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APRESENTACAO

Atualmente com os avancos cientificos na Odontologia Moderna, tanto no que se
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doenca, prevaléncia, diagnostico, tratamento e proservagéo de intervengdes na odontologia.

Esse compendio em forma de e-book possui diversos artigos que tem como objetivo
atualizar o profissional em sua pratica diaria com trabalhos realizados por diversos autores
que ampliam dessa forma seu conhecimento. Aproveite esse momento para aprimorar seus

conhecimentos.
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RESUMO: Objetivo: Analisar  producdes
cientificas relacionadas as vias de administragéo
e dosagens da dexametasona utilizadas para o
controle de edema, trismo e dor p6s-exodontia
de terceiros molares impactados através de
uma revisdo integrativa. Material e métodos:
Realizou-se uma busca nas bases de dados
eletrobnicos Pubmed/MEDLINE, LILACS e
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Web of Science, utilizando os descritores e
combinagdes adrenal cortex / dexamethasone
/ corticosteroid / glucocorticoid / third molar /
impacted / tooth wisdom. Foram considerados
trabalhos de ensaios clinicos randomizados
e prospectivos controlados, que compararam
as vias de administracdo ou dosagens da
dexametasona utilizada para o controle da
inflamacdo pos-exodontia de terceiros molares,
publicados no idioma inglés. ApOGs a selecdo
dos resumos, a avaliacdo da qualidade e a
extracdo dos dados foram realizadas por dois
revisores. Resultados: Foram encontrados
605 trabalhos. Apos aplicagdo dos critérios de
exclusdo, 43 artigos foram selecionados. Destes,
11 atenderam os requisitos para compor este
estudo, dos quais 3 compararam a dosagem
da dexametasona, 5 compararam as vias de
administracdo e 3 compararam tanto as vias de
administracdo quanto as dosagens. Conclusao:
A diversidade de comparagbes existentes ndo
aponta para um protocolo ideal de administracao
da dexametasona. As similaridades dos
resultados entre as dosagens recomendam
a menor dose (4mg), a fim de proporcionar
menores efeitos adversos. Entretanto, mais
estudos sdo necessarios para estabelecer a
via de administracdo e a dosagem ideal com o
objetivo de minimizar os efeitos da inflamacgéo
apds exodontia de terceiros molares inferiores
impactados.

PALAVRAS - CHAVE: Dente
Dexametasona. Reviséo.

Impactado.

Capitulo 15



DEXAMETHASONE ADMINISTRATION ROUTES AND DOSAGES FOR
THE CONTROL OF EDEMA, TRISMUS AND POST-EXTRACTION PAIN OF
IMPACTED THIRD MOLARS: INTEGRATIVE REVIEW

ABSTRACT: Objective: To analyze scientific productions related to the administration routes
and dosages of dexamethasone used to control edema, trismus and post-extraction pain
of impacted third molars through an integrative review. Material and methods: This search
was performed in the electronic databases Pubmed/MEDLINE, LILACS and Web of Science,
using the descriptors and combinations adrenal cortex / dexamethasone / corticosteroid /
glucocorticoid / third molar / impacted / tooth wisdom. Two reviewers analyzed studies of
randomized and prospective controlled clinical trials that compared the administration routes
or dosages of dexamethasone used to control inflammation after third molar extraction,
published in English. Abstracts, quality assessment and data extraction were considered
on analyzed studies. Results: 605 works were found. After applying the exclusion criteria,
43 articles were selected. Of these, 11 showed the requirements to compose this study: 3
compared dexamethasone dosage, 5 compared administration routes and 3 compared both
administration routes and dosages. Conclusion: The diversity of comparisons does not point to
an ideal dexamethasone administration protocol. The similarities of results between dosages
recommend the lowest dose (4mg) in order to provide less adverse effects. However, further
studies are needed to establish the route of administration and the ideal dosage in order to
minimize the effects of inflammation after extraction of impacted lower third molars.
KEYWORDS: Impacted Tooth. Dexamethasone. Revision.

INTRODUCAO

Aremocaéo dos terceiros molares é um dos procedimentos cirdrgicos mais realizados
na Odontologia (LAUREANO FILHO et al, 2008). Os pacientes submetidos a esse
procedimento comumente se queixam de dor, edema e limitagdo na abertura bucal devido
a resposta inflamatéria decorrente da cirurgia (ALEXANDER, THRONDSON, 2000). Tais
manifestacdes devem-se a localizagéo dos dentes em uma &rea altamente vascularizada
e predominantemente constituida por um tecido conjuntivo frouxo. Edema, trismo e dor
ocorrem devido a uma série de alteragdes funcionais e estruturais que acontecem apoés a
agressao cirargica, como a liberagdo de exsudato e mediadores inflamatérios (LAUREANO
FILHO et al, 2008). Esses sinais e sintomas tem desenvolvimento gradual e atingem seu
maximo em 48 horas ap0s a cirurgia (GROSSI et al, 2007).

Para controlar a inflamacgéo e os sinais e sintomas associados ao p6s-operatorio, é
necessario proporcionar uma adequada terapia anti-inflamatéria coadjuvante (KLONGNOI
et al.,, 2012, MARKIEWICZ et al., 2008). Nesse contexto, numerosos artigos sugerem
que a administragdo de corticosteroides reduz a morbidade cirurgica por interferir com
as multiplas vias de sinalizacao envolvidas na resposta inflamatéria (MARKIEWICZ et al.,
2008, TIIGIMAE-SAAR et al., 2010, SARVANAN et al,, 2016). A acdo biolégica desses
farmacos ainda nao esta completamente elucidada, mas os mecanismos primarios de sua
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acao estdo associados a interrupgdo da cascata do acido araquidénico ao inibir a enzima
fosfolipase A, e controlando, assim, a produgéo local de prostaglandinas, prostaciclinas e
leucotrienos no sitio operado. Além disso, ocorre a supresséo da atividade e/ou acimulo
de células da resposta imuno-inflamatoria, incluindo leucocitos e macréfagos (CARVALHO
et al., 2004).

A dexametasona é um glicocorticoide sintético e tem sido amplamente utilizada
devido a sua alta poténcia anti-inflamatoria, longa meia-vida biologica e auséncia de efeito
mineralocorticoide (BARRON et al,, 2004, GRAZIANI et al., 2006). Diferentes vias de
administragdo (oral, submucosa, intramuscular e intra-alveolar) e dosagens (4mg, 8mg,
10mg, 12mg e 20mg) tém sido utilizadas na terapia pos-cirurgica de terceiros molares
impactados (MONTGOMERY et al., 1990), no entanto, ainda ndo ha na literatura um
consenso sobre o melhor protocolo a ser adotado (FALCI et al., 2017).

O objetivo deste estudo foi realizar uma reviséo integrativa a fim de analisar as vias
de administracdo e as dosagens da dexametasona utilizadas para o controle de edema,

trismo e dor pés-exodontia de terceiros molares impactados.

MATERIAL E METODOS

Para realizacdo desta revisdo integrativa, formulou-se, inicialmente, a seguinte
questado: Qual é a melhor via de administragdo e dosagem da dexametasona para o controle
da inflamagéo p6s-exodontia de terceiros molares inferiores?

Foi realizada uma estratégia de busca de artigos publicados nas bases de dados
eletrénicos Pubmed/MEDLINE, LILACS e Web of Science, utilizado os seguintes descritores
e as suas combinagdes: adrenal cortex / dexamethasone / corticosteroid / glucocorticoid /
third molar / impacted / tooth wisdom.

Critérios de inclusao e exclusao:

Foram incluidos estudos que preencheram os seguintes critérios de elegibilidade:
1) ensaios clinicos randomizados, controlados e prospectivos; 2) apresentacdo de
informagdes da estatistica descritiva (ftamanho da amostra, média, desvio padréo sobre as
medidas de edema, trismo e dor pré-operatorios e pos-operatorios precoce (1 a 3 dias) e/
ou tardio (mais de 3 dias) da remocéo dos terceiros molares inferiores); 3) comparacgéo das
vias de administragdo e/ou dosagens da dexametasona; e 4) publicados no idioma inglés.

Foram excluidos os estudos 1) que ndo atendiam os critérios anteriormente
mencionados; 2) envolvendo voluntarios com alteragdes sistémicas nédo-controladas; e 3)
que néo apresentaram resumos na integra nas bases de dados pesquisadas.

Extracao de dados:

Os resumos foram avaliados e os trabalhos que atenderam os critérios de inclusao

foram considerados para a analise e extragdo de dados.

Epidemiologia, diagnéstico e intervengées em odontologia 3 Capitulo 15 m



Os dados extraidos foram organizados em planilhas que identificavam titulo, autores,
ano de publicagéo, periédico, objetivo do estudo, método e principais resultados'. Dois
investigadores extrairam e tabularam de forma independente todos os dados. Discrepéancias
encontradas foram discutidas em grupo.

RESULTADOS

Foram encontrados 605 resumos, dos quais 250 foram excluidos por serem
duplicados. Dos 355 trabalhos restantes, 312 foram excluidos por se enquadrarem em
um ou mais dos seguintes critérios de excluséo: relato de caso, estudo retrospectivo, ndo
incluiram seres humanos, revisdo de literatura, editorial ou comentario, ou ndo testar a
associacao de interesse (dosagem e/ou via de administracdo). Assim, 43 artigos foram
selecionados, apenas 11 atenderam os requisitos para compor esse estudo (Figura 1).

As caracteristicas do estudo dos artigos incluidos s&o apresentadas na Tabela 1. As
vias de administracdo e dosagens utilizadas estao descritas na Tabela 2.

Figura 1. Resumo do processo de selecdo dos artigos.
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- Via de administracao e
Autor Periodico/ ano n dosagem Tempo Resultado
Grupo A- 4mg via intra-
alveolar x controle n(30) Grupos experimentais
Graziani et Int J Oral Grupo B- 10mg via intra- foram semelhantes
al Maxillofac Surg 86 alveolar x controle n(28) | Transoperatério entre eles e
. (2006) Grupo C- 4mg via superiores ao
submucosa x controle controle.
n(28)
4mg = 8mg e superior
Grupo A- 4mg via ao controle no edema
J Oral submucosa n(18) no 2° dia, mas nao
Grossi et al. | Maxillofac Surg 61 Grupo B- 8mg via Transoperatorio foram encontradas
(2007) submucosa n(20) diferencas entre os
Grupo controle n(23) grupos com relagcao
ao trismo e dor.
Elupe An?Srg? W e 8mg foi mais eficaz no
Med Oral Patol q : - trismo e edema.
Laureano Oral Cir Bucal 60 Grupo B- 8mg via oral Pré-operatorio 4mg e 8mg foram
Filho et al. n(30) (1h)
(2008) (ambos 1h pré- semelhantes no
operatorio) controle da dor.
Submucosa =
intramuscular e
Grupo A- 4mg via o odema e dor A
Majid & BrJ Oral submucosa n(10) via submucosa téve
Mahmood Mam(ll;(l;?;:)Surg 30 irﬁ::rﬁ)q%gu?;:%élg) Transoperatorio melhor resultado no
Grupo controle n(10) trismo no 1° dia pos-
cirargico, mas sem
diferencas nos outros
dias.
Grupo A- 8mg via Gf:;]rzcr’: seg%%rllhn;irt‘ézls
Antunes et | Oral Maxillofac 60 Gr::?gfﬁg?g;grgl) 1h Pre-apr(]-:‘)raetono entre eles e
alk i) (AT pré-operatorio n(20) Transoperatorio superiores ao grupo
Grupo C- controle n(22) controle no edema,
trismo e dor.
. N&o houve diferenca
Boonsiriseth Int J Oral irft;rr;r?]%gu?g:%é%) Pré-operatorio significativa entre a
etal Maxillofac 40 Grupo B- 8ma via oral (1h) e via intramuscular e
: Surg. (2012) P n(20§3 Transoperatorio | via oral no controle do
edema, trismo e dor.
Capitulo 15 “
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Group C: controle n(10)
Group T: Injecao
“twin mix” (1.8 ml 2 %
lindocaina com epinefrina
+ 4 mg dexametasona) Grupos experimentais
n(10) , o foram semelhantes
Bhargava Oral Maxillofac 60 Group S: 4mg via PR entre eles e
(1h) e .
et al. Surg (2014) submucosa n(10) Transoperatorio | SUPeriores ao grupo
Group M: 4mg via P controle no edema e
intramuscular n(10) trismo.
Group V: 4mg via
intravenosa n(10)
Group O: 4m via oral
n(10)
As doses terapéuticas
Grupo 1: 4mg via oral de 4 e 12mg
Agostinho Gen Dent. 54 n(27) Pré-operatorio mostraram efeitos
etal. (2014) Grupo 2: 12mg via oral (1h) semelhantes em
n(27) relacéo ao edema,
trismo e dor.
Nenhuma diferenca
significativa foi
. encontrada no
Chaudhary J Qral Biol Grupo 1: ﬂagol(;\)travenosa Pré-operatorio edema facial, tri§mo
etal Craniofac Res 200 Grupo 2: 8mg via oral (1h) e e dor entre a via
. (2015) n (100) Transoperatorio intravenosa 4mg e
via oral 8mg apéds a
cirurgia do terceiro
molar inferior.
A via oral apresentou
Grupo A: controle n(20) melhores resultados
Grupo B: 20mg (4mg/dia Pré-operatorio no trismo c_omparada
Sabhlok et J Clin Diagn 60 por 5 dia.s) via oral n(20) (1h) e aos demals'grupos.
al. Res (2015) Grupo C: 4mg via Transoperatorio Nao houve diferencas
intramuscular n(20) no controle do edema
entre os grupos. A dor
néo foi avaliada.
Grupos experimentais
foram semelhantes
Grupo 1- 4mg via entre eles e
LT Int J Oral intramuscular n(2_0) o superiores ao grupo
et al Maxillofac 60 Grupo 2- 4mg via Transoperatorio | controle no edema e
. Surg (2016) submucoso n(20) dor. A via submucosa
Grupo controle n(20) foi superior no trismo
comparada aos
demais grupos.

Tabela 1. Caracteristicas dos estudos incluidos na reviséo integrativa.
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AUTOR/ANO DOSE VIAS DE ADMINISTRAGCAO

4mg | 8mg | 10mg | 12mg | 20mg | VO IA | SM IM vV | T™M

g:)aozé)ani et al. X0 X X 0

Grossietal. (2007) | X X X

Ia_la.u(uggzg;) Filho et X X X

(I\gzj:?)& Mahmood X X X

f\zrat1u1r;es et al. X X X

(Bzc()]c;rzl)siriseth et al. X X X

?zraizgava et al. X X X X X X

é%?i;inho etal. X X X

::zraa:g;lhary et al. X o o) X

(szaz)lzlgl)ok etal. X 0 (e} X

(Sze;)rf(;r)anan et al. X X X

Vias de administracéo: VO: via oral; lA: intra-alveolar; SM: submucosa; IM: intramuscular; 1V:
intravenosa; TM: "twin mix” no espaco pterigoideo. Letras iguais (X ou O) correlacionam a dose com a
via de administracéo utilizada.

Tabela 2. Comparagéo entre vias de administracéo e dosagens da dexametasona em cirurgia de
terceiros molares dos estudos incluidos na reviséo integrativa.

DISCUSSAO

Os corticosteroides tém demonstrado superioridade no controle da inflamagéo pos-
exodontia de terceiros molares inferiores. A dexametasona se destaca pelo seu alto poder
anti-inflamatério e longa meia vida biolégica que pode variar de 36 a 72 horas (DIONNE
et al., 2003, BARRON et al, 2004, GRAZIANI et al, 2006, MAJID, MAHMOOQOD, 2011).
Entretanto, poucos estudos existem avaliando comparativamente as dosagens terapéuticas
e as vias de administracdes distintas utilizando-se a dexametasona, ndo havendo ainda na
literatura um protocolo de administracédo definido baseado em evidencias (ALEXANDER,
THRONDSON, 2000, KLONGNOI et al., 2012), o que levou ao desenvolvimento deste
trabalho.

Com relagdo a quantidade de farmaco administrado, os trabalhos avaliados
utilizaram doses que variaram de 4mg a 20mg (Tabela 2). Apenas trés artigos fizeram a
comparacao unicamente entre doses utilizando concentragdes de 4mg, 8mg e 12mg.
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Ao comparar doses de 4mg e 8mg administradas por via oral, Laureano Filho et
al. (2008) encontraram diferencas significativas nas medidas do grau de edema e trismo,
com melhores resultados quando a dose administrada foi de 8mg, ndo havendo efeito,
entretanto, no controle da dor. Em contrapartida, Agostinho et al. (2014) verificaram que
as doses terapéuticas de 4mg e 12 mg de dexametasona, também administradas por via
oral, mostraram efeitos semelhantes em relagéo ao edema, trismo e dor, tanto em 24 horas
quanto em 48 horas poés-cirurgia. Os autores sugerem nao haver necessidade de utilizar,
portanto, uma maior dose da medicagdo para minimizar os efeitos da inflamacéo pos-
exodontia de terceiros molares inferiores.

Grossi et al. (2007) também nédo encontraram diferencas entre doses distintas
de dexametasona. O edema facial, trismo e dor apresentaram respostas semelhantes
quando 4mg ou 8mg de dexametasona foram utilizados. Nesse estudo, entretanto, a via de
administragdo utilizada foi a submucosa.

Com relagéo as vias de administracdo da dexametasona no controle da inflamagao
pos-cirurgico de dentes 3°. molares, foram encontrados cinco artigos que fizeram essa
comparacao (Tabela 2). O estudo realizado por Antunes et al. (2011), avaliou o efeito
da dexametasona no controle da inflamacédo quando administrada por via oral e por
via intramuscular, numa dose de 8mg. Verificou-se que as duas vias de administracéo
demonstraram uma eficacia semelhante e com resultados superiores em comparagéo ao
grupo controle, no que diz respeito a dor, edema e trismo. Os autores ressaltam, entretanto,
que a administracdo de dexametasona via oral promove um inicio mais tardio do efeito,
uma possivel mudanca na resposta biolégica devido a farmacocinética da droga e requer
a cooperacado do paciente. No entanto, constitui uma via de administragdo conveniente
e segura. A via intramuscular, por sua vez, tem um efeito mais rapido, porém sua taxa
de absorcdo depende em grande parte do fluxo de sangue na area de administragao.
Quando aplicada no musculo masseter, essa administracdo constitui-se numa técnica
facil e conveniente para o paciente e o cirurgido, pois o local de aplicagdo estd numa
area previamente anestesiada e prdéxima a area a ser operada. De acordo com Graziani
et al. (2006) e Majid e Mahmood (2011), isso poderia representar uma vantagem devido a
maior concentracdo da dexametasona no local da cirurgia, agindo com maior eficacia anti-
inflamatéria.

Boonsiriseth et al. (2012) também compararam duas vias de administracdo da
dexametasona (intramuscular e oral), utilizando a dosagem de 8mg e relataram néo
haver diferenca significativa entre as vias no controle do edema, trismo e dor. Os autores
concluiram que tanto a via intramuscular quanto a via oral podem ser utilizadas de forma
eficiente para controlar os sinais e sintomas da inflamagéo poés-operatéria de terceiros
molares.

Em estudo realizado por Majid e Mahmood (2011), foi realizada uma comparacao
entre as vias submucosa e intramuscular, utilizando a concentracdo de 4mg de
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dexametasona. Nos resultados, pode-se verificar que o grupo que utilizou a via submucosa
teve um efeito significativo sobre trismo no 1° dia pés-cirirgico, em relagdo ao grupo que
recebeu a administracdo intramuscular, podendo ser resultado da maior concentragéo local
de dexametasona imediatamente apds a injuria tecidual, reduzindo a inflamagéo local e,
consequentemente, permitindo maior grau de abertura bucal. Os efeitos na dor e edema,
entretanto, foram semelhantes nos dois grupos. Segundo os autores, embora as duas vias
de administracdo sejam eficazes para minimizar os sinais e sintomas da inflamagéao, a via
submucosa apresenta vantagens como tratamento simples e seguro; indolor; ndo-invasivo;
concentracdo da droga no local da cirurgia com menor absorgéo sistémica; maior preciséo
ao cirurgido-dentista, de acordo com a necessidade da cirurgia; e custo-beneficio em casos
moderados e graves (MAJID, MAHMOOD, 2011).

Saravanan et al. (2016) também compararam as vias intramuscular e submucosa
para administracao de 4mg de dexametasona. Resultados semelhantes foram encontrados
para ambas as vias no controle do edema e dor, embora o nimero de comprimidos
analgésicos utilizados no p6s-operatorio do grupo que utilizou a via submucosa tenha sido
menor. Além disso, melhores resultados no grau de abertura bucal foram encontrados para
esse grupo, corroborando com os achados de Majid e Mahmood (2011).

Bhargava e Deshpande (2013) testaram as vias submucosa, intramuscular,
intravenosa e oral, utilizando a dose de 4mg de dexametasona. A aplicacdo da medicagéo no
espaco pterigomandibular também foi testada, porém fazendo associa¢ao da dexametasona
a solucdo anestésica. Os autores verificaram que, para os grupos que utilizaram apenas
a dexametasona, ndo houve diferenga no controle da dor quando comparados ao grupo
controle, em que a medicacao nao foi aplicada. Porém, apresentaram melhor resultado no
controle do edema e trismo. Ainda nesse estudo, também pode-se verificar que nao houve
diferengas significativas entre os grupos submucoso, intramuscular, intravenoso e oral. Os
autores sugerem que amostras maiores poderiam contribuir na comparacgéo das vias de
administracgéo.

Em trés dos trabalhos selecionados, foram testadas tanto as vias de administragao
quanto as doses de dexametasona aplicada (GRAZIANI et al., 2006, SABHLOK et al, 2015,
CHAUDHARY et al., 2015). Esse tipo de comparacdo pode levar a uma dificuldade na
andlise da melhor via e dosagem, uma vez que ndo se sabe se a eficacia é atribuida a via,
a dosagem ou a ambos.

Graziani et al. (2006) avaliaram a aplicagdo da dexametasona como um poé
intra-alveolar nas concentragcdes de 4mg e 10mg e na forma de injecdo submucosa na
concentracéo de 4mg. Nao foram encontradas diferencas significativas no controle da
inflamacéao entre os trés grupos teste. De acordo com os autores, a aplicagdo da medicacao
na area traumatizada pode ter reduzido a inflamacéo e os eventos a ela relacionados.
Concluiu-se que tanto a administracéo intra-alveolar quanto a submucosa e as dosagens de
4mg e 10mg mostraram-se eficazes no controle das morbidades decorrentes de exodontia
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de terceiros molares inferiores.

Um estudo conduzido por Sabhlok et al. (2015) comparou a administragéo de 4mg
de dexametasona por via intramuscular com a administragéo de 20 mg via oral, distribuidos
em 4mg por 5 dias. Verificou-se que n&o houve diferengas no controle do edema entre
0s grupos. Por outro lado, a via oral mostrou superioridade no controle do trismo,
levando a conclusdo de que a dexametasona administrada por via oral & superior a via
intramuscular quando da administracdo da medicacédo na remocéo cirlrgica de terceiros
molares. Entretanto, segundo os autores, esse resultado pode ter sido atribuido a dosagem
administrada por essa via, sendo necessario o desenvolvimento de mais estudos para
estabelecer a dose ideal da dexametasona na prevencéo ou limitagdo da inflamacao pds-
exodontia de terceiros molares. E importante ressaltar que os corticosteroides devem ser
utilizados moderadamente, por um menor periodo de tempo e em dose minima, desde que
com maxima eficacia, uma vez que ap0s o 7° dia de uso, a terapia comeca a desenvolver
imunossupressao (CHAUDHARY et al., 2015).

No estudo realizado por Chaudhary et al. (2015), foram comparadas a administragao
de 4mg de dexametasona administrada por via intravenosa com 8mg administrada por via
oral. Nenhuma diferenca significativa foi encontrada no edema facial, trismo e dor entre as
vias e dosagens utilizadas, sendo ambas eficazes no controle da inflamagéo p6s-cirargica

de terceiros molares inferiores.

CONSIDERACOES FINAIS

Diante dos resultados apresentados nos trabalhos revisados, pode-se verificar
que a administragdo da dexametasona é eficaz no controle da inflamagéo pos-cirdrgica
exodontia de terceiros molares. Os diversos estudos ndo apontaram diferencas entre as
vias de administracdo oral, intramuscular, submucosa e intra-alveolar. As similaridades
encontradas nos resultados entre as doses de 4mg, 8mg, 10mg e 12mg recomendam a
menor dose, a fim de proporcionar menores efeitos adversos. No entanto, mais estudos sdo
necessarios para confirmacéo dos resultados e estabelecimento de protocolos.
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