Artigo de Revisao

Entendendo a relacao entre

medicamentos de uso pediatrico e carie

dentaria

Understanding the relationship between
medicinal products for pediatric use and

dental caries

Resumo

O desenvolvimento da carie ocorre com a perda de minerais dos dentes devido a agdo de
acidos produzidos por fermentagio bacteriana dos agUcares presentes na dieta. Além do con-
sumo de bebidas e alimentos cariogénicos ingeridos pelas criancas, medicamentos contendo a
sacarose podem ser outro fator relacionado a doenca. A sacarose € um facilitador para adesao
ao tratamento e muitas criangas necessitam da utilizagdo prolongada desses medicamentos
podendo gerar além do efeito terapéutico alguns efeitos adversos, como a cdrie dentdria.
Objetivo: devido as controvérsias apresentadas na literatura quanto ao potencial cariogénico
dos medicamentos liquidos pedidtricos administrados por longo periodo de tempo, o objetivo
deste trabalho foi avaliar a relacdo entre cdrie e medicamentos pedidtricos. Fontes de Dados:
Foi realizada uma revisdo narrativa da literatura utilizando palavras-chaves em portugués e
inglés: medicamentos (drugs), etiologia (etiology, aetiology), carie dentdria (dental caries) nas
bases de dados Medline, Bireme, BBO, Portal Capes - Periddicos, Scielo. Sintese dos Dados:
Os estudos apontam que medicamentos de uso pedidtrico apresentam elevados teores de
sacarose, reduzido pH enddgeno e alto grau de acidez, mostrando a cariogenicidade de alguns
medicamentos. Conclusdo: Existe forte relacdo entre o uso prolongado de medicamentos e a
doenga cdrie, desta forma esclarecimentos a populacdo sobre os riscos relacionados ao uso
continuo de medicamentos agucarados e o desenvolvimento da doenca quando ndo existe
adequada higiene bucal, sio imprescindiveis.
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Summary

The development of caries occur with the loss of tooth mineral by the action of acids produ-
ced by bacterial fermentation of the sugars present in the diet. Besides the consumption of
cariogenic foods and beverages consumed by children, medicines containing sucrose may be
another factor related to the disease. Sucrose is a facilitator for adherence to treatment and
many children require prolonged use of these drugs may produce therapeutic effect beyond
some adverse effects, such as dental caries. Objective: Due to the controversies presented in
the literature regarding the cariogenic potential of pediatric liquid medications administered
for along period of time, the aim of this study was to evaluate the relationship between decay
and pediatric medicines. Data source: a narrative review of the literature using key words in
Portuguese and English was held drugs, etiology, aetiology, tooth decay, in Medline, Medicine®,
BBO data, Capes Portal, SciELO. Data synthesis: The studies show that medicinal products
for pediatric use have elevated levels of sucrose, reduced endogenous pH and high acidity,
showing the cariogenic potential of some drugs. Conclusion: There is a strong relationship
between prolonged use of medication and caries, therefore showing population about the
risks related to the continued use of sweetened medication and the development of disease
when there is no proper oral hygiene are essential.

Keywords: Drug utilization, Dental Caries, Child.

INTRODUCAO

O uso de medicamentos em criancas
é alto'. No Brasil, a prevaléncia deste
uso foi estimada em 65% entre trés e
12 meses de idade ao passo que aos 24
meses foi de 54,7%2. Com intuito de
promover a adesao do paciente pedi-
atrico ao uso de medicamentos, estes
sao acrescidos de agticares na intengao
de mascarar o gosto desagradavel®. No
entanto, a literatura aponta que em
virtude da adi¢do destes acticares o0s
medicamentos possuem grau de cario-
genicidade quando utilizados cronica-
mente*s.

Dentre os aciicares comumente utili-
zados pode-se destacar a sacarose’, mo-
tivo pelo qual se constitui em uma pre-
ocupacao, tendo em vista o aumento da
prevaléncia da doenca cdrie, a qual estd
relacionada com a ingestao frequente
de medicamentos liquidos infantis!®.
Tal condi¢do decorre, provavelmente,
da capacidade da sacarose de promo-
ver grande atividade acidogénica, com

consequente queda do pH do biofilme
dental, uma vez que este a¢icar funcio-
na como substrato para fermentacao da
microbiota bucal'.

Soma-se a isso, os medicamentos que
tém alto percentual de sacarose, baixo
pH enddgeno e alta acidez titulavel
apresentam tanto potencial cariogéni-
€O quanto erosivo, visto que promovem
rapida queda do pH bucal, que perma-
nece baixo por periodos mais prolonga-
dos de tempo*>!>1%, A ingestao, associada
ao descuido com a higienizacao no pe-
riodo em que a crianga esta debilitada
em virtude do estado de doenca, e a
hipossalivacao decorrente da febre, se
potencializa podendo levar a instalagao
da doenca carie dentaria'.

A literatura aponta controvérsias
acerca desse fato, principalmente com
relacdo as orientagdes aos pais sobre
o assunto. Para tanto, este artigo tem
como objetivo avaliar a relagao entre
o uso de medicamentos pediatricos e a
carie dentdria.
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METODOLOGIA

Foi realizada uma revisao narrativa da
literatura utilizando palavras-chaves
em portugués e inglés: medicamentos
(drugs), etiologia (etiology, aetiology),
carie dentaria (dental caries) nas bases
de dados Medline, Bireme, BBO, Por-
tal Capes - Periddicos, Scielo. A busca
foi restrita aos ultimos 30 anos (1984-
2014) e a lingua pesquisada dos artigos
contou com inglés e portugués, poden-
do ser incorporado tanto artigos de re-
visdo sistematica como artigos originais.
Do total de 661 trabalhos encontrados
394 foram excluidos através da andlise
do titulo restando 267, dos quais 224
foram excluidos através do abstract
restando 43 artigos lidos na integra.
Ao final o artigo contou com 28 artigos
selecionados para compor esta revisao
conforme os critérios de inclusao.

REVISAO DA LITERATURA
CARIE DENTARIA
A carie dentdria é a doenca infeciosa
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cronica mais prevalente no mundo'.
No Brasil, ainda é considerada o prin-
cipal problema de satide bucal, sendo de
grande preocupagao para a saude pu-
blica'®. E uma doenca dieto-bacteriana
resultante da interacao entre um hospe-
deiro suscetivel, bactérias cariogénicas
e dietas cariogénicas'”.

ETIOLOGIA CARIE
DENTARIA
SUSCETIBILIDADE

A suscetibilidade dos individuos é me-
diada por fatores extrinsecos e intrin-
secos. Dentre os fatores extrinsecos
estdo os sociais, econdmicos e compor-
tamentais. Os estudos apontam ampla
associacdo destes fatores com a carie
dentéria'®'°.

Para os fatores intrinsecos encon-
tram-se a saliva, os aspectos heredita-
rios e os Imunologicos. A saliva desem-
penha um papel muito importante na
saude bucal. Devido a sua composi¢ao
possui propriedades de lubrificacao,
tais como, eliminagao das substancias
indesejadas, a digestao, a neutralizagao
de acidos ou bases, a protecao contra a
desmineralizacdo e também desempe-
nha papel antimicrobiano?°. Também
interfere na incidéncia de carie atuando
como um agente de limpeza mecani-
ca que resulta em menor acumulacao
de placa, reduzindo a solubilidade do
esmalte por meio de calcio, fosfato e
fluoreto, através do tamponamento e
neutralizando os acidos produzidos por
organismos cariogénicos ou introduzi-
dos diretamente através de dieta e pela
atividade antibacteriana?'.

BIOFILME BACTERIANO

Biofilme dentdrio é constituido por
comunidades de microrganismos, ade-
ridos a superficie dentaria embebidos
em uma matriz extracelular, expostos
a agua e nutrientes*?. As bactérias for-
madoras deste biofilme sao habitantes

normais da cavidade bucal, que se acu-
mulam sobre uma pelicula que reco-
bre a superficie dos dentes. Dentre as
bactérias cariogéncias estao Streptococcus
mutans® e lactobacilos*.

As associacoes entre S. mutans € 0s
alimentos ou bebidas que contenham
acgucar, tém sido observados na litera-
tura®>?’.

DIETA

A cariogenicidade da dieta é determi-
nada pela presenca de carboidratos que
servem de substratos para que os micro-
organismos da cavidade bucal sinteti-
zem polissacarideos extracelular (EPS)
e intracelular (IPS) na placa dentdria, e
na producdo de acidos organicos, bem
como a sobrevivéncia destes microor-
ganismos em ambientes acidos, promo-
vendo a desmineralizacao do esmalte e,
assim, podem desencadear o processo
de carie®®. A sacarose é considerada o
hidrato de carbono dietético mais cario-
génico®. A incidéncia de carie dentdria
esta associada a frequéncia de exposicao
de acticares, levando a um crescente de-
sequilibrio da desmineralizacao e remi-
neralizacdo em que o pH cai para niveis
criticos 5,5- 4,5%73°,

MEDICAMENTOS DE USO
PEDIATRICO

O uso de medicamentos faz parte da
rotina de muitas criangas que sofrem
com problemas cronicos, como alergias
respiratorias, asma bronquica, convul-
soes, ou doencgas agudas recorrentes,
como amigdalite, otite, rinite alérgica e
sinusite®. A maior parte das drogas de-
senvolvidas para a pediatria tem em sua
composicao algum tipo de acticar para
“mascaramento” do seu sabor.

Esta adicao de agtcar pelas indtstrias
farmacéuticas é sustentada, pelo fato de
haver uma melhor adesdao do paciente
infantil ao uso dos medicamentos. O
actcar mais comumente utilizado nes-

tas drogas ainda é a sacarose, que por
razdes ja supracitadas dependendo de
outras condi¢des pode ser responsavel
pelo aumento do risco a cérie. Além do
mais, o uso crénico destas medicacoes
pode estar associado a pacientes com
doengas sistémicas que muitas vezes
possuem reducao do fluxo salivar po-
dendo potencializar a instalacdo da do-
enga carie.

Dentre as drogas com adi¢ao de agu-
car mais utilizadas em pediatria estao
os antibidticos, anti-histaminicos e an-
titussigenos.

ANTIBIOTICOS

Antibidticos sdao substancias, desenvol-
vidas a partir de fungos, bactérias ou
elementos sintéticos (produzidos em la-
boratoérios farmacéuticos). A finalidade
do antibi6tico é a de combater micro-
organismos (monocelulares ou pluri-
celulares), causadores de infeccoes no
organismo?'.

Hebling et al.(2002)*? realizaram um
estudo in situ com uso de dispositivos
intraorais para avaliar a microdureza do
esmalte apds aplicacdo de Amoxicilina,
um polivitaminico e glébulos homeo-
paticos relacionando-a ao potencial ca-
riogénico da sacarose. Os autores obser-
varam que os medicamentos analisados
proporcionaram uma diminuicao da
microdureza do esmalte até a profun-
didade de 70 pm, possuindo potencial
cariogénico.

Outros estudos mensurando o pH e
acidez total tituldvel em antibidticos
também associam alta concentracdo de
sacarose, baixo pH e alto grau de acidez,
mostrando a cariogenicidade destes me-
dicamentos®**.

Com base no estudo de Xavier, et al.
(2011)%¢ a constatacao de que os anti-
bioticos liquidos pediatricos sdo fator de
risco para a doenca carie leva ao enten-
dimento de que se faz necessaria caute-
la na prescricao desses medicamentos.
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Duarte, et al. (2008)%*” argumentam
que quase todos os medicamentos com
sacarose podem oferecer condicoes fa-
voraveis a produgao de polissacarideos
extracelulares.

ANTI-HISTAMINICOS

A histamina é o principal mediador
inflamatoério das reacdes alérgicas ime-
diatas. Ela € sintetizada, armazenada e
liberada por diversos estimulos imu-
noldgicos e ndo-imunolégicos®s. Os
anti-histaminicos agem como agonistas
inversos dos receptores de histamina,
apos a ligacao ao receptor, eles estabili-
zam o0s receptores inativos, impedindo
a ativagao por sinais especificos®.

No estudo de Souza et al. (2010)° o
qual avaliou 5 diferentes anti-histami-
nicos (Agasten; Loratadina; Maleato de
dexclorfeniramina; Cetirtec; Dexame-
tasona) apresentados sobre a forma de
xaropes e encontraram para o pH en-
dogeno, que quatro deles possuem pH
inferior a 5,5, sendo o menor pH regis-
trado para Loratadina (3,3) e o maior
para o Agasten (6,8). Quanto a acidez
total titulavel, os valores variaram de
1,6 a 12,5 mL de solucao de NaOH 0O, 1N,
indicando que alguns dos medicamen-
tos podem levar mais tempo para ser
neutralizados em razao da quantidade
de solugdo necessaria. No tocante aos
agucares totais, somente foi possivel de-
terminar o teor de dois medicamentos,
o maleato de dexclorfeniramina (49,34
+ 3,65) e a loratadina (24,80 + 3,87).
Assim, os anti-histaminicos analisados
tém um alto potencial erosivo e cario-
génico, visto que possuem um baixo pH
e elevado teor de solidos soliveis totais.

ANTITUSSIGENOS

Os antitussigenos sao formulagoes far-
macéuticas que contém grande quan-
tidade de agucares, fazendo com que o
liquido fique “viscoso”. Sao utilizados
para tosse onde o medicamento ativo

é geralmente a codeina ou o zipeprol.

No estudo de Santinho et al. (2008)'°
em que avaliaram o pH de seis anti-
tussigenos comerciais constataram
que antitussigenos de carbocisteina se
apresentaram dentro da faixa de pH de
estabilidade recomendada na literatu-
ra, ressaltando ainda que os valores en-
contrados (6,37 e 6,46) nao contribuem
para a desmineralizagao do esmalte. Em
contrapartida, com base nos valores de
PH encontrados para os antitussigenos
de cloridrato de ambroxol, pode-se di-
zer que este possui amplo potencial para
o desenvolvimento das lesdes cariogé-
nicas, devido a presenga de substrato
(sacarose) aliada ao baixo pH (3,98);
nesse mesmo antitussigenos contudo,
sem sacarose, apenas com o pH 2,55,
ele pode ser considerado suficiente para
promover a desmineralizacao do esmal-
te, fragilizando a estrutura dental.

Desta forma antitussigenos que con-
tém carbocistéina apresentam valores
de pH dentro de uma faixa que nao
contribui para a carie. Entretanto, an-
titussigenos de ambroxol contendo sa-
carose apresentam baixo pH indicando
um amplo potencial para o desenvolvi-
mento das lesdes cariogénicas.

Souza et al. (2002)%, avaliaram a
composi¢ao quimica, correlacionando-
-0s com um aumento ao risco de cérie
pela freqiiéncia de ingestao destes me-
dicamentos e a orientacao pelo pediatra
quanto a higiene bucal apés a adminis-
tragao destes medicamentos. Demons-
traram que a maioria dos medicamentos
apresenta sacarose na sua composicao.
Nenhuma das bulas dos medicamentos
adverte sobre o risco a doenca carie e
a maioria dos pediatras entrevistados
(75%) nao orienta escovacao dentdria
apds a administracao das doses.

DISCUSSAO
A importancia de estudos relacionados
aos fatores comportamentais da doenga

carie sao necessarias, tendo em vista que
conforme dados do SB Brasil (Levanta-
mento das Condic¢oes de satide bucal da
Populagao Brasileira) de 2010, o indice
ceo-s (superficies cariadas, extracao indi-
cada e obturadas) em criancas de 5 anos
de idade passou de 2,8 em 2003 para
2,3 em 2010, sendo uma redugao de
apenas 17%, dito de outra forma ainda
héa um total de aproximadamente 80%
desses dentes nao tratados (SB BRASIL,
2010)*!. Sabe-se que a grande maioria
das doengas bucais sao passiveis de pre-
vencdo, assim a educacao em saude é
uma das formas mais importantes para
a prevencao de doencas.

Em média, 60% da populacao dos pa-
ises desenvolvidos tomam algum tipo
de medicamento, dos quais cerca da
metade sao comprados sem a presenca
de receitas*? e 17 % desta situagao acon-
tece em criancgas, sendo que a medica-
¢ao mais comumente utilizada sao as
preparacoes liquidas®.

E comum o relato de pais que asso-
ciam o uso freqiiente de antibidticos
durante a infancia ao precario estado
de saude bucal de seus filhos*. No es-
tudo de Neves et al. (2007)'! sobre as
percepcoes e atitudes de responsaveis
por criangas frente ao uso de medica-
mentos infantis e sua relacao com carie
e erosdo dentaria, observou a mesma
relacdo, onde 61 (70,9%) responsaveis
associaram o uso de medicamentos pe-
diatricos com o desenvolvimento de
lesbes cariosas e defeitos nas estruturas
dos dentes. Entretanto, destes respon-
saveis, a maioria 37 (60,7%) ndo con-
seguiu estabelecer uma relacdo de causa
e efeito entre a presenca de acgicares
nas formulacoes e o desenvolvimento
de carie dentéria, relacao estabelecida
apenas por 24 (39,3%) responsaveis.
Tais resultados corroboram o fato de
que muitos pais normalmente nao per-
cebem os agticares ocultos e adicionados
a muitos alimentos ou bebidas, como
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por exemplo em um copo de refrigeran-
te que apresenta 44 colheres de acucar,
incluindo medicamentos liquidos infan-
tis, assim os pais s6 associam a doenga
carie ao consumo de doces.

E nitido que os medicamentos liqui-
dos de uso pediatrico apresentam teores
elevados de sacarose bem como baixo
pH endoégeno, apresentando alta ca-
riogenicidade*® 3#3*7, pois promovem
uma rapida queda do pH bucal, per-
manecendo baixo por periodos maiores
de tempo, contribuindo para a desmi-
neralizagdo ou inibindo o processo de
desmineralizacdo-remineralizacao dos
dentes*. E importante ressaltar que a
etiologia da carie dentéria é complexa
e que também estd associada a higiene
bucal das criangas, somado a isto, a alta
viscosidade dos medicamentos que di-
ficulta a capacidade tampao da saliva
e o baixo fluxo salivar durante a noite
ou por efeito colateral de alguns medi-
camentos, também tornam as criancas
mais suscetiveis a carie frente ao uso
destas medicacoes.

No entanto, as evidéncias cientificas
denotam relacao mais forte de medi-
camentos e instalagdo da doenga carie
em pacientes com doencas sistémicas,
em que o uso dos medicamentos € mais

frequente conforme foi encontrado por
Prima et al., (2014)*?, em estudo rea-
lizado com pacientes HIV-infectados,
demonstrou risco pela elevada dose de
sacarose e baixo pH nos medicamentos
administrado a estes pacientes. Nestas
situacoes pode haver uma atencao mais
focada aos pacientes pelo problema sis-
témico, neste caso o HIV, e assim, di-
minuindo ou negligenciando o cuidado
com a saude bucal. Desta forma é extre-
mamente necessario que haja um cui-
dado integral para com estes pacientes
bem como aqueles portadores de outras
doencas de base sistémica.

Neves et al. (2007)", Souza et al.
(2002)%° e Menezes et al. (2010)* ob-
servaram que maes pesquisadas nunca
receberam orientagdao médica sobre a
importancia da limpeza bucal apds in-
gestao de medicamentos. Através destes
achados ha necessidade de haver uma
interagdo dos profissionais da area da
satde em prol dos pacientes pediatricos.
Informagdes sobre a presenca de agtica-
res nos medicamentos devem ser pres-
tadas pelos pediatras, pois estes apre-
sentam uma forte relagdo com as maes,
diferentemente dos odontopediatras,
que culturalmente ndo hd uma apro-
ximacao tao efetiva. Logo, os médicos

pediatras encontram-se em condi¢oes
ideais para alertar e transmitir aos pais e
responsaveis informacoes e orientacoes
sobre os riscos inerentes ao uso conti-
nuo de medicamentos acucarados e o
desenvolvimento de carie, quando nao
existe adequada higiene bucal posterior.

Investimentos educativos aos respon-
saveis sobre os medicamentos infantis
acucarados e héabitos de higiene sao
mandatérios. No entanto, a industria
farmacéutica também pode encontrar
alternativas de adicao de agucares nao
cariogénicos as formulag¢des, ndo so-
mente pelo risco a atividade cariogénica,
como também pelos préprios maleficios
dos acguicares na satde geral, como nos
casos dos pacientes diabéticos e obesos.

CONSIDERAGéES FINAIS E/
OU RECOMENDACGOES

Assim, podemos inferir que alguns me-
dicamentos infantis apresentam alto
teor de sacarose e baixo pH enddge-
no, podendo levar a desmineralizagao
dentdria. Esclarecimentos a populagao
sobre os riscos relacionados ao uso con-
tinuo de medicamentos agucarados € o
desenvolvimento da doenca quando
nao existe adequada higiene bucal, sdao
imprescindiveis.
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