento numa populacdo com gengivite. O estudo concluiu que a falha em
considerar os efeitos do AAS no sangramento a sondagem, poderia prejudicar o
planejamento para o diagnostico e tratamento clinico e introduzir uma importante

variavel de confusdo nas situacdes de investigagcdo (ROYZMAN et al., 2004).
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Para Madan et al. (2005) a maioria dos procedimentos cirdrgicos orais menores
pode ser realizada com seguranca sem interrupgao da terapia de baixas doses de acido
acetilsalicilico. Foi realizado um estudo com 51 pacientes em terapia com baixas doses
de AAS a longo tempo, em regime de 75 a 100 mg por dia no Madan Dental Hospital na
india, de maio de 2002 a 2003; submetidos & cirurgia oral menor. O tempo de
sangramento e a contagem de plaquetas foram investigados. De acordo com este
protocolo, se os valores estivessem anormais suspendiam o AAS por até sete dias
antes da cirurgia, repetiam as investigacdes e entdao procediam. O sangramento trans-
operatério mensurado com valor superior a 30 ml foi considerado excessivo e menor
que 30 ml em faixa normal. Nao existiu sangramento excessivo no trans-operatorio em
nenhum dos casos exceto na remog¢ao de um terceiro molar onde ocorreu uma ruptura
do feixe vasculo-nervoso alveolar inferior. No pdés-operatério ndo houve nenhum
sangramento. Obtendo uma hemostasia segura com uma simples compressao de gaze
e sutura.

De acordo com Peterson et al. (2005) os pacientes que recebem AAS ou outras
drogas inibidoras da funcao plaquetaria devem consultar o médico para determinar a
seguranga de suprimir a droga anticoagulante por varios dias, adiar cirurgia até que as
drogas que inibem a funcao plaquetaria tenham sido suspensas por cinco dias, tomar
medidas extras durante e apds a cirurgia para ajudar promover a formacao e retencao
do coagulo, reiniciar terapia no dia seguinte a cirurgia sendo houver sangramento

presente.

Embora exista uma preocupacéao ja antiga entre os cirurgides dentistas sobre a
possibilidade de sangramento prolongado durante e apds procedimentos odontolégicos
invasivos em pacientes recebendo drogas antiplaquetarias, um recente estudo
prospectivo, randomizado, AAS (325mg/dia) versus placebo, por dois dias antes da
extracdo, seguido de mais dois dias, onde foi realizado exodontia simples com exames

pré-operatérios de tempo de sangramento cutdneo e teste de agregacao plaquetaria.
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Quanto aos resultados do teste de agregacao plaquetaria houve diferenca
estatisticamente significante entre os grupos AAS e placebo, ja com relagcdo ao tempo
de sangramento cutédneo nao foi estatisticamente significante (p = 0,07). O estudo nao
mostrou diferenca estatisticamente significante no sangramento pds-operatorio
(VALERIN et al., 2006).

Segundo Aframian (2007) o acompanhamento laboratorial ndo é normalmente
recomendado para pacientes que usam AAS. O TS nao é de todo util para avaliar
sangramento oral apds procedimentos dentarios invasivos. Os autores recomendam
que uma terapia com baixa dose de AAS (100mg por dia ou menos), nao deve ser
interrompida para procedimentos dentarios ambulatoriais. Quando o sangramento
trans-operatério ou pds-operatério ocorrer, métodos hemostaticos locais sao geralmente
eficazes. O beneficio aos pacientes, na prevencdo de um evento tromboembodlico, é

claramente superior ao risco de um episédio hemorragico.

Pototski e Amendbar (2007) descreveram que drogas antiplaquetarias e
anticoagulantes tém sido associadas com um aumento no tempo de sangramento e
risco de hemorragia pos-operatéria. Com isso, muitos dentistas ainda recomendam que
0 paciente suspenda a terapia por pelo menos trés dias antes de qualquer
procedimento cirurgico odontolégico, entretanto suspender essa medicacdo expde o
paciente a problemas cardiovasculares com potencial significante morbidade. Os
autores reforcam que pacientes em uso de medicacao antiplaquetaria terao um tempo
de sangramento prolongado, mas isto pode nao ser clinicamente relevante porque o
sangramento pos-operatério depois de procedimentos cirargicos odontologicos é
controlado principalmente com o uso de medidas hemostaticas locais.

Brennan et al. (2008) realizaram um estudo duplo cego, randomizado, placebo e

controlado para avaliar o impacto de altas doses de AAS (325 mg), em pacientes que
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necessitavam de uma Unica extragcao dentéaria. Eles hipotetizaram que o AAS nao causa
aumento no sangramento imediato durante a extracdo de um Unico dente. Foram
incluidos 36 pacientes saudaveis com necessidade de extragdo dentaria e
randomizadas para receber 325mg de AAS diario ou placebo por dois dias antes da
extracao e dois dias seguintes a extracdo num total de quatro dias consecutivos. O
teste de agregacao plaquetaria e o tempo de sangramento cutdneo foram obtidos
previamente a extracdo dentaria, com controle dos sinais vitais (pressao arterial
sanguinea e pulso) durante o procedimento e tempo de sangramento intra-oral apos o
procedimento. Aprovacao e consentimento escrito foram obtidos. A anestesia utilizada
foi um tubete de 2% de lidocaina com epinefrina 1.100.000, e 3% de carbocaina sem
epinefrina quando necessario uma dose adicional. Quanto aos resultados do teste de
agregacao plaquetaria houve diferenga estatisticamente significante entre os grupos
AAS e placebo, ja com relagdo ao tempo de sangramento cutdaneo nao foi
estatisticamente significante (p = 0,007). Os achados do estudo sugerem que nao ha
indicacdo de descontinuar o uso de AAS para extragcdes de um Unico dente ou

procedimentos dentarios invasivos similares.

Krishman et al. (2008) realizaram um estudo com 82 pacientes submetidos a
extracOes dentarias simples e/ou multiplas em uso de terapia antiplaquetaria (AAS 75 a
150 mg/dia), divididos em trés grupos: grupol: 25 pacientes que interromperam a
terapia antiplaquetaria; grupo2: 32 pacientes continuaram com a medicagao: grupo3: 25
pacientes saudaveis sem terapia antiplaquetaria. No dia da extragao foi realizado tempo
de sangramento e coagulagao. Os pacientes foram instruidos a pressionar gaze por 30
minutos apds a extragdo. Evidéncia de sangramento no local cirurgico apds este
periodo foi considerado sangramento pds-operatério prolongado. Nenhum dos grupos
apresentou sangramento prolongado ou significante. Medidas hemostaticas locais
foram satisfatérias em todos os casos e, extracées dentarias podem ser seguramente
realizadas em pacientes com medicacao antiplaquetaria de longa duracdo, sem

interrupgao ou alteracdo do medicamento.
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Morimoto et al. (2008) realizaram um estudo retrospectivo em 270 pacientes para
avaliar a hemostasia apds extragdo dentaria em paciente com terapia antitrombotica
oral enquanto continuavam a administrar a dose de manutencdo de varfarina e/ou
antiplagquetarios. Medidas hemostaticas locais e celulose oxidada foram colocadas no
alvéolo quando o dente foi extraido e realizado sutura com fio de seda 4-0. Se
houvesse necessidade, era utilizado eletro cautério para promover a hemostasia. Os
autores sugerem que uma hemostasia local é suficiente para controle do sangramento

em pacientes com terapia antitrombética.
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3 PROPOSICAO

Avaliar a quantidade de sangramento no trans-operatério de exodontia nos
pacientes portadores de doenca arterial coronariana, em uso diario de 100mg de acido
acetilsalicilico (AAS) para prevencao de eventos tromboembdlicos e compara-los com

pacientes que suspenderam a terapia medicamentosa.
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4 CASUISTICA E METODOS

4.1 Pacientes

Foram selecionados 83 pacientes portadores de doenca arterial coronariana, em
uso diario de AAS (100mg) no periodo de fevereiro de 2007 a abril de 2009. O protocolo
desta investigagdo n? 3464 foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa do Instituto
Dante Pazzanese de Cardiologia (IDPC) em novembro de 2006.

4.2 Critérios de Inclusao

Os pacientes foram incluidos nos seguintes critérios: com indicagdo de pelo
menos uma extracao de dente molar (superiores ou inferiores); portadores de doenca
arterial coronariana em terapia diaria com baixas doses de AAS (100mg); que nao
estejam em uso concomitante de anticoagulante ou qualquer medicacdo como AINE
que possa interagir com o AAS; que nao relatam histéria pregressa ou atual de

discrasias sanguineas e sem exclusao de género ou idade.

4.3 Critérios de Nao - Inclusao

Como critérios de  nao-inclusdo:  etilistas, tabagistas, diabéticos
descompensados, discrasias sanguineas, angina instavel, histéria recente com menos
de seis meses de infarto, pacientes que apresentam alteracao de coagulagdo e/ou nas
plaquetas seja por numero ou hipofungao, pacientes que usam Bare Metal Stent - BMS

(stent ndo recoberto) com terapéutica de AAS associado ao clopidogrel por um més
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apds colocagao de stent e pacientes portadores de Drug Eluting Stent - DES (stent

farmacologico).

Os pacientes que usam BMS (stent ndo recoberto) e fazem uso da terapéutica
de AAS, indefinidamente, s6 poderiam ser recrutados apds trés meses de colocacao do

implante.

4.4 Consentimento Livre e Esclarecido

O estudo foi explanado com suas devidas orientagdes e finalidade aos pacientes
que apds concordarem em participar de todas as etapas da pesquisa, assinaram um
termo de consentimento, aprovado previamente pelo Comité de Etica em Pesquisa do

Instituto Dante Pazzanese de Cardiologia (Anexo A)

4.5 Métodos

Uma vez preenchidos os critérios de inclusdo e assinado o termo de
consentimento para participar da pesquisa, 0s pacientes seguiram os passos do
protocolo de atendimento.

4 5.1 Protocolo de Atendimento

A selecao dos pacientes foi realizada na Se¢ao de Odontologia do Instituto Dante

Pazzanese de Cardiologia, que incluiu uma avaliagdo odontolégica com exame fisico,
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anamnese, exame radiografico (com indicagao de exodontia), assinatura de termo de
consentimento, solicitagdo de exame pré-operatério (agregacao plaquetaria) e

agendamento da cirurgia odontologica.

Os pacientes avaliados na Se¢ao de Odontologia do Instituto Dante Pazzanese
de Cardiologia e que estavam dentro dos critérios da pesquisa, leram e assinaram um
termo de consentimento livre esclarecido, logo apds foram encaminhados ao
Laboratério de Pesquisa Clinica do IDPC para agendamento do exame de agregacao

plaquetaria.

Em seguida os pacientes foram divididos em dois grupos por sorteio por
envelope, realizado por um profissional da Secao de Odontologia, que ndo participava
do procedimento cirargico odontolégico. O grupo S suspendeu a terapia do AAS sete
dias antes da extragao dentaria e retornou o medicamento no dia seguinte a exodontia
e o0 grupo NS sem suspensdao do AAS. O estudo foi aleatério e duplo cego e, a

exodontia realizada por um unico cirurgido-dentista.

No dia da cirurgia odontolégica o paciente realizava o exame de agregacao
plaguetdria no Laboratério de Pesquisa Clinica do Instituto Dante Pazzanese de
Cardiologia pela manha e depois retornava a Secao de Odontologia para realizar o
procedimento cirdrgico. Caso encontrado alguma alteragdo, o médico responsavel pelo
exame de agregacao plaquetaria entrava em contato com a Secédo de Odontologia. O
paciente ndo era submetido a exodontia naquele momento, sendo encaminhado ao
médico para reavaliagdo e controle e, posteriormente, agendado para atendimento

odontoldégico conforme a rotina diaria da Segéo.
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O anestésico local de escolha utilizado foi Mepivacaina 3% sem vasoconstritor.
Os dentes extraidos foram molar superior ou molar inferior (Fig.02). Ap6s a
sindesmotomia, luxacao e avulsao dentaria, curetagem periapical e irrigagdo abundante

com soro fisiolégico (SF) 0,9% (Fig.03), a sutura era realizada com fio nylon 3.0

(Fig.04). Quando percebiamos um sangramento um pouco mais intenso, era aplicado
®
)

por cima da sutura um adesivo biolégico (Polysuture™), para um melhor controle da

hemostasia.

Figura 02 - raiz residual Figura 03 - irrigagdo com SF 0,9% e
aspiragao

Figura 04 - sutura Figura 05 - sangramento
trans-operatério

No trans-operatério, o sangramento foi mensurado (Fig.05) através da
quantidade final aspirada de sangue durante a extracdo dentaria subtraida da
quantidade de soro fisiol6gico 0,9% utilizado para irrigagdo (Fig.06). Foi utilizada uma
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bomba a vacuo aspiradora portatil para quantificarmos o sangramento; e o aspirador

habitual do equipo odontoldgico para aspiragao da secregao salivar.

Volume total Quantidade de SF
sangrante (ml) utilizado (ml)

Sangramento
Trans-operatério

Figura 06 - Representagdao de mensuracao do sangramento

No péds-operatério os pacientes foram orientados com as seguintes

recomendacdes:

- Dieta fria e liquida (suco, leite, vitamina, sorvete) por 48 horas;
- Evitar alimentos quentes e de dificil mastigagao;

- Repouso / Nao fazer esforgo fisico;

- N&o ficar exposto ao sol;

- Dormir com dois travesseiros;

- Compressa gelada ou bolsa de gelo por 2 horas extra-oral, tomando o cuidado de
proteger a pele com creme hidratante ou vaselina;

- Nao cuspir;

- Nao bochechar por 24 horas;

- Nao fumar;

- Compressao intra-oral com gaze por 30 minutos;

- Higiene oral conforme orientagdes do dentista;

- Medicagao analgésica dipirona e/ou paracetamol.
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Os pacientes foram reavaliados com uma semana de pds-operatério para
remocao de sutura e, no caso de complicagcbes hemorragicas durante este periodo,
eram orientados a retornar a Seg¢ao de Odontologia do Instituto Dante Pazzanese de

Cardiologia e os devidos cuidados odontoldgicos realizados.

4.5.2 Exame de Agregacao Plaquetaria

O sangue foi colhido por pungao venosa, com o uso de material tipo Vacutainer
descartavel, sendo este coletado por seringas luer de 20 ml e transferidos para tubos
de 4,5 ml siliconizados a vacuo contendo 1,0 ml de citrato de sédio a 3,2% como
anticoagulante, por enfermeiros do Laboratério de Pesquisa Clinica do Instituto Dante
Pazzanese de Cardiologia. O indice de reatividade plaquetaria foi utilizado para

dosagem de agregacao plaquetaria. Este exame foi realizado no mesmo dia da coleta.

4.5.3 Analise Critica de Riscos e Beneficios

A puncéao venosa (procedimento simples) para retirada de sangue no pré e pés-
operatério; o simples desconforto durante a anestesia local; a possibilidade do risco de
sangramento no pos - operatério da extracdo dentaria, o qual sera suficientemente
controlado com métodos hemostaticos locais.

4.5.4 Local de Realizagao das Etapas

Os estudos plaquetéarios foram realizados no Laboratério de Pesquisa Clinica e o

procedimento cirdrgico na Secao de Odontologia, do Instituto Dante Pazzanese de

Cardiologia do Estado de Sao Paulo.
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5 RESULTADOS

Inicialmente foram avaliados para o estudo 83 pacientes com doenca arterial
coronariana, sendo que 20 foram excluidos por diversos fatores entre eles: extracao de
dente incluso (4) falta na consulta (2), nao realizagdao de exame de sangue (9), erros
técnicos laboratoriais (2), plaquetopenia (1) e a bomba de aspiracdo quebrou no trans-

operatorio (2) (Fig.07).

Figura 07 - Distribuigcao dos pacientes de acordo com a inclusao e exclusao

Paci entes M Incluidas

W Semexame de sangue
M Dente ncluso
M Fzltou na consultz

O Bomoa de espire;éo
CUEDrou no trans-
operatdrio

M Erros tecnices
zborztoria’s

O Plaouctoocnia

Estatisticamente as conclusdes foram avaliadas ao nivel de significancia de 5%.

Foram atendidos 63 pacientes sendo 22 femininos (F) e 41 masculinos (M) na

faixa etaria de 35 a 81 anos, com média de idade de 58 anos. Trinta e um pacientes (13
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F; 18 M) pertenceram ao grupo S com suspensao do AAS sete dias antes da extracao
dentéria e retorno do medicamento no dia seguinte a extragao dentéaria e, 32 pacientes
(9 F; 23 M) ao grupo NS com manutengao da terapia de AAS. Nao houve diferenga
estatisticamente significante entre os grupos em relacao as variaveis: género, dente,
presenca de fatores externos e hemostaticos, idade, tempo cirurgico, contagem de

plaquetas (Tabelas 01 e 02).

Foram utilizados os testes Qui-Quadrado de Pearson ou Teste Exato de Fischer,
no caso em que os dados apresentaram frequéncias menores que cinco individuos,
para verificar homogeneidade dos grupos formados por pacientes que suspenderam e
que nao suspenderam o uso de AAS antes da cirurgia em relacdo as variaveis

qualitativas: género, dente, presenca de fatores externos e hemostaticos (Tabela 02).

Tabela 02 - Correlagdo da homogeneidade dos grupos S e NS quanto as variaveis qualitativas

Grupo S Grupo NS Total
p-valor
(N=31) (N=32) (N=63)
Género*
Masculino 13 -41,9% 9-28,1% 22 - 34,9% 0.250
Feminino 18 - 58,1% 23-71,9% 41 - 65,1% ’
Dente**
Superior 19 15 34
0,251
Inferior 12 17 29
Fatores
externos™**
6 8 14 0,590
(presenca)
Hemostatico****
2 5 7 0,426

(presenca)

*teste qui-quadrado de Pearson. ** teste qui-quadrado de Pearson.***doenga periodontal e osteotomia, teste
qui-quadrado de Pearson **** adesivo biolégico, teste exato de Fisher.
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Para verificagdo de homogeneidade dos grupos em relacdo as variaveis
quantitativas: idade, tempo de cirurgia, contagem de plaquetas e indice de reatividade
plaquetaria, foi utilizado o teste t de Student ou o teste de Mann-Whitney, no caso em
que os dados nao apresentaram distribuicdo normal (Tabela 03).

Tabela 03 - Correlagao da homogeneidade dos grupos S e NS quanto as variaveis quantitativas

Grupo S Grupo NS Total
p-valor
(N=31) (N=32) (N=63)
Idade* 57 (11) 59 (9) 58 (10,05) 0,373
Tempo Cirurgico (min)** 16,77 20 18,41 0,058

Contagem de
222,23 (58,633) 210,72 (52,741) 216,38 (55,569) 0,417
Plaquetas*

* média (desvio padrao), teste t de Student. ** teste de Mann-Whitney.

O indice de reatividade plaquetaria (IRP) apresentou diferenca estatisticamente
significante (p — valor = 0,004) entre os grupos: Grupo S foi de 242,58 (71,263) € no
grupo NS foi de 192,09 (60,543) (Tabela 04).

Tabela 04 - Média do indice de Reatividade Plaquetaria

Grupo S Grupo NS Total
p-valor
(31) (N=32) (N=63)
IRP* 242,58 (71,263) 192,09 (60,543) 216,94 (70,266) 0,004

*média (desvio padrao), teste t de Student.

Em relagdo a quantidade de pacientes do grupo S e NS de acordo com o indice

de reatividade plaquetaria, podemos ressaltar que a grande maioria dos pacientes
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encontrava-se dentro da faixa moderada de 141 a 240 e que 17 pacientes do grupo S

estavam na faixa severa (Tabela 05).

Tabela 05 - Quantidade de pacientes de acordo com categorias do indice de

Reatividade Plaquetaria

Normal Moderada Severa
(90 — 140) (141 - 240) (241 - 400)
Grupo NS 3 22
Grupo S 2 12 17

Em 56 pacientes (88,9%) o sangramento local foi controlado com simples sutura
de forma a coaptar os bordos da ferida cirurgica, sendo utilizado fio de sutura nylon 4-0

nao reabsorvivel, alcangando uma adequada hemostasia local.

Em sete pacientes (11,1%) quando notado clinicamente um sangramento mais
intenso, foi acrescentado sobre a sutura, adesivo biolégico para controle da
hemostasia. Nao ocorreu nenhum episddio hemorragico no trans-operatério e/ou pos-
operatério de ambos os grupos e nao houve significancia estatistica entre os grupos S e

NS, quanto ao uso de adesivo biolégico (p = 0,426) (Tabela 06).

Tabela 06 - Hemostasia quanto ao uso de adesivo biolégico

Grupo S Grupo NS Total
p-valor
(N=31) (N=32) (N=63)
Adesivo Bioldgico*
Sim 2-6,5% 5-15,6% 7-11,1%
0,426
Néo 29 - 93,5% 27 - 84,4% 56 - 88,9%

* teste exato de Fisher.
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Foi utilizado o teste t Student para verificar se existe diferenga entre as médias
da quantidade de sangramento entre o grupo S, que foi de 12,10 (9,375) e do grupo NS
que foi de 16,38 (13,545). Embora o grupo NS tivesse um sangramento maior; essa
diferenga nao foi estatisticamente significante (p — valor = 0,151) (Fig. 08).

35

30

25 1

20

® 16,77

15

¥ 12,1
10 -

Grupo S Grupo NS

Figura 08 - Média da quantidade de sangramento nos grupos S e NS

Para verificar, quais as caracteristicas dos pacientes influenciam o sangramento,
foi utilizada uma regressao linear multipla onde se considerou variavel dependente
quantidade de sangramento e variaveis independentes o género, idade, tempo, dente,
contagem de plaquetas, indice de reatividade plaquetéria, fatores externos e
hemostaticos (Tabela 07).
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Tabela 07 - Regressao linear multipla com variavel dependente quantidade de sangramento

Estimativa Erro padrao P valor
Idade -0,018 0,088 0,841
Tempo Cirtrgico 1,052 0,130 0,000*
cpP 0,002 0,016 0,876
IRP 0,026 0,014 0,076
Grupo NS 1,605 2,957 0,209
Género (feminino) -4,704 3,868 0,352
Dente (superior) 2,351 2,981 0.422
Fatores Externos (presenca) 2,121 5,208 0,000*
Hemostatico (presenca) -0,168 4,701 0,049
Grupo NS e Género 2,535 5,643 0,212
Grupo NS e Dente -8,414 4,287 0,090
Género e Dente -0,046 4,980 0,582
Grupo NS e Género e Dente 4,400 7,236 0,547
Grupo NS e Fatores Externos -36,809 16,172 0,987
Género e Fatores Externos 2,440 8,682 0,444
Dente e Fatores Externos 14,330 6,121 0,040*
Dente e Hemostatico -15,556 9172 0,098
Fatores Externos e Hemostatico 15,636 8,549 0,075

* significante p< 0,05

Pela regressao linear verificou-se que o sangramento nao tem relagao direta com
qual dente foi extraido (molar superior ou molar inferior), ndo houve significancia
estatistica (p — valor = 0,422). No entanto, o dente extraido representa aumento no
sangramento quando em conjunto com fatores externos (p — valor = 0,040) ou com

fatores externos e hemostaticos (p — valor = 0,075).
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A influéncia do tempo cirlrgico na quantidade de sangramento foi
estatisticamente significante (p = 0,000), ou seja, para cada minuto a mais na cirurgia, o
sangramento aumentou em 1,052 ml. Assim como as variaveis, fatores externos e
hemostaticos também influenciaram na quantidade de sangramento e foram
estatisticamente significantes, p = 0,000 e p = 0,049 respectivamente. Os pacientes
com presenca de fatores externos tiveram 2,121 ml a mais de sangramento e, nos quais
foram utilizados fatores hemostaticos, apresentaram um menor sangramento em 0,168
ml. J& com relagdo as variaveis, dente superior e fatores externos, analisados

conjuntamente, houve aumento de 14,330 ml de sangramento (p = 0,040) (Tabela 07).
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6 DISCUSSAO

O beneficio aos pacientes, na prevencao de um evento tromboembdlico, é
claramente superior ao risco de um episdédio hemorragico (ARDEKIAN et al., 2000;
AFRAMIAN, 2007). Apesar disso, muitos médicos e cirurgides dentistas ainda
recomendam que a terapia com AAS seja suspensa 7-10 dias antes de procedimentos
cirdrgicos odontoldgicos, entretanto, suspender essa medicagcao expde o paciente a
problemas cardiovasculares com potencial morbidade (ARDEKIAN et al., 2000; DANIEL
et al., 2002; POTOTSKI e AMENABAR, 2007).

Este estudo foi aplicado a pacientes que apresentavam doenca arterial
coronariana sob terapia com 100mg/dia de AAS, droga antiplaquetaria utilizada no
tratamento e prevencao de doencas tromboembdlicas, com indicagdo de exodontia de
molar (superior ou inferior). Com relacdo as variaveis: género, dente, presenca de
fatores externos e hemostaticos, idade, tempo cirurgico e contagem de plaquetas, os
grupos S e NS foram comparados e ndao houve diferenca estatisticamente significante.

Ao longo dos anos, o uso de AAS tem sido considerado como fator de risco para
complicacbes hemorragicas quando executados procedimentos  cirdrgicos
odontolégicos como exodontias, cirurgia periodontal ou até mesmo em raspagem
periodontal. Thomanson et al. (1997) mostraram que doses aparentemente baixas (150
mg/dia de AAS), podem causar uma alteragcao significante da fungcao plaquetaria, com

potencial de provocar sérias complicagdes.

No consultério odontoldgico, € frequente a duvida se os agentes antiplaquetarios
devem ser suspensos antes de intervencbes eletivas e por quanto tempo esta

suspensdo deve ser iniciada. De acordo com Daniel et al. (2002) o AAS deve ser
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suspenso sete dias antes da cirurgia para minimizar complicagbes hemorragicas,
reafirmando a descricdo de Sonis et al. (1996), que a interrupgao da terapia do AAS
deve ocorrer sete dias antes da exodontia e, recomecgar depois da cicatrizagao
adequada dos tecidos moles e da redugao, ao minimo, do risco de sangramento poés-
operatério, o que, geralmente, requer proibicdo do uso de AAS durante alguns dias a
uma semana apoés a cirurgia. Ja Kreisner et al. (2003) e Peterson et al. (2005)
preconizam a suspensao do uso do AAS pelo menos cincos dias antes de uma cirurgia
eletiva, para pacientes que recebem AAS ou outras drogas inibidoras da funcao
plaquetaria e o reinicio no dia seguinte da cirurgia senao houver sangramento presente;
conflitando com Medeiros et al. (2003) que descrevem que a medicacdao deve ser
interrompida 24 a 48 horas antes do procedimento cirurgico, e reiniciada 24 a 48 horas
apos. Em alguns casos, esse periodo, pode ser mais longo, dependendo da gravidade
da doenca. Devemos ressaltar que o tempo de vida média das plaquetas é de 7 a 10

dias, o que nao justifica a suspensao antes deste tempo.

Embora na literatura alguns autores (SONIS et al.,, 1996; SCHER, 1996;
MEDEIROS et al.,, 2003; KREISNER et al., 2003; PETERSON et al., 2005) ainda
defendam a suspensdo da terapia com antiagregantes plaquetarios, como AAS, antes
de procedimento dentario, Daniel et al. (2002) ressaltam que a suspensado do AAS
somente deve ocorrer quando o0 paciente apresentar discrasia sanguinea ou alto risco
hemorragico, decorrente de anomalias plaquetarias quantitativas ou qualitativas,
coagulopatias adquiridas ou congénitas, insuficiéncia renal crénica, hepatopatia e
etilismo. Se a interrupc¢ao da terapia com AAS estiver contra-indicada, o paciente deve

receber tratamento individualizado em hospital.

Os nossos resultados mostraram que n&o houve a necessidade de suspender ou
interromper a terapia com AAS 100 mg/dia antes de exodontias. O grupo NS
apresentou sangramento maior que o0 grupo S, mas nao houve diferenca

estatisticamente significante entre os grupos com relagao a quantidade de sangramento
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no trans-operatério, mesmo quando avaliado, juntamente, todas as variaveis como
género, idade, dente, presenca de fatores externos e hemostaticos, tempo cirurgico,
indice de reatividade plaquetaria. Isto reafirma os achados de Sonksen et al. (1999) e
Brennan et al. (2008) de que nao ha indicagdo de descontinuar o AAS em extragdes de
um unico dente ou em procedimentos dentarios invasivos similares, ja que o risco
hemorragico ndao é maior que o risco de tromboembolismo associado a interrupcao da
droga (SONKSEN et al.,1999).

Ferraris e Swanson (1983), Gaspar et al. (1999), Ardekian et al. (2000), Franken
et al. (2000), Madan et al. (2005), Aframian (2007) defendem a teoria que a hemostasia
nao representa problema durante procedimentos cirlrgicos orais ambulatoriais em
pacientes com terapia de AAS e recomendam continuar com a terapia sem nenhuma

interrupgao; ou alteracdo do medicamento (KRISHMAN et al., 2008).

Sabemos que o uso de AAS pode estar associado ao aumento do risco de
hemorragia pds-operatéria. Segundo Sonis et al. (1996) os pacientes em terapia com
AAS devem realizar o TS antes do tratamento odontoldgico eletivo. A ingestdao de AAS
aumenta muito pouco o TS, na maioria dos pacientes, e o efeito hemostatico em geral é
relativamente ligeiro. Entretanto, alguns pacientes podem apresentar uma sensibilidade
acentuada ao AAS e apresentar um TS prolongado (POTOTSKI e AMENABAR, 2007).
O estudo de Ardekian et al. (2000) reafirma que a média do tempo de sangramento
pode ser prolongada nos pacientes em terapia com AAS quando comparado a
pacientes sem AAS, mas que esta diferenca ndo é significante, pois os valores ainda
encontram-se dentro da faixa de normalidade. Um tempo de sangramento dentro dos
limites normais permite a execugcado da terapia odontolégica. J& para Sonksen et al.
(1999) o aumento no tempo de sangramento causado pelo uso do AAS em doses

diarias de até 300mg, ndo excedeu os limites normais na maioria dos pacientes.
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Neste contexto, Aframian (2007) ressalta que o TS nao € de todo Util para avaliar
sangramento oral apés procedimentos dentarios invasivos e, o acompanhamento
laboratorial ndo € normalmente recomendado para pacientes que usam AAS. O estudo
piloto de BRENNAN et al. (2002) em pacientes submetidos a extragdao dentaria mostrou
que o tempo de sangramento cutaneo nao teve correlacdo com o tempo de
sangramento oral ou qualquer medida hemostatica no pds-operatério. O que vai ao
encontro de nossos resultados, onde o sangramento oral nao teve correlacdo direta

com o exame de agregacao plaquetaria.

Para Lemkin et al. (1974) a hemorragia significante apés mdultiplas extracdes
dentarias, seguida a ingestdao de AAS, pode ocorrer em pacientes sem desordens
sanguineas pré-existentes e transfusdo de plaquetas necessaria para o controle do
sangramento. No estudo de McGaul (1978), hemorragia pds-operatéria também ocorreu
quando administrado AAS como medicagao para analgesia pos-operatdria em cirurgia
periodontal. Para Scher (1996) o sangramento pés-operatério difuso também foi
associado com o uso de AAS, no pré-operatorio; entretanto os pacientes deste estudo
estavam recebendo altas doses de AAS. Ja Foulke et al. (1976) reforca este conceito,
mas descreve um caso de hemorragia ocorrido apos limpeza dentaria com ultra-som
em paciente que ingeriu dois comprimidos de AAS na noite anterior ao tratamento
odontolégico. Nos nossos resultados, ndo tivemos nenhum caso com sangramento
prolongado no trans e/ou pds-operatério nos pacientes em terapia com 100mg/dia de

AAS submetidos a exodontia, discordando com os autores acima citados.

Na literatura h& consenso de que a dose diaria de 100 mg de AAS ndo aumenta
significativamente o sangramento trans e pds-operatério durante exodontias.
(ARDEKIAN et al., 2000; VALERIN et al., 2006; BRENNAN et al., 2008). O sangramento
pos-operatério € considerado significante, segundo Lockhart et al. (2003a), de acordo
com 0s seguintes critérios: o sangramento continua apds 12 horas; isso faz com que o

paciente ligue ou retorne ao departamento de odontologia e/ou emergéncia, tendo
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como consequéncias o desenvolvimento de hematoma ou equimose e necessitando de
transfusdo sanguinea. Contudo Ardekian et al. (2000), Valerin et al. (2006), Aframian
(2007), Pototski e Amenabar (2007), Brennan et al. (2008) e Morimoto et al. (2008)
descrevem que quando este sangramento ocorrer, métodos hemostaticos locais sao

geralmente eficazes.

Nossos resultados demonstram que medidas hemostaticas locais sao suficientes
para o controle do sangramento em pacientes sob terapia com AAS visto que, 88,9%
dos pacientes o sangramento local foi controlado com simples sutura de forma a
coaptar os bordos da ferida cirirgica. Em 11,1% foi associado adesivo biol6égico a
sutura, quando clinicamente notava-se um sangramento mais intenso. Nos pacientes
que foi utilizado adesivo biolégico houve um menor sangramento em 0,168 ml, no
entanto os dados da figura 08 mostram que nao houve diferenca estatisticamente
significante na quantidade de sangramento entre os grupos S e NS o que pode sugerir
que somente uma boa técnica cirurgica e sutura podem propiciar adequado controle da
hemostasia local.

A incidéncia e severidade de sangramentos orais podem ser reduzidas com
medidas hemostaticas locais como: esponja absorvivel, bochechos com &acido
tranexamico, acido aminocaprdico, eletrocautério, selante de fibrina e sutura, durante e
apds as cirurgias (ROGERSON, 1995; LOCKHART et al., 2003a; MORIMOTO et al.,
2008), e, uma vez, formado o codgulo inicial, a ocorréncia do sangramento é
improvavel, com minima ou nenhuma indicagdo em interromper a medicacao
antiplaquetaria para procedimentos odontoldégicos (LOCKHART et al., 2003a). As
pesquisas de Ardekian et al. (2000) e Madan et al. (2005) confirmam que o
sangramento pode ser controlado com sutura e simples compressao local com gaze e,
agente antifibrinolitico como acido tranexamico. Para Krishman et al. (2008) as medidas

hemostaticas locais sdo suficientes no controle do sangramento em pacientes com
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medicacado antiplaquetaria de longa duragdao, sem interrupcdo ou alteragdo do

medicamento, portanto, exodontias podem ser seguramente realizadas.

Com a avaliagao do IRP realizado no nosso estudo, o objetivo era identificar se a
suspensao do AAS de fato aumentaria este indice, aumentando as chances teéricas de
eventos tromboembdlicos. Os nossos resultados mostraram que houve uma diferenca
significante neste indice entre os grupos, sendo que o grupo que suspendeu o AAS
teve um valor médio do IRP maior do que o grupo que nao suspendeu. Entretanto ha
que se destacar que ambos 0s grupos apresentaram valores médios acima dos valores
considerados de referéncia por Manrique (1979). Esta informacdo € polémica, pois
pode sugerir que a dosagem de 100mg/dia de AAS nao seja suficiente para levar a
protecdo de eventos tromboembdlicos em pacientes coronarianos. Manrique (1979)
relata que nos pacientes portadores de doenca arterial coronariana, as plaquetas sao
hiperagregantes, ressaltando que baixas doses de AAS ndo previnem contra eventos
tromboembolicos necessitando de individualizacdo da terapia para cada paciente. No
entanto muitos estudos na literatura sao concordes em preconizar esta dosagem
reconhecendo seus efeitos preventivos. Como o objetivo do presente estudo néo era
avaliar este risco de tromboembolismo e sim, avaliar o risco hemorragico deixamos esta

questao aberta para estudos futuros.

Concluindo, os dados do nosso estudo sugerem que a terapia com &cido
acetilsalicilico (100mg/dia) para prevencgao e redugcado de eventos tromboembdlicos em
pacientes com doenga arterial coronariana, ndo deve ser interrompida para
procedimentos cirurgicos de extracdes dentarias em funcéo do receio de sangramento
trans-operatério. A interrup¢cdo do acido acetilsalicilico pode proporcionar um maior
risco de desenvolver eventos tromboembdlicos do que episddios hemorragicos e a

hemostasia local parece ser suficiente para controlar o sangramento.
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Novos estudos avaliando outras interagdes medicamentosas usadas para
prevencdo e reducao de eventos tromboembodlicos, bem como procedimentos
odontolégicos maiores, necessitam ser realizados, para mensurar a quantidade de

sangramento, em pacientes coronarianos.
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7 CONCLUSAO

De acordo com os resultados obtidos concluimos que:

- Nao houve diferencga estatisticamente significante com relacdo a quantidade de
sangramento apés exodontia entre os grupos que suspenderam ou nao suspenderam a
terapia com 100 mg/dia de AAS.
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Anexo A — Termo de consentimento livre e esclarecido

TERMO DE CONSENTIMENTO LIVRE E ESCLARECIDO

| - DADOS DE IDENTIFICAGCAO DO SUJEITO DA PESQUISA OU RESPONSAVEL

LEGAL
1. Nome do paciente:
Documento de identidade n® : Sexo: M F
Registro do hospital: RO:
Data nascimento: / /
Endereco: n® apto
Bairro: Cidade:
Cep: Telefone:

2. Responsavel legal

Natureza (grau de parentesco, tutor, curador etc.).

Documento de identidade: Sexo: M F
Data nascimento: / /

Endereco:

Bairro: Cidade:

Cep: Telefone:

Il - DADOS SOBRE A PESQUISA CIENTIFICA

1. Titulo do protocolo de pesquisa:

Exodontia em Pacientes Portadores de Doenga Arterial Coronariana sob Terapia com
Acido Acetilsalicilico: estudo prospectivo, duplo cego e aleatorio

2. Pesquisador: Frederico Buhatem Medeiros

3. Cargo/funcao: Cirurgiao dentista CRO: 87222
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4. Avaliacao do risco da pesquisa:
SEM RISCO RISCO MINIMO RISCO MEDIO
RISCO BAIXO  x RISCO MAIOR

(probabilidade de que o individuo sofra algum dano como conseqiéncia imediata ou
tardia do estudo)

5. Duracao da pesquisa: 18 meses

Il - REGISTRO DAS EXPLICAGOES DO PESQUISADOR AO PACIENTE OU SEU
REPRESENTANTE LEGAL SOBRE A PESQUISA CONSIGNANDO:

E necessario que vocé leia atentamente e entenda o estudo antes de assinar este
documento. Por isso, se vocé nao entender qualquer palavra ou informacao, por favor,

peca ao seu dentista que explique.
1. Justificativa e os objetivos da pesquisa

Vocé que faz uso diario de baixas doses de acido acetilsalicilico (AAS) esta
sendo convidado a participar de um estudo duplo cego e randomizado (aleatério) que
tem por objetivo realizar uma extracdo dentaria com anestesia local para avaliar a

ocorréncia de sangramento durante e apds a cirurgia odontoldgica.

2. Procedimentos que serao utilizados e propdésitos, incluindo a identificacao dos

procedimentos que sao experimentais.

O senhor (a) ira fazer um exame radiografico (rx) para saber se € ou ndo necessario
extrair (arrancar) o dente. Se for indicado tirar o dente vocé tera uma consulta agendada
com dia e hora adequada na Sec¢ao de Odontologia deste hospital. No dia da cirurgia, o
senhor (a) ira fazer exames de sangue no laboratério do hospital para avaliar a
coagulacado do sangue e agregacao plaquetéaria; depois retorna ao dentista para extrair o
dente. No ato da extracdo, o dente sera anestesiado e apds o efeito da anestesia o dente

sera extraido (arrancado). Depois de tirado o dente, sera feito a sutura (pontos) com fio
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que sera removido pelo dentista uma semana depois. Ainda serd colocada uma camada
por cima dos pontos de uma cola especial para evitar sangramento, se necessario. O
senhor devera retornar antes de uma semana caso aconte¢ca alguma complicagao
hemorragica no pés-operatorio onde serédo realizados novos exames laboratoriais e os

devidos tratamentos odontolégicos.

3. Desconfortos e riscos esperados

O senhor ndo podera comer comidas quentes e/ou duras por dois (2) dias, e tera
que ficar em repouso em casa por (1) um dia. Durante a maior parte do tempo que ficar
em casa tera que ficar com compressa de gelo no rosto do lado de onde foi tirado o dente.
Algumas vezes depois que o dente é tirado pode acontecer do rosto ficar inchado por uns
2-3 dias. O risco que pode acontecer é principalmente o sangramento depois do dente
removido. Caso isto venha a acontecer, o dentista e sua equipe estardo a disposi¢cao na
Secao de Odontologia para atender o senhor (a). O sangramento podera ser controlado
com pontos e cuidados locais. O senhor (a) deve esta ciente da possibilidade de ocorrer

eventos trombéticos mesmo que raramente pela suspensao do AAS.

4. Beneficios que poderao ser obtidos

Através deste estudo podera ser comprovada uma forma de atendimento no qual o
senhor (a) podera ser submetido a cirurgias orais menores sem precisar suspender sua
medicacao antes e ap0s a cirurgia e o sangramento controlado com medidas locais

através dos pontos e de uma cola especial.

IV - ESCLARECIMENTOS DADOS PELO PESQUISADOR SOBRE GARANTIAS DO
SUJEITO DA PESQUISA CONSIGNANDO:
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1. Acesso, a qualquer tempo, as informacoes sobre procedimentos, riscos e

beneficios relacionados a pesquisa, inclusive para tirar eventuais duvidas.

O senhor (a) podera a hora que quiser pedir explicacdes sobre tudo o que sera feito

e utilizado antes durante e depois do atendimento odontoldgico.

2. Liberdade de retirar seu consentimento a qualquer momento e de deixar de
participar do estudo, sem que isto traga prejuizo a continuidade da assisténcia.

O senhor (a) tem o direito de querer a qualquer momento desistir de fazer parte
deste estudo. A eventual desisténcia do estudo ndo impedira, em qualquer momento,
que vocé continue a ter direito de atendimento médico-odontoldgico neste hospital.

3. Salvaguarda da confidencialidade, sigilo e privacidade.

As informacdes e resultados deste estudo s&o confidenciais, sua privacidade
(intimidade) é segredo, ndao podendo ser usada por outras pessoas que nao 0S
pesquisadores.

4. Disponibilidade de assisténcia no IDPC, por eventuais danos a saude,
decorrentes da pesquisa.

O senhor (a) podera fazer uso dos profissionais da Secado de Odontologia, caso

ocorra algum dano odontolégico a sua saude.

5. Viabilidade de indenizacao por eventuais danos a saude decorrentes da pesquisa.

O estudo em desenvolvimento ir4 fazer uso de tratamentos dentarios e médicos
rotineiros para o senhor (a), desta maneira n&ao corre o risco de ter problemas que venham

necessitar de indenizagao.
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CONSENTIMENTO POS-ESCLARECIDO DO PACIENTE

Declaro que, apo6s convenientemente esclarecido pelo pesquisador e ter entendido o que

me foi explicado, consinto em participar do presente Protocolo de Pesquisa.

Nome do paciente

Assinatura do paciente Data
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Anexo B - Lista de medicamentos contendo acido acetilsalicilico. (Atualizada pelo DEF
2008/2009)

- AAS-500 mg e 100 mg (Sanofi-Aventis)

- AAS Protect (Sanofi-Aventis)

- Acetilsalicilico (EMS)

- Asetisin (Pharlab)

- Aspirina (Bayer)

- Aspirina Buffered 500mg (Bayer)

- Aspirina Efervescente (Bayer)

- Aspirina Infantil (Bayer)

- Aspirina Prevent -100mg e 300mg (Bayer)
- Bufferin (Bristol-Myers Squibb)

- Bufferin Cardio 81 mg comprimidos (Bristol-Myers Squibb)
- CardioAAS (Sigma Pharma)

- Funed &cido acetilsalicilico (Funed)

- Furp — Acido acetilsalicico (FURP)

- Lafepe acido acetilsalicilico (Lafepe)

- Melhoral infantil (DM)

- Somalgim (Sigma Pharma)

- Somalgin Cardio (Sigma Pharma)

" Dicionario de Especialidades Farmacéuticas 2008/2009. 37 ed. Jornal Brasileiro de Medicina: Editora de
Publicagdes Cientificas LTDA



Anexo C - Ficha odontolégica

SECRETARIA DE ESTADO DA SAUDE
COORDENADORIA DE SERVICOS DE SAUDE
INSTITUTO DANTE PAZZANESE DE CARDIOLOGIA

Segdo de Odontologia

Dante
Pazzanese

de Cardiologia
Fundacao Adib Jalene

AVALIACAO ODONTOLOGICA - TRIAGEM

Data: / / RG:

Tel:
Paciente:
HD:
Pré-Cirtrgico: Sim( ) Nao( )
Tipo de cirurgia:
Alergia: Sim( ) Nao( )
O que:
Hepatite: Sim( ) Nao( )
Tipo:
Diabético: Sim( ) Nao( )
Glicemia:
AlteracOes pulmonares: Sim( ) Nao( )
Insuficiéncia.Renal Sim( ) Nao( )

Dias da Hemodialise:

Gravida: Sim( ) Nao( )

Meses:

SEGAO DE ODONTOLOGIA - PREDIO | - TERREO
AV. DR. DANTE PAZZANESE, 500 CEP: 04012-180
TELEFONE: 5085-6218

EMAIL: odonto@dantepazzanese.org.br
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SECRETARIA DE ESTADO DA SAUDE
COORDENADORIA DE SERVICOS DE SAUDE
INSTITUTO DANTE PAZZANESE DE CARDIOLOGIA

Dante
Pazzanese

Segdo de Odontologia K
Fundacao Adib Jalene

Disturbios Neurolégicos: Sim( ) Nao( )
Qual:
Exame de HIV: Sim( ) Nao( )
Resultado:
Tabagista Sim( ) Nao( )
Faz uso de bebidas alcélicas Sim( ) Nao( )
Faz uso de drogas Sim( ) Nao( )
Discrasia sanguinea Sim( ) Nao( )
Qual:
Faz uso de Anticoagulante: Sim( ) Nao( )
Qual:
Ultimo Resultado:
Dia: / / TP: INR:
Medicamentos em Uso:
Historia Familiar:
Profilaxia Antibidtica: Sim( ) Nao( )

O que:

SECAO DE ODONTOLOGIA - PREDIO | - TERREO
AV. DR. DANTE PAZZANESE, 500 CEP: 04012-180
TELEFONE: 5085-6218

EMAIL: odonto@dantepazzanese.org.br



COORDENADORIA DE SERVICOS DE SAUDE
INSTITUTO DANTE PAZZANESE DE CARDIOLOGIA

Segdo de Odontologia Pazzanese

de Cardiologia

SECRETARIA DE ESTADO DA SAUDE Dlnslltuio

Fundagdao Adib Jatene

Exame de TP: Sim( ) Nao( )
Outros exames:

Ja fez algum tratamento dentdrio antes: Sim( ) Nao( )
Pedido Raios-X Panoramico: Sim( ) Nao( )

TS

".Z‘ ‘5‘! 'E-l- 65
T3 T4

‘@ééﬁﬁioo:@
BHOHORRDDOBOBB®

ishaiaEWE G nle

Informagdes Complementares:
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Assinatura do Paciente Cirurgiao-Dentista -(CRO)

SECAO DE ODONTOLOGIA - PREDIO | - TERREO
AV. DR. DANTE PAZZANESE, 500 CEP: 04012-180

TELEFONE: 5085-6218
EMAIL: odonto@dantepazzanese.org.br
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Anexo D - Orientagdes para exame de agregacao plaquetaria

ORIENTACAO PARA CQOLETA DE AGREGAGAQ PLAQUETARIA

DATA: HORARIOQ: 07:20 HE ae 09:00

1 = Jejum absoluto de 12 horas, (O pade heher daua).

3 = N3o fomar madicamento eventual que nio faca parte da terapia normal
1€ dine antae da exame.

4 — Caso precise tomar antibidtice ou anti-inflamatério, entre em contata
eom o [aboratario para remarcar o exama pelo telefane: AORR.AA5E.

& = Telefanar um dia anfes para confirmar o exame, semnre no narfado da

IR

e e L 2
AEERAF D DA .

Via do Dentista

ORIENTAGAD PARA COLETA DE AGREGAGAO PLAQUETARIA

DATA: HAORARIO: 07:20 HE as 08:40

1 - Jelum absoluto de 12 horas, (24 pode beber agua).

2 —~ Trazer a lista de madicamentas nue esta fomando.

& — Niin fomar medicamanto eventual gue nao faca barte da terania normal
16 dias antes do cxame.

4 - Caso precise tomar antihidtico ou anti-inflamatério. entre em contato
com o labaratério para remaraar o exame nelo telefone: B086-4095
manha. Ry

Via do Paciente



Anexo E - Aprovagao do comité de ética

e

s lainin
Fuadaghs Adid Jalens

DATA DA ENTRADA: 25 de agoste de 2006.
DATA DO PARECER: 29 de agosto de 2006.

PARECER FINAL: 05 de outubro de 2006.

N.° DO PROTOCCOLO NO CEP: 3464,
{ESTE N. * DEVERA CITAR NAS CORRESPONDENCIAS REFERENTES A ESTE PROJETO)

INVESTIGADCORES: Dr. Frederice Buhatem Medeiros / Dr® Ana Carolina Porrio de
Andrade.

PROJETO DE PESQUISA: “Cirurgia Oral Menor em Pacientes que Fazem uso de Acido
Acetilsalicilica”.
Ao se proc et uestdo ora-se que:

a) Foram atendidas as solicitag@es do referido parecer,

b) O projeto preenche 0s requisitos fundamentais das resolugdes CNS 196/96,
251/97 e 292/99, sobre as Diretrizes e Normas Regulamentadoras de
Pesquisa Envelvendoe Seres Humanos, do Consefho Nagional de Satde /
Conselho Nacional de Etica em Pesquisa / Agéncia Nacional de Vigildncia
Sanitaria e as Boas Praticas de Pesquisa Clinica do [CH-GCP.

¢) O Comité de Etica em Pesquisa avaliou o Protocolo de Estudo e o Termo de
Consentimento Livre 6 Esclarecido.

8) O Comité de FEtica em Pesquisa segue os precsitos das resolugbes
CNS196/96, 251/97 e 292/09, sobre as Diretrizes e Normas
Regulamentadoras de Pesquisa Envolvende Seres Humanes, do Conselho
Nacional de Saide / Conselho Nacional de Ftica em Pesquisa / Agéncia
Nacional de Vigifancia Sanitéria ¢ as Boas Praticas de Pesquisa Clinica do
ICH-GCP.

Diante do exposto, O Comité de Etica em Pesquisa, manifesta-se pela:

AV. DR DANTE PAZZANESE, S00-PRETIO T- TRTRAPIFR A-D4012-180-S P
Tefefme( 11 ) S085-3040  cepidpelaiterra com. br
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7

@ de Larlinlns

Fendaghe Adid Jadent

=

Cont. parecer 3464

Pratacele de Estude: Aprovade.
Termo de Consentimento Livre e Esclarecido: Aprovado

O Comité de Etica em Pesguisa, solicita gue:

a. Enviar primeire relatdrio parcial em 10/ 04/ 2007

B. Informar imediatamente relatério sobre quaiquer evento adverso
ocorride

¢. Comunicar gualguer alteracfo no projeto e no TCLE.

S40 Paulo, 05 de outubro de 2008.

AV.DRDANTE PAZ7 ANESE,SO0PREDIO I IRTR APURRA-04012-180-5. F
Telefwe( 17 ) SU83-4040  vepidpoiditerra com. br



Apéndice A — Ficha protocolo AAS

ODONTOLOGIA

Protocolo de AAS

Nome:
Diagnostico:
Medicagao em uso:
Alergia:

Hepatite:
Diabético:

Anemia:

Dia da cirurgia:

Anestésico:

Volume sangrante no trans-operatorio:
Soro fisioldgico:

Sangramento:

Duracao da cirurgia:

Pés-operatorio - 1 semana:

Obs:



Apéndice B — Ficha de sorteio

e} pOCHOniD:
! L2

ruisr AAS

Via do dentista

R o pacionio:
yrc.
I
8]
'
| L}

ruivr AAS

Via do paciente
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