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RESUMO

Oliveira ACG. Eventos arritmicos em pacientes com canalopatias cardiacas
submetidos a anestesia local odontoldgica: estudo piloto randomizado [tese].
Séo Paulo: Faculdade de Medicina, Universidade de S&o Paulo; 2019.

Introducdo: Disturbios dos canais ibnicos cardiacos potencialmente letais,
como a sindrome de Brugada (SBr), a sindrome do QT longo congénito (SQTL)
e a taquicardia ventricular polimérfica catecolaminérgica (TVPC) podem ser
responsaveis por pelo menos um terco do total de casos de morte subita que
permanecem inexplicados. Estes pacientes, por vezes, ndo obtém tratamento e
analgesia adequados devido a falta de informacdes na literatura em relacéo a
dose e tipo de anestésico local recomendado, e ao risco potencial de eventos
cardiacos ameacadores a vida e instabilidade hemodinamica. Métodos: Trata-
se de um estudo piloto, randomizado, duplo-cego e cruzado com portadores de
canalopatias cardiacas submetidos a tratamento odontolégico restaurador em
duas sessoes, realizadas com intervalo minimo de sete dias (wash-out) entre
ambas, sendo o paciente seu proprio controle. Na primeira sessao, por
randomizacdo, o paciente recebeu uma das solu¢des anestésicas: lidocaina
2% sem vasoconstritor (LSA) ou lidocaina 2% com adrenalina 1:100.000 (LCA),
originando duas condigdes: sem adrenalina e com adrenalina; na segunda
sessdo recebeu o outro anestésico. Todos foram monitorados com Holter por
28 horas, contadas a partir de uma hora antes do procedimento, nas duas
sessfes do estudo. Durante o atendimento odontoldgico, foram feitos registros
pontuais em trés momentos por meio de eletrocardiograma de 12 derivacoes,
esfigmomanémetro digital para presséo arterial e escala de mensuracédo da
ansiedade. Resultados: Sessenta e dois procedimentos restauradores foram
realizados em 31 pacientes: 16 (51,6%) tinham SQTL, 12 (38,7%) SBr e trés
(9,7%) TVPC, dentre os quais 12 (38,7%) eram portadores de
cardiodesfibrilador implantavel. A idade média dos pacientes foi 45,2+15,8
anos, sendo 21 (67,7%) do sexo feminino. Os valores médios da frequéncia
cardiaca maxima se mostraram aumentados com o uso de LCA no periodo da
anestesia (84,4 x 80,4 bpm; p=0,005) com diferenca estatisticamente
significante entre as duas condi¢cfes, assim como o QTc em pacientes com
SQTL (465,4 x 450,1; p=0,009). Valores de pressao arterial e mensuragao da
ansiedade ndo mostraram diferenca estatisticamente significante. Nao foram
observadas arritmias ventriculares ameacadoras a vida durante os
procedimentos. Conclusfes: O uso da anestesia local com lidocaina,
independente do uso de vasoconstritor, ndo resultou em arritmias ameagadoras
a vida e foi considerado seguro nos pacientes selecionados. Estes resultados
preliminares devem ser confirmados em uma populagcdo maior, em um estudo
multicéntrico.



Descritores: Arritmias cardiacas; Canalopatias; Morte subita cardiaca;
Eletrocardiografia ambulatorial; Anestesia local; Lidocaina; Epinefrina,
Odontologia



SUMMARY

Oliveira ACG. Arrhythmic events in patients with cardiac channelopathies
subjected to local dental anesthesia: a randomized pilot study [thesis]. S&o
Paulo: Faculdade de Medicina, Universidade de Sao Paulo; 2019.

Background: lon channel disorders, such as Brugada syndrome (BS), long QT
syndrome (LQTS), and catecholaminergic polymorphic ventricular tachycardia
(CPVT), may account for at least one-third of unexplained sudden cardiac
deaths. These patients often do not receive adequate treatment and analgesia
owing to the lack of information in the literature regarding the dose and type of
local anesthetic recommended, and due to the potential risk of life-threatening
cardiac events. Methods: This is a randomized, double-blind pilot trial in
patients with cardiac CCh underwent to restorative dental treatment in two
sessions, with a wash-out period of 7 days (crossover trial). In the first session,
by randomization, the patient received one of the anesthetic solutions: 2%
lidocaine without vasoconstrictor (LSA) or 2% lidocaine with epinephrine 1:
100,000 (LCA), making two conditions: without epinephrine and with
epinephrine; and in the second session received the other anesthetic. Twenty-
eight-hour Holter monitoring was performed in all patients, initiated one hour
before the procedure, in the two study sessions. During the dental treatment,
additional specific monitoring including 12-lead electrocardiography (ECG),
digital sphygmomanometry and anxiety scale assessments was also applied at
three time points. Results: Sixty-two dental procedures were performed in 31
patients with CCh: 16 (51.6%) had LQTS, 12 (38.7%) had BS and three (9.7%)
had CPVT; 12 (38.7%) patients had an implantable defibrillator. The mean age
was 45.2+15.8 years, and 21 (67.7%) patients were female. The maximum
heart rate was increased after the use of epinephrine during the anesthesia
period (84,4 x 80,4 bpm, p=0.005), as well the corrected QT in LQTS patients
(465,4 x 450,1; p=0,009). Blood pressure and anxiety measurements showed
no statistically significant differences. No life-threatening arrhythmias occurred
during the dental treatment. Conclusions: The use of local dental anesthesia
with lidocaine, regardless of the use of a vasoconstrictor, did not result in life-
threatening arrhythmias and was considered safe in these selected patients
with channelopathies. These preliminary findings need to be confirmed in a
larger population study, in a multicenter study.

Descriptors: Arrhythmias, cardiac; Channelopathies; Death, sudden cardiac;
Electrocardiography, ambulatory; Anesthesia, local; Lidocaine; Epinephrine,
Dentistry



1. INTRODUCAO

O uso de anestésicos locais € imprescindivel para o controle da dor
durante certos procedimentos odontolégicos. Estes compostos quimicos
bloqueiam os canais de sddio da célula nervosa alterando, de modo reversivel,
o potencial de acdo e a propagacdo do impulso nervoso. A lidocaina é o
anestésico local mais utilizado desde 1948, e também um agente antiarritmico
da classe 1B para tratamento de arritmias ventriculares®. E considerada o
“padrao ouro” em comparacao aos demais tipos, com inicio de acdo rapido e
duracdo moderada, tempo de meia-vida de 1,6 horas e baixo risco de alergias?.

As propriedades vasodilatadoras dos anestésicos locais aumentam o
fluxo sanguineo local e sua propria absorcdo para a circulacdo sistémica,
diminuindo a duracédo e qualidade da anestesia. Quando injetados em tecidos
altamente vascularizados, como os tecidos bucais, esses efeitos sé&o
potencializados?®.

A ocorréncia da maioria das reacdes adversas deve-se a acidente de
puncédo ou superdosagem. Injecdes lentas e aspiracdo prévia cuidadosa evitam
a deposicdo intravascular acidental e sua rapida absorcdo sistémica®. Em
niveis mais altos, pode provocar reacdes toxicas causando depressdo do
sistema nervoso central (SNC) ou do sistema cardiovascular (SCV). A
bradicardia sinusal e reducdo da contratilidade do miocardio contribuem para
diminuicdo do débito cardiaco e hipotensdo, podendo ocorrer colapso

cardiovascular apés doses excessivas®®. Em grandes doses, a lidocaina pode



alterar a conducdo cardiaca, prolongando o intervalo QRS e predispondo a
arritmias fatais’.

Os resultados da associacdo dos anestésicos com vasoconstritores
superam seus potenciais efeitos deletérios, devido as propriedades de retardar
a absorcdo da solucdo anestésica, diminuindo a toxicidade sistémica e
prolongando sua atividade local. Além disso, o controle do sangramento local
pode ser vantajoso®.

Os agentes vasoconstritores mais comumente utilizados sédo as
catecolaminas, como a adrenalina, que agem em receptores pos-sinapticos do
sistema nervoso simpatico objetivando a vasoconstricdo local. A adrenalina
provoca contracdo da musculatura lisa vascular através da estimulacdo a-
adrenérgica. Ao ativar receptores B1, produz no coragao efeito inotrépico e
cronotropico positivos, podendo resultar em taquicardia e aumento da pressao
arterial, assim como vasodilatacdo das arteriolas dos musculos esqueléticos e
broncodilatacdo através da estimulagédo B2-adrenérgica®.

O nome genérico epinefrina é sinbnimo de adrenalina. O primeiro esta de
acordo com a Denominagdo Comum Brasileira (DCB) - denominacédo do
farmaco ou principio ativo aprovado pelo érgao federal responsavel pela
vigilancia sanitaria.

A combinacdo da lidocaina 2% com adrenalina na proporcdo de
1:100.000 por cartucho (1,8 mL) contém 36 mg de lidocaina e 0,018 mg de
adrenalina. Essa associacao prolonga o efeito da anestesia de 10 para 60
minutos em tecidos duros e polpa e até 3 horas em tecidos moles!®. Vale
ressaltar que esse tipo de anestésico local acidifica-se com adicao de bissulfito

de sédio para inibir a oxidacdo do vasopressor!l. Este pode agir como um



alérgeno em pessoas hipersensiveis, assim como 0s preservativos de
metilparabeno??,

Quando a histéria médica do paciente sugere doenca cardiovascular,
deve-se limitar a dose de adrenalina 1:100.000 contida em até trés cartuchos
de lidocaina 2%, de acordo com estudo conduzido em diabéticos
coronariopatas'®, demonstrando ser bem tolerada pelos pacientes e seus
beneficios superam os riscos.

Pesquisas em portadores de coronariopatias'4, gestantes com valvopatia
reumatical® e pacientes valvopatas'® consideraram seguro o uso de um a dois
cartuchos (1,8 a 3,6 mL) de lidocaina 2% com adrenalina 1:100.000, sem
alteracdes hemodinamicas, de frequéncia cardiaca (FC) ou pressédo arterial
(PA) em comparacao ao uso de lidocaina sem vasoconstritor.

A analgesia inadequada resulta em dor e ansiedade, potentes
desencadeadores da ativacdo do sistema simpéatico com liberacdo de maior
quantidade de catecolaminas enddgenas, influenciando parametros como FC,
PA e excitabilidade cardiaca. A adrenalina endbégena e exdgena exerce
potentes efeitos no coracdo, aumentando a contratilidade miocardica, a
conducdo atrioventricular e a resposta do musculo miocardico a varios
estimulost”18,

A adrenalina exdgena adicionada ao anestésico local pode estimular os
receptores pré-sinapticos 2 nas terminagdes nervosas simpaticas e na medula
adrenal, acelerando a liberacdo de adrenalina enddgena, conforme
demonstrado por Takahashi e col.1°. Foram avaliados neste estudo 43 adultos
saudaveis, tendo como metodologia 0 uso de concentragbes variadas do

vasoconstritor adrenalina (em 5 titulacbes de zero a 50 pg) adicionado a



anestesia local em maxila com 4 mL de lidocaina a 2%, seguido da coleta de
amostras de sangue para checar os niveis plasmaticos de adrenalina e
noradrenalina. As concentracfes plasmaticas de adrenalina tiveram maxima
elevacdo aos cinco minutos apds a injecdo nos grupos I, I, IV e V, com
posterior declinio, e de noradrenalina em 15 a 20 minutos no grupo V (50 ug).
Também se observou diminuicdo da PA em determinados momentos e a FC
nao revelou diferencas significativas em relacdo ao nivel basal e entre os
grupos.

Lipp e col. coletaram amostras de sangue de 20 homens saudaveis para
determinar 0s niveis séricos de catecolaminas apdés anestesia local
odontoldgica com adrenalina marcada com tritio. Os pacientes receberam 2 mL
de articaina 4% com 20 pg de adrenalina 1:100.000 para raspagem periodontal
com ultrassom. Estes foram divididos em dois grupos: 10 receberam anestesia
infiltrativa na maxila e 10 receberam bloqueio nervoso em mandibula, em
apenas um quadrante, mesmo o tratamento sendo realizado em todos os
dentes. A adrenalina marcada com tritio correspondeu a 1,2% do total de
adrenalina administrada e foram realizadas monitorizacéo eletrocardiografica e
da pressédo arterial. Quatro pacientes demonstraram aumento imediato da
adrenalina exogena durante a injecdo, sendo que dois destes exibiram
extrassistoles supraventriculares e trés apresentaram taquicardia. Nestes, as
alteracdes de FC e o aumento da PA foram presumivelmente causados pela
estimulacdo adrenérgica. Observou-se um aumento continuo da adrenalina
aplicada nos outros 16 pacientes, provavelmente explicado por sua absorcéo e
metabolizacdo. Um segundo aumento ocorreu apds o inicio do procedimento

dentario e foi associado a administracao de catecolaminas exdgenas, enquanto



o tratamento odontolégico em regibes sem anestesia nao influenciou
significativamente o0s niveis plasmaticos. Os niveis de adrenalina total
(endbégena e exdgena) apos a anestesia foram 5 a 10 vezes mais altos que o0s
valores em repouso antes do tratamento. Os autores alertam para o risco de
injecdo intravascular involuntaria em 20% dos pacientes, apesar da aplicacao
lenta e aspiracéo prévia®.

Campbell e Langston argumentam a necessidade de monitorizacdo da
pressdo arterial e frequéncia cardiaca em resposta ao estresse durante 0 uso
da anestesia local em pacientes ASA Il (American Society of Anesthesiologists)
apenas para quantidades superiores a 40 ug de adrenalina??.

Um estudo com 45 pacientes hipertensos submetidos a extracdo dentaria
investigou alteracdes hemodinamicas da PA e FC em diferentes momentos
(trés minutos antes, trés minutos apos a anestesia e trés minutos apds a
extragdo), com uso de certos anestésicos locais. Os pacientes foram divididos
em grupos e receberam dois cartuchos de um dos anestésicos: lidocaina 2%
com adrenalina 1:80.000, prilocaina 3% com felipressina 0,03 Ul/ml e
mepivacaina 3%. A média da PA sistdlica aumentou apdés a injecdo dos
anestésicos e diminuiu ap6s a extracdo nos trés grupos. O aumento da PA
sistélica apds a extracdo com mepivacaina 3% foi maior que com lidocaina e
adrenalina, com diferenca estatisticamente significante. As diferencas nas
médias da FC e PA diastélica nos trés grupos ndo foram significativas??.

Alteracbes de FC, PA e depressédo do segmento ST foram estudadas em
37 pacientes do sexo masculino (19 cardiopatas) durante extracdes dentarias
sob anestesia local de lidocaina 2% com adrenalina 1:100.000, em volumes de

acordo com a tolerdncia da dor. Estes parametros foram registrados



continuamente durante o pré-operatorio, administracdo de anestesia, cirurgia e
periodo poés-operatério. Nos pacientes coronariopatas, valvopatas e
hipertensos, a incidéncia de depressédo do segmento ST foi significativamente
maior, indicando isquemia miocardica durante o tratamento odontolégico. Nas
fases de anestesia e cirurgia, a incidéncia quase equivalente de depressao do
segmento ST sugeriu que a administracdo de anestesia local é tdo estressante
guanto a extracdo de dentes neste grupo de pacientes. No entanto, ndo foram
observadas arritmias ventriculares significantes (batimentos ectopicos ou
taquicardia ventricular). Valores de PA foram maiores no grupo de cardiopatas,
mas nao foram afetados pelo tratamento odontolégico em ambos os grupos. Ja
a FC aumentou significativamente do pré-operatorio para a anestesia e cirurgia
nos dois grupos. Os autores sugerem 0 uso de técnicas para diminuir o
estresse e indicam que cardiopatas, especialmente com angina ou hipertensao,
e pacientes com suspeita de doenca cardiaca, podem se beneficiar da consulta
médica antes do tratamento odontol6gico?3.

Outro estudo, com 80 pacientes saudaveis, correlacionou alteracdes
hemodindmicas e ansiedade durante extracdo dentaria de terceiro molar
inferior com até trés cartuchos articaina 4% com adrenalina 1:100.000. Por
meio de duas escalas para avaliacdo do medo e ansiedade frente ao
tratamento dentario, as mulheres apresentaram maiores niveis destes
parametros, e 0s pacientes mais ansiosos apresentaram valores mais altos de
FC e mais baixos de PA, sem diferenca estatisticamente significante. Variacdes
na FC e PA mantiveram-se dentro dos limites normais, mas um aumento da PA
sistélica e diastolica foi observado no momento da osteotomia e/ou secc¢ao

dentaria, sem diferenca estatisticamente significante. Os valores de saturacéo



de oxigénio nado apresentaram alteracfes significativas. Para garantir a
seguranca pratica clinica, os autores salientam minimizar a ansiedade do
paciente e evitar a dor?4,

A influéncia da ansiedade no sistema cardiovascular foi observada antes,
durante e ap0s a anestesia de bloqueio mandibular com dois cartuchos de
lidocaina 2% com adrenalina 1:100.000 para extracdo dentaria em um estudo
com 180 pacientes. Os resultados mostraram maior nivel de ansiedade em
jovens e mulheres. Pacientes com ansiedade grave apresentaram FC maior em
comparacao aqueles com ansiedade leve e moderada. A PA sistolica e
diastolica aumentaram durante a administracdo de anestesia local em todos
pacientes, mas sem diferenca estatisticamente significante. As anormalidades
eletrocardiograficas mais comuns foram bradicardia e taquicardia aos cinco e
10 minutos apOs injecdo anestésico local. Os autores salientaram que a
analgesia inadequada estd associada ao aumento da dor durante o0s
procedimentos dentérios, o que pode resultar na producdo de mais adrenalina
endégena. A dor na injecdo foi correlacionada com alteractes
cardiovasculares, como o aumento da FC durante a administracdo de
anestesia®.

No tratamento odontolégico deve-se levar em consideracédo a reducdo da
ansiedade do paciente através de analgesia efetiva e, por vezes, medicacao
prévia®®, pois em alguns casos o estresse e estimulos auditivos, comuns no
ambiente do consultério, podem funcionar como gatilhos para alteracdes
eletrocardiograficas e até serem fatores de risco para desencadeamento de

arritmias malignas em alguns cardiopatas, como portadores de canalopatias?’.



A avaliacdo da historia médica € o passo inicial de qualquer plano de
tratamento, assim como a boa comunicacéo com o cardiologista?®.

As canalopatias séo arritmias cardiacas hereditarias resultantes de
alteracdes genéticas em canais i6nicos envolvidos no potencial de acéo
cardiaco, podendo levar a fibrilagdo ventricular e morte subita, na auséncia de
defeitos estruturais?®3°, As mais prevalentes sdo a sindrome do QT longo
congénito (SQTL), a sindrome de Brugada (SBr) e taquicardia ventricular
polimérfica catecolaminérgica (TVPC)3, que podem ser responsaveis por pelo
menos um terco do total de casos de morte subita que permanecem
inexplicados, afetando principalmente individuos jovens e com implicacdes
para familiares em risco32:33,

A SQTL é uma desordem da conducéo elétrica do miocardio que altera a
repolarizacdo ventricular e predispde ao desenvolvimento de arritmias
ventriculares, desencadeadas principalmente pela ativacédo adrenérgica3.

A prevaléncia desta doenca é estimada em um a cada 2.500 nascidos
vivos®®, podendo ser de origem congénita ou induzida. Cerca de 80% da
sindrome é hereditaria, causada por mutacdes em genes que codificam canais
ibnicos ou proteinas envolvidas na condugdo cardiaca®t. Essa sindrome se
caracteriza pela diversidade fenotipica e genotipica, mas tém em comum o
prolongamento do intervalo QT no eletrocardiograma (ECG), bem como uma
atipica taquicardia ventricular polimorfica conhecida como torsades de pointes
(TdP), e em muitos casos, uma alta exposicéo ao risco de morte stbita®’.

As trés primeiras variantes da SQTL, representando aproximadamente
90% dos individuos genotipados, correspondem a: SQTL1 (com muta¢cdes no

gene KCNQ1), SQTL2 (mutacbes em KCNH2), ambos comprometendo a



dindmica de canais de potassio, e SQTL3 (gene SCN5A) relacionado a
recuperacdo de canais de sodio®®. A SQTL1 é a forma genética mais frequente,
abrangendo 30 a 35% de todos os casos da sindrome?°.

Mesmo que individuos partilhem a mesma mutacdo causadora da
doenca, ha significativas diferencas fenotipicas, incluindo uma ampla
distribuicdo do intervalo QT e a presenca ou auséncia de eventos cardiacos?.
A maioria desses eventos estad associada a exercicios fisicos na SQTL1, ao
estresse e estimulos auditivos na SQTL2, enquanto na SQTL3 ocorrem
principalmente durante o sono ou repouso®!.

Segundo as mais recentes diretrizes publicadas por experts na area3t, o
diagnostico da SQTL inclui o intervalo QTc 2480 ms em eletrocardiogramas
seriados de 12 derivacBes ou pela aplicacdo do escore de probabilidade de
Schwartz*?2, Este Ultimo é baseado na pontuacdo de critérios
eletrocardiograficos, clinicos e historia familiar, sendo um escore 23,5
considerado diagnéstico da doenca. Na presenca de sincope inexplicada, o
intervalo QTc 2460 ms pode ser suficiente para fazer o diagnéstico.

O teste de provocacao por adrenalina pode ajudar a desmascarar alguns
pacientes com SQTL e pode ser conduzido com seguranca nestes pacientes, ja
que o prolongamento do intervalo QT induzido por adrenalina se mostra
patognoménico para SQTL1, de acordo com estudo de Ackerman e
colaboradores®3.

A SBr foi publicada pela primeira vez em 1992 e consiste na elevacao
caracteristica do segmento ST em pelo menos uma das derivagdes precordiais
direitas (V1 a V3), com risco de morte subita como resultado de fibrilacdo

ventricular**. Originalmente descrita com maior frequéncia em asiaticos*, tem
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prevaléncia estimada em 5:10.000 habitantes*®, acometendo em sua maioria
homens adultos*’ com média de 40 anos de idade“®.

O principal gene associado a SBr € o SCN5A, que codifica a subunidade
alfa dos canais de sédio cardiacos*®. Os canais alterados modificam o influxo
dos ions e a duracdo normal do potencial de acdo. A mutacdo do gene SCN5A
esta presente em até 30% dos casos e em 5 a 10% dos casos de mortes subita
em adultos e criangas®°,

Como a arritmia ventricular nesses pacientes geralmente ocorre em
repouso, especialmente durante o sono, supde-se que a atividade vagal
represente importante papel na fisiopatologia da doencga®?. Outros fatores se
apresentam como gatilho de eventos cardiacos induzindo a taquicardia
ventricular, tais como: febre®%6, refeicdbes copiosas, desequilibrio
hidroeletrolitico, drogas e farmacos®’°8. Estes Ultimos se encontram listados,
incluindo certos anestésicos locais como a bupivacaina, que devem ser
evitados em pacientes com SBr°.

Esta alteracdo pode ser diagnosticada espontaneamente pelo achado
eletrocardiogréafico padrao tipo 1 ou induzida por farmacos especificos, sendo
auxiliada pela colocacgdo dos eletrodos em posicdes superiores3469,

A TVPC, descrita em 197552, é caracterizada por sincopes e taquicardia
ventricular induzidas pela liberacdo de catecolaminas endogenas provocadas
por estresse fisico ou emocional, podendo causar morte subita na auséncia de
causas secundarias®?.

As manifestacdes clinicas geralmente ocorrem na infancia ou juventude®?,
com prevaléncia estimada em 1:10.000%. Em 30% dos pacientes, ha histéria

familiar de sincope ou morte subita®®.
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O principal mecanismo deriva de disfuncdes nos canais de calcio dos
midcitos, provocadas por mutacdes no receptor de rianodina cardiaco (RyR2 —
autossémico dominante) ou calsequestrina (CaSQ2 — autossémico recessivo),
responsaveis pela regulacédo do célcio intracelular®®67,

O diagnostico da TVPC muitas vezes € desafiador, visto que esses
pacientes apresentam ECG de repouso normal. A confirmacdo diagnostica é
estabelecida pelo teste de esforco, que desencadeia e documenta TV
polimorfica ou bidirecional, sustentada ou ndo sustentada, na auséncia de
cardiopatia estrutural demonstravel®®.

A histéria médica e o exame fisico geralmente sdo inconclusivos diante
de alguns sintomas sugestivos de arritmias cardiacas, dificultando o
diagnéstico. O eletrocardiograma € considerado referéncia para registrar a
variacdo do potencial elétrico cardiaco, mas a obtencdo de um padréao
sintomatico geralmente ndo é possivel®®. Assim, sdo indicados métodos de
monitorizagdo para facilitar o diagnéstico ambulatorial, como o sistema Holter,
que registra continuamente a atividade elétrica para detectar e quantificar
arritmias cardiacas. Os pacientes devem manter um diario durante o periodo
para associar as alteracdes eletrocardiogréficas a ocorréncia de sintomas™.

O teste genético é recomendado para dar suporte ao diagnostico clinico,
pesquisar a relacdo genotipo-fendtipo e detectar precocemente 0s potenciais
fatores de risco do paciente e familiares, através de medidas preventivas e
orientacdo adequada, além da elucidacdo de casos inconclusivos apos
autépsia’*’4. No entanto, o diagndstico molecular desses distirbios ainda é
complexo e caro, limitando seu uso rotineiro, porém torna-se importante em

estudos cientificos para que a selecdo da amostra seja otimizada. Apesar da
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investigacdo de varios genes envolvidos, a taxa de diagnostico genético é
variavel entre as canalopatias, com muitos casos inconclusivos’>7®,

O principal objetivo do tratamento das canalopatias € evitar arritmias e
morte subita. Geralmente os beta-bloqueadores, nos casos de SQTL e TVPC,
tém sido usados para otimizacdo terapéutica, minimizando as diversas
alteracdes da repolarizacdo e reduzindo também arritmias ventriculares. Em
casos de episodios de sincope, TdP ou parada cardiaca exigindo ressuscitacédo
cardiopulmonar (RCP), o implante do cardiodesfibrilador implantavel (CDI) e/ou
denervacdo simpatica cardiaca sao alternativas na abordagens desses
pacientes’’. Ja nos pacientes com SBr a estratificacdo de risco é mais
desafiadora, sendo indicado CDI, quinidina ou até ablacdo por cateter em
casos selecionados3*7°,

O atendimento odontolégico de rotina é dificultado pela escassez de
estudos sobre a seguranca de anestésicos locais em pacientes portadores de
canalopatias, quase sempre descritos como relatos de caso. De acordo com
Wynn’8, o efeito dos anestésicos locais usados em Odontologia e sua
associacdo com adrenalina em pacientes com histéria de prolongamento do
intervalo QT congénito ou adquirido ainda é desconhecido. A formulacdo de
articaina 4% com 1:200.000 de adrenalina poderia beneficiar pacientes com
historia de doencas cardiovasculares (incluindo SQTL) e para aqueles que
necessitam de cuidados quanto ao vasoconstritor devido a menor estimulacao
cardiovascular produzida nessa concentracdo do que em 1:100.000 do mesmo
anestésico. A menor concentragcdo de adrenalina ndo compromete a
efetividade anestésica da articaina 4%, apresentando efeitos similares de inicio

e duracédo do efeito para ambas as doses.
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Segundo relato de caso de Theodotou e Cillo”®, a lidocaina com
adrenalina 1:100.000 foi usada na anestesia local para tratamento odontolégico
em um paciente com 55 anos, portador de SBr, CDI, valvopatia e
coronariopatia, submetido a drenagem de abscesso e exodontia sob anestesia
geral induzida com 50 mg lidocaina, 160 mg de propofol e 100 mg de
succinilcolina. Para a manutencao da anestesia foi usado sevoflurano e mistura
gasosa de oxigénio e 6xido nitroso (1:1 L/min). Foram aplicados 15 mg de
lidocaina com 1:100.000 de adrenalina na regido intraoral para anestesia local
da area operada. Vale ressaltar que a concentracdo de lidocaina 2% em um
cartucho é de 36 mg. N&o ocorreram complicacdes intraoperatérias ou
cardiacas neste paciente.

O atendimento odontolégico ambulatorial em portadora de TVPC com 13
anos de idade foi descrito em um relato de caso, cuja paciente ja havia sido
submetida a tratamento dentario anterior sob anestesia geral. Em razdo da
recorréncia de lesdes cariosas e necessidade de nova intervencdo, o
cardiologista ndo contraindicou o uso de anestésico local com adrenalina.
Porém, o dentista considerou prudente utilizar mepivacaina 3% para anestesia
local na quantidade de trés cartuchos, além da administracdo de 6xido nitroso
para realizar as restauracdes dentarias®C.

As condutas relacionadas a seguranca da adrenalina associada aos
anestésicos locais de uso odontolégico em pacientes com canalopatias sao
limitadas pela auséncia de estudos sobre administracdo dessas formulacdes
nessas populacdes e pela raridade dessas doencas. Fica evidente que nestes
pacientes com condicdes cardiacas de maior risco, ao nhecessitarem de

tratamento odontolégico, o0 cirurgido-dentista precisara de conhecimento
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técnico-cientifico em relacdo aos anestésicos locais, bem como as
canalopatias e suas repercussdes. Estes pacientes muitas vezes ndo obtém
atendimento e analgesia adequados devido ao risco potencial de eventos
ameacadores a vida, como: taquicardias ventriculares sustentadas (TVS),
terapias pelo CDI durante a intervencdo e sincopes arritmicas®. Assim,
tornam-se necessarios estudos para orientar futuros protocolos de tratamento
odontoldgico em pacientes com canalopatias.

O interesse pela seguranca da anestesia local em portadores de
canalopatias, ndo resultando na ocorréncia de arritmias cardiacas

ameacadoras a vida, norteou os principios desta investigacao cientifica.
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2. OBJETIVOS

2.1 Primario

Comparar os aspectos de seguranca quanto aos desfechos arritmicos
com o uso da anestesia local odontolégica com lidocaina sem vasoconstritor e

lidocaina associada a adrenalina em portadores de canalopatias cardiacas.

2.2 Secundarios

- Analisar a ocorréncia e densidade de arritmias ventriculares e
supraventriculares utilizando o sistema de monitorizacdo eletrocardiogréafica
continua (Holter).

- Analisar os aspectos eletrocardiograficos antes, durante e apds 0s
procedimentos, incluindo as mensuracdes do intervalo QTc nos portadores de
SQTL e o comportamento do padrdo morfolégico nos portadores de SBr.

- Descrever os dados da pressdo arterial sistémica e da avaliacdo da

ansiedade antes, durante e apds os procedimentos.
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3. MATERIAL E METODOS

Trata-se de um estudo piloto randomizado, duplo-cego com cross-over. A
pesquisa teve aprovacdo da Comissdo de Etica do Hospital das Clinicas da
Faculdade de Medicina da Universidade de Sao Paulo (SDC: 3922/13/047 —
Apéndice), recebeu apoio financeiro da Fundacdo de Amparo a Pesquisa do
Estado de Sdo Paulo (FAPESP) — Processo: 2013/24283-1 (Apéndice) e foi
registrada no sitio eletrdbnico internacional ClinicalTrials.gov  (ID:

NCT03182777).

3.1 Populacéo

Portadores de canalopatias cardiacas foram encaminhados pelo Nucleo
Clinico-Cirargico de Arritmias Cardiacas (NCCAC) do Instituto do Coracdo do
Hospital das Clinicas da Faculdade de Medicina da Universidade de S&o Paulo
a Unidade de Odontologia da mesma instituicdo. Estes pacientes foram
selecionados e convidados a participar do estudo, sendo esclarecidos
verbalmente sobre os objetivos da pesquisa, anestesia e restauracdo dentaria,
exames e monitorizacao eletrocardiografica. Todos os pacientes procederam a
leitura e assinatura do Termo de Consentimento Livre e Esclarecido

(Apéndice).
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3.1.1 Critérios de inclusao

e Pacientes portadores das canalopatias abaixo, mantidos sob terapia
medicamentosa otimizada, com ou sem CDI:
- Sindrome do QT longo congénito
- Sindrome de Brugada
- Taquicardia Ventricular Polimérfica Catecolaminérgica
e Presenca de carie dentaria ou restauracbes insatisfatorias em

mandibula, indicando a necessidade de tratamento odontoldgico restaurador

3.1.2 Critérios de exclusao

Pacientes submetidos a terapia por CDI h4 menos de trés meses

Pacientes com sincopes recorrentes nos ultimos trés meses

Pacientes com arritmias sustentadas documentadas ha menos de trés
meses

¢ Pacientes que tivessem sido medicados com adrenalina nas 24 horas
anteriores

e Pacientes alérgicos a bissulfito de sddio e metilparabeno

e Pacientes com peso corporal menor que 20 kg (dose maxima segura

de lidocaina - 4,4 mg/kg®?)
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Os pacientes foram incluidos consecutivamente, participando
randomicamente do estudo em duas sessdes matinais, realizadas com
intervalo minimo de sete dias (wash-out) entre ambas, sendo o paciente seu
préprio controle. Em cada uma das sessfes foi realizado um procedimento

odontoldgico restaurador sob anestesia local.

3.2 Preparo do paciente e procedimentos odontoldgicos

Em sessdo prévia, foi realizado exame clinico odontoldgico,
preenchimento da ficha clinica (Apéndice) e efetuada radiografia
ortopantomogréfica (radiografia panoramica de maxila e mandibula) para
investigacdo de focos infecciosos presentes. Na presenca de doenca
periodontal, multiplas lesGes cariosas ou dentes com indicacdo de extracao,
era realizada a adequacao do meio bucal.

Foram selecionados pacientes cujos dentes da arcada inferior
apresentassem carie ou restauracdes insatisfatorias e que necessitassem de
tratamento restaurador, implicando na remocdo do tecido cariado,
preenchimento e reconstrugcdo com material apropriado. As restauracdes foram
realizadas conforme as cavidades especificadas em classe |, Il ou V de Black®,
com resina composta, iondmero de vidro/ material provisorio, conforme

indicacao do caso.
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3.2.1 Perfil de saude bucal

Em associacdo ao tratamento odontoldgico, foi realizada orientacdo de
higiene oral e registro do indice de CPOD (numero de dentes permanentes
cariados, perdidos e obturados)®, assim como andlise simplificada das

condicBes periodontais (presenca de gengivite, calculo e doenca periodontal).

3.2.2 Anestesia local odontoldgica

Na primeira sesséo, por randomizacdo, o paciente recebeu 3,6 mL (dois
cartuchos) de uma das solucdes anestésicas: lidocaina 2% sem vasoconstritor
(72.000 ug de lidocaina - LSA) ou lidocaina 2% com adrenalina 1:100.000 (36
pug de adrenalina - LCA), originando duas condi¢des: sem adrenalina e com
adrenalina (cross-over). Na segunda sessdo, recebeu a outra solucéo
anesteésica.

A randomizacdo da solucdo anestésica foi realizada por meio de uma
tabela em aplicativo Excel (Microsoft Office), elaborada pelo pesquisador
responsavel, que distribuiu aleatoriamente as duas condicfes na planilha por
meio de algoritmos, sendo cega para o pesquisador executante e para o
paciente (Anexo A).

O mascaramento da seringa Carpule com o cartucho anestésico foi feito
pelo pesquisador responsavel, que recobriu a seringa com papel aluminio

estéril, impedindo a identificacdo da solugdo pelo pesquisador executante e
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pelo paciente (Figura 1). Somente apds a segunda sessdo do experimento, 0o

pesquisador responsavel comunicou ao executante os dados da randomizacéao.

Figura 1 - Mascaramento da seringa Carpule com papel aluminio

Para minimizar o desconforto causado durante a puncdo da agulha
utilizada na injecao da solucdo anestésica, foi aplicado anestésico topico (gel
de benzocaina 20%) no local, mantido em contato com a mucosa bucal seca
com gaze, por um minuto.

A introducdo da agulha longa de calibre 25 (25G) e a inje¢cdo do
anestésico obedeceram a técnica padronizada de bloqueio do nervo alveolar
inferior®®, indicada para dentes inferiores, que possibilita maior concentragdo do
anestésico na corrente sanguinea, permitindo a avaliacdo de possiveis efeitos
sobre o sistema cardiovascular®®.

A solucéo anestésica foi depositada lentamente, na velocidade de 1mL
por minuto e a confirmacdo do sucesso da técnica foi garantido pela anestesia

da lingua e labio inferior do lado designado.



3.2.3 Periodos de estudo das sessdes
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Conforme randomizacao realizada na primeira sessdo, o0 paciente foi

alocado para uma das duas condi¢des: com adrenalina e sem adrenalina. Cada

uma das sessdes compreendeu o0s seguintes periodos de andlise (Figura 2):
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Figura 2 - Linha do tempo indicando os periodos de estudo

e periodo das 28 horas (P28): do inicio da gravacgéo até desinstalacédo do

Holter

e periodo basal (PB): 60 minutos em repouso apoés instalacdo do Holter
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e periodo da aplicacdo da anestesia (PAn): momento de inicio da
aplicacao da solucdo anestésica (I1A) até 15 minutos apos término da aplicacdo
anestésica (TA)

e periodo do procedimento (PP): de IA até o fim do procedimento (FP)
com a saida do paciente da cadeira odontologica

e periodo pos-procedimento (PPP): 60 minutos a partir do FP

3.2.4 Monitoracao eletrocardiografica ambulatorial continua

A monitorizacdo eletrocardiografica ambulatorial foi obtida por meio do
gravador Holter Seer Light Extend (GE Healthcare do Brasil — Registro ANVISA
n°® 80071260180) instalado no inicio da manha pelo técnico da Secédo de
Monitorizacdo Eletrocardiografica Ambulatorial do Servico de Eletrocardiografia
do InCor (MEA).

De acordo com as informacdes do fabricante, o gravador foi projetado
para adquirir trés canais de sinal eletrocardiografico da superficie toracica dos
pacientes através de sete eletrodos. Os canais 1, 2 e 3 correspondem

respectivamente as derivacdes V5, V1 e V3 (Figura 3).
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Figura 3 - Representa¢cdo do posicionamento dos eletrodos do Holter Seer Light

O equipamento permaneceu instalado por 28 horas, contadas a partir de
uma hora antes do procedimento, em ambas as sessoes.

O exame foi analisado inicialmente de forma automatica por sistema
computadorizado, seguido de revisdo visual e manual por técnico
especializado, na qual os batimentos cardiacos prematuros supraventriculares
e ventriculares foram filtrados com rigor e posteriormente revisados por dois
médicos da MEA. O equipamento adquirido para realizacdo do projeto foi o
mesmo padronizado pelo setor, dispensando aquisicdo de novo software de

andalise.

O paciente foi orientado a preencher o relatério convencional de eventos
do Holter durante as 28 horas, exceto durante o procedimento odontolégico, no
qual o pesquisador fez as anotagdes relativas ao procedimento odontologico e
as relatadas pelo paciente, acionando a tecla de eventos, quando necessario, e
registrando estas informag¢Bes no diario de eventos para orientar a futura

analise do exame.
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As variaveis eletrocardiogréaficas estudadas foram ocorréncia e densidade
de arritmias supraventriculares e ventriculares: extrassistole
supraventricular/hora  (ESSV/h), extrassistole ventricular/hora  (EV/h),
taquicardia atrial ndo sustentada (TANS) e taquicardia ventricular nao
sustentada (TVNS), monomorficas e/ou polimorficas, identificadas no tracado
obtido minuto a minuto e comparadas durante os periodos de estudos.
Também foram observadas as FC minima, média e maxima e pausas de cada

analise do Holter.

3.2.5 Eletrocardiografia

Foram realizados pontualmente registros eletrocardiograficos de 12
derivacdes em todos os pacientes nos trés momentos: PB, TA e FP. Nos
pacientes portadores de SBr, o posicionamento dos eletrodos era modificado
com a realizacdo de derivacdes superiores, também nos trés momentos (Figura

4).

Mid-clavicular
Line o

Angle of
Louis

Figura 4 - Posicdo dos eletrodos nas derivacdes especiais para SBr



25

Os padrdes eletrocardiograficos nos portadores de SBr foram
classificados em normal, padréo tipo 1 ou néo tipo 1.

Para os portadores de SQTL, os intervalos QT foram medidos
manualmente e o QTc foi calculado pela formula de Bazett®’, considerando o
meétodo da tangente preferencial na derivacdo DII; quando aplicavel (dificuldade
de interpretacdo do final da repolarizacéo) poderia ser escolhida a derivacao
V2 ou V5. O QTc foi considerado normal com valor <450 ms em homens e
<460 ms em mulheres®. Todas as medidas foram feitas de forma cega pelo
mesmo cardiologista e confirmadas, posteriormente, por um segundo
cardiologista. Discordancias ocasionais foram resolvidas por consenso. Pela
possibilidade de variacdo do QTc entre os pacientes com SQTL, optou-se
também pela inclusdo da varidvel categorica de comparacdo entre 0s
momentos de estudo, classificadas como variacdo maior ou menor que 10% do
QTc em relacéo ao QTc basal.

Nos pacientes com TVPC, eram analisadas as ocorréncias de arritmias

ventriculares no eletrocardiograma.

3.2.6 Registro pontual da presséao arterial sistémica

As pressodes arteriais sistdlica (PAS) e diastolica (PAD) foram monitoradas
por meio da média de trés afericbes consecutivas, nos momentos: PB, TA e
FP, utilizando esfigmomandmetro digital de pulso Microlife BP W100 (Registro

ANVISA n° 10222460055), validado pela Sociedade Européia de Cardiologia®.
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3.2.7 Mensuracao da ansiedade

A Escala de Imagem Facial ou Facial Image Scale, desenvolvida por
Buchanan e Niven®, foi utilizada para mensurar a ansiedade frente ao
tratamento odontologico. O paciente era questionado sobre como se sentia
naquele momento, apontando para a figura que mais expressasse 0 seu perfil
de ansiedade.

A escala de mensuracdo da ansiedade (Figura 5) foi aplicada nos
momentos: PB, IA e FP, com a pergunta “Qual destas faces expressa melhor

como vocé se sente agora?”

' ( ™ (’\ ,
() U) v) °
Y T/ N/ O

Figura 5 - Escala de mensuracgéo da ansiedade: Facial Image Scale

3.2.8 Critérios de seguranca do procedimento

Foram considerados critérios de seguranca a nao ocorréncia de arritmias
ameacadoras a vida (TV sustentada monomorfica ou polimorfica, choque por
CDI) ou de sincope de causa presumidamente arritmica. Dentro do
planejamento do protocolo, caso ocorresse eventos arritmicos ameagadores a
vida, o procedimento odontolégico seria interrompido, incluindo pronto-

atendimento médico.
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3.3 Genotipagem das canalopatias

Foi obtida andlise genética da amostra por meio dos resultados de outro
projeto do mesmo grupo de pesquisa, que compreendeu tal investigacdo e

permanece em andamento.

3.4 Seguimento do paciente

Apoés a coleta de dados, os pacientes deram seguimento ao tratamento
odontoldgico na Unidade de Odontologia do InCor para realizacdo dos demais

procedimentos, quando necessario.

3.5 Andlise estatistica

3.5.1 Tamanho amostral

Ndo houve célculo do tamanho da amostra por se tratar de estudo
exploratorio (piloto). Desta forma, ndo ha possibilidade de estimar a incidéncia
de arritmias pelo uso de anestésicos locais odontoldgicos em portadores de

canalopatias, devido a auséncia de dados na literatura.
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3.5.2 Analises dos resultados

Inicialmente todas as variaveis foram analisadas descritivamente. A
normalidade das variaveis quantitativas foi avaliada com o teste de
Kolmogorov-Smirnov. As caracteristicas quantitativas foram descritas em todos
0s pacientes com uso de medidas resumo (média, desvio padrdo, mediana,
minimo e maximo), enquanto as caracteristicas qualitativas foram descritas
com uso de frequéncias absolutas e relativas.

Os parametros avaliados foram descritos segundo uso de adrenalina e
comparados entre as sessfes com testes t-Student pareados ou testes
Wilcoxon pareados. As andlises foram realizadas para canalopatias
especificas, além da amostra total, e para o padrao eletrocardiografico da SBr
verificou-se a associacéo entre as sessdes com testes McNemar®?,

Os escores de ansiedade foram descritos e comparados entre as ordens
de realizacdo dos procedimentos com uso de testes Wilcoxon pareados. Foram
calculadas as correlacdes de Spearman®! entre as pressées arteriais e os
escores de ansiedade nos momentos especificos de avaliacdo para verificar a
existéncia de correlacéo entre elas.

Para realizacdo das andlises foi utilizado o software IBM-SPSS
("Statistical Package for the Social Sciences"), versdo 20.0 (SPSS, Inc.,
Chicago, IL, USA) e para tabulacdo dos dados foi utilizado o software Microsoft

Excel 2003. Os testes foram realizados com nivel de significancia de 5%.
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4. RESULTADOS

Foram realizados sessenta e dois procedimentos odontolégicos

restauradores sob anestesia local com lidocaina, sem e com adrenalina.

4.1 Caracteristicas da amostra estudada

No periodo de maio de 2016 a agosto de 2018, 76 pacientes foram
contatados e 49 foram avaliados. Destes, 32 foram submetidos ao tratamento
odontolégico em duas sessdes. Um paciente foi excluido devido a perda das

gravacgOes do Holter e por ndo querer mais repetir o exame (Figura 6).

[ Inclusao J Avaliados para elegibilidade (n = 49)

Excluidos (n=17)

-N3o atenderam aos critérios de inclusdo (n=T7)
- Desistiram de participar (n= 9)

- Qutras razdes (n= 1)

¥

Randomizados (n= 32)

v
Alocagio
Alocacdo para aintervencio (n= 32) Alocacdo para a intervencio (n= 32)
-Receberam alocacdo parainfervencéo (n= 32) -Receberam alocacio para intervencdo (n= 32)
-N&o receberam alocacdo para intervencdo (n= 0) -MN&o receberam alocacdo para intervencéo (n= 0}
l . l
Seguimento
Perda de seguimento (dar razées) (n=0) Perda de seguimento (dar razges} (n= 0)

Intervencdo descontinuada (n= 0) Intervencio descontinuada (n=0)

} , |

Analisados (n= 31) l Analise l Analisados (n= 31)
- Excluidos da analise (perda da gravacdo - Excluidos da andlise (perda da gravacdo
do Holter) (n=1) do Holter) (n= 1)

Figura 6 - Fluxograma CONSORT 2010
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A amostra de 31 pacientes foi composta por 16 (51,6%) portadores de
SQTL, 12 (38,7%) com SBr e trés (9,7%) pacientes com TVPC, dentre os quais
12 (38,7%) possuiam CDI. A média de idade foi de 45,2 + 15,8 anos, sendo 10
(32,3%) homens e 21 (67,7%) mulheres, com 23 (74,2%) pacientes da raca

branca (Tabela 1).

Tabela 1 - Descricao das caracteristicas gerais dos pacientes da amostra

Caracteristicas Descricdo (N = 31)

Idade (anos)

média + DP 45,2+ 15,8
mediana (min.; méax.) 46 (16; 74)
Sexo, n (%)
Feminino 21 (67,7)
Masculino 10 (32,3)
Raca, n (%)
Branca 23 (74,2)
Parda 5(16,1)
Negra 3(9,7)
Peso (Kg)
média £ DP 74,8 + 17,2
mediana (min.; méax.) 73 (55; 145)
Altura (m)
média + DP 1,63+0,07
mediana (min.; méax.) 1,63 (1,5; 1,77)
IMC (Kg/m?)
média £ DP 28,1+6,6
mediana (min.; méax.) 27,2 (19,1, 56,6)
Canalopatias, n (%)
SQTL 16 (51,6)
SBr 12 (38,7)
TVPC 3(9,7)
CDI, n (%) 12 (38,7)
Analise genética, n (%)

positiva negativa em andamento
SQTL 12 (75) 3(18,7) 1(6,2)
SBr 0 12 (100) 0

TVPC 2 (66,6) 1(33,3) 0
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Outras caracteristicas clinicas da amostra como medicamentos em uso,
comorbidades associadas e perfil de gravidade estdo descritas nas Tabelas 2 a
6 de acordo com as canalopatias especificas dos pacientes. As dosagens dos

medicamentos estdo apresentadas no Anexo B.

Tabela 2 - Descricdo dos medicamentos em uso pelos pacientes da amostra

Descricdo (N = 31)

Medicamentos

n (%)
Beta-bloqueadores 21 (67,7)
Bloqueadores dos canais de célcio 6 (19,4)
Propafenona 2 (6,5)
Quinidina 2(6,5)
Cilostazol 2 (6,5)
Inibidores da enzima conversora de Angiotensina 8 (25,8)
Bloqueadores de receptores AT1 5(16,1)
Diuréticos 4(12,9)
Bloqueador do SNC 2 (6,5)
Vasodilatadores de acao direta 1(3,2)
Estatinas 12 (38,7)
Fibratos 1(3,2)
Hipoglicemiantes orais 1(3,2)
Insulina 1(3,2)
Levotiroxina sodica 1(3,2)
Antiacidos orais 7 (22,6)
Antidepressivos 5(16,1)
Ansiolitico 4 (12,9)
Anticonvulsivante 1(3,2)
Anticoagulantes orais 1(3,2)
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Tabela 3 - Descricdo das comorbidades associadas aos portadores de canalopatias da amostra

Comorbidades associadas

Descricdo (N = 31)

n (%)
Hipertensao Arterial Sistémica 12 (38,7)
Dislipidemia 14 (45,2)
Diabetes Mellitus 1(3,2)
Hipotireoidismo 2 (6,5)
Prétese Valvar 0 (0)
Acidente Vascular Cerebral 0 (0)
Insuficiéncia Renal Cronica 0(0)
Doenca Pulmonar Obstrutiva Crénica 0 (0)
Tromboembolismo Pulmonar 1(3,2)
Artrose 2 (6,5)
Dispneia 1(3,2)
Asma 2 (6,5)
Obesidade 5(16,1)




Tabela 4 - Perfil dos pacientes da amostra portadores de SQTL

SQTL
Rand. Sexo Idade CDI Prevencao Tipo Sintomas AF  QTc ESch Ritmo Gene
2 M 48 Nao 2 Assintomatico Sim 449 5 KCNH2
7 F 74 Nao 1 Sincope Sim 510 4 Nao registrado KCNQ1
12 F 67 Sim secundaria 2 PCRr Sim 500 4 TdP KCNH2
17 M 16 Nao 2 Assintomatico Sim 471 3,5 KCNH2
19 F 35 Nao 2 Sincope Sim 496 6 TV polimérfica KCNH2
20 F 62 Nao 1 Assintomatica Nédo 490 4 KCNQ1
21 F 41 Sim secundaria 1 PCRr Ndo 566 4 FV ausente
22 F 36 Sim priméria 1 Assintomatica Sim 554 5 KCNQ1
23 M 28 Sim primaria 1 Sincope Ndo 540 55 N&o registrado KCNH2
24 F 26 Nao induzido Assintomatica Sim 460 5 ausente
25 F 49 Nao 2 Assintomatica Ndo 460 4,5 KCNH2
26 M 17 Sim secundaria 2 PCRr N&do 580 6 TdP KCNH2
27 F 53 Sim secundaria 1 PCRr Sim 478 4 FV ausente
29 F 41 Sim secundaria 3 PCRr Sim 540 5 N&o registrado KCNH2
30 M 65 Nao 3 Assintomético Sim 530 4 SCN5A
32 F 66 Nao induzido Sincope N&do 480 4 N&o registrado em andamento

Legenda: Rand. - Randomizacao

AF - Antecedente familiar de morte subita precoce ou de SQTL confirmada

ESch - escore de Schwartz
TdP - torsades de pointes
NE - N&o encontradas variantes nos genes relacionados com SQTL

Sexo - M: masculino / F: feminino
QTc - Intervalo QT corrigido

PCRYr - Parada cardiorrespiratéria recuperada

FV - fibrilagdo ventricular
CDI - cardiodesfibrilador implantavel

€e



Tabela 5 - Perfil dos pacientes da amostra portadores de SBr

SBr
Rand. Sexo Idade  CDI Prevengéo Tipo Sintomas AF Gene
3 F 44 Nao Brill PalpitagcBes Nao Ausente
4 M 42 N&o BriE Palpitactes Sim Ausente
5 M 51 Sim secundaria BrlE PCRr Nao Ausente
6 M 67 N&o BrlE Assintomética N&o Ausente
8 M 46 Nao BrlE Assintomético Nao Ausente
9 M 52 Nao Br2 Assintomético Sim Ausente
10 F 16 N&o Bril Sincope Sim Ausente
11 M 39 Sim priméria BrlE Sincope Sim Ausente
13 F 62 Sim priméria BriE Palpitac6es Sim Ausente
14 M 51 Nao BrlE Assintomético Né&o Ausente
15 M 41 Sim priméaria Bril Palpitac6es Sim Ausente
31 M 51 Nao Brill Assintomética Sim Ausente
Legenda: Rand. - Randomizagéo Sexo - M: masculino / F: feminino
AF - Antecedente familiar de morte subita precoce ou de SBr confirmada BrlE - Brugada tipo 1 esponténeo
Brll - Brugada tipo 1 induzido Br 2 - Brugada tipo 2
PCRr - Parada cardiorrespiratéria recuperada CDI - cardiodesfibrilador implantavel

1%
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Tabela 6 - Perfil dos pacientes da amostra portadores de TVPC

TVPC
Rand. Sexo Idade CDI Prevencgédo ECG Sintomas AF Tesye. Gene
repouso ergometrico
16 F 34 Sim primaria Normal PCRr Nao TVS Ausente
18 F 25 Néo Normal Sincope Sim TVNS RYR2
33 F 55 Néo Normal Assintomética Sim TVNS RYR2
Legenda: Rand. - Randomizacéo Sexo - M: masculino / F: feminino

CDI - cardiodesfibrilador implantavel PCRr - Parada cardiorrespiratéria recuperada

AF - Antecedente familiar de morte subita precoce ou de SQTL confirmada

TVS - taquicardia ventricular ndo sustentada TVNS - taquicardia ventricular ndo sustentada

4.2 Procedimentos odontolégicos

A duracao dos procedimentos odontolégicos foi de 32 a 93 minutos, com
média de 54+16 minutos. Todos os pacientes receberam dois cartuchos de
anestésicos LSA e LCA nas duas sessdes, sem queixa de dor durante a
realizacdo do tratamento.

Foram realizados 62 procedimentos restauradores: 26 (42%)
restauracoes Classe I, 18 (29%) Classe Il e 18 (29%) Classe V, sendo 61

(98,4%) em resina composta.
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4.3 Perfil de saude bucal

As condicfes de saude bucal da amostra em relacdo ao CPOD e analise

simplificada do perfil periodontal estédo descritas nas Tabelas 7 e 8.

Tabela 7 - Média, desvio-padrdo, mediana, minimo e méaximo do indice CPOD da amostra

CPOD
c P 0] D
média = DP 3,13+ 1,36 8,19+ 6,16 7,36 £ 4,25 18,7+ 7,2
mediana (min.; max.) 3(2;7) 7 (0; 22) 8 (0; 15) 21 (4; 30)

Legenda: C: dentes cariados
P: dentes perdidos
O: dentes obturados
D: total de dentes

Tabela 8 - Perfil periodontal da amostra

Gengivite Célculo periodontal Doenca periodontal
Presenca
n % n % n %
Sim 7 22,6 15 48,4 3 9,7
N&ao 24 72,2 16 66,7 28 83,3

Total 31 100 31 100 31 100




4.4 Dados do Holter
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A distribuicdo das FC minima, média e maxima, pausas e densidade de

arritmias supraventriculares e ventriculares da amostra estdo relacionadas

conforme os periodos de estudo (P28, PB, PAn, PP e PPP) e condicdo sem e

com adrenalina (Tabelas 9 a 13).

Tabela 9 - Média, desvio-padréo, mediana, minimo e maximo da FC, maior pausa e densidade

de arritmias da amostra durante o P28 nas condi¢Bes sem e com adrenalina

Periodo das 28h Sem adrenalina Com adrenalina p
FC min. (em bpm) 0,135
média + DP 54,5+ 10,8 53,3+ 115

mediana (min.; méx.) 55 (39; 86) 52 (36; 88)

FC méd. (em bpm) 0,276
média = DP 75,7+ 11 74,6 £ 10

mediana (min.; max.) 77 (55; 98) 74 (56; 92)

FC max. (em bpm) 0,528
média + DP 124,2 £ 20,9 122,5+ 14,3

mediana (min.; max.) 123 (80; 182) 126 (87; 144)

Pausa (em segundos) 0,696
média + DP 1,25+ 0,24 1,26 + 0,28

mediana (min.; max.) 1,2(0,8;1,7) 1,3(0,6; 1,7)

ESSV (n° hora) 0,891*
média + DP 1,04 £ 2,23 1,51+ 4,62

mediana (min.; méx.) 0,1 (0; 10) 0,1 (0; 24,5)

EV (n°/ hora) 0,080*
média = DP 7,45 + 18,77 16,79 £ 71,21

mediana (min.; max.) 0,3 (0; 96,7) 0 (0; 397,8)

TVNS (n° em 28h) 0,854*
média + DP 0,13 + 0,56 3,07 £ 16,88

mediana (min.; max.) 0(0; 3) 0 (0; 94)

TANS (n° em 28h) 0,085*
média + DP 1,58 + 6,66 1,1+5,03

mediana (min.; max.) 0(0; 37) 0 (0; 28)

Teste t-Student pareado; * Teste Wilcoxon pareado

Legenda: FC min. - frequéncia cardiaca minima
FC méd. - frequéncia cardiaca média
FC max. - frequéncia cardiaca maxima
P28 - periodo das 28h

ESSV - extrassistole supraventricular
EV - extrassistole ventricular

TVNS - taquicardia ventricular ndo sustentada

TANS - taquicardia atrial ndo sustentada
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Tabela 10 - Média, desvio-padrédo, mediana, minimo e maximo da FC, maior pausa e
densidade de arritmias da amostra durante o PB nas condi¢des sem e com adrenalina

Periodo Basal Sem adrenalina Com adrenalina p
FC min. (em bpm) 0,241
média + DP 60,1+ 11 58,8+ 11,6

mediana (min.; max.) 61 (39; 90) 59 (37; 89)

FC méd. (em bpm) 0,404
média + DP 70,4+ 11,5 69,3+ 12,2

mediana (min.; max.) 72 (46; 93) 72 (47; 91)

FC max. (em bpm) 0,958
média + DP 92,9+ 14,6 93+16,8

mediana (min.; max.) 91 (55; 121) 92 (61; 135)

Pausa (segundos) 0,520
média + DP 1,12+ 0,24 1,14+ 0,24

mediana (min.; max.) 1,1(0,7;1,9) 1,1(0,7; 1,6)

ESSV (n° hora) 0,392*
média + DP 0,84 +£2,31 0,58 +1,31

mediana (min.; méx.) 0(0;12) 0 (0; 6)

EV (n°/ hora) 0,859*
média + DP 4,9+18,0 26,7 £ 1247

mediana (min.; max.) 0 (0; 98) 0 (0; 694)

TVNS (n° em 60 min.) 0,317*
média + DP 0+0 0,52 +2,87

mediana (min.; méx.) 0 (0; 0) 0 (0; 16)

TANS (n° em 60 min.) 0,317*
média + DP 0,03+0,18 0+0

mediana (min.; max.) 0(0; 1) 0(0; 0)

Teste t-Student pareado; * Teste Wilcoxon pareado

Legenda: FC min. - frequéncia cardiaca minima
FC méd. - frequéncia cardiaca média
FC max. - frequéncia cardiaca maxima
PB - periodo basal (60 minutos)

ESSV - extrassistole supraventricular
EV - extrassistole ventricular

TVNS - taquicardia ventricular ndo sustentada
TANS - taquicardia atrial ndo sustentada
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Tabela 11 - Média, desvio-padrédo, mediana, minimo e maximo da FC, maior pausa e
densidade de arritmias da amostra durante o PAn nas condi¢es sem e com adrenalina

Periodo da Anestesia Sem adrenalina Com adrenalina p
FC min. (em bpm) 0,877
média + DP 59,3+ 10,5 59,4 + 10,5

mediana (min.; max.) 59 (39; 89) 59 (41; 89)

FC méd. (em bpm) 0,181
média + DP 66,5+9,8 67,9+ 10,8

mediana (min.; max.) 67 (45; 91) 70 (49; 91)

FC max. (em bpm) 0,005
média + DP 80,4 +12,2 84,4+ 15

mediana (min.; max.) 81 (58; 105) 82 (58; 113)

Pausa (segundos) 0,974
média + DP 1,09+0,21 1,09 £ 0,23

mediana (min.; méx.) 1,1(0,7;1,6) 1,1(0,4; 1,5

ESSV (n° hora) 0,054*
média + DP 0,13+0,72 1,29 + 3,33

mediana (min.; max.) 0 (0; 4) 0 (0; 16)

EV (n° hora) 0,345*
média + DP 9,56+ 37 28,3+ 1254

mediana (min.; méx.) 0 (0; 184) 0 (0; 692)

TVNS (n° em 15 min.) 0,317*
média + DP 0+0 0,03+0,18

mediana (min.; max.) 0(0; 0) 0(0; 1)

TANS (n° em 15 min.) >0,999*
média + DP 0+0 00

mediana (min.; méx.) 0(0;0) 0(0;0)

Teste t-Student pareado; * Teste Wilcoxon pareado

Legenda: FC min. - frequéncia cardiaca minima
FC méd. - frequéncia cardiaca média
FC max. - frequéncia cardiaca maxima
PAn - periodo da anestesia (15 minutos)

A FC méxima no Periodo da Anestesia (PAn) foi

ESSV - extrassistole supraventricular

EV - extrassistole ventricular

TVNS - taquicardia ventricular ndo sustentada
TANS - taquicardia atrial ndo sustentada

em média

estatisticamente maior com o uso de LCA (84,4 x 80,4 bpm; p=0,005). Os

graficos 1, 2 e 3 ilustram os valores médios da FC minima, média e maxima

durante os periodos estudados.
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Gréfico 1 - Valores médios e respectivos erros padroes da FC minima em cada periodo
de estudo avaliado e resultado das comparacdes
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Gréfico 2 - Valores médios e respectivos erros padroes da FC média em cada periodo de
estudo avaliado e resultado das comparacdes
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Graéfico 3 - Valores médios e respectivos erros padroes da FC maxima em cada periodo
de estudo avaliado e resultado das comparacdes

Os demais parametros avaliados (ESSV/h, EV/h, TVNS, TANS e pausas)

nao apresentaram diferenca estatisticamente significante para os pacientes da

amostra (p>0,005).
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Tabela 12 - Média, desvio-padrédo, mediana, minimo e maximo da FC, maior pausa e
densidade de arritmias da amostra durante o PP nas condi¢des sem e com adrenalina

Periodo do Procedimento Sem adrenalina Com adrenalina p
FC min. (em bpm) 0,553
média + DP 57,4+9,6 579+11

mediana (min.; max.) 58 (39; 77) 58 (38; 89)

FC méd. (em bpm) 0,328
média + DP 65,7 + 10,3 66,7 £ 10,4

mediana (min.; max.) 68 (44; 91) 69 (46; 91)

FC max. (em bpm) 0,380
média + DP 87,2+14,4 88,6 £ 14,5

mediana (min.; max.) 90 (59; 113) 88 (58; 120)

Pausa (segundos) 0,370
média + DP 1,2+0,23 1,17 £ 0,22

mediana (min.; méx.) 1,2(0,9;1,7) 1,1(0,7; 1,6)

ESSV (n° hora) 0,510*
média + DP 0,56 + 1,19 1,29 + 3,68

mediana (min.; max.) 0 (0; 4,8) 0 (0; 16,8)

EV (n° hora) 0,646*
média + DP 10,3+ 40,6 22,8 +103,6

mediana (min.; méx.) 0 (0; 207) 0 (0; 575,3)

TVNS (n° em 54 min.) 0,317*
média + DP 0+0 0,23+ 1,26

mediana (min.; max.) 0(0; 0) 0(0;7)

TANS (n° em 54 min.) 0,317*
média + DP 00 0,03+0,18

mediana (min.; méx.) 0(0;0) 0(0;1)

Teste t-Student pareado; * Teste Wilcoxon pareado

Legenda: FC min. - frequéncia cardiaca minima
FC méd. - frequéncia cardiaca média
FC max. - frequéncia cardiaca maxima

PP - periodo do procedimento (média de 54 minutos)

ESSV - extrassistole supraventricular

EV - extrassistole ventricular
TVNS - taquicardia ventricular ndo sustentada

TANS - taquicardia atrial ndo sustentada
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Tabela 13 - Média, desvio-padrédo, mediana, minimo e maximo da FC, maior pausa e
densidade de arritmias da amostra durante o PPP nas condi¢des sem e com adrenalina

Periodo Pés-Procedimento Sem adrenalina Com adrenalina p
FC min. (em bpm) 0,151
média + DP 60,4+ 12,4 58,6 + 11,1

mediana (min.; max.) 60 (39; 97) 58 (39; 89)

FC méd. (em bpm) 0,465
média + DP 748+ 12,1 73,7+ 131

mediana (min.; max.) 73 (53; 106) 72 (48; 99)

FC méax. (em bpm) 0,357
média + DP 101,6 £ 15,9 99,7 £ 16

mediana (min.; max.) 100 (74; 142) 99 (65; 127)

Pausa (segundos) 0,283
média = DP 1,11+ 0,22 1,14 + 0,22

mediana (min.; méx.) 1,1(0,7;1,5) 1,1(0,7; 1,6)

ESSV (n° hora) 0,307*
média + DP 0,74 £ 1,39 1,52+ 4,55

mediana (min.; max.) 0 (0; 5) 0 (0; 24)

EV (n°/ hora) 0,975*
média + DP 10,1+ 37,2 21,6 + 83,6

mediana (min.; méx.) 0 (0; 190) 0 (0; 462)

TVNS (n° em 60 min.) 0,317*
média + DP 00 0,65 + 3,59

mediana (min.; max.) 0(0; 0) 0 (0; 20)

TANS (n° em 60 min.) >0,999*
média + DP 0+0 00

mediana (min.; méx.) 0(0;0) 0(0;0)

Teste t-Student pareado; * Teste Wilcoxon pareado

ESSV - extrassistole supraventricular

EV - extrassistole ventricular

TVNS - taquicardia ventricular ndo sustentada
TANS - taquicardia atrial ndo sustentada

Legenda: FC min. - frequéncia cardiaca minima
FC méd. - frequéncia cardiaca média
FC max. - frequéncia cardiaca maxima
PPP - periodo p6s-procedimento (60 minutos)

N&o foi observada maior complexidade das arritmias (TVNS e TANS) em
nenhum paciente e nao ocorreu terapia/choque pelo CDI durante os
procedimentos, independente do uso ou ndo do vasoconstritor adrenalina.

No total da amostra, nenhum paciente apresentou pausas
significativamente importantes (= 2,5 segundos).

De acordo com a canalopatia especifica, apenas pacientes com SQTL
apresentaram pausas estatisticamente maiores com uso de LCA no Periodo da

Anestesia (1,12 x 1,05 segundos; p=0,045), porém sem relevancia clinica
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(Tabela 14). Os demais parametros cardiologicos foram estatisticamente

semelhantes nas duas condi¢cdes nestes pacientes.

Tabela 14 - Média, desvio-padréo, mediana, minimo e méaximo da FC, maior pausa e
densidade de arritmias apenas em pacientes com SQTL durante o PAn, nas condi¢cdes sem e

com adrenalina

Periodo da Anestesia Sem adrenalina Com adrenalina p
FC min. (em bpm) 0,113
média + DP 61,1+119 58,9+ 125

mediana (min.; max.) 58,5 (41; 89) 58,5 (41; 89)

FC méd. (em bpm) 0,238
média = DP 66,6 £ 10,9 64,9 £ 11

mediana (min.; méx.) 65,5 (47; 91) 62,5 (49; 91)

FC max. (em bpm) 0,965
média + DP 76,9+ 11,2 76,8+ 11,7

mediana (min.; max.) 77,5 (58; 100) 75,5 (58; 99)

Pausa (segundos) 0,045
média = DP 1,05+0,21 1,12+ 0,23

mediana (min.; méx.) 1,1(0,7;1,6) 1,1(0,7;1,5)

ESSV (n° hora) 0,084*
média + DP 0,25+1 2,25+ 4,37

mediana (min.; max.) 0 (0; 4) 0 (0; 16)

EV (n° hora) 0,655*
média + DP 11,5+ 46 44,3 +172,8

mediana (min.; max.) 0 (0; 184) 0 (0; 692)

TVNS (n° em 15 min.) 0,317*
média + DP 00 0,06 + 0,25

mediana (min.; max.) 0(0; 0) 0(0; 1)

TANS (n°em 15 min.) >0,999*
média = DP 0+0 00

mediana (min.; max.) 0(0; 0) 0(0; 0)

Teste t-Student pareado; * Teste Wilcoxon pareado

Legenda: FC min. - frequéncia cardiaca minima
FC méd. - frequéncia cardiaca média
FC max. - frequéncia cardiaca maxima
PAnN - periodo da anestesia (15 minutos)

ESSV - extrassistole supraventricular

EV - extrassistole ventricular

TVNS - taquicardia ventricular ndo sustentada
TANS - taquicardia atrial ndo sustentada

As FC meédia (74,7 x 69,2 bpm; p=0,001) e maxima (97,8 x 89 bpm;
p<0,001) no Periodo da Anestesia e FC meédia (72 x 68; p=0,017) no Periodo

do Procedimento foram em meédia estatisticamente maiores apenas nos
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pacientes com SBr com uso de LCA (p<0,05), (Tabelas 15 e 16). Os demais
parametros cardioldégicos foram estatisticamente semelhantes nas duas

condi¢cBes nestes pacientes.

Tabela 15 - Média, desvio-padréo, mediana, minimo e méaximo da FC, maior pausa e
densidade de arritmias apenas em pacientes com SBr durante o PAn, nas condi¢cbes sem e
com adrenalina

Periodo da Anestesia Sem adrenalina Com adrenalina p
FC min. (em bpm) 0,117
média + DP 59,3+5,6 62,1+5,6

mediana (min.; méx.) 59,5 (51; 67) 62 (55; 73)

FC méd. (em bpm) 0,001
média + DP 69,2+4,4 74,7+5,1

mediana (min.; max.) 68 (63; 76) 75 (65; 83)

FC max. (em bpm) <0,001
média + DP 89+7,4 97,8+95

mediana (min.; max.)

88,5 (80; 105)

97,5 (81; 113)

Pausa (segundos) 0,318

média + DP 1,09 +0,14 1+0,23

mediana (min.; max.) 1,1(0,9; 1,3) 1,1(0,4; 1,4)

ESSV (n° hora) 0,317*
média + DP 0+0 0,33+1,15

mediana (min.; max.) 0 (0; 0) 0(0; 4

EV (n°/ hora) 0,180*
média + DP 1+25 33%+7,2

mediana (min.; max.) 0 (0; 8) 0 (0; 24)

TVNS (n° em 15 min.) >0,999*
média + DP 0+0 00

mediana (min.; max.) 0 (0; 0) 0(0; 0)

TANS (n° em 15 min.) >0,999*
média + DP 00 0+0

mediana (min.; méx.) 0(0;0) 0(0;0)

Teste t-Student pareado; * Teste Wilcoxon pareado

ESSV - extrassistole supraventricular

EV - extrassistole ventricular

TVNS - taquicardia ventricular ndo sustentada
TANS - taquicardia atrial ndo sustentada

Legenda: FC min. - frequéncia cardiaca minima
FC méd. - frequéncia cardiaca média
FC max. - frequéncia cardiaca maxima
PAn - periodo da anestesia (15 minutos)
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Tabela 16 - Média, desvio-padrédo, mediana, minimo e maximo da FC, maior pausa e
densidade de arritmias apenas em pacientes com SBr durante o PP, nas condi¢bes sem e com

adrenalina
Periodo do Procedimento Sem adrenalina Com adrenalina p
FC min. (em bpm) 0,147
média + DP 57,2+3,5 59,4 +5,7
mediana (min.; max.) 57,5 (51; 62) 58,5 (50; 69)
FC méd. (em bpm) 0,017
média + DP 68 £ 4,2 72+5,2
mediana (min.; max.) 68 (61; 76) 71,5 (63; 82)
FC max. (em bpm) 0,059
média + DP 94+6,4 98,8 + 10,6

mediana (min.; max.)

93,5 (83; 105)

98,5 (81; 120)

Pausa (segundos) 0,400

média + DP 1,19 +0,17 1,12+ 0,15

mediana (min.; max.) 1,2(1;1,5) 1,1(0,9; 1,4)

ESSV (n° hora) 0,225*
média + DP 0,13+0,43 0,51+0,81

mediana (min.; méx.) 0(0;1,5) 0 (0; 2,2)

EV (n°/ hora) 0,109*
média + DP 06+15 3,5+6,9

mediana (min.; max.) 0 (0; 4,5) 0 (0; 21)

TVNS (n° em 54 min.) >0,999*
média + DP 0+0 00

mediana (min.; méx.) 0 (0; 0) 0(0; 0)

TANS (n° em 54 min.) >0,999*
média + DP 00 0+0

mediana (min.; max.) 0(0; 0) 0(0; 0)

Teste t-Student pareado; * Teste Wilcoxon pareado

Legenda: FC min. - frequéncia cardiaca minima ESSV - extrassistole supraventricular

FC méd. - frequéncia cardiaca média EV - extrassistole ventricular
FC max. - frequéncia cardiaca maxima TVNS - taquicardia ventricular no sustentada
PP - periodo do procedimento (média de 54 minutos) TANS - taquicardia atrial ndo sustentada

Um paciente portador de SBr apresentou alteracdo dindmica do Holter no
periodo da monitorizagdo de 28h variando entre ndo tipo 1 e tipo 1 durante o

sono, no dia do uso da LCA.
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Outro paciente apresentou padrdo dinamico variando entre tipo 1 e nao
tipo 1 no periodo das 28h, quando foi usada LSA. No Periodo da Anestesia

apresentou padréo tipo 1 com LSA e ndao tipo 1 com LCA (Figura 7).

sem epinefrina (padrio tipo 1, canal 2) com epinefrina (sem padrio)
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Figura 7 - Tragcado Holter de paciente com SBr apresentando alteracédo dinamica do padrao
eletrocardiografico durante o Periodo da Anestesia
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4.5 Eletrocardiograma

Em pacientes com SQTL, o QTc foi estatisticamente maior com LCA apos

o Término da Anestesia (465,4 x 450,1; p=0,009), conforme a Tabela 17.

Tabela 17 - Média, desvio-padrdo, mediana, minimo e maximo do QTc e QTc médio em trés
momentos (PB, TA e FP), nas condigcdes sem e com adrenalina

Sem adrenalina Com adrenalina p
Periodo Basal
QTc 0,487
média £ DP 465,4 + 45,4 471,8 £ 50,3
mediana (min.; méax.) 448 (408; 548) 456,5 (389; 592)
Término da Anestesia
QTc 0,009
média £ DP 450,1+41,8 465,4 £42,9
mediana (min.; méax.) 445 (385; 549) 458 (390; 566)
Fim do Procedimento
QTc 0,208
média + DP 456,1 + 34,6 463,1+41,6
mediana (min.; méax.) 451 (410; 529) 447 (390; 557)
QTc médio 0,109
média £ DP 457,2 + 38,7 466,8 + 43,9
mediana (min.; max.) 447 (402,7; 542) 457 (389,7; 571,7)

Teste t-Student pareado
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A Tabela 18 mostra os intervalos QTc individuais nos momentos PB, TA e

FP, sem e com o uso de adrenalina.

Tabela 18 - Valores absolutos e médias do QTc (em ms) nos trés momentos de estudo (PB, TA
e FP), nas condi¢cdes sem e com adrenalina

SEM adrenalina

COM adrenalina

Randomizagdo Sexo PB TA FP  média PB TA FP média
2 M 446 451 455 450,67 444 460 447 450,33
7 F 548 549 529 542 592 566 557 571,67

12 F 514 480 524 506 476 480 498 484,67
17 M 408 390 423 407 404 431 431 422

19 F 505 505 485 498,33 530 510 500 513,33
20 F 449 434 447 443,33 455 455 444 451,33
21 F 490 480 469 479,67 458 474 456 462,67
22 F 478 472 471 473,67 521 519 530 523,33
23 M 412 420 420 417,33 495 480 440 471,67
24 F 436 429 440 435 448 438 438 441,33
25 F 413 385 410 402,67 389 390 390 389,67
26 M 492 468 468 476 517 490 490 499

27 F 447 425 425 432,33 447 447 447 447

29 F 542 447 456 481,67 477 456 455 462,67
30 M 431 423 430 428 442 430 447 439,67
32 F 436 443 446 441,67 454 420 440 438

Legenda: PB - periodo basal
TA - término da anestesia
FP - fim do procedimento

Seis pacientes (7, 12, 19, 22, 26 e 29) apresentaram QTc> 500 ms no PB

e a variagdo do QTc médio entre o0s momentos TA e FP néo foi significativa

quando sob efeito da anestesia, exceto para a paciente de randomizagcao 22

que apresentou aumento do QTc apods uso de adrenalina (QTc meédio entre TA

e FP = 5245 ms), porém sem preencher o critério categorico de aumento

>10% do QTc basal e sem ocorréncia de eventos adversos.
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Dois pacientes (23 e 29) apresentaram diminuicdo de mais de 10% do

QTc apls administracdo do anestésico com e sem vasoconstritor,

respectivamente, em comparacao ao Periodo Basal (Tabela 19).

Tabela 19 - Alterac6es do intervalo QTc (categorizados em mais de 10% no encurtamento ou
prolongamento do QTc) apds a administracéo da anestesia local em comparagéo ao Periodo
Basal, nos pacientes portadores de SQTL

Randomizacdo Condicdo (aleatéria) Tipo de SQTL

Alteracdes do intervalo QTc

p sem adrenalina 5 nao
com adrenalina nao
- com adrenalina 1 nao
sem adrenalina nao
sem adrenalina nao
12 ) 2 .
com adrenalina nao
sem adrenalina nao
17 . 2 .
com adrenalina nao
sem adrenalina nao
19 ) 2 .
com adrenalina nao
com adrenalina nao
20 . 1 ~
sem adrenalina nao
com adrenalina nao
21 _ 1 5
sem adrenalina nao
sem adrenalina nao
22 ) 1 .
com adrenalina nao
23 com adrenalina 1 sim (encurtamento)
sem adrenalina nao
sem adrenalina . . nao
24 . induzido B
com adrenalina nao
sem adrenalina nao
25 . 2 ~
com adrenalina nao
com adrenalina nao
26 . 2 ~
sem adrenalina nao
com adrenalina nao
27 _ 1 -
sem adrenalina nao
29 com adrenalina 3 nao
sem adrenalina sim (encurtamento)
sem adrenalina nao
30 . 3 ~
com adrenalina nao
sem adrenalina . . nao
32 ) induzido .
com adrenalina nao
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As figuras 8 e 9 ilustram o eletrocardiograma de uma paciente
(randomizacéo 7) que apresentou prolongamento do intervalo QTc apds o uso
de anestesia sem e com adrenalina. Nota-se, de acordo com a Tabela 18, que

apos o uso da adrenalina o QTc diminuiu em relacéo ao PB (QTc=566 ms).
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Figura 8 - Exemplo de ECG de paciente com SQTL no Término da Anestesia, sem uso de
adrenalina (QTc=549 ms)

Figura 9 - Exemplo de ECG de paciente com SQTL no Término da Anestesia, com uso de
adrenalina (QTc=566 ms)
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Dos 12 pacientes com SBr, 10 mantiveram 0 mesmo padrdo
eletrocardiografico em ambas as condicdes sem e com adrenalina, durante os
momentos estudados: dois apresentaram padrédo tipo 1 e oito padrdo nao tipo
1. Apenas dois pacientes demonstraram alteracdes eletrocardiograficas, sem
eventos ameacadores a vida. Essas alteracdes foram relacionadas aos
aspectos morfologicos (padrédo tipo 1 versus nao tipo 1), que ocorreram

independentemente do uso de adrenalina (Tabela 20).

Tabela 20 - Padréo eletrocardiografico da SBr na amostra em trés momentos (PB, TA e FP) em
uso de lidocaina, separados por condicdo com e sem adrenalina

Randomizaco Condi}géo Padréo SBr Alteracfes no padrédo ECG durante os
(aleatéria) tipol momentos de estudo (PB, TA, FP)
4 com adrenalina sim nao
sem adrenalina sim nao
sem adrenalina sim nao
8 com adrenalina sim nao
com adrenalina nao nao
> sem adrenalina nao nao
5 sem adrenalina nao nao
com adrenalina nao nao
9 sem adrenalina nao nao
com adrenalina nao nao
com adrenalina nao nao
10 sem adrenalina nao nao
com adrenalina nao nao
1 sem adrenalina nao nao
13 com adrenalina nao nao
sem adrenalina nao nao
15 sem adrenalina nao nao
com adrenalina nao nao
com adrenalina nao nao
31 sem adrenalina nao nao
com adrenalina néo sim (TA)
3 sem adrenalina nao nao
sem adrenalina néo sim (TA e FP)
14 com adrenalina néo sim (TA e FP)

Legenda: PB - periodo basal
TA - término da anestesia
FP - fim do procedimento
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Os padrdes eletrocardiograficos da SBr foram avaliados estatisticamente
na Tabela 21 e nas figuras 10 e 11 foram apresentados exemplos de tracados

eletrocardiogréaficos destes pacientes.

Tabela 21 - Descrigédo dos padrdes eletrocardiograficos dos pacientes com SBr em trés
momentos (PB, TA e FP), nas condi¢des sem e com adrenalina

Padrdo ECG na SBr Sem adrenalina Com adrenalina p
Periodo Basal >0,999**
Normal 0(0) 1(8,3)

Tipo 1 2 (16,7) 2 (16,7)

Na&o tipo 1 10 (83,3) 9 (75)

Término da Anestesia >0,999**
Tipo 1 3(25) 4 (33,3)

Nao tipo 1 9 (75) 8 (66,7)

Fim do procedimento >0,999**
Tipo 1 3(25) 3(25)

N&o tipo 1 9 (75) 9 (75)

** Teste McNemar

avr Vi v4

Figura 10 - Exemplo de tragado eletrocardiografico (com deriva¢des superiores) de paciente
com SBr apresentando padréo tipo 1 no Término da Anestesia, sem uso de adrenalina
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Figura 11 - Exemplo de tragcado eletrocardiografico (com deriva¢des superiores) do mesmo
paciente com SBr apresentando padrao tipo 1 no Término da Anestesia, com uso de adrenalina

Nos pacientes com TVPC, ndo houve ocorréncia e documentacdo de

arritmia ventricular nos tracados eletrocardiograficos nos momentos do estudo.
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4.6 Pressao Arterial

Os valores da PA sistdlica e diastdlica foram estatisticamente
semelhantes nos momentos de estudo (PB, TA e FP) utilizando-se LSA e LCA

(Tabela 22).

Tabela 22 - Média, desvio-padréo, mediana, minimo e maximo dos valores da presséo arterial
sistdlica (PAS) e diastélica (PAD) em trés momentos (PB, TA e FP), nas condigbes sem e com
adrenalina

Sem adrenalina  Com adrenalina p

Periodo Basal

PAS 0,504+
média + DP 120,6 £ 18,2 122,1+19,4

mediana (min.; max.) 115 (90; 150) 115 (90; 150)

PAD 0,486*
média + DP 81,3+11 80,6 + 11,7

mediana (min.; max.) 80 (60; 100) 80 (60; 100)

Término da Anestesia

PAS 0,515*
média + DP 1215+ 19,1 122,4 + 19,8

mediana (min.; max.) 120 (90; 150) 115 (95; 150)

PAD 0,526*
média + DP 80,6 +11,2 79,8+ 11,7

mediana (min.; max.) 80 (60; 100) 75 (65; 100)

Fim do Procedimento

PAS 0,755*
média + DP 122,3+19,4 122,6 + 20

mediana (min.; max.) 120 (85; 150) 120 (95; 150)

PAD 0,387*
média + DP 80,5+ 10,4 79,4+115

mediana (min.; max.) 80 (55; 100) 80 (65; 100)

* Teste Wilcoxon pareado

Pela Tabela 23, ndo houve correlacdo estatisticamente significativa do
Grau de Ansiedade com as pressOes arteriais sistOlica e diastolica nos

momentos de estudo (PB, IA/TA e FP), (p>0,05).
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Tabela 23 - Correlacéo entre o grau de ansiedade e valores de presséo arterial sistélica e
diastolica nos momentos de estudo (PB, IA/TA e FP), nas condigBes sem e com adrenalina

Sesséo Correlagdo N p

Periodo Basal — Pressdo PAS 0,298 31 0,103
Grau de Ansiedade Arterial PAD -0,056 31 0,765

Sem Periodo da Anestesia Pressdo PAS 0,145 31 0436
adrenalina - Grau de Ansiedade Arterial PAD -0,100 31 0,593

Fim do Procedimento Pressdo PAS  -0,079 31 0,673
— Grau de Ansiedade  Arterial PAD -0,111 31 0,552

Periodo Basal — Pressdo PAS 0,277 31 0,132
Grau de Ansiedade  Arterial PAD -0,074 31 0,693
Com Periodo da Anestesia Pressdo PAS 0,287 31 0,118

adrenalina - Grau de Ansiedade Arterial pAD -0,115 31 0,539

Fim do Procedimento Pressio PAS  -0,024 31 0,898
— Grau de Ansiedade Arterial PAD -0,109 31 0,559

Correlacédo de Spearman

4.7 Ansiedade

N&o houve diferenca estatisticamente significante no Grau de Ansiedade

nos momentos de estudo (PB, IA e FP) com LSA e LCA (Tabela 24).

Tabela 24 - Média, desvio-padrdo, mediana, minimo e maximo do Grau de Ansiedade em trés
momentos (PB, IA e FP), nas condi¢cdes sem e com adrenalina

Grau de Ansiedade Sem adrenalina Com adrenalina p
Periodo Basal 0,331*
média + DP 1,26 + 0,58 1,39+ 0,62

mediana (min.; max.) 1(1;3) 1(1;3)

Inicio da Anestesia 0,490%
média + DP 1,48 + 0,77 1,58 + 0,76

mediana (min.; max.) 1(1;3) 1(1;3)

Fim do Procedimento 0,527~
média + DP 1,29 + 0,64 1,36 £ 0,55

mediana (min.; max.) 1(1;3) 1(1;3)

* Teste Wilcoxon pareado
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A ordem de execucdo dos procedimentos influenciou na ansiedade dos
pacientes. Pela Tabela 25, tem-se que o Grau de Ansiedade na 12 sesséao foi
estatisticamente maior que na 22 sessao apenas no Inicio da Anestesia (1,68 x
1,39; p=0,038), mas sugeriu maior escore também no fim do procedimento

(1,42 x 1,23; p=0,058).

Tabela 25 - Descrigdo dos escores de ansiedade segundo ordem de realizagéo do
procedimento e resultados dos testes comparativos

Grau de Ansiedade 12 sessdo 22 sessdo p
Periodo Basal 0,331
média + DP 1,39+0,67 1,26+0,51

mediana (min.; max.) 1(1;3) 1(1;3)

Inicio da Anestesia 0,038
média + DP 1,68+0,83 1,39+0,67

mediana (min.; max.) 1(1;3) 1(1;3)

Fim do Procedimento 0,058
média + DP 1,42+0,62 1,23+0,56

mediana (min.; max.) 1(1;3) 1(1;3)

Teste Wilcoxon pareado

4.8 Sintomas

O tratamento odontolégico foi bem tolerado pelos pacientes, sem a
presenca de sintomas ou complicacdes que justificassem a interrupcdo do

procedimento.
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5. DISCUSSAO

Os resultados do nosso estudo demonstraram que nao foram observadas
arritmias ameacadoras a vida em pacientes com canalopatias cardiacas
durante o tratamento odontoldgico, sob anestesia local com lidocaina sem
vasoconstritor e quando associada a adrenalina, sugerindo que 0 seu uso €&
seguro nas doses padronizadas.

Nossos resultados estdo em concordancia com a revisédo da literatura que
reuniu publicacfes da ultima década sobre o uso de anestésicos locais em
cardiopatas. Na maioria desses estudos, ndo foram observadas diferencas
significativas entre anestésicos com ou sem vasoconstritores, e quando tais
diferencas foram estatisticamente significantes, o0s autores nao as
consideraram criticas do ponto de vista clinico. A conclusdo foi que
quantidades limitadas de adrenalina contidas em um ou dois cartuchos néo
resultaram no desenvolvimento de complicacdes para pacientes com doencas
cardiovasculares controladas, desde que a escolha e execu¢do da técnica
anestésica sejam adequadas®?.

Um estudo constatou a incidéncia de arritmias em 65 pacientes por meio
de alteracOes eletrocardiograficas antes e durante 77 procedimentos cirdrgicos
odontoldgicos, sob anestesia local com lidocaina 2% associada a adrenalina
1:100.000, no qual o volume do anestésico variou entre 0,8 e 8,8 mL, com
média de 3,0 mL. Quarenta e seis cirurgias foram realizadas em 40 pacientes
sem doenca cardiovascular, que desenvolveram arritmias em 17% dos

procedimentos (ESSV e EV monomorficas). Trinta e uma cirurgias
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odontologicas foram realizadas em 25 pacientes cardiopatas (sete hipertensos
e 18 coronariopatas), e constatacdo de arritmias em 33% dos procedimentos
(EV polimorficas, fibrilacdo atrial, arritmia sinusal, marcapasso errante e escape
nodal). Pacientes idosos com doenca cardiovascular tiveram maior incidéncia
de arritmias pré e transoperatérias, porém ndo houve relacéo consistente entre
a quantidade de anestésico e o desenvolvimento de arritmias®3.

No estudo de Blinder e col.%4%, pacientes cardiopatas foram submetidos a
exodontia sob anestesia local com até trés cartuchos (5,4 mL) de lidocaina 2%
com adrenalina 1:100.000 e mepivacaina 3% sem vasoconstritor. As alteracdes
eletrocardiogréaficas ocorreram durante o periodo de duas horas ap0s a injecao
do anestésico em 37,5% dos pacientes que utilizaram vasoconstritor e em 35%
daqueles que néo fizeram uso. Quando o Holter dos pacientes foi comparado,
a complicacdo mais frequente ap6s a administracdo do anestésico local com
vasoconstritor foi taquicardia ou aumento da FC de 53,3% versus 7,1% em
pacientes que receberam o anestésico local sem vasoconstritor.

Em nossa pesquisa também verificamos aumento da FC maxima no
Periodo da Anestesia com o uso de LCA em todos pacientes da amostra,
embora ndo tenham sido observadas diferencas significativas no aumento da
PA. E uma das preocupacOes residia no fato que os pacientes com SQTL e
TVPC pudessem estar mais propensos a algum risco arritmico nos momentos
de incremento da FC, o que felizmente ndo ocorreu, provavelmente por se
tratarem de pacientes selecionados como “estaveis”, sem eventos arritmicos
recentes e medicados com beta-bloqueadores. Além disso, a lidocaina também
possui propriedades antiarritmicas e pode encurtar o intervalo QTc®, podendo

conferir protegcéo adicional aos pacientes.
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Niwa e col.'® avaliaram as consequéncias hemodinamicas através de
impedancia cardiografica em 27 pacientes com doenca cardiovascular
distribuidos em classe funcional de | a lll. Estes receberam um cartucho de
lidocaina 2% com adrenalina 1:80.000 para tratamento odontoldgico,
mostrando aumento de 5,1% na FC imediatamente apdés a injecdo do
anestésico e de 4,1% na PA sistdlica; porém, a PA diastdlica e meédia
permaneceram inalteradas. N&o foram observadas alteracdes
eletrocardiogréficas e, portanto, ndo houve diferencas significativas entre os
trés grupos com a dose de adrenalina utilizada (22,5 pg).

Matsumura e col.®” incluiram 40 pacientes saudaveis com 19 a 74 anos
de idade, submetidos a exodontia em ambiente hospitalar. Foi realizado exame
de Holter antes e durante o procedimento, com administracdo de anestésico
local lidocaina 2% contendo adrenalina 1:80.000, e o0s pacientes néao
apresentaram mudancas significativas no segmento ST. A cirurgia dentéria
com anestesia local causou aumento significativo da FC e da PA em pacientes
mais velhos. No entanto, nosso estudo apresentou valores semelhantes de PA
com LSA e LCA.

Bouloux e col.?® realizaram um estudo cross-over randomizado duplo-
cego em 23 pacientes saudaveis submetidos a exodontia de terceiros molares
em dois momentos diferentes, com uso de bupivacaina 0,5% com adrenalina
1:200.000 de um lado e lidocaina 2% com adrenalina 1:100.000 no outro.
Foram avaliados: experiéncia de dor, consumo de analgésico, resposta
cardiovascular, concentragcdo sanguinea e toxicidade sistémica do anestésico.
A cardiotoxicidade da bupivacaina tem sido atribuida tanto ao bloqueio dos

canais de sodio miocardicos quanto a depressao direta do bulbo do SNC. O
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estudo mostrou que ndo houve diferenca na resposta cardiovascular entre a
bupivacaina e a lidocaina, mas uma diminuicéo estatisticamente significativa na
FC meédia ocorreu entre 15 e 30 minutos apdés a administracdo de ambos
anestésicos, resultante da diminuicdo das catecolaminas enddgenas
associadas ao término do procedimento cirargico. A analise de amostras de
sangue colhidas mostrou ndo haver anestésico presente. Nao houve diferenca
na experiéncia de dor transoperatdria. A média da PA permaneceu constante e
nao houve diferenca estatisticamente significante entre os dois agentes
anesteésicos, assim como da FC.

Dez pacientes hipertensos foram submetidos randomicamente a estudo
cross-over para tratamento periodontal, realizado semanalmente com 1,8 mL
de diferentes anestésicos em cada quadrante: articaina com 0,018 mg de
adrenalina, articaina com 0,036 mg de adrenalina, mepivacaina 3% sem
vasoconstritor e mepivacaina 2% com 0,018 mg de adrenalina. Os pacientes
apresentaram aumento estatisticamente significante da FC e PA, porém sem
complicacdes cardiovasculares ou alteracdes isquémicas®®.

Segundo Céaceres e col.®, ndo foram observadas alteragcdes no nimero e
complexidade de extrassistoles ventriculares, PA e FC durante o tratamento
odontoldgico de 65 pacientes com arritmia ventricular complexa (33 pacientes
chagéasicos e 32 com doenca arterial coronariana). Para o procedimento,
utilizou-se de dois a quatro cartuchos de prilocaina 3% associada a felipressina
0,03 UI/mL e lidocaina 2% sem vasoconstritor.

De acordo com Conrado e col., 20071%, 54 pacientes coronariopatas
submetidos a exodontia sob anestesia local foram divididos em dois grupos,

para uso de mepivacaina 2% associada a adrenalina 1:100.000 e mepivacaina
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3% sem vasoconstritor. Trés pacientes apresentaram depressao do segmento
ST com a utilizacdo do anestésico com vasoconstritor, na fase de injecéo.

E recomendado pela literatura evitar o uso de vasoconstritor adrenérgico
em pacientes com angina instavel, infarto do miocardio ou cirurgia de
revascularizacdo recentes, nas arritmias refratarias, hipertenséao arterial néo-
controlada e insuficiéncia cardiaca congestiva descompensadal®.

Alguns autores referem que o uso de anestésico local associado a
adrenalina pode ser realizado em pacientes em uso de [B-blogueador nao-
seletivo, porém, a dose inicial deve ser minima, como meio cartucho de
adrenalina 1:100.000, injetado cuidadosamente para evitar administracéo
intravascular. A monitorizacéo do ritmo cardiaco e da pressao arterial a cada 5
minutos devem ser realizadas, e se ndo houver alteracfes, até dois cartuchos
adicionais podem ser utilizados'%21%3, Neves e col.}4, ao estudarem 62
portadores de doenca arterial coronaria com obstrucdo >70% e indicacdo de
revascularizacdo miocéardica, ndo observaram variaces significativas de FC e
PA, tanto na presenca como na auséncia de adrenalina 1:100.000 associada a
lidocaina 2% para executar procedimentos restauradores, respeitando a dose
maxima por sessdo de 3,6 mL. Na maioria desses pacientes (54,8%) em uso
de betabloqueadores adrenérgicos ndo-seletivos ndo houve diferenca na PA
guando comparados ao grupo controle.

Middlehurst e col.’%* realizaram estudo com 75 pacientes cardiopatas
(hipertensos, valvopatas, coronariopatas, portadores de insuficiéncia cardiaca,
arritmia e cardiomiopatia) submetidos a procedimento cirargico odontolégico,
divididos em dois grupos. Cinquenta pacientes utilizaram lidocaina 2% com

noradrenalina 1:50.000 e vasopressina 0.25 Ul/mL (média de 4,9 mL). O outro
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grupo, composto de 25 pacientes, recebeu 0 mesmo anestésico (média de 5,5
mL) com associacado de midazolam endovenoso. Apesar da anestesia local ter
induzido a mudancas estatisticamente significantes na média de valores de FC
e PA para ambos os grupos, a magnitude fisiologica e relevancia clinica de tais
mudancas foram minimas. O uso de midazolam reduziu a PAS dos pacientes
deste grupo. Os autores recomendaram que um protocolo para a pratica clinica
com anestesia local em pacientes cardiopatas seja seguido para a minimizacao
dos riscos, como o uso racional de anestesia local, como a lidocaina 2% com
adrenalina em concentracdo eficaz minima, aspiracdo prévia e monitoramento,
incluindo também a prescricdo de um agente sedativo, como o midazolam, que
atenua a resposta simpatoadrenal.

Ainda que alguns dos estudos aqui referidos tenham incluido portadores
de arritmias cardiacas, as canalopatias ndo estavam presentes.

A abordagem do emprego de anestésicos locais em pacientes com
canalopatias se limitam a relatos de casos’®®. Rochford e Seldin?’
contraindicam o uso de anestésico local com adrenalina, relatando o caso de
uma criangca de oito anos com SQTL, em uso do betabloqueador nadolol,
admitida em hospital para exodontia sob anestesia geral. Para o procedimento
odontolégico, foi realizada anestesia local com mepivacaina 3% sem
vasoconstritor. Apos duas horas, o paciente ndo apresentou alteracdes
eletrocardiogréficas e recebeu alta no mesmo dia.

Karp e Ganoza'®® descreveram o atendimento odontolégico de um
menino de sete anos de idade com histéria médica de SQTL com CDI e

sindrome de Pierre Robin que sofreu trauma dentario apos episodio de sincope
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com desenvolvimento de TdP e, posteriormente, foi submetido a exodontia sob
anestesia geral sem intercorréncias.

E importante ressaltar a identificacdo precoce dos sinais de alerta como
meio de prevencdo de eventos cardiacos em pacientes com SQTL no
consultério odontologico por meio da aquisicdo de histéria médica completa.
Como recomendacdo geral, aqueles que apresentam historia pessoal ou
familiar de sincope devem ser encaminhados ao cardiologista para avaliacédo
eletrocardiogréafica antes de qualquer intervencéo odontoldgica. Por outro lado,
pacientes com diagndstico de canalopatias, que apresentarem evento de
sincope no consultério odontolégico, devem ser encaminhados ao
departamento de emergéncia do hospitall®.

De acordo com Chapman e Penkeyman'®’, a parada cardiaca é um
evento raro em pacientes submetidos a tratamento odontologico. No entanto,
dentistas devem estar preparados caso esta venha a ocorrer. A parada
cardiaca discutida neste relato ocorreu em um paciente idoso, portador de
marcapasso, submetido a tratamento odontolégico restaurador sob anestesia
local com 2,2 mL de prilocaina associada a felipressina. Depois de
diagnosticada, foi instituida a RCP imediatamente, bem sucedida com o
desfibrilador externo semiautomético.

Manoharan e col.'%® relataram o caso de um menino de 12 anos de
idade que apresentou FV ap0s anestesia odontologica associada a sedacao
com oxido nitroso. Por ter sido precocemente diagnosticada e tratada através
de RCP imediata e efetiva, mostrou a importancia da disponibilidade e acesso

a um desfibrilador externo automatico.
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Nosso estudo teve o cuidado de empregar um protocolo de tratamento
odontologico com triagem prévia de pacientes com canalopatias, feita por
equipe médica com experiéncia em arritmias cardiacas de origem genética. Os
critérios de exclusédo foram planejados objetivando o maior perfil de seguranca
possivel e com monitorizacdo dos parametros clinicos e eletrocardiograficos,
em ambiente hospitalar. Felizmente, no presente estudo, ndo houve casos de
parada cardiaca ou necessidade de manobras de RCP.

Embora anormalidades na repolarizacdo determinadas geneticamente
possam ser importantes no inicio de arritmias fatais, o desequilibrio simpéatico-
vagal pode ser um fator de modulagdo nas canalopatias'®®.

A monitorizacdo da FC nos permitiu avaliar, como descrito na literatura, o
padrdo dinamico da atividade autondmica gerada pela ativacdo e/ou inibicdo
simpatica e parassimpaticall®. Também foram feitos os registros de percepcao
de ansiedade pelo paciente durante o procedimento odontoldgico, buscando
relacionar a possivel influéncia do estresse sobre os parametros vitais, como
estudado por outros autores!''112, Ja a andlise das variacGes de PA teve como
finalidade quantificar o risco causado pelo uso de vasoconstritor, somado ao
estresse do procedimento odontoldégicot!3114,

Dados mostraram que o impacto emocional relacionado a extracado
dentaria sob anestesia local em 70 pacientes foi considerado pequeno,
justificado pela natureza do procedimento ou pela auséncia de complicacbes
durante o periodo de seguimento. No entanto, 0os resultados enfatizam a
importancia de fatores psicologicos, ja que a ansiedade pode ser influenciada
por técnicas operacionais (tipo de anestesia, duracdo do ato operatdrio ou

posicédo do dente extraido)!*®.
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Em nosso estudo, o grau de ansiedade ndo se alterou significativamente
nos momentos estudados quando as condi¢cdes sem e com adrenalina foram
comparadas. Ainda foi possivel observar que na primeira sesséo do tratamento
houve aumento deste parametro apenas no inicio da anestesia. Quando a
ansiedade foi comparada a PA, ndo houve correlacao significativa.

De acordo com nossos resultados, a ma condicdo de saude bucal, com
alto indice de CPOD observado, reflete a importancia e a necessidade de
tratamento odontolégico adequado para portadores de canalopatias cardiacas,
impactando em sua qualidade de vida®.

Em resumo, nosso protocolo de tratamento odontoldgico numa populacao
de pacientes com doencas arritmicas especificas, as canalopatias cardiacas,
foi capaz de demonstrar um perfil de seguranca, sem aumento de eventos
ameacadores a vida, independente do uso ou ndo de vasoconstritor associado
a lidocaina, desde que seguidos os critérios de inclusao e exclusdo do estudo.
Estes resultados iniciais apontam para que 0s médicos que seguem estes
pacientes com doencas arritmicas raras, como as canalopatias, possam ter
mais respaldo cientifico para alicercarem suas tomadas de decisdo na

indicacao destes pacientes para procedimentos odontol6gicos.
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6. LIMITACOES DO ESTUDO

Devido a amostra reduzida, sdo necessarios estudos com maior niamero
amostral de pacientes, de preferéncia com registros multicéntricos, para
reproduzir a seguranca em relacdo aos eventos arritmicos pelo uso da
anestesia odontolégica com ou sem vasoconstritor em pacientes com
canalopatias cardiacas.

Os pacientes portadores de SQTL, por terem maior variabilidade do perfil
genético, podem apresentar maior heterogeneidade na apresentacéo clinica e
eletrocardiogréfica, gerando mensuracdes diferentes do QTc. Entretanto,
tivemos o cuidado de acrescentar variaveis categoricas destas altera¢des do
QTc em relacdo ao periodo basal do ECG.

Todos os resultados favoraveis de seguranca deste estudo se aplicam
somente a esta populacdo previamente selecionada, onde eram excluidos
pacientes submetidos a terapia por CDI ha menos de trés meses, agueles com
sincopes recorrentes nos ultimos trés meses ou com documentacdo de
arritmias sustentadas ha menos de trés meses, 0 que reflete também a

preocupacao ética, visando minimizar possiveis danos.
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7. CONCLUSOES

O uso da anestesia local odontolégica com lidocaina, independente do
uso de vasoconstritor, ndo resultou em arritmias ameacadoras a vida e
demonstrou-se seguro neste protocolo de atendimento odontolégico em
portadores de canalopatias cardiacas.

O tratamento odontolégico foi bem tolerado nestes pacientes, sem a
presenca de sintomas, alteracdes de presséo arterial ou de complicagbes que

justificassem a interrupcao do procedimento.
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8. PERSPECTIVAS CLINICAS

Uma de nossas contribuicdes reside no fato deste ser o primeiro estudo
prospectivo e controlado em demonstrar que esses pacientes selecionados
com canalopatias cardiacas podem ser submetidos de modo seguro a
procedimentos odontolégicos, desde que seguidos 0s critérios propostos no
protocolo deste ensaio clinico.

Os pacientes com canalopatias cardiacas sdo, em sua grande maioria,
jovens e, como todo individuo, poderdo necessitar de tratamento odontolégico
em algum momento de suas vidas. Entretanto, como sdo doencas raras e com

risco de morte subita, sdo conhecidas como “doengas-6rfas” de estudos de
grande impacto. Como ndo sao descritos protocolos especificos de tratamento
odontologico para esses pacientes, ressalta-se a importancia do registro no
sitio eletrénico ClinicalTrials.gov.

Vale frisar que estes dados foram aplicaveis nos pacientes com
canalopatias cardiacas consideradas estaveis pelo protocolo de estudo, com
respaldo do tratamento feito em ambiente hospitalar. Futuramente, os
resultados favoraveis deste estudo poderdo auxiliar na otimizacdo e no

planejamento do tratamento odontolégico, em relacdo ao perfil de seguranca

nesta populagéo de pacientes com canalopatias cardiacas.



9. ANEXOS

Anexo A — Tabela de randomizac¢éo dos anestésicos

A = sem adrenalina

B= com adrenalina

70

12 intervencao 2% intervengédo n° de
(randomizac&o 1° (randomizag&o 2° cartuchos
Ordem RGHC do anestésico) Data anestésico do anestésico) Data anestésico | ytilizados
(tipo e lote) (tipo e lote)

A B A B 12 28
1 55727339J X 18/05/2016 | 15042786 X * * 2 *
2 55727626D X 22/06/2016 | 15042786 X 20/07/2016 | 1602D1008 | 2 2
3 55510833G X 29/06/2016 | 1602D1008 X 10/08/2016 | 15042786 2 2
4 55731342E X 27/07/2016 | 1602D1008 X 24/08/2016 | 15042786 2 2
5 55751425C X 03/08/2016 | 1602D1008 X 17/08/2016 | 15042786 2 2
6 55718955G X 31/08/2016 | 15042786 X 14/09/2016 | 1602D1008 | 2 2
7 55502040B X 21/09/2016 | 1602D1008 X 03/10/2016 | 15042786 2 2
8 90411272G X 28/09/2016 | 15042786 X 10/10/2016 | 1602D1008 | 2 2
9 55750760K X 05/10/2016 | 15042786 X 17/10/2016 | 1602D1008 | 2 2
10 6153990B X 13/10/2016 | 1602D1008 X 26/10/2016 | 15042786 2 2
11 3136583F X 24/10/2016 | 1602D1008 X 09/11/2016 | 15042786 2 2
12 55477253E X 03/11/2016 | 15042786 X 29/11/2016 | 1602D1008 | 2 2
13 | 55444376C X 23/11/2016 | 1602D1008 X 01/12/2016 | 15042786 2 2
14 55767215K X 07/12/2016 | 15042786 X 14/12/2016 | 1602D1008 | 2 2
15 55701593J X 12/12/2016 | 15042786 X 19/12/2016 | 1602D1008 | 2 2
16 55763214J X 05/01/2017 | 1602D1008 X 12/01/2017 | 15042786 2 2
17 55742072H X 15/02/2017 | 15042786 X 22/02/2017 | 1602D1008 | 2 2
18 | 55715862D X 16/03/2017 | 1602D1008 X 08/03/2017 | 15042786 2 2
19 55727339J X 13/03/2017 | 15042786 X 22/03/2017 | 1602D1008 | 2 2
20 |55750127G X 19/06/2017 | 1602D1008 X 26/06/2017 | 15042786 2 2
21 55426688J X 27/07/2017 | 1602D1008 X 07/08/2017 | 15042786 2 2
22 | 55541190H X 09/07/2017 | 15042786 X 06/08/2018 | 1705D1021 | 2 2
23 55739328l X 16/08/2017 | 1602D1008 X 04/10/2017 | 17020900 2 2
24 55720634E X 28/08/2017 | 15042786 X 20/09/2017 | 1602D1008 | 2 2
25 770746031 X 27/09/2017 | 15042786 X 18/10/2017 | 1602D1008 | 2 2
26 55438231J X 21/11/2107 | 1705D1021 X 11/12/2017 | 17020900 2 2
27 | 55315470C X 22/01/2018 | 1705D1021 X 31/01/2018 | 17020900 2 2
28 5210743G X 07/02/2018 | 17020900 X 21/03/2018 | 1705D1021 | 2 2
29 | 55726733E X 25/04/2018 | 1705D1021 X 08/05/2018 | 17020900 2 2
30 | 55708583K X 29/05/2018 | 17020900 X 12/06/2018 | 1705D1021 | 2 2
31 | 55750768C X 05/06/2018 | 1705D1021 X 14/06/2018 | 17020900 2 2
32 3253832F X 03/07/2018 | 17020900 X 17/07/2018 | 1705D1021 | 2 2
33 2793163F X 25/07/2018 | 17020900 X 09/08/2018 | 1705D1021 | 2 2

* Paciente ndo p6de comparecer na 22 intervencao e posteriormente foi incluida como 19.




Anexo B

Medicacbes em uso dos pacientes da amostra portadores de SQTL (dosagem em mg/dia)

Rand9m| Propranolol | Nadolol | Enalapril | Captopril | Clonidina | Losartana | Anlodipino ch_irala H|dr0_c|0ro Espiron Atorvastatina Slnyas Omeprazol | Sertralina Outros
zagao zina tiazida | olactona tatina
2 80 40 10 20
7 180 4 20 20
12 160 40 5 20 " hsuina 1001
17 100
19 320 10 20 50 q‘l‘g‘g;&‘:}g s
20 120
21 480 50 25
lamotrigina - 25,
escitalopram - 20,
carbonato de
22 120 20 magnésio - 1000,
colecalciferol
25000Ul/semana
23 160
24 120
budesoinida,
o5 140 20 20 salbutamol,
montelucaste,
buspirona
26 320
27 360 varfarina - 5
29 240
30 120 0,2 100 10 150 40 20
32 120 40 100

T.



Anexo B

Medicacbes em uso dos pacientes da amostra portadores de SBr (dosagem em mg/dia)

Rzagggg“ Atenolol | Enalapril Clﬁg'd' Loigrta Anlodipino H'd;cz)%gmt' F;rigze ”;r?i?jga Cilosta Quinidina Att:tmgs Sinvastatina | Omeprazol | Sertralina Outros
3 levotiroxina
4 seretide
5 20
6 25 25 20
8
9 40 0,1 10 ciprofibrato
10 anticoncepcional
11 100
13 100 10 50 40 20 80 fluoxetina - 20
14 600
15 400 20 50
31 50 2,5 2,5

Medicacdes em uso dos pacientes da amostra portadores de TVPC (dosagem em mg/dia)

Randomizagéo Propranolol Metoprolol Propafenona Losartana Hidroclorotiazida | Sinvastatina
16 200 300
18 240 300
33 120 300 100 50 20

cL
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1 - Desenho do estudo e objetivo

Vocé esta sendo convidado (a) a participar deste estudo por apresentar um tipo especifico de

arritmia no coragdo e necessitar de restauragdo em algum dente. Antes de decidir se fara parte
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deste estudo, leia atentamente este Termo de Consentimento. O objetivo desta pesquisa &
observar o que ocorre com seu batimento cardiaco depois de tomar anestesia dentaria para a
restauragdo do dente. Se vocé concordar em participar, faremos avaliagdo clinica e
radiogréfica de sua boca, daremos orientagdo de como higieniza-la adequadamente para
prevenir as caries dentarias e as doengas da gengiva e realizaremos tratamento odontolégico

restaurador registrando seu batimento cardiaco.

2 - Descricao dos procedimentos que serdo realizados, com seus propdsitos e
identificacao dos que forem experimentais e nao rotineiros

Se vocé concordar em participar, a restauragédo do seu dente sera realizada com anestesia
para remogao da carie ou da restauracdo antiga e preenchimento do dente com material
apropriado, com a diferenga de que o procedimento sera realizado sob monitorizagdo do ritmo
do seu coragdo. Para tanto, instalaremos um aparelho que registrara seu eletrocardiograma por
28 horas (Holter), instalado no dia do procedimento e retirado no dia seguinte. E verificaremos
sua pressao arterial e faremos eletrocardiograma comum em trés momentos diferentes durante

o procedimento odontolégico.

3 — Relagao dos procedimentos rotineiros e como sao realizados

Inicialmente vamos examinar sua boca, daremos orientagdo de higiene bucal correta e
solicitaremos uma radiografia dos seus dentes que sera feita no Instituto de Radiologia. Em
uma proxima sessdo, instalaremos um aparelho chamado Holter que registrard o seu
eletrocardiograma durante 28 horas. Apos instalado o equipamento, vocé devera permanecer
sentado na sala de espera por uma hora. Em seguida, j& no consultério odontolégico,
aplicaremos uma anestesia local, usada normalmente pelo dentista, para realizarmos uma
restauracdo dentaria. No seu préximo retorno, faremos tudo da mesma forma como acabamos
de descrever, porém, aplicaremos outro tipo de anestesia local que também é normalmente
usada pelos dentistas. Os procedimentos serdo realizados no consultério odontolégico da

Unidade de Odontologia do InCor e ndo terdo nenhum custo para voceé.

4 - Descrigao dos desconfortos e riscos esperados nos procedimentos dos itens 2 e 3

O desconforto do procedimento serd minimo, pois a anestesia impede que vocé sinta dor
durante a execugdo da restauracdo dentéria. O anestésico e a quantidade que utilizaremos
apresentam risco minimo para pacientes portadores de doengas cardiacas. A instalagdo e
permanéncia do aparelho de Holter podera causar algum desconforto. Caso vocé venha a

sentir algum mal-estar, a equipe estara atenta para interromper o procedimento.

5 — Beneficios para o participante

Vocé tera como beneficios a realizagdo do tratamento odontolégico, orientagdo de higiene
bucal e esclarecimentos de duvidas quanto a saude bucal de forma segura e planejada. Serdo
realizados procedimentos oferecidos pela Unidade de Odontologia: exodontia, restauragéo,

endodontia e periodontia. Ao término do tratamento, daremos alta da Odontologia do InCor a

Rubrica do sujeito de pesquisa
ou responsavel

Rubrica do pesquisador.




vocé, sendo que as consultas posteriores deverdo ser feitas em servico externo de sua

preferéncia.

6 — Relagao de procedimentos alternativos que possam ser vantajosos, pelos quais o
paciente pode optar.

Nao existem opgOes alternativas para tratamento da cérie dentéria que nao seja restauragao.

7 - Garantia de acesso

Em qualquer etapa do estudo, vocé terd acesso aos profissionais responsaveis pela pesquisa
para esclarecimento de eventuais duvidas. O principal investigador & Dr. Francisco Carlos da
Costa Darrieux, que pode ser encontrado na Unidade Clinica de Arritmia e Marcapasso do
Instituto do Coragéo do HCFMUSP; Telefone: (11) 2661-5341. Se houver alguma consideragdo
ou duvida sobre a ética da pesquisa, entre em contato com o Comité de Etica em Pesquisa
(CEP) — Rua Ovidio Pires de Campos, 225 — 5° andar, tel 2661-6442 ramais 16, 17, 18 ou 20,
FAX: 2661-6442 ramal 26 — E-mail: cappesa@hcnet.usp.br.

8 — Retirando o Consentimento
E garantida a liberdade da retirada de consentimento a qualquer momento e deixar de

participar do estudo, sem qualquer prejuizo a continuidade de seu tratamento na Instituigéo.

9 - Direito de confidencialidade

As informagdes obtidas serdo analisadas em conjunto com outros pacientes, ndo sendo
divulgada a identificacdo de nenhum paciente. Vocé tem direito de ser mantido atualizado
sobre os resultados parciais da pesquisa, quando em estudos abertos, ou de resultados que

sejam do conhecimento dos pesquisadores.

10 — Despesas e compensagoes

Nao ha despesas pessoais para o participante em qualguer fase do estudo, incluindo exames e
consultas. Também n&o ha compensacéo financeira relacionada a sua participagdo. Em caso
de dano pessoal diretamente causado pelos procedimentos ou tratamentos propostos neste
estudo (nexo causal comprovado), o participante tem direito a tratamento médico na Instituigéo,

bem como as indenizagdes legalmente estabelecidas.

11 — Compromisso do pesquisador de utilizar os dados e material coletado somente para
pesquisa

Os dados referentes a pesquisa descrita serdo utilizados somente para fins académicos,
descritos nesse termo e com o seu consentimento, de forma ética e moral sem outros
interesses. Se utilizados no futuro para fins de outra pesquisa, da mesma forma terd a

identidade preservada.
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Acredito ter sido suficientemente informado a respeito das informagées que li ou que
foram lidas para mim, descrevendo o estudo: Aspectos de seguranca da anestesia local

odontolégica em portadores de canalopatias cardiacas.

Discuti com Dr. Francisco Carlos da Costa Darrieux e Ana Carolina Guimardes Oliveira sobre
minha decisdo em participar nesse estudo. Ficaram claros para mim: os propésitos do estudo,
os procedimentos a serem realizados, seus desconfortos e riscos, as garantias de
confidencialidade e de esclarecimentos permanentes. Ficou claro também que minha
participacéo e isenta de despesas e que tenho garantia do acesso ao tratamento hospitalar
guando necessario. Concordo voluntariamente em participar deste estudo e poderei retirar meu
consentimento a qualguer momento, antes ou durante 0 mesmo, sem penalidades, prejuizo ou

perda de qualquer beneficio que eu possa ter adquirido no meu atendimento neste servigo.

Assinatura do paciente/representante legal Data / /
Assinatura da testemunha Data / /

Para casos de pacientes menores de 18 anos, analfabetos, semi-analfabetos ou

portadores de deficiéncia auditiva ou visual.
Declaro que obtive de forma apropriada e voluntaria o Consentimento Livre e

Esclarecido deste paciente ou representante legal para a participagéo neste estudo

Assinatura do responsavel pelo estudo Data ! /

Rubrica do sujeito de pesquisa
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Rubrica do pesquisador.




APENDICE, Ficha clinica

FICHA CLINICA N° Data:
|- ANAMNESE

Nome:

Endereco:

Telefones:

RG HC:
swo [ ] HNEEEEEER

Data do nascimento: / / Idade: Naturalidade: UF:

Tipo de canalopatia: | |SB [ ]sarL [ ]rvec coI{ )

Medicamentos em uso:

Comorbidades:

Alergias a medicamentos I:l S I:l N

Se sim, quais:

Peso: Kg Altura: m IMC:

Il - AVALIAGAO RADIOGRAFICA

Radiografia: I:l Panoramica I:l Periapical

Il - EXAME CLINICO

Rapido perfil periodontal:

Gengivite Célculo periodontal Doenca periodontal Higiene bucal
sim ndo sim ndo sim nao ruim razodvel boa
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N° de dentes: |:| cariados |:| perdidos

|:| obturados
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IV - ANOTAGOES DE HORARIOS, PASSOS E SINTOMAS

Condicao 1
Data d Horério dos periodos de estudo
pfoiedo PB1 (Basal) PA1 (Anestesia) PP1 (Procedimento) | PPP1 (Pds-proced)
) inicio término inicio término inicio término inicio término
Pressdo Arterial Grau de Ansiedade
PB1 TA1 FP1 Dente | Anestésico
PB1 | IA1 | FP1
PAS PAD PAS PAD PAS PAD
Restauragdo:  Classe | |:| Classe Il |:| Classe V |:|
Améalgama |:| Resina fotop. |:| Proviséria :|




Condicéo 2

Data d Horério dos periodos de estudo
pfo:edo PB2 (Basal) PA2 (Anestesia) PP2 (Procedimento) | PPP2 (Pds-proced)
) inicio término inicio término inicio término inicio término
Pressdo Arterial Grau de Ansiedade
PB2 TA2 FP2 Dente | Anestésico
PB2 | IA2 | FP2
PAS PAD PAS PAD PAS PAD
Restauragdo:  Classe | |:| Classe Il |:| Classe V |:|
Amalgama |:| Resina fotop. |:| Proviséria :|
Horario Periodos Descricao de sinais e sintomas (se houver)
V-ECG

VI - GENOTIPAGEM

Condi¢des

ECG 1

ECG 2

ECG3

Condigao 1

Condigdo 2

VIl - OBSERVAGOES:




