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RESUMO

A populacdo mundial estd a envelhecer rapidamente. Tendo presente esta acentuada
mudanca demografica, torna-se de grande importancia aprofundar os conhecimentos no
que diz respeito ao paciente geriatrico, as suas alteragdes fisiologicas e quais as
implicagdes na altura de prescrever. As alteragdes farmacocinéticas e farmacodinamicas
associadas ao envelhecimento. Patologias multiplas e polimedicagdo tornam o paciente
geridtrico mais suscetivel a interagdes medicamentosas. Este trabalho tem como
objetivo avaliar as possiveis interacdes entre os farmacos mais utilizados pelo paciente
geridtrico e a prescrigdo em Medicina Dentaria. Os fdrmacos estudados foram os
anticoagulantes orais, anti-hipertensores, antidepressivos, anti-diabéticos orais e os
antipsicoticos € a sua relagdo com os farmacos mais frequentemente prescritos em
Medicina Dentdaria, os anti-inflamatdrios nao esterdides, os antibidticos e os analgésicos

de acao central.

Palavras chave: interagcdes medicamentosas; geriatria; medicina dentdria






ABSTRACT

The world population is aging rapidly. Being aware of this accentuated demographic
change, it is important to improve the knowledge, both on the geriatric patient and their
physiological alterations, as well as the possible interactions when prescribing any drug.
Age related changes in pharmacokinetics and pharmacodynamics, several morbidities
and polypharmacy, makes the geriatric patient more prone to drug interactions. The
purpose of this study is to determine the ability of the drugs used by the geriatric patient
to interact with the most precribed drugs in dentistry. The analysed drugs were oral
anticoagulants, anti-hypertensive agents, antidepressants, oral antidiabetics,
antipsychotics and their relation with the drugs that are oftenly prescribed in dentistry,

nonsteroidal anti-inflammatory drugs, antibiotics and central action analgesics.

Keywords: Drug interactions, geriatry, dentistry



INDICE

I. INTRODUGAOQ .....uueeeeeerererereresesesesesesesesesssesesssssssesssssssesssssssssssesesssssssssssssssssns 13
II. DESENVOLVIMENTO ..cuuuiiinniinnnanisssnnissssnssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssass 15
1. Caracterizacao do envelhecimento e do paciente geriatrico .......ccceeeuercerueenns 15
1.1 O Envelhecimento..... . . . . .15
1.2 O paciente geriatrico. . . ceeeessaneesnneessanessanessanessatesssassssasessanes 16
1.2.1  POlMEAICAGAD . ...cuviiiiieiiie ettt ettt et e vt e e et e e e eeate e e e staaeeeens 17
1.3 Patologias miultiplas.. . . ceessressssstesssnnsisssnsstessanstsssannssssennssene 18
1.4 Alteracoes associadas ao envelhecimento .... eesersenstetesssssssansstssssssnsaansassssssrnaansane 19
1.4.1  FUNGAO TENAL ..eiiiiiiiiiiiiie ettt e et e e et e e e e ate e e e etaeeeeens 20
1.4.2  FUNGAO NEPALICA ...ecviieiiieiiieciie ettt ctee et eee ettt e b e e s beesabeeessaeessaeeneaeensseensnas 20
1.5 Alteracdes farmacocinéticas associadas ao envelhecimento -  Alteragdes na
Absorc¢ao, Distribuicao, Metabolizagao ¢ Excrecdo (ADME) . cesrossnsossanes 21
L.5.1  ADSOTGAO ..oiiiiiiic ettt e e et e e et e e e tte e e e e ta e e e etaeeeeetteeeeetaeaeeees 21
1.5.2  DISIIDUIGAOD ..vviiiiiiiieiiiiie ettt ettt e e e et e e e tte e e e etaeeeeetveeeeeateeeesteeaeeees 22
1.5.3 Metabolismo/Biotransformagao ...........ccocuieieeiiiiiceiiiec et e 23
1.5:4  EXCTECAO .iiiiiiiiiiiiiiee ettt e e e ettt e e e e ettt e e e e e e eaatbaaaeeeaesattbaaaaeeseassassaaeeseesnssraaeeens 24
1.6 Alteracdes farmacodinamicas associadas ao processo de envelhecimento ............. 27
2. Reacoes adversas a medicamentos (RAM) ....ccovveericircnniccsssnnseccssnssscsssssssscsnns 28
3. Interacoes MediCAMENTOSAS ...ccevveerierrcrasiesssssnsscsssssssecssssnsssssssssssssssssassssssssssssssns 29
3.1. Interacdes farmaco-farmaco . . cesssressnnnnene 29
3.2. Interacdes farmaco-doenca .. . cesersanstesssssennansasssses 32
4. O paciente geriatrico e a Medicina Dentaria.........cceeeeveercscnrcssnnscsssescsssnscsnnns 33
4.1. Doencgas orais mais comuns no paciente geriatrico . cesssressnnniens 34
o I D O 1 g Tl (5] 11 o T F PSPPSR 34
4.1.2. Doenga Periodontal.............ccoiiiiiiiiiiiiiiiecciiee e e 35
4.1.3.  Perda dentaria ......cccvieiiieiiieciieeieeeiee ettt et et e e et e et eesbeestaeesbeesebaeenbaeeraeenes 36
5. Prescricio em Medicina Dentaria........ceeineccseecssenssnenssenssnecsssinsnecsecsssessssnssnnes 37
5.1. Anti-inflamatérios nao esterdides... . . . ceseresssannenes 37
5.1.1. MecaniSmO d€ AGA0 ......cccuviiiiiiiieeeiiee e et ettt e eett e e ettt e e et e etr e e et e e e ete e e e aaaeas 38
5.1.2.  Efeit0S @VEISOS....vieiiiiiiieeiieeiie et eite et e e ee st e sreessteeestaeestbeessaeessaeessseessseesaseens 39



5.2. Antibioticos.. . . .41

5.2.1. Principios gerais de antibDioterapia.........cccueeeeveererieeiriesirieeiirenreeseeesreesreesseesveens 43
5.2.2.  EfEIt0S AdVEISOS ...eeuiitieiieiieiieieet ettt ettt ettt ettt sbe e bt sbee bt esbeesbee b e b e nas 43
5.3. Analgésicos de acdo central.. cesseresssnstisssnnsiessnnane 44
5.3.1.  EfEIt0S AdVEISOS ...eeiuieiiiiieiieiieieeite ettt ettt ettt et st b e b et e st e b e b e b as 45
6. Interacoes medicamentosas mais freqUENTES .......cceeveeersercssanrcssrnrsssnnsessnsscssnness 46
6.1. Interacoes medicamentosas com antibiodticos: cesersanstesssssnnansasssses 46
6.1.1. Interacdes Antibioticos/Anticoagulantes OraiS .........cceccveercvrerireeerieeesieeerveenveenenes 47
6.1.2. Interacdes Antibioticos/Anti-hipertenSOres .........ccevvvievveercreeririeeriieerieeerveeseveeeenes 50
6.1.3. Interacdes Antibioticos/Anti-diabéticos orais (ADO) .......ccccevvvveevieerieerieenreeene, 50
6.1.4. InteracOes AntibiotiCOS/ANtIAEPIrESSIVOS ....ueevuviiriiieriierieeeiieerieeieeeieeeeveeseree e 52
6.1.5. Interacdes AntibiOtiCOS/ANtIPSICOTICOS . ..ccurirrurieriieriierrieriieereeeieeereeesereeneneenenes 52
6.2. Interacoes medicamentosas com AINE..... cesersenstetesssssssansstssssssssaassessssssnnaannane 54
6.2.1. Interacdes AINE/Anticoagulantes OTais .........ccccccveervierieercreesiiieeieeereeesreeseveeeenes 55
6.2.2. Interacdes AINE/Anti-hipertensSOres .......ccceevvreriiervierieeeiieeieeeieeereeeseveeseveesenes 56
6.2.3. Interagdes AINE/Anti-diab&tiCOS OTalS.........cccvriieiiiiieeiiiieieiiie e e e e 57
6.2.4. InteracOes AINE/ANtidEPreSSIVOS ....ccccvieeruireriieriiieriiierieeereeereeeseeeseeeeseessveesenes 58
6.2.5. InteracOes AINE/ANtIPSICOtICOS ...ccuviririrrrrireriiieriieeriiiesieeereesreeeseeeseeesreessseessnes 60
6.3. Interacdes medicamentosas com analgésicos de acio central...........cccceeeueriercnnnne. 60
6.3.1. Interacdes analgésicos de agdo central/Anticoagulantes orais ...........ccccccveerevennen. 60
6.3.2. Interacdes analgésicos de ag@o central /Anti-hipertensores ...........ccocceeevvveereveennnn. 60
6.3.3. Interacdes analgésicos de agao central /ADO.........cccveviievciieiciieeieeee e 61
6.3.4. InteracOes analgésicos de agao central /Antidepressivos ........ccveveeerreeerveenveenne. 61
6.3.5. Interacdes analgésicos de agao central /ANtipSICOLICOS ....ccvverveeerreeesreeerireerereenene. 61
ITL. CONCIUSAO uueeuveiineiineniniisenisnecssnnsnecsseesssesssessssssssasssssssssssssssssasssssssssssssssssassssasssns 63
IV. BIiblio@rafia .....ccceievveicirninisnicssnnicssnnisssnncsssnncsssssessssssssssssssssssssssssnsssssssssssssssssnns 67



INDICE DE FIGURAS

Figura 1. Alteragdes fisiologicas do envelhecimento, adaptado de Santos & Almeida
(6200 0 ) TSRS 21
Figura 2. Probabilidade de potenciais interagdes medicamentosas no paciente geriatrico
(Delafuente, 2003).....cc.ueieiiieeieeeiee ettt eaa e e 30

Figura 3. Interagdes fArmaco-doenga mais frequentes adaptado de Lindblad et al., 2006.

Figura 4. Quadro referente a incidéncia de episodios hemorrdgicos associados ao uso
de antibidticos em pacientes a fazer terapéutica anticoagulante Adaptado de
Penning-Van Beest, Koerselman & Herings, 2007.........ccccevevieeriieiniieenieeeeeeene 48

Figura 5. Farmacos usados em Medicina Dentaria que podem comprometer a fungao

plaquetaria.Adaptado de Scully & Wolff, 2002.........ccccvveviiieniiieiieeie e, 49

10



INDICE DE TABELAS

Tabela 1. Alteracdes fisiologicas e as suas consequéncias farmacocinéticas . Adaptado

de Santos, 2012 .o 26
Tabela 2. Classificagcdo das interagdes medicamentosas, adaptado de Pleuvry, 2006...31
Tabela 3. Interacdes farmacocinéticas, adaptado de Delafuente (2003).........ccccueee.ee. 31
Tabela 4. Interacdes farmacodinamicas, adaptado de Santos & Almeida , 2010........... 32

Tabela 5. Divisao dos analgésicos opidides de acordo com a sua agdo nos recetores

opiaceos centrais. Adaptado de Tavares, 2006. .........cccceeeveeriieeniieeniie e 45

11



INDICE ABREVIATURAS

AC- Anticoagulantes

ADME- Administragdo, Distribuicdo, Metabolizacao e Excre¢ao
ADO- Anti-diabéticos orais

AGS- American Geriatrics Society

AINE- Anti-inflamatérios Nao Esteroides

COX- Ciclooxigenase

GI- Gastrointestinal

INR- International Normalized Ratio
ISRS-Inibidores seletivos da recaptacao de serotonina
OMS- Organiza¢ao Mundial de Saude

SNC- Sistema Nervoso Central

PG- Prostaglandinas

RAM- Reagdo Adversa a Medicamentos

12



Introdugao

I. INTRODUCAO

A populagdo mundial est4 a envelhecer rapidamente, estima-se que entre os anos 2000 e
2050 o numero de pessoas com idades superiores a 60 anos duplique de 11% para 22%

(Organizagao Mundial de Saude, 2012; Organizacao Mundial de Saude, 2002).

O envelhecimento tornou-se num dos fendmenos demograficos mais preocupantes das
sociedades modernas, de acordo com os Censos 2011 o indice de envelhecimento
passou para 128 (o que significa que em cada 100 jovens ha 128 idosos)

comparativamente a 101 em 2001. (Instituto Nacional de Estatistica, 2012).

Os idosos s@o um grupo heterogéneo de doentes que requerem por isso cuidados de
saude especificos, adequados ao seu estado de saude e as alteracdes fisioldgicas
associadas, representando um desafio na hora de medicar. (Nash, Koenig, & Chatterton,

2000)

Tendo presente esta acentuada mudanca demogréafica, torna-se importante um
conhecimento cada vez mais aprofundado nao s6 das patologias que mais
frequentemente afetam o paciente geriatrico como os fiarmacos mais prescritos e

utilizados por estes e as possiveis interagdes com a prescrigdo em medicina dentéria.

Como em muitas outras areas da saude, a medicina dentaria vé refletidas estas
mudangas, ndo s6 por se apresentarem na consulta pacientes cada vez mais velhos com
as problematicas muitas vezes associadas ao doente geridtrico (polimedicagao,
patologias multiplas, alteracdes a nivel de absor¢do, distribuicdo, metabolizagdo e
excrecao de farmacos), como pelo mudancga no perfil destes doentes, que procuram cada
vez mais tratamentos reabilitadores complexos que obrigam na maioria das vezes a

medicar.

Este trabalho tem como objetivos:

-Caracterizar o paciente geriatrico;

-Identificar as limitagOes associadas a esta faixa etaria;

-Identificar os farmacos mais utilizados pelo paciente geriatrico;

13



Interagoes Medicamentosas entre os farmacos mais utilizados pelo paciente geriatrico e a prescri¢do em Medicina
Dentaria

-Identificar os farmacos mais prescritos em medicina dentaria;

-Avaliar as possiveis interagdes entre estes.

14



Desenvolvimento

II. DESENVOLVIMENTO

1. Caracterizacido do envelhecimento e do paciente geriatrico

1.1 O Envelhecimento
O envelhecimento ¢ um processo do desenvolvimento normal, que ocorre de forma
gradual e que envolve diversas alteragdes a nivel neurobiologico, estrutural, funcional e

quimico. (Santos, Andrade & Bueno, 2009)

A maioria dos paises desenvolvidos adotaram a idade de 65 ou mais anos como data de
inicio da defini¢ao de idoso. Uma vez que esta decisdo ¢ algo arbitraria, opta-se muitas
vezes por associar a definicao de idoso a pessoa que se encontra no periodo de reforma,
muito embora de momento ndo haja ainda consenso nas Nac¢des Unidas. De qualquer
forma todas as pessoas com 60 ou mais anos sdo consideradas adultos mais velhos.

(Organizagao Mundial de Saude, 2004)

Mascarello (2013), refere que o envelhecimento ndo ¢ um estado mas sim um processo
que decorre em todos os seres vivos, dificil de ser datado e cujo inicio e progressao
estdo dependentes de varios fatores biologicos, fisiologicos, sociologicos e psicoldgicos,
sendo por isso possivel dizer que devido a estas variantes existem diversas formas de

envelhecer.

O envelhecimento fisiologico estd dependente do estilo de vida levado desde a infancia,
adolescéncia e idade adulta, em que o envelhecimento se dd& como um todo, embora a
niveis diferentes para cada o6rgdo, tecido ou tipo celular. (Santos, Andrade & Bueno,

2009)

Tendo em conta a inevitabilidade deste processo, apenas quando hd uma limitagao das
atividades diarias ou uma alteracao do estado de satude geral do individuo ¢ que passa a

ser perspetivado de uma forma negativa. (Santos, 2012)
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Interagoes Medicamentosas entre os farmacos mais utilizados pelo paciente geriatrico e a prescri¢do em Medicina
Dentaria

A Organizagao Mundial de Saude (OMS) e a Comissdao da Unido Europeia consideram
de grande importancia a promog¢ao de medidas e politicas que contribuam para um
envelhecimento saudavel, que passam por permitir ao idoso manter a sua autonomia,
estimular uma aprendizagem ao longo da vida no sentido de se conservarem
capacidades cognitivas, e incentivar o idoso a manter-se ativo apos a idade da reforma,
de modo a preservar a saide nas suas variadas formas, fisica, psicoldgica e social.

(Direcao Geral de Saude, 2008)

Hoje em dia fala-se de envelhecimento ativo, que a OMS define como o processo de
otimizacao de oportunidades para a saude, participacao e seguranca de modo a melhorar
a qualidade de vida a medida que envelhecemos. A implementagdo deste conceito
implica uma estreita relacdo entre as diversas componentes da vida do idoso,
considerando para esse efeito determinantes pessoais, comportamentais, sociais,
econdmicas, o meio fisico e a saude, e servigos sociais (Organizacdo Mundial de Saude,

2012).

Nos ultimos anos, novas abordagens tém sido feitas no sentido de tornar menos
abrangente a populacdo geriatrica dividindo este grupo em trés categorias distintas. O
primeiro grupo seria constituido por pessoas com idades compreendidas entre os 65 € os
75 anos, o segundo grupo dos 76 aos 85 e um terceiro grupo com idosos com idade

igual ou superior a 86. (Nash, Koenig & Chatterton, 2000)

Outros autores propuseram classificarem-se os idosos de um ponto de vista fisiologico,
havendo entdo idosos aptos e idosos frageis. Esta classificagdo ndo teria em conta a
idade real, mas sim a manutencdo das funcdes fisioldgicas do individuo ao longo do
tempo, bem como o declinio dessas funcdes ou hospitalizagcdes. (Stegemann et al.,

2010).

1.2 O paciente geriatrico

A populagdo geriatrica apresenta uma heterogeneidade consideravel, o que coloca um

desafio enorme aos profissionais de sade na altura de diagnosticar, medicar e tratar.
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Desenvolvimento

Embora haja um nimero cada vez maior de idosos saudaveis e em boa forma, o nimero

de idosos frageis e vulneraveis também esta a aumentar. (Spinewine et al., 2007)

O prolongamento da vida, decorrente da queda dos niveis de mortalidade, tem como
consequéncia uma mudancga significativa do perfil de morbilidade (presenca de uma
doenca ou enfermidade) na populacao, em que hd um aumento do numero de casos de
doengas cronicas, ja que a sua incidéncia geralmente ¢ maior entre as pessoas idosas.
Estas doencgas antes de representarem um risco para a vida, sdo uma potencial ameaca a
independéncia e autonomia do individuo (Brunetti-Montenegro & Marchini, 2013;

McGeorge, 2011).

Devido a melhoria no diagndéstico e tratamento das doencas, muitos idosos apresentam
mais do que uma enfermidade, nesse caso da-se o nome de co-morbilidade, como por
exemplo, a presenga simultanea de hipertensao e diabetes. (Nash, Koenig, & Chatterton,

2000)

1.2.1 Polimedicacio

A existéncia de multiplas enfermidades traz entdo o risco de polimedicagdo.
Linjakumpu, Hartikainen, Klaukka, Veijola, Kivela, & Isoaho (2002) referem a
existéncia de variadas defini¢cdes cujo critério varia de estudo para estudo. Apos uma
revisdo bibliografica, afirmam que pode ser definido de duas formas: a primeira através
de uma simples contagem dos farmacos utilizados e a segunda pela administragdo de
mais farmacos dos que o que sdo clinicamente necessarios. No entanto, na literatura,
ndo hd nenhum ntmero estabelecido de farmacos através dos quais se possa definir

polimedicacao.
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Interagoes Medicamentosas entre os farmacos mais utilizados pelo paciente geriatrico e a prescri¢do em Medicina
Dentaria

1.3 Patologias multiplas

A taxa de morbilidade e co-morbilidade tem vindo a aumentar nesta faixa etaria. E
frequente encontrar idosos com multiplas doencas cronicas, sendo as mais comuns:

hipertensao, hipercolesterolémia, diabetes, osteoartrite e depressao. (Swanlund, 2010)

J4

Um passo indispensavel para evitar o risco de iatrogenia € reconhecer a natureza
interativa, dindmica e, muitas vezes, a concomitancia destas multiplas patologias, que
introduz um grau de complexidade no nivel de risco/beneficio das terapéuticas ja
existentes. A complexidade inerente a presenca de multiplas patologias ¢ muitas vezes
ignorada nas guidelines terapé€uticas, concebidas tendo em consideragdo apenas uma
doenca e raramente considerando os efeitos de co-morbilidades e co-medicacgoes. (Vogt-

Ferrier, 2011)

Swanlund, em 2010, afirma que de todos os farmacos prescritos, 30% a 50% tém como
destino o paciente geriatrico € que a maioria destes doentes consome entre 5 a 10
medicamentos por dia. A média de medicamentos prescritos em idosos com 65 anos ou
mais ¢ de 2-9, sendo que dentro desse grupo, 57% dos pacientes do sexo feminino
tomam 5 ou mais medicamentos € 12% tomam 10 ou mais medicamentos, o que vai ao
encontro de outros estudos que referem que os idosos tomam uma média de 2-6

medicamentos sujeitos a receita médica e entre 1-3 medicamentos de venda livre.

A presenca de varias patologias cronicas no mesmo individuo, implica ndo s6 um maior
recurso aos cuidados médicos, mas também incapacidades fisicas e alteracdes
psicologicas, que se traduzem numa reduc¢do da qualidade de vida associada aos quadros
de polimedicagdo e um maior risco de incidentes iatrogénicos, a maioria dos quais

passiveis de prevenc¢ao. (Vogt-Ferrier, 2011; Santos, 2012)

Estas limitagdes devem ser tidas em consideracdo quando se avalia a relagdo
risco/beneficio de uma determinada terapéutica, uma vez que os pacientes que
apresentam maultiplas co-morbilidades, tém, na maioria dos casos, de fazer a gestao das
suas actividades diarias, bem como lidar com o fardo da doenca associado a inimeras

alteracdes psicossociais. (Vogt-Ferrier, 2011)
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Desenvolvimento

1.4 Alteracoes associadas ao envelhecimento

O envelhecimento acarreta diversas alteracdes fisiologicas que diminuem o estado

funcional de varios 6rgaos. (Mann, Steiner & Willet, 1988).

A excrecdo renal e o metabolismo hepatico podem encontrar-se comprometidos nestes
pacientes. Estas alteracdes podem ter como consequéncia uma reagao exagerada no que

diz respeito as interagdes medicamentosas. (Delafuente, 2003)

Segundo Soares (2009), “A capacidade funcional da maioria dos orgdos e sistemas
diminui heterogénea e progressivamente com a idade. A progressiva redu¢do funcional
reflete-se a nivel farmacocinético e farmacodindmico, aspectos a considerar neste

grupo etario quando submetido a terapéutica medicamentosa’ .

Vao ser abordadas sumariamente as alteracdes fisiologicas mais relevantes e com

maiores implicacdes no paciente geriatrico

Hé uma redugdo do peso corporal, redugdo da massa muscular e da densidade Ossea,
mas uma das alteracdes mais importantes ¢ a redugdo e redistribuicdo da agua, o que
significa que hd uma diminui¢do dos niveis globais de 4gua no organismo e para além
disso, a proporcao de agua intracelular e extracelular muda drasticamente passando de
18/42 (extra/intra) nos jovens, para 25/27 nos idosos. (dos Santos, Machado & Leite,
2010; Osswald, 2006)

O envelhecimento provoca também uma diminuicdo da elasticidade capilar e o fluxo
sanguineo capilar torna-se mais lento, levando por isso a uma alteracdo na perfusio de
varios 0rgados, sendo que o cérebro ¢ o que sofre mais. A albumina plasmatica baixa e a

manuten¢do da homeostasia também se torna mais lenta. (Osswald, 2006)

J& Turnheim em 2003, refere que, concomitantemente com a perda progressiva da
elasticidade capilar, ha uma disfun¢do endotelial e espessamento da intima levando por

1sso a um declinio da perfusao renal, hepatica e cerebral.
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1.4.1 Funcgao renal

A partir dos 40 anos ha um declinio do nimero de glomérulos funcionantes. A perfusao
renal vai decrescendo na ordem de 1% por ano, podendo contribuir para este efeito os
niveis aumentados de angiotensina-II e de endotelina, bem como um decréscimo ao
nivel da concentracdo de prostaglandinas. Estima-se que a taxa de filtragdo glomerular

caia entre 25% e 50% entre os 20 e os 90 anos. (Turnheim, 2003)

Uma reducdo relativamente pequena na taxa de filtragdo glomerular pode ter
consequéncias nefastas no paciente geriatrico uma vez que pode levar a um aumento

exagerado da toxicidade dos farmacos. (Brewer & Williams, 2012)

Osswald (2006), afirma que, no idoso, a fun¢do renal estd sempre diminuida no que diz
respeito quer a filtragcdo, quer a secrecao tubular, que se reflete independentemente de

haver ou ndo patologia renal e num crescendo proporcional a idade.

1.4.2 Funcao hepatica

Os efeitos do envelhecimento no figado traduzem-se numa diminui¢ao do tamanho na
ordem dos 25% a 35%, o espaco hepatico extracelular aumenta, a0 mesmo tempo que o
aporte sanguineo decresce aproximadamente em 40%. A sintese de proteinas, lipidos e

glucose também se encontra comprometida. (Turnheim, 2003)

No que diz respeito ao metabolismo hepdatico, embora exista alguma controvérsia, os
estudos dizem que a idade por si s6 ndo provoca alteracdes significativas, embora a
diminui¢do da perfusdo hepdatica possa estar relacionada com a diminuicdo da taxa

metabolica a que se assiste nesta populagdo. (Turnheim, 2003; Stegemann et al., 2010)

Hébitos deletérios como o tabagismo, alcoolismo ou mesmo a presenga de doencas
cronicas, polimedicagdo e habitos alimentares podem contribuir para a grande variagao

interindividual no metabolismo hepatico. (Turnheim, 2003; Stegemann et al., 2010)

A figura n°1 representa sumariamente as alteracdes fisiologicas do envelhecimento:
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Figura 1. Alteracoes fisiologicas do envelhecimento, adaptado de Santos & Almeida (2010)

1.5 Alteracoes farmacocinéticas associadas ao envelhecimento - Altera¢des
na Absorc¢do, Distribuicao, Metabolizacao e Excrecao (ADME)

1.5.1 Absorcao

O processo de absor¢ao de um farmaco consiste na sua passagem desde o local onde ¢

depositado até atingir a circulagdo sanguinea. A absor¢do acontece maioritariamente por

difusdo passiva e ¢ influenciada principalmente pela area de absorcdo, tempo de

contacto, intimidade do contacto, intensidade de irrigagdo e espessura da estrutura

absorvente. (Falcao, 2006)

A absorcao de farmacos pode ser condicionada por alteragdes decorrentes da idade,

nomeadamente na fisiologia géstrica e intestinal onde pode ocorrer uma mudanca na

permeabilidade da membrana e na perfusdo sanguinea do intestino. O pH gastrico pode

aumentar com a idade devido a uma tendéncia crescente de acloridria, podendo levar a

alteracOes na biodisponibilidade dos farmacos sensiveis a alteracdes de pH (Tabela 1).

(Stegemann et al., 2010)
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Os farmacos administrados por via oral podem também sofrer alteragdes na absor¢ao
como consequéncia das alteracdes ao nivel do trato gastrointestinal. (Nash, Koenig &

Chatterton, 2000)

De todos os quatro processos, a absor¢do parece ser a que tem menos impacto na
escolha de farmacos para o paciente geriatrico e apesar das alteracdes supra citadas nao
ha evidéncias que as alteragdes na absor¢do sejam consequéncia do envelhecimento.

(Nash, Koenig & Chatterton, 2000)

1.5.2 Distribuicao

“A distribui¢do corresponde a transferéncia reversivel de moléculas do espago
intravascular para o espago extravascular incluindo as mais variadas estruturas

corporais (orgaos, tecidos e fluidos corporais)”. (Falcdo, 2006)

Diversos fatores fisiologicos, como a idade, sexo, peso, ¢ fatores patologicos como a
alteracdo do fluxo sanguineo, sdo passiveis de influenciar a distribuicdo de um farmaco

apos a absorgao. (Falcao, 2006)

O volume de distribui¢do, que representa a quantidade de fArmaco distribuida no plasma
sanguineo pode ser afectado pelas modificagdes fisioldgicas associadas ao

envelhecimento, uma vez que esta dependente de varios fatores:

O transporte de medicamentos para o seu local de a¢do ou de eliminagdo ¢
frequentemente modificado pela reducdo de massa muscular e proteica, levando a uma

diminuigao da sua agao;

Os farmacos lipossoliveis véem a sua eficacia diminuida uma vez que sdo
armazenados na gordura corporal, aumentada nesta populacdo. Vai portanto diminuir o

seu tempo de agdo (tabela 1);
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. Os farmacos hidrossoluveis, pelo contrario, véem o seu tempo de agdo aumentado pela

diminui¢do da 4gua corporal (tabela 1);

. Os farmacos dependentes da ligacdo a proteinas plasmaticas podem ter a sua acao
modificada pelo decréscimo dos niveis de albumina sérica e de proteinas plasmaticas.

(Berger, 1995; Osswald, 2006; Turnheim, 2003; Stegemann et al., 2010)

1.5.3 Metabolismo/Biotransformacao

O processo de metabolismo ou biotransformagdo implica qualquer alteragdo na estrutura
quimica dos farmacos no organismo, normalmente com o objetivo de os tornar mais

facilmente excretaveis. (Nash, Koenig & Chatterton, 2000)

As alteracdes moleculares da estrutura dos farmacos vao dar origem a metabolitos, regra
geral mais hidrossoluveis, apresentam maior polaridade e tamanho que as moléculas
que os precedem, o que dificulta a sua passagem pelas membranas vasculares,
aumentando a duragdo da sua permanéncia no espago intravascular (o que corresponde a

distribuicao) e facilitando a sua excregdo (processo de eliminagao). (Falcao, 2006)

Com o envelhecimento ha duas grandes alteragdes passiveis de alterar o metabolismo.
Por um lado, h4 uma alteragdo na perfusdo sanguinea hepatica, por essa razao, farmacos
que dependam do aporte sanguineo, podem ver a sua taxa de metabolizacdo alterada,
como por exemplo a lidocaina, tornando-se por isso necessario iniciar a administracao
em doses baixas e ir aumentando com seguranca por forma a atingir-se o efeito

terapéutico pretendido. (Berger, 1995; Nash, Koenig & Chatterton, 2000)

Por outro lado, também se podem verificar alteracdes nas reacdes de biotransformacao,
como na oxidacgao, reducdo e hidrolise, todas elas associadas ao envelhecimento (Nash,
Koenig & Chatterton, 2000). A reagdo de oxidagdo ¢ a mais importante no processo de
biotransformacgao, principalmente quando ocorre pelo sistema microssomico hepatico,

pela diversidade de reacdes que origina e pelo nimero elevado de farmacos que o
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utilizam. Dois tipos de enzimas, o citocromo P450 (também conhecido com CYP) e
NADPH-citocromo P450 redutase, sdo essenciais no contributo que dao a este sistema.

(Falcao, 20006)

O metabolismo hepético de farmacos utilizando o sistema CYP tem sido amplamente
estudado em diversas faixas etarias, tendo-se verificado, que a partir dos 40 anos ocorre
um declinio neste metabolismo, embora sem diferencas significativas na taxa de
metabolizacdo dos farmacos. No entanto, dos 50 aos 60 anos os niveis de CYP baixam

significativamente, estabilizando logo depois desta queda. (Stegemann et al., 2010)

Resumindo, as reacdes de fase I (oxidagdao/redugao/hidrodlise) sdo as que mais mudangas
sofrem, enquanto que as reagdes de fase II (conjugacdo), sdo muitas vezes apenas

retardadas. (Berger, 1995)

Farmacos que utilizem estes processos podem ver os seus efeitos alterados no paciente
geriatrico, sendo recomendada precaug¢do aquando da prescricdo. (Nash, Koenig &

Chatterton, 2000)

1.5.4 Excrecio

A eliminacdo de farmacos ¢ o processo, ou processos, necessarios a sua saida para o
exterior, sendo a excre¢ao renal a forma mais importante de excrecdo da maioria dos

farmacos. (Falcao, 2006)

A eliminagdo de farmacos pelo rim ¢ afetada de diferentes formas como consequéncia
do envelhecimento, e sabe-se que por volta dos 75 anos a funcdo renal (filtragdao
glomerular, secre¢dao tubular) tenha sofrido um decréscimo na ordem dos 50%.

(Turnheim, 2003; Falcdo, 2006; Stegemann et al., 2010)

Se a secrecdo tubular e filtragdo glomerular estdo comprometidas, os metabolitos que o
rim ndo consegue eliminar mantém-se na circulagdo sanguinea, aumentando

exponencialmente o risco de toxicidade e de reacdes de acumulacdo de farmacos, por
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vezes mesmo em doses minimas. (Osswald, 2006; Berger, 1995; Nash, Koenig &

Chatterton, 2000)

Estes fatores devem ser tidos em consideragao na altura de prescrever, tendo em atengao
os farmacos de excrecdo exclusivamente renal, nomeadamente na dosagem em que sao
prescritos, por exemplo as tetraciclinas, aminoglicosideos e a digoxina. (Berger, 1995;

Osswald, 2006; Nash, Koenig & Chatterton, 2000)
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Mudangas fisiolégicas no Consequéncias
idoso farmacocinéticas
Diminui¢do da 4gua corporal
total;
. a Diminui¢do da massa
Constituicao
muscular e aumento da massa
corporal gorda;
Diminui¢do da albumina;
Aumento da a-glicoproteina
acida.
Sistema ~ . .
Redugdo da densidade mineral
esquelético Ossea.
. Diminui¢do da massa
Sistema .
cardiaca; o .
Cardiovascular Perda de midcitos e Ligeira redugdo da
consequente hipertrofia absorgao;
Aumento do Vd e
Sistema Nervoso Diminui¢do de algumas S0 46 & de
Central capacidades cognitivas farmacos lipofilicos;
Aumento da
Redugio da distensdo dos STTOFIUED
Sistema Pulmonar musculos respiratorios e da plasmajuca d? farmacos
superficie funcional dos h1dr0ﬂhcos;~
e Aumento da frag¢do de
Alteragdes na denticdo; farmacos 4cidos livre
Boca Maiores dificuldades na no plasma: )
degluticio Redugdo da fracao livre
Baixa superficie de absorcao; d;dfin;laﬁos bazlci)as 5
Possivel aumento do pH ctabofismo de
Sistema ghstrico: passagem menos eficaz;
' . AlteragBes no tempo)de Metabohsmorde Fase |
Gastrointestinal . e de alguns farmacos
esvaziamento gastrico, de fi
Redugdo do fluxo sanguineo pode icat
GI condicionado;
: Comprometimento da
Diminui¢do do fluxo eliminacao renal de
Figado sanguineo hepatico; farmacos.
Diminui¢do do metabolismo
pré-sistémico.
Diminui¢do do fluxo
sanguineo renal;
Sistema Renal Redugdo da secregdo tubular
renal;
Reducdo da filtragao
glomerular.

Tabela 1. Alteragdes fisioldgicas e as suas consequéncias farmacocinéticas . Adaptado de Santos, 2012
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1.6 Alteracdes farmacodinimicas associadas ao processo de envelhecimento

A farmacodinamica consiste no estudo dos efeitos bioldgicos e terapéuticos dos

medicamentos. (Berger, 1995)

Os farmacos exercem as suas acdes devido a interagdo com recetores celulares no
organismo, que, quando modificados, vdo determinar uma resposta bioquimica. Desta
forma nenhum farmaco tem a capacidade de criar efeitos, mas sim de modificar fungdes

jé existentes. (Guimaraes & Gongalves, 2006)

As mudancas sofridas pelos farmacos ao nivel dos recetores organicos parece estar
relacionada com o elevado risco de toxicidade associado ao paciente geriatrico. (Berger,
1995). Existe uma reatividade alterada a determinados farmacos, decorrente de
alteragdes nos recetores organicos quer em tipo, quer em nimero, comprometimento
dos sistemas de contra-regulagdo e diminuicao das células alvo nos tecidos e 6rgaos.
Estas alteracdes sdo decorrentes do envelhecimento. (Osswald, 2006; Hersh & Moore,

2008)

A farmacodinamica ¢ determinada pelas concentragdes de farmaco no recetor, pela
relagdo farmaco-recetor, pela regulacdo homeostatica e também por fatores inerentes ao

doente, como a idade, sexo e doenga. (Santos, 2012; Turnheim, 2003)

As alteragdes farmacodindmicas sdo mais frequentes, embora mais dificeis de

diagnosticar do que as alteracdes farmacocinéticas. (Delafuente, 2003; Berger, 1995)

O grau de sensibilidade aos farmacos ou diferencas na sua acdo parecem estar
relacionadas com: (1) diminui¢do dos recetores adrenérgicos, que pode diminuir a
sensibilidade aos broncodilatadores, (2) perda de eficacia dos recetores colinérgicos que
em pacientes a fazer medicagdo anti-colinérgica pode ter como efeitos secundarios
xerostomia, obstipacdo e confusdo, (3) recetores do Sistema Nervoso Central (SNC)
com sensibilidade aumentada a farmacos como os barbitaricos, benzodiazepinas, alcool
e anestésicos; o aumento das quedas, ataxia, sonoléncia e descoordenacao motora, estao
entre os efeitos secundarios possiveis, (4) recetores do sistema cardiovascular com

sensibilidade alterada, tornando-se mais sensiveis a farmacos como a digoxina ou

27



Interagoes Medicamentosas entre os farmacos mais utilizados pelo paciente geriatrico e a prescri¢do em Medicina
Dentaria

antidepressivos triciclicos, podendo provocar vertigens e hipotensdo ortostatica.

(Berger, 1995; Stegemann et al., 2010)

2. Reacoes adversas a medicamentos (RAM)

Com as alteragdes fisiologicas associadas ao envelhecimento, a presenca de
comorbilidades e polimedicagdo torna os pacientes idosos mais suscetiveis a sofrer uma

reacdo adversa a um ou mais farmacos. (Hersh & Moore, 2008; Osswald, 2006)

A frequéncia de RAM relaciona-se particularmente com a idade do paciente € com os
farmacos que utiliza. O aparecimento de RAM tende a aumentar 24% em doentes entre
os 60 e os 74 anos, e em doentes com mais de 80 chega mesmo aos 30%. (Nobili et al.,

2009)

Segundo o INFARMED, uma RAM ¢ uma resposta nociva € ndo intencional a um ou

mais medicamentos.

Hohl, Dankoff, Colacone, & Afilalo, em 2001, definiram RAM como uma reagao
nociva ou nao intencional a um farmaco, que ocorre apesar da dosagem apropriada de

um farmaco para profilaxia, diagnostico ou tratamento da condigao médica subjacente.

O impacto de uma RAM pode ser consideravelmente mais severa num idoso, do que
num adulto jovem (Delafuente, 2003). As RAM sdo consideradas uma causa potencial
para quedas (que podem ter como consequéncia no idoso a fratura da anca), confusdo,
comprometimento cognitivo, deméncia, hipotensdo, entre outras. (Stegemann et al.,

2010)

Os mesmos autores referem que 95% das RAM sao previsiveis e dessas, 28% seriam

passiveis de ser prevenidas.
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3. Interacdes medicamentosas

3.1. Interacoes farmaco-farmaco

Farmacos, alimentos ou suplementos nutricionais podem alterar as agoes
farmacologicas de um medicamento. Estas alteragdes podem levar a que a agdo de um

farmaco possa ser aumentada ou diminuida. (Delafuente, 2003)

Uma interacdo farmaco-farmaco pode ser definida como o efeito que um farmaco tem

noutro. (Mallet, Spinewine & Huang, 2007)

Warholak, Menke, Hines, Reel & Malone (2011), afirmam que qualquer paciente que
tome mais do que um medicamento corre o risco de ser exposto a uma interagcdo
medicamentosa. Muitas destas interagdes sdao clinicamente irrelevantes, no entanto a

evidéncia mostra que ha interagdes medicamentosas graves e potencialmente fatais.

As interacdes medicamentosas sao motivo de preocupagdo quer para o clinico quer para
0 paciente e para o farmacéutico pelo facto de existirem cada vez mais pacientes com

multiplas doengas e polimedicados. (Rajender , Baer & Aparasu, 2007)

A polimedicagdo aumenta o risco de possiveis interacdes. Delafuente, em 2003, afirma
que quanto maior ¢ nimero de farmacos que o paciente toma, maior o risco de
potenciais interagdes farmaco-tfarmaco, num intervalo que pode ir dos 13% quando o

paciente toma 2 medicamentos, a 82% quando toma 7 ou mais medicamentos (fig. 2).
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Figura 2. Probabilidade de potenciais interagdes medicamentosas no paciente geriatrico (Delafuente, 2003)

Vérios estudos tém sido feitos no sentido de apurar potenciais interagoes
medicamentosas, no entanto estudos com base em interagdes reais dao uma ideia mais

precisa da verdadeira prevaléncia deste problema. (Mallet, Spinewine & Huang, 2007)

De acordo com um estudo conduzido em Franga, mostrou-se que metade dos pacientes
geriatricos que deram entrada no hospital apresentavam uma possivel interagdao
medicamentosa, que se verificou ser a causa de admissio em um quarto destes

pacientes. (Mallet, Spinewine & Huang, 2007)

A frequéncia de interagdes farmaco-firmaco em pacientes idosos em regime
ambulatorio, num estudo realizado em 6 paises europeus, demonstrou que em 46%
destes pacientes havia pelo menos uma interacdo potencial, 22% apresentavam duas
interacdes potenciais, sendo que metade desses resultavam em RAM e a outra metade

num efeito terapéutico reduzido. (Stegemann et al., 2010)

As interagdes fArmaco-fairmaco podem ter varios mecanismos (tabela 2, 3 e 4):
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Classificacao das interacoes medicamentosas

Farmacodinamicas | Interacdo no/ ou perto do local de acao
Farmacocinéticas | Interacao Interagdo no Interagao Interagao
no local de | local de no/ou perto | no/ ou perto
entrada armazenamento | do local do | do local de
metabolismo | excregdo

Incompatibilidade farmacologica

Tabela 2. Classificag@o das interagdes medicamentosas, adaptado de Pleuvry, 2006

Alteragoes Farmacocinéticas

Interacido na absorcao de

farmacos

Alteragao de pH

Farmacos que alterem o pH do
estdbmago podem alterar a absor¢do

de outro fAirmaco

Alteragao na motilidade

Farmacos que alterem a motilidade
intestinal podem levar a alteragdes
nas caracteristicas de absor¢do de

outro farmaco

Danos na mucosa

Alteragdes na mucosa gastrica
podem comprometer a absor¢do de

farmacos

Interacio na distribuicio

de farmacos

Podera existir competicdo de dois ou mais farmacos pelas proteinas de

transporte e/ou recetores teciduais.

Interacido na excrecio de

farmacos

A excregdo renal depende da taxa de filtragdo glomerular, reabsorgao
tubular passiva/ secre¢@o activa e pH urinario. Dois farmacos podem
competir pelo mesmo local de secregdo ativa no tubulo renal levando a uma
diminui¢do na eliminagdo ¢ potencialmente concentragdes toxicas de

farmaco no sangue.

Tabela 3. Intera¢des farmacocinéticas, adaptado de Delafuente (2003)
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Interacées farmacodinamicas

Interagao direta Competicdo pelo mesmo recetor (sinergismo/antagonismo) e a

alteracdo na afinidade do recetor.

Interacio indireta Quando o efeito de um farmaco altera o efeito terap€utico e/ou toxico

de outro (por exemplo, AINE e varfarina).

Tabela 4. Interagdes farmacodinadmicas, adaptado de Santos & Almeida , 2010

3.2. Interacoes farmaco-doenca

As interagdes farmaco-doenca podem ser definidas como exacerbagdes de condicdes
médicas, doengas pré-existentes ou sindromes por a¢do de um farmaco, como se pode

verificar na figura 3. (Lindblad et al., 2006)

Table Ill. Prevalence of clinically important drug-disease interactions among 1340 frail elderly veterans.
Disease Medication/Class No. (%) of Patients
Chronic renal failure Nonaspirin/ COX-2-selective NSAIDs 4(0.3)
Congestive heart failure First-generation calcium channel blockers 50(3.7)
Dementia Anticholinergics (excluding tricyclic antidepressants) 21(1.6)
Tricyclic antidepressants 3(0.2)
Benzodiazepines 8(0.6)
Barbiturates 2(0.1)
Diabetes Corticosteroids 23(1.7)
Falls Benzodiazepines 30(2.2)
Tricyclic antidepressants 23(1.7)
Typical antipsychotics 6(0.4)
Sedative/hypnotics 1(0.1)
Parkinson’s disease Metoclopramide 0
Peptic ulcer disease Aspirin 49 (3.7)
Nonaspirin/ COX-2-selective NSAIDs 16 (1.2)
Seizures Bupropion 11(0.8)
No. of patients with 21 interaction 205 (15.3)
No. of interactions
1 169 (12.6)
2 30 (2.2)
3 6(0.4)
COX-2 = cyclooxygenase 2.

Figura 3. Interagdes farmaco-doenca mais frequentes adaptado de Lindblad et al., 2006.
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O impacto das interacdes farmaco-doenca € o seu respetivo desfecho hospitalar esta
ainda por determinar. Atualmente, os resultados clinicamente significativos estdo mais
relacionados com interagdes farmaco-fairmaco, pelo que Gnijdic & Johnell (2013)
recomendam a realizacdo de novos estudos onde se consiga aferir quais os resultados
que advém das interagdes farmaco-doenca, nomeadamente incapacidade funcional,

institucionalizagdo e at¢ mesmo mortalidade.

Os farmacos também podem interagir com sindromes geriatricos (quedas, fragilidade,
deficiéncia cognitiva, incontinéncia). Pacientes idosos com sindromes geriatricos estao
normalmente mais medicados, € a maior exposi¢do a farmacos vai potenciar as quedas e

a fragilidade associadas a esta sindrome. (Gnijdic & Johnell, 2013)

4. O paciente geriatrico e a Medicina Dentaria

A saude oral ¢ uma parte integrante da saude geral, desta forma, as doencas orais vao ter
um impacto negativo na qualidade de vida das pessoas idosas. O programa para o
envelhecimento ativo da OMS, tem como um dos seus objetivos a promogao da saude
oral entre os idosos, bem como incentivd-los a manter os seus dentes o maior tempo
possivel. Para que esse objetivo se torne uma realidade ¢ necessario nao s6 reduzir os
fatores de risco, que sdo comuns a variadas doengas cronicas (diabetes, doencas
cardiovasculares, etc.), como adotar habitos de vida saudaveis e promotores da saude,
prevenindo desta forma algumas doengas gerais e orais mais frequentes como a carie

dentaria e a doencga periodontal. (Direcdo Geral de Saude, 2008)

A populacdo geriatrica apresenta muitas vezes diversos condicionantes que implicam
um acesso limitado aos cuidados de saude oral, nomeadamente, econémicos, médicos e
psicossociais, a0 mesmo tempo que constituem uma faixa etaria com elevado risco de

doenga. (Corte-Real, Figueiral & Campos, 2011)
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O numero de pacientes geriatricos que se apresentam nas consultas de Medicina
Dentaria estd a aumentar, e a existéncia de morbilidades ou co-morbilidades nesta

populagdo faz com que a polimedicagdo seja uma realidade. (Hersh & Moore, 2008)

Ainda de acordo com Hersh & Moore (2008), o perfil do paciente odontogeridtrico nos
Estados Unidos da América estd a mudar pela diminui¢do do nimero de pacientes
desdentados totais e parciais, verificando-se também uma maior longevidade da
denticdo natural. No entanto, mesmo os pacientes que apresentam pegas dentarias em
risco, ou espacos edéntulos, mostraram maior recetividade a tratamentos periodontais
complexos, reabilitagio com implantes ou tratamentos restauradores extensos, ao invés
de optarem por reabilitacdo com prdteses parciais ou totais removiveis. A complexidade
destes tratamentos, acarreta, muitas vezes a necessidade de medicar com analgésicos,
antibidticos ou ansioliticos que aumentam o risco de interagdes medicamentosas com os

farmacos tomados concomitantemente.

Muller, Salem, Barbezat, Hermann & Schimmel em 2012, referem no entanto que,
apesar do progresso das técnicas restauradoras e¢ da promocdao da saude oral, o
edentulismo parcial ou total na populacdo idosa ¢ uma realidade e que existe uma
necessidade generalizada de reabilitagdo oral nestes doentes. Em 2002, 89,5% da
populacdo suiga entre os 65 e 74 anos havia sido reabilitada com recurso a diversos
tratamentos restauradores e desses, 13,1% eram portadores de proteses totais
removiveis. A prevaléncia de tratamentos restauradores/reabilitadores aumenta com a

idade e chega aos 97,4% em i1dosos com idade superior a 85 anos.

4.1. Doencas orais mais comuns no paciente geriatrico

4.1.1. Carie dentaria

A carie dentdria constitui ainda o principal problema de saude oral entre a populagdo

geriatrica, contribuindo para esse numero, diversos fatores como a dificuldade na
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higienizacdo, alteracdo de hdbitos alimentares e redugdo do fluxo salivar. (Salgado,

Montenegro & Marchini, 2013)

Lamster & Crawforf, em 2008, afirmaram que o paciente idoso apresenta indices mais
elevados de caries radiculares pela existéncia simultanea de varios fatores
predisponentes, como a exposi¢ao da superficie radicular, dieta cariogénica, rica em
hidratos de carbono fermentaveis, destreza comprometida, acesso limitado aos
profissionais de saude oral, fluxo salivar diminuido como efeito secundario, ou nao, de
variadas medicacdes (e.g. antidepressivos triciclicos), e ndo s6 um controlo deficiente
bem como uma maior acumulagdo de placa bacteriana pela existéncia de restauragdes

dentarias e proteses quer fixas quer removiveis.

Ainda de acordo com os mesmos autores o numero de caries radiculares aumenta com a
idade, ao passo que as caries coronarias diminuem, o que para além dos fatores ja
referidos pode ser explicado pela maior vulnerabilidade do cimento radicular. A carie
dentaria parece ser o motivo primario que leva a perda das pecas dentarias em idosos

residentes em paises desenvolvidos.

4.1.2. Doenca Periodontal

As alteracoes periodontais relacionadas com a idade, ndo parecem ser as responsaveis
pela elevada incidéncia da doenca periodontal nas populagdes mais velhas. A
deterioragdo dos tecidos periodontais encontrada nestes pacientes parece ser resultado
de danos cumulativos ao longo das suas vidas, nomeadamente traumas e doencas

sistémicas. (Gomes, Meloto, Custddio & Rizzati-Barbosa, 2010)

As alteracOes mais frequentes sdo a diminuicdo da queratinizagdo do epitélio gengival,
com diminui¢do na divisao celular dos queratindcitos e diminuigdo do numero de
células no tecido conjuntivo. Estes individuos apresentam também uma diminui¢ao na
sintese proteica, nomeadamente a nivel do colagénio, proteina estrutural de elevada

importancia O mesmo acontece nos fibroblastos do ligamento periodontal com a sua
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diminui¢do em numero e em atividade. (Gomes, Meloto, Custdodio & Rizzati-Barbosa,

2010; Lamster & Crawforf, 2008)

A periodontite ¢ uma doenca cronica com uma diversidade de fatores etiologicos e de
risco o que torna por vezes dificil a sua associagdo com o envelhecimento devido a estas
multiplas variaveis. O que se sabe € que de facto, a periodontite tem a sua prevaléncia

aumentada com a idade. (Lamster & Crawford, 2008)

E normal haver alguma perda de inser¢do e de osso alveolar nesta populagdo, mas nio
em grau suficiente que leve a perda de pecas dentérias. No entanto, quando estamos na
presenca de uma periodontite, os efeitos do envelhecimento podem contribuir para um
aumento da resposta inflamatéria a estimulos mecanicos e bacterianos, pela sintese
aumentada de citoquinas que levam a uma maior reabsor¢cdo Ossea. (Corte-Real,

Figueiral, & Campos, 2011)

A doenga periodontal tem impacto na saude oral e na saude geral (sabe-se que tem
influéncia na diabetes e na doenca cardiovascular), levando a perda dentdria,
dificuldades mastigatorias, alteragdes na deglutigdo e gustativas e por vezes a

desnutri¢do. (Corte-Real, Figueiral & Campos, 2011)

4.1.3. Perda dentaria

A perda dentaria afeta a qualidade de vida do paciente idoso refletindo-se também a
nivel da saude geral. Pacientes com poucos ou nenhuns dentes apresentam maior risco
de doenca cardiovascular, enfarte ¢ ma circulacdo; foi encontrada também uma
correlagdo entre o baixo nimero de pecas dentarias e a diabetes mellitus e também
artrite reumatoide. Os pacientes com disfungdes orais € com elevado grau de
edentulismo parecem apresentar comprometimento fisico e mental em idades mais

avancadas. (Chen & Clark, 2011)

Uma fungdo mastigatoria comprometida pode ter um impacto profundo na vida dos
idosos, levando a um mau aporte de nutrientes pela dificuldade em alimentar-se

convenientemente, fazendo com que o sistema imunitario fique debilitado, tornando por
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1sso mais dificil combater novas doengas ou infecdes e aumentando o risco de

mortalidade. (Chen & Clark, 2011)

Os motivos que levam a perda dentaria sdo variados, para além dos referidos
anteriormente (carie dentaria, doenca periodontal, fraca higiene oral, etc.), habitos como
o tabagismo, alcool, limitagdo no acesso aos servicos médico-dentarios e baixo nivel
socio-econdmico, também contribuem para a ainda elevada prevaléncia de perda

dentaria no idoso. (Corte-Real, Figueiral & Campos, 2011, Chen & Clark, 2011)

5. Prescricio em Medicina Dentaria

A populagdo geriatrica, como referido anteriormente, estd a aumentar. O nimero de
pacientes idosos na consulta de Medicina Dentaria reflete esse aumento, e o facto de
apresentarem frequentemente multiplas patologias, bem como estarem polimedicados,
torna esta populacdo especialmente suscetivel aos efeitos adversos ou as interacdes
medicamentosas com os farmacos prescritos pelo Médico Dentista. (Hersh & Moore,

2008)

5.1. Anti-inflamatorios nio esteroides

Os analgésicos, antipiréticos e anti-inflamatorios sdo também designados anti-
inflamatérios nao esteroides (AINE), e formam um grupo heterdgeneo de farmacos com
acOes idénticas ao nome que lhes ¢ atribuido (analgésicos, antipiréticos e anti-
inflamatoérios). Esses efeitos estdo relacionados com o seu mecanismo de a¢ao que passa

pela inibicao das prostaglandinas (PG). (Fernandes, 2006)

Os AINE sao farmacos amplamente utilizados em Medicina Dentaria, por apresentarem
grande seguranca em doses terapéuticas e por conseguirem um 6timo controlo da dor

dentaria aguda, forma mais comum de dor dentaria e que surge normalmente associada
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a uma agressao tecidular, como por exemplo uma exodontia ou um processo patologico
como um abcesso apical, e sio normalmente administrados por via oral. A agdo anti-
inflamatéria dos AINE contribui de sobremaneira para o efeito terapéutico. (Fernandes,

2006; Ordem dos Médicos Dentistas, 2007)

Ainda segundo Fernandes, 2006, e a Ordem dos Médicos Dentistas, 2007, a maioria dos
AINE funciona como analgésico e antipirético, o efeito anti-inflamatorio ¢ variavel e
com diferentes intensidades consoante o farmaco, mas regra geral para a sua agao anti-

inflamatoria € necessaria uma dose mais elevada.

5.1.1. Mecanismo de a¢ao

Os AINE diminuem a sintese de PG por inibi¢do das ciclooxigenases (COX), estas
substancias tém uma quantidade apreciavel de efeitos no nosso organismo, bem como
uma ampla distribuicdo nos tecidos. As PG fazem parte de mecanismos locais da
homeostase e estdo presentes em diversos processos fisiopatologicos. A resposta
inflamatoéria, os mecanismos de producao da dor e o despoletar da reagao febril, também

estao relacionados com as PG. (Trummel, 2000; Fernandes, 2006)

A multiplicidade de efeitos associados as PG faz com que a inibicdo das COX afete

varios sistemas bioldgicos. (Teixeira, 2006)

O 4cido araquidonico pode ser transformado pela via das COX em prostaglandinas.
Foram descobertas duas formas de COX, a COX-1 e¢ a COX-2, admitindo-se a
existéncia de uma COX-3. A diferenca entre elas ¢ que a COX-1 ¢ uma enzima
constitutiva de todos os tecidos, com elevada atividade na mucosa géstrica, endotélio
vascular, glomérulos e tibulos renais, e a COX-2 ¢ uma forma induzida, ndo se
exprimindo em condigdes fisioldgicas na generalidade dos tecidos, mas participa em
situacOes patologicas sobretudo na inflamacdo, ao ser estimulada por citoquinas

inflamatorias, fatores de crescimento e endotoxinas. (Teixeira, 2006)

A maioria dos AINE inibe tanto a COX-1 como a COX-2, sendo a seletividade desta

inibicdo que condiciona o seu perfil farmacoldgico. Os farmacos que possuem maior
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seletividade para a COX-2 tém menor efeito inibitdrio na sintese das PG, motivo pelo
qual sdo de esperar menos efeitos indesejaveis, ja que se sabe que a maioria dos efeitos
adversos advém da inibi¢do das PG. (Teixeira, 2006; Fernandes, 2006; Ordem dos

Médicos Dentistas, 2007)

5.1.2. Efeitos adversos

Os AINE sao prescritos para diversas situacdes e t€ém grande utilidade clinica, mas sao
causa frequente de iatrogenia, em grande parte devido a sintese de PG, mas ha outros

fatores nao relacionados com esta acao. (Fernandes, 2006)

* [Efeitos gastrointestinais (GI)

r

Um dos efeitos adversos mais comum ¢ a irritagdo gastrointestinal que se pode
manifestar com hemorragia assintomatica, erosoes da mucosa e ulceras, verificando-se
na maioria das vezes quando administrados por via oral, embora sejam também
conhecidos efeitos adversos a nivel GI quando a administracdo ¢ feita por via
parentérica. Apesar do risco de uma reacdo adversa grave ser baixo, aumenta
exponencialmente no doente idoso. (Teixeira, 2006; Ordem dos Médicos Dentistas,

2007; Fernandes, 2006)

Nauseas, vomitos, dispepsia e diarreia também sao frequentemente reportados como
efeitos dos AINE, o que ¢ explicado pela diminui¢dao/inibicdo da secrecdo acida
gastrica, na produgdo de muco protetor da mucosa ¢ na modulagdo do fluxo sanguineo
que advém da inibi¢cdo da sintese das PG. A COX-1 est4 directamente relacionada com
estes efeitos, motivo pelo qual os AINE inibidores preferenciais da COX-2 sao melhor

tolerados a este nivel. (Teixeira, 2006)
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* Interferéncia com a coagulacio sanguinea

A sintese de Tromboxano A2, um potente agregante plaquetario, ¢ inibida pelos AINE,
o que faz com que o risco de hemorragias, especialmente a nivel da pele e das mucosas
esteja aumentado, pelo que a utilizagdo de AINE por pacientes a fazerem terapéutica
anti-coagulante ou com alteragdes na coagulagdo, ndo ¢ recomendada. (Ordem dos

Médicos Dentistas, 2007)

O 4cido acetilsalicilico apresenta maior risco, uma vez que inibe irreversivelmente a
COX-1 que esta presente nas plaquetas, pelo que serd necessario a sintese de novas

plaquetas para cessar o efeito anti-agregante plaquetario. (Teixeira, 2006)

A maioria dos AINE interferem com a agregagdo plaquetaria, sendo possivel verificar-
se um aumento do tempo de hemorragia ou mesmo episdédios hemorragicos. (Fernandes,

2006)

e [Efeitos renais

Os AINE, regra geral, ndo interferem com a funcdo renal, no entanto, sempre que
houver retencao hidrossalina, a administracdo de farmacos pode potenciar o risco de

insuficiéncia renal. (Teixeira, 2006; Fernandes, 2006)

O uso crénico de associacoes de analgésicos tem vindo a ser associado com o aumento

de nefropatias. (Fernandes, 2006)
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5.2. Antibioticos

Os antibidticos sao farmacos antimicrobianos, produzidos por microorganismos, ou, na

maioria das vezes, fungos. (Moura, 2006)

Os medicamentos antibacterianos sao considerados farmacos etiotrépicos, uma vez que
ndo influenciam qualquer actividade bioldgica do organismo, mas tém como objetivo
matar ou impedir a proliferacdo de microorganismos patogénicos. Quaisquer efeitos

organotropicos devem ser considerados como efeitos adversos. (Moura, 2006)

As infegdes bacterianas de origem dentaria ou periodontal sdo comummente
encontradas na pratica clinica, o que torna frequente o recurso a antibioterapia. (Dire¢ao

Geral de Satde, 2011)

Em Medicina Dentaria, os antimicrobianos sao usualmente utilizados em trés situagoes

distintas:

-Tratamento de infecdes dentérias ou peri-dentarias;

-Profilaxia antibidtica em doentes com risco de endocardite bacteriana ou outras
situagdes infecciosas graves, como consequéncia da bacteriémia resultante de alguns

procedimentos dentarios;

-Profilaticamente para evitar infegdes poOs-operatorias em procedimentos muito

invasivos. (Almeida, 2005; Fernandes, 2006)

A utilizacdo de antibidticos deve seguir um padrdo racional de prescricdo tendo em
conta um diagnostico correto, a escolha do antibidtico apropriado € uma via de
administracao adequada, considerando para esse efeito as possiveis interagdes entre o

antibidtico, o agente patogénico e o hospedeiro. (Almeida, 2005)
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Na pratica clinica os antibidticos sdo classificados da seguinte maneira:

* C(lassificacao antimicrobiana

De acordo com o seu espetro de acdo sobre os microorganismos (Gram-positivos,

Gram-negativos, anaerobios, etc).

Podem ser de espetro estreito, largo espetro e espetro amplo. (Almeida, 2005)

* Classificacao terapéutica

Sao denominados antibidticos bactericidas se provocam diretamente a morte dos
microorganismos, € bacteriostaticos se impedem a proliferacdo e o crescimento das

bactérias, sendo para isso necessaria a acdo das células de defesa do hospedeiro para a

sua eliminacdo. (Almeida, 2005)

* Classificacdo farmacologica

Os antibiodticos sao divididos em classes, grupos e familias, de acordo com as suas

caracteristicas quimicas e farmacologicas. (Almeida, 2005)
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5.2.1. Principios gerais de antibioterapia

A presenca de multiplos organismos na cavidade oral, nomeadamente anaerdbios com
capacidade de provocar infe¢des buco-dentéarias, bem como a dificuldade de realizagao
de testes bacterioldgicos, tém como consequéncia uma antibioterapia de largo espetro,

com vista a abranger os agentes mais provaveis da infecao. (Almeida, 2005)

A prescrigdo de antibidticos em patologia infecciosa dentdria, ndo substitui a
necessidade de tratamento dentario ou cirtrgico (e.g. drenagem, desbridamento), e este,

em muitos casos, anula ou diminui, a necessidade de prescrever. (Dire¢ao Geral de

Saude, 2011)

De acordo com a Norma 064/2011 da Direcao Geral de Saude (2011) sobre Prescrigao
de Antibioticos em Medicina Dentaria, a prescricdo de antibioticos € empirica, onde ha
apenas a presuncao dos microorganismos causais. No entanto, os antibioticos escolhidos
devem ter um espetro tao estreito quanto possivel, assim como a menor duracao de agao

também possivel.

5.2.2. Efeitos adversos

Os antibidticos apresentam diversos efeitos adversos, as penicilinas podem provocar
reagOes de hipersensibilidade, tém uma agdo irritante a nivel tecidular, podem provocar
desequilibrios electroliticos, distirbios gastrointestinais. (Ordem dos Médicos Dentistas,

2007)

As fluoroquinolonas também podem provocar alteragdes gastrointestinais (e.g. nauseas,
vomitos, diarreia), e, a nivel do SNC (vertigens, cefaleias, insénias). (Ordem dos

Médicos Dentistas, 2007)

Os macrolidos apresentam baixa toxicidade, no entanto, sdo frequentes os casos de

perturbagdes gastrointestinais. Outros efeitos adversos possiveis destes farmacos sao a

43



Interagoes Medicamentosas entre os farmacos mais utilizados pelo paciente geriatrico e a prescri¢do em Medicina
Dentaria

toxicidade, prolongamento do intervalo QT e perturbacdes auditivas. (Ordem dos

Médicos Dentistas, 2007)

5.3. Analgésicos de acio central

A estimulacao de recetores opidceos € um dos mecanismos mais importantes na redugao

da capacidade de perceber a dor (antinocicepgao). (Tavares, 2006)

Os analgésicos que exercem a sua agdo por esta via, sao denominados opiaceos, quando
sdao de origem natural, ou opiodides, quando a sua origem ¢ sintética ou semi-sintética.

(Tavares, 2006)

Os analgésicos de agdo central exercem a sua funcao no sistema nervoso central, e ¢ a
sua acao ao nivel dos recetores Y ¢ K que apresenta relevancia clinica. (Dire¢do Geral

de Saude, 2011)

Os analgésicos de acdo central podem ser divididos de acordo com a sua ag¢do nos

recetores opiaceos centrais em (tabela 5):
-Agonistas;
-Agonistas-antagonistas;

-Agonistas parciais (Direcdo Geral de Satude, 2011; Tavares, 2006
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Nome do farmaco Subtipo do recetor
u K
Morfina, codeina, Agonista Agonista
tramadol
Pentazocina Antagonista ou agonista Agonista
parcial
Buprenorfina Agonista parcial 0

Tabela 5. Divisdo dos analgésicos opioides de acordo com a sua ag@o nos recetores opiaceos centrais. Adaptado de
Tavares, 2006.

Os analgésicos opidides ndo sdo farmacos de primeira linha no controlo da dor em

Medicina Dentaria. (Ordem dos Médicos Dentistas, 2007)

Os opidides sao normalmente utilizados em casos de de dor intensa (e.g. dor pos-
operatoria intensa ou moderada), quando o uso de AINE, ou mesmo da associagao
AINE com paracetamol nao ¢ efectiva. (Direcdo Geral de Saude, 2011; Oral and Dental

Expert Group, 2012)

5.3.1. Efeitos adversos

Os efeitos adversos mais comuns nesta classe de farmacos sdo: (1) sedacdo; (2)

tonturas; (3) obstipagdo; (4) nauseas; (5) vomitos e (6) alteragdes de humor.

Os opiaceos também apresentam potencial para provocar dependéncia fisica e
tolerancia quando usados cronicamente. (Direcdo Geral de Saude, 2011; INFARMED,
2011)
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6. Interacdes medicamentosas mais frequentes

Os profissionais de saude oral deparam-se diariamente com o desafio de avaliar e
interpretar a possivel relevancia clinica de interagdes medicamentosas. (Hersh &

Moore, 2008)

Embora, em teoria, as interagdes medicamentosas estejam amplamente documentadas,
avaliar a sua importancia pode ser dificil, pela falta de consisténcia nos sistemas que as
avaliam e também pela falta de consenso no que diz respeito a sua importancia clinica.

(Skaar & O’Connor, 2011)

A medida que a populagdo geriatrica aumenta, bem como a procura pelos cuidados de
saude oral, médicos dentistas que procurem melhorar a qualidade da sua prescri¢ao, vao
ser confrontados com uma extensa informagdo dos farmacos existentes, e de potenciais
interacdes, o que se pode tornar avassalador em alguns casos. (Skaar & O’Connor,

2011)

Embora existam varios estudos publicados que determinam a prevaléncia de potenciais
interacoes medicamentosas em pacientes que se encontrem em regime ambulatorio,
pouco se sabe sobre qual ¢ a prevaléncia destas entre os pacientes que procuraram a

consulta de Medicina Dentéria. (Skaar & O’Connor, 2011)

6.1. Interacoes medicamentosas com antibidticos:

O tratamento com farmacos antimicrobianos, com exce¢ao das doses unicas usadas na
profilaxia da endocardite bacteriana, ¢ normalmente mais prolongado do que outras
classes de farmacos utilizadas em Medicina Dentéria, o que por si s6 aumenta o risco de

interacoes medicamentosas ¢ RAM. (Hersh & Moore, 2008)
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6.1.1. Interacées Antibidticos/Anticoagulantes orais

Os anticoagulantes (AC) sao amplamente utilizados para o tratamento e prevencao de
acidentes tromboembolicos. Estes farmacos exercem a sua funcdo ao atuarem como
antagonistas da vitamina K, impedindo por isso a atividade biologica pré-coagulante
dos fatores de coagulacdo dependentes da vitamina K (II, VII, IX, X). (Penning-Van
Beest, Koerselman & Herings, 2007)

Os farmacos da classe dos anticoagulantes sdo propensos a interagcdes medicamentosas.
Sabe-se que os antibidticos podem aumentar o efeito anticoagulante dos AC
cumarinicos, como a varfarina e o acenocumarol. (Penning-Van Beest, Koerselman &

Herings, 2007)

Os mecanismos pelos quais os AC sdo suscetiveis a interagdes resultam da combinagdo

de trés propriedades:

- Elevada ligagao a proteinas plasmaticas;
- Metabolismo dependente do citocromo P450;

- Margem terapéutica estreita. (HershH, Pinto & Moore, 2007)

Os antibioticos aumentam o risco de hemorragia nestes pacientes, uma vez que
provocam alteragdes farmacocinéticas e farmacodinamicas. As interagdes
farmacocinéticas passam pela alteracdo no metabolismo das cumarinas, bem como a sua
deslocacdo das proteinas plasmaticas. As alteragdes farmacodindmicas podem ocorrer
como resultado da deficiéncia de vitamina K, secunddria a eliminagcdo da flora
bacteriana intestinal, ou como inibicdo direta da sintese de fatores de coagulacao
resultando num [International Normalized Ratio (INR) alterado. (Penning-Van Beest,

Koerselman & Herings, 2007; Lane, Zeringue & Macdonald, 2014)
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Table 3 Incidence rates and relative risks of bleeding episodes requiring hospitalization associated with the use of antibiotic drugs during anticoagulant
therapy with coumanns

Number of Number of Incidence rate  RR (95% CI) RR (95% CI)
Number of person-years  bleeding  per 100 adjusted} based on adjusted} based on bleedings
Antibiotic patients  on combined use episodes® AB-dispensings’ all bleedings without concomitant NSAID use

26(1.4-48) 24(1.2-48)

30(16-58) 31(1.6-63)
39(1.8-82 3.2 (1.3-1.7

Cefradine 155 79 Q) 1.04 $34(17.2-166.1)  43.0(10.7-1724)

Flucloxacillin 3331 1847 3(0) 0.04 22(0.7-69) -

Norfloxacin 2714 169.6 3103 0.05 22(0.7-6.7) -

Ofloxacin 1395 914 2(2) 0.06 28(0.7-113)

Nitrofurantoin 3268 300.3 2(0) 0.02 08(0.2-32) -

Trimethoprim 3076 M4 2(1) 0.03 13(0.3-54) 0.8 (0.1-58)

Clarithromycin 2907 1536 2(2) 0.04 1.8(0.4-7.0) -

Azithromycin 1947 6.9 22 0.08 4.1(1.0-162) -

Pheneticillin 1293 8.7 22 0.09 46(1.2-18.5) -

Eythromycin 645 334 1(1) 0.08 42(0.6-29.5) -

Phenoxymethylpenicillin =~ 648 22 1(l) 0.09 47(0.7-332) -

Benzathincbenzylpeaicilin 101 25 1(0) 0.12 58 (0.8-41.5) -

Tetracycline 151 163 (1) 0.17 8.7 (1.2-62.0) -

Neomycin 2 32 (1) 0.86 434 (6.1-308.6) -

*Episodes of bleeding that fell within the risk period an antibiotic drug and occurred >2 weeks after start of anticoagulant therapy (bleeding
episodes without NSAID use); "average duration of an antibiotic drug treatment was assumed to be 10 days, based on all bleeding episodes; $RR
cakculated by dividing the incidence rate per 100 person-years during combined use by the incidence rate during use of coumarins alone and
adjusted for gender and age. CI, confidence interval; RR, relative risk.

Figura 4. Quadro referente a incidéncia de episddios hemorragicos associados ao uso de antibidticos em
pacientes a fazer terap€utica anticoagulante Adaptado de Penning-Van Beest, Koerselman & Herings,
2007.

Scully & Wolff (2002) e Penning-Van Beest, Koerselman & Herings ( 2007), referem
que a amoxicilina, seja s6, ou mesmo associada ao acido clavulanico, aumenta o risco
de hemorragia pds-operatéria, bem como de hemorragias longe do local da cirurgia
(estobmago, cérebro) como se pode ver nas figuras 4 e 5. Os antibidticos B -lactamicos

que sdo largamente usados em Medicina Dentéria podem comprometer o efeito dos AC.

O metronidazol também inibe o metabolismo dos anticoagulantes orais, aumentando as
suas concentragdes plasmaticas e o risco de toxicidade. (INFARMED, 2011; Hersh &
Moore, 2008)
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Table I. Drugs that may be used in patients for dental
surgery that can impair platelets or their function

ANTIBIOTICS (8 LACTAMS)
Amoxicillin
Ampicillin and derivatives
Azithromycin
Methicillin sodium
Penicillin G (benzyl penicillin)
Cephalosporins
Rifampicin
Sulphonamides
Trimethoprim

ANALGESICS (NONSTEROIDAL ANTIINFLAMMATORY
DRUGS)
Aspirin
Diclofenac sodium
Diflunisal
Ibuprofen
Mefenamic acid

GENERAL ANESTHETIC AGENTS
Halothane

PSYCHOACTIVE AGENTS
Antihistamines (some)
Diazepam
Tricyclic antidepressants
Chlorpromazine
Haloperidol
Valproate sodium

Adapted from George JN, Shattil SJ. The clinical importance of acquired
abnormalities of platelet function. N Engl J Med 1991:324:27-39.

Figura 5. Farmacos usados em Medicina Dentaria que podem comprometer a fungdo plaquetaria. Adaptado de Scully
& Wolff, 2002

Antibiéticos do grupo dos macrélidos, como a eritromicina e a claritromicina, podem
interferir com a varfarina, na medida que utilizam o mesmo substrato, neste caso uma
das isoenzimas do citocromo-P450, a CYP3A4, responsdvel por metabolizar grande
nimero de substratos e consequentemente responsiavel pela maioria das interacdes

medicamentosas. (Hersh & Moore, 2008)

A eritromicina e a claritromicina sdo potentes inibidores da CYP3A4, o que leva a uma
acumulagdo de substrato, que pode ter como consequéncia um aumento do tempo de

protrombina (INR), e maior risco de hemorragias. (Hersh & Moore, 2008)

A azitromicina, dentro do grupo dos macrélidos é a que apresenta maior seguranca no
que diz respeito a interagdes medicamentosas, ndo se verificando interacdes com

variadissimos farmacos, entre eles a varfarina. (Silva M. V., 2006)

De acordo com Scully & Wolff, (2002) e Hersh & Moore, (2008), os farmacos
antimicrobianos a evitar nestes pacientes sdo: (1) Sulfonamidas, (2) Fluoroquinolonas,
(3) benzil penicilinas, (4) metronidazol, (5) eritromicina e claritromicina, (6)
cefalosporinas, (7) ampicilinas, (8) amoxicilina, s6 ou em associagdo com d&cido

clavulanico, (9) metronidazol. Nao parece haver contra-indicagdo de outros antibidticos
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no que diz respeito a varfarina.

6.1.2. Interacées Antibidoticos/Anti-hipertensores

Os principais mecanismos de interacdo que ocorrem com estes farmacos estdo
relacionados com a competicao pela ligacdo as proteinas plasmaticas, bem como a
capacidade que alguns destes apresentam na inibi¢cao do citocromo-P450, resultando em
ambas as situagdes num aumento dos niveis plasmaticos dos farmacos, tornando-se
tanto mais perigoso quanto mais estreita for a margem terapéutica. (Bergamaschi et al.,

2007)

Os macrolidos, como a eritromicina e a claritromicina interferem com farmacos anti-
hipertensores como a nifedipina, a felodipina, verapamil e possivelmente outros
bloqueadores dos canais de cdlcio, levando a uma acumulagdo de substrato por inibi¢cdo
da CYP3A4, que vai prolongar o seu efeito anti-hipertensor, o que pode resultar numa
severa hipotensdo e edema, a azitromicina, dentro dos macrdlidos, é o fairmaco que
apresenta menor potencial interativo, por ser apenas um fraco inibidor da enzima

CYP3A4 . (Hersh & Moore, 2008)

A prescri¢do de antibidticos que ndo pertencam ao grupo dos macrélidos, estd indicada
nos pacientes a fazer terapéutica com bloqueadores dos canais de célcio. (Hersh &

Moore, 2008)

6.1.3. Interacdes Antibidticos/Anti-diabéticos orais (ADO)

A Diabetes Mellitus afeta mais de 350 milhdes de pessoas no mundo (Tornio, Niemi,

Neuvonem & Backman, 2012). A diabetes tipo II € a mais prevalente em todas as faixas
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etdrias e pode ser relacionada com o estilo de vida, a diabetes tipo I é mais comum nas
camadas mais jovens embora se possa manifestar em qualquer altura. (Koganti,

Sreenivas, Kumar, & Shankar, 2012)

As interacdoes farmaco-firmaco, relacionadas com os ADO estdo normalmente
relacionadas com a farmacodinidmica, onde podem ver os seus efeitos aumentados ou

diminuidos. (Tornio, Niemi, Neuvonem, & Backman, 2012)

A terapéutica farmacoldgica da hiperglicémia na diabetes tipo II € normalmente iniciada
com ADO em regime de monoterapia, e a metformina € o farmaco de primeira escolha e

o mais usado em todo o mundo. (Tornio, Niemi, Neuvonem, & Backman, 2012)

Os antibidticos do grupo das fluoroquinolonas podem alterar os niveis de glucose no
sangue, alteracdes essas que apresentam uma incidéncia mais elevada do que

inicialmente se pensava. (Tragni, et al. 2013)

Um estudo feito em 2013 por Chou, Wang, Chang, Lee, Shau & Lau demonstrou haver
um risco elevado de disglicémias (hiper/hipoglicémia) em pacientes diabéticos quando

faziam terapéutica com antibioticos do grupo das fluoroquinolonas.

Os investigadores escolheram uma amostra de pacientes diabéticos a quem eram
administrados antibioticos do grupo das fluoroquinolonas, e dois grupos de controlo a
quem eram administrados macrdlidos ou cefalosporinas, uma vez que ndo estdo

descritas interagdes entre estes € os ADO, a amostra era de 78433 pacientes.

O estudo demonstrou que as fluoroquinolonas apresentam um maior risco de
hiperglicémia e hipoglicémia do que os macrolidos e as cefalosporinas, e que o risco

variava conforme o tipo de quinolona ( moxifloxacina>levofloxacina>ciprofloxacina).

Apesar de a ciprofloxacina ser o antibiotico que apresenta menor numero de episodios
de disglicémias, de acordo com Chou, Wang, Chang, Lee, Shau & Lau (2013), o seu
risco deve ser considerado uma vez que de acordo com a Norma 064/2011 da Diregao
Geral de Saude (2011) sobre a prescricdo de antibidticos em Medicina Dentaria, ¢ um

dos antibidticos mais comuns no tratamento de infecdes odontogénicas.
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De um modo geral, todas as classes de antibioticos podem ser utilizados no paciente
diabético, com exec¢ao das fluoroquinolonas. (Chou, Wang, Chang, Lee, Shau, & Lau,

2013)

6.1.4. Interacées Antibidticos/Antidepressivos

Nao estdo descritas na literatura interacdes clinicamente significativas entre antibidticos

e antidepressivos. (INFARMED, 2011)

6.1.5. Interacées Antibidticos/Antipsicéticos

Os antipsicoticos sdo a base do tratamento de desordens psicéticas, como a

esquizofrenia. (ZumBrunnen & Jann, 1998)

7

O tratamento da esquizofrenia € substancialmente afetado pelo processo de
envelhecimento. Alteragdes na sensibilidade aos farmacos, relacionada normalmente
com a diminuic¢ao da capacidade de metabolizacdo de farmacos (psicotropicos e outros),
a presenca de comorbilidades, a probabilidade aumentada de interagGes
medicamentosas € de efeitos adversos decorrentes do tratamento, sido fatores a

considerar. (Sajatovic, Madhusoodanan & Buckley, 2000)

Os antipsicoticos podem ser divididos de acordo com a sua estrutura molecular em
antipsicoticos triciclicos (nos quais se incluem duas classes de agentes: as fenotiazinas e
os tioxantenos) ou heterociclicos, composto por um grupo heterégeneo de farmacos.

(Silva P. S., 2006)
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Outros autores dividem os antipsicoticos em, convencionais, tipicos ou de 1? geragdo, e
atipicos ou de 2°* geragdo.(Sajatovic, Madhusoodanan & Buckley, 2000; Dire¢ao Geral
de Saude, 2011)

J4

A divisdo entre os antipsicoticos tipicos e atipicos ndo ¢ clara, mas baseia-se
principalmente na atividade para os recetores dopaminérgicos D2, bem como a maior ou
menor probabilidade de provocarem efeitos extrapiramidais (distonia aguda,

parkinsonismo, discinésia tardia). (Infarmed, 2010)

Os antipsicoticos tipicos apresentam elevada afinidade para os recetores D2 e, por isso,
maior probabilidade de causar efeitos extrapiramidais graves. (Infarmed, 2010) Os
antipsicoticos atipicos apresentam menor afinidade para os recetores D2, € maior
afinidade para os recetores serotoninérgicos € noradrenérgicos, tendo por isso menor

capacidade de provocar efeitos extrapiramidais. (Infarmed, 2010)

Como a maioria das interagdes medicamentosas que envolvem o citocromo-P450, estas
sao mais relevantes clinicamente quando o fairmaco ¢ administrado por via oral e possui
um metabolismo de primeira passagem elevado. Quanto mais tempo estiver o paciente a
tomar o farmaco substrato, o farmaco inibidor, ou ambos, maior o risco de uma

interacao clinicamente significativa. (Hersh & Moore, 2008)

A ciprofloxacina (fluoroquinolona) e a eritromicina (macrélido) sdo inibidores da
isoenzima CYP1A2, logo podem reduzir a biotransformacdo e aumentar os niveis
plasmaticos de fairmacos que utilizam esta isoenzima como substrato. (Hersh & Moore,

2008)

Os antipsicoéticos clozapina e haloperidol sdo substratos da CYP1A2, quando tomados
concomitantemente com ciprofloxacina ou eritromicina, podem levar a uma acumulacio
de substrato e inerente aumento da atividade anticolinérgica e antidopaminérgica, estes
efeitos podem ter como consequéncia: (1) xerostomia; (2) obstipagdo; (3) sedacgdo; (4)
taquicardia; (5) efeitos extrapiramidais; (6) hipotensdo ortostatica; (7) baixa adesdo ao
tratamento relacionada com os efeitos secundarios, facto importante uma vez que a
populagdo geriatrica por si ja apresenta niveis baixos de adesdo as terapéuticas. (Hersh

& Moore, 2008)
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Outros antibidticos que ndo pertencam ao grupo dos macrolidos ou das
fluoroquinolonas nao apresentam interacdes com os antipsicoticos. (INFARMED, 2011;

Hersh & Moore, 2008)

6.2. Interacoes medicamentosas com AINE

A dor odontogénica tem normalmente uma marcada componente inflamatoria, o que
explica a eficacia dos AINE no seu controlo, por outro lado, em Medicina Dentéria, a
dor dentaria pode muitas vezes ser eliminada ou debelada pelo tratamento dentério,
razao pela qual a terapéutica farmacologica devera ser considerada como co-adjuvante.

(Direcao Geral de Saude, 2011)

A dor pos-operatoria, como consequéncia de tratamentos dentarios ¢ normalmente de
origem inflamatéria, sendo frequentemente resolvida com recurso a AINE ou

analgésicos, dependendo da intensidade dolorosa. (Bergamaschi et al., 2007)

O uso de AINE na pratica clinica em Medicina Dentaria ¢ bastante comum, no entanto
interacoes medicamentosas graves envolvendo estes farmacos sdo raramente reportadas,

possivelmente pela curta duragdo da terapéutica. (Vandraas, Spigset & Mabhic, 2010)

Os AINE apresentam numerosos efeitos secundarios e intera¢cdes medicamentosas. O
risco de complicagcdes aumenta em pacientes suscetiveis, como pacientes com doenca
cardiovascular, diabetes, doeng¢a renal, sendo comum no paciente geriatrico.

(Khatchadourian, Moreno-Hay & de Leeuw, 2014)

Apesar dos AINE serem frequentemente prescritos, a populagdo geritrica representa a
maior parcela de consumidores destes farmacos. As reagdes adversas mais importantes
associadas a sua utilizacdo sdo: (1) complicagdes GI, nomeadamente ulceras e
hemorragias; (2) complica¢des do foro renovascular e cardiovascular com retencdo de
fluidos e em alguns casos a fun¢do renal diminuida, resultando num aumento da pressao
arterial e risco aumentado para insuficiéncia cardiaca. (Vandraas, Spigset & Mahic,

2010)
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A associacdo do envelhecimento com os efeitos adversos provocados pelos AINE
tornou-se recentemente um assunto de grande importancia. A incidéncia de perfuragdes
ou hemorragias GI superiores, aumenta exponencialmente no paciente idoso a fazer esta

medicacao. (Himer, Mclachlan & Le Couteur, 2007)

6.2.1. Interacoes AINE/Anticoagulantes orais

A varfarina ¢ um farmaco com uma margem terapé€utica estreita, € possui caracteristicas
farmacocinéticas unicas, especialmente uma elevadissima ligagdo as proteinas
plasmaticas (> 99%) e parcial inativacdo metabodlica (pré-hepatica e hepatica) pela
isoenzima CYP2C9. A ligacdo as proteinas plasmaticas, torna-a particularmente
sensivel a interacdes medicamentosas com AINE, como acido acetilsalicilico,
ibuprofeno, naproxeno e celecoxib, uma vez que eles proprios também apresentam uma
ligacdo as proteinas plasmaticas de ~99% podendo por isso quebrar a ligacdo das

proteinas com a varfarina. (HershH, Pinto & Moore, 2007)

Supondo que a ligacdo da varfarina as proteinas plasmaticas passava a 97%, isso
significava que 3% ia ficar livre no plasma, que embora possa parecer pouco, representa
o triplo de farmaco livre no plasma, o que aumenta grandemente o risco de hemorragia
GI, ou outros tipos de hemorragias como epistaxis e hemorragia gengival. (HershH,

Pinto & Moore, 2007)

Aproximadamente 10% dos pacientes geriatricos que procuram a consulta de Medicina
Dentéaria, fazem terapfutica anticoagulante para prevencdo de doengas
tromboembodlicas, devendo por isso, a prescricdo concomitante de AINE, ser pensada
cuidadosamente. A combinacao AINE/AC pode exacerbar episddios hemorragicos pela
inibicao da COX-1, levando a uma diminui¢ao na agregagao plaquetaria, aumentando os
niveis séricos do farmaco e potenciando o risco de hemorragia GI, pela deplecao das PG
produzidas pela COX-1, que vao estimular a sintese e secre¢cdo de muco e bicarbonato.

(Skaar & O’Connor, 2011)
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Como alternativa terapéutica aos AINE no controlo da dor, em pacientes

hipocoagulados, o farmaco de 1* escolha ¢ o paracetamol. (Direcdo Geral de Satde,

2011)

Embora o paracetamol apresente pouca, ou nenhuma atividade anti-inflamatoria, ¢ uma

hipdtese terap€utica vidvel para estes pacientes. (Felpel, 1997)

6.2.2. Interacoes AINE/Anti-hipertensores

Estima-se que Portugal seja um dos paises da Europa com maior nimero de pacientes
hipertensos. Enquanto que a média global ¢ de 40%, em Portugal os nimeros chegam

aos 41,9%. (Uva, Vitorino, Roquette, Machado & Dias, 2014)

O potencial de interacdes entre AINE e anti-hipertensores ¢ elevado. Pensa-se que o
nimero de pacientes a realizar tratamentos com AINE para a artrite e simultaneamente
anti-hipertensores, nos EUA seja aproximadamente 12 milhdes, quando a este nimero
se juntam AINE utilizados com outros fins, o numero de pacientes a fazer ambas as

medicacdes sobe para os 20 milhdes. (Ruoff, 1998)

De acordo com Elliot, (2006) os AINE sdo provavelmente o grupo de farmacos que
mais aumenta a tensao arterial na populagdo dos EUA. A maioria das pessoas que usam
estes farmacos para a artrite e para controlo da dor, j4 tétm uma idade mais elevada o

que vai aumentar o risco de hipertensdo arterial.

Hilmer, Mclachlan, & Le Couteur, 2007, afirmam que em pacientes com mais de 70
anos, apos realizarem terapéutica com AINE, apresentavam uma probabilidade 1,7

vezes maior de ter que fazer terapéutica anti-hipertensiva .

Quase todas as classes de anti-hipertensores, com excecao dos bloqueadores dos canais
de calcio, exercem a sua agdo total ou parcialmente através de mecanismos mediados

por PG. Os AINE, ao interferirem com a sua sintese, podem limitar a capacidade
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inerente a estes farmacos de controlarem a tensdo arterial. (Ruoff, 1998;

Khatchadourian, Moreno-Hay & de Leeuw, 2014)

Tanto a COX-1 como a COX-2 desempenham um papel importante na homeostase
renal pela produgdo de PG vasodilatadoras que aumentam a perfusdao renal, e

subsequente excregdo de agua e sodio. (Hersh & Moore, 2008)

Embora os mecanismos pelos quais os AINE aumentam a tensdo arterial ndo sejam
claros, € provavel que a diminuicdo na perfusdo intra-renal pela inibicdo das PG
causada pelos AINE seja a razdo principal para justificar esse aumento.

(Khatchadourian, Moreno-Hay & de Leeuw, 2014; Elliot, 2006)

Elliot, 2006, refere que muitas entidades recomendam a nao utilizagdo ou utilizagao
esporadica de AINE em pacientes hipertensos, sendo o paracetamol o farmaco de

primeira escolha, apesar das suas limitagdes no controlo da dor de origem inflamatoria.

O estudo realizado por Gnijdic & Johnell, (2013), confirma também que o paracetamol
¢ o farmaco de primeira linha, mas em casos que o controlo da dor ndo seja efetivo, os
AINE podem ser utilizados, mas comec¢ando com a dose minima eficaz e durante o

menor tempo possivel.

6.2.3. Interacoes AINE/Anti-diabéticos orais

Na literatura nao se encontram descritos efeitos adversos ou interagdes clinicamente

relevantes entre os AINE e os ADO. (Stockley & Sweetman, Antidiabetics, 2010)

No entanto, a eliminacao de ADO esta dependente da funcao renal, logo, farmacos que
comprometam essa fun¢do podem provocar uma acumulagdo destes e
consequentemente acidose lactica e hipoglicémia. Esta possibilidade deve ser tida em
consideragdo aquando da prescricao de AINE. (Tornio, Niemi, Neuvonem & Backman,

2012; Stockley, 2012)
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6.2.4. Interacoes AINE/Antidepressivos

A depressao ¢ a doencga psiquidtrica mais comum nos idosos, resultado muitas vezes do
stress psicossocial e dos efeitos fisiologicos de outras doengas, e pode levar a
incapacidade, comprometimento cognitivo, aumento da procura dos servicos de saude,
bem como taxas de suicidio mais elevadas. (Gareri, Stilo, Bevacqua, Mattace, Ferreri &

De Sarro, 1998)

Viérias alteragdes bioquimicas ocorrem no cérebro envelhecido, como deplecdo dos
niveis de dopamina e/ou serotonina e/ou noradrenalina e um aumento da atividade da
monoaminaoxidase (MAO). (Gareri, Stilo, Bevacqua, Mattace, Ferreri & De Sarro,

1998)
Os antidepressivos sdo divididos de acordo com o seu mecanismo de acao em:

- Inibidores da MAO;
- Inibidores da captacdo de neurotransmissores nos quais se incluem:
a) Antidepressivos triciclicos;
b) Inibidores seletivos da recaptacao de serotonina (ISRS);
c) Inibidores seletivos da recaptagdo de noradrenalina;
d) Inibidores seletivos da recaptagdo de noradrenalina e serotonina;
e) Inibidores da recaptacao da dopamina.

- Outros antidepressivos. (Matos, da Silva, & da Silva, 2006)

A etiologia das complicagdes gastrointestinais induzidas por AINE (e.g. hemorragias e
ulceras), esta relacionada com a diminuicao das prostaglandinas protetoras da mucosa
gastrica, o que aumenta a predisposi¢do a erosdo, € a um decréscimo na sintese de
tromboxano e consequente diminui¢do na agregacdao plaquetdria. (Mort, Aparasu &

Baer, 2006)

Pouco se sabe sobre os mecanismos e efeitos dos ISRS a nivel gastrointestinal,
acredita-se que podem estar relacionados com a inibicdo da recaptagao de serotonina
pelas plaquetas, que ndo a conseguindo sintetizar, estdo dependentes do mecanismo de

recaptacdo, diminuido em pacientes a realizar terapéutica com ISRS, o que em teoria
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leva a uma diminui¢do na agregagdo plaquetaria e aumento do tempo de hemorragia.

(Mort, Aparasu & Baer, 2006)

Hé uma preocupacao recente no que diz respeito ao uso concomitante de AINE e ISRS,
uma vez que se sabe que estes antidepressivos podem provocar danos a nivel
gastrointestinal, que podem ser acentuados com o uso prolongado de AINE. Quando a
terapéutica com AINE ndo excede os 3-5 dias o risco ¢ baixo, com a devida excec¢do
para os pacientes com historia prévia de ulceras ou alteragdes na mucosa gastrica.

(Becker, 2011)

De acordo com um estudo feito por Hersh & Moore em 2008, nos 10 anos anteriores a
publicacdao do seu artigo, foram reportados inimeros episodios de hemorragias minor,
como epistaxis, hemorragia gengival e formagdo de hematomas. Os autores
recomendam precaucdo aos médicos dentistas com actividade direcionada para a
cirurgia e periodontologia, uma vez que também sdo conhecidos varios casos de

hemorragia pos-operatoria aumentada em pacientes a fazer AINE/ISRS.

Embora esteja ainda pouco estudado, pensa-se que outro fator envolvido na interagao
dos AINE/ISRS seja a capacidade que determinados farmacos deste grupo possuem
(fluoxetina, paroxetina e sertralina) de inibir o metabolismo de alguns AINE
(diclofenac, ibuprofeno e naproxeno), uma vez que t€ém como substrato a mesma

isoenzima CYP2C9. (Hersh & Moore, 2008)

As guidelines terapéuticas da American Geriatrics Society (AGS) dizem que o
paracetamol ¢ o farmaco de 1* linha no tratamento da dor persistente, de intensidade
ligeira a moderada no paciente geriatrico. A AGS recomenda fortemente que em
pacientes a realizar terape€utica con ISRS a prescrigdo de AINE deve ser feita com
precaucao. De um modo geral a terapéutica com AINE deve ser evitada nesta faixa
etaria, com a sua recomendacdo apenas nos casos em que outras abordagens

terapéuticas mais seguras, nao sejam eficazes. (Gloth, 2011)
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6.2.5. Interacoes AINE/Antipsicoticos

Nao se encontram descritas na literatura interacdes clinicamente significativas entre

AINE/Antipsicoticos. (Stockley & Sweetman, Analgesics and NSAIDs, 2010)

6.3. Interacdes medicamentosas com analgésicos de aciao central

6.3.1. Interacdes analgésicos de aciao central/Anticoagulantes orais

Nao se encontram descritas na literatura interacdes clinicamente significativas entre

analgésicos de acao central/anticoagulantes orais. (Stockley & Sweetman, 2010)

6.3.2. Interacdes analgésicos de aciao central /Anti-hipertensores

Nao se encontram descritas na literatura interacdes clinicamente significativas entre

analgésicos de acao central/anti-hipertensores. (Stockley & Sweetman, 2010)
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6.3.3. Interacoes analgésicos de acao central /ADO

Nao se encontram descritas na literatura interacdes clinicamente significativas entre

analgésicos de acao central/ADO. (Stockley & Sweetman, 2010)

6.3.4. Interacoes analgésicos de acao central /Antidepressivos

O uso concomitante de analgésicos opidides e antidepressivos triciclicos ¢ normalmente
bem tolerado, no entanto, sdo conhecidos varios casos de letargia, sedacao e depressao

respiratoria. (Stockley & Sweetman, 2010)

O tramadol deve ser usado com precaug¢do uma vez que ha o risco de induzir

convulsdes, bem como o sindroma serotoninérgico. (Stockley & Sweetman, 2010).

Embora a evidéncia cientifica sugira que na maioria dos casos, o uso de antidepressivos
triciclicos decorra sem complicacdes, deve ter-se em consideracao que ambas as classes
de farmacos provocam depressao do SNC, e o seu uso concomitante pode provocar
também obstipacdo severa, reten¢do urinaria e delirio. (Stockley & Sweetman, 2010;

Oral and Dental Expert Group, 2012)

6.3.5. Interacdes analgésicos de acio central /Antipsicoticos

Antipsicoéticos do grupo das fenotiazinas podem aumentar o efeito hipotensivo, sedativo

e depressor respiratdrio dos opiodides, também se pode esperar um efeito aditivo destes
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farmacos no que diz respeito a depressao do sistema nervoso central. (Stockley &

Sweetman, 2010).

A maioria destes efeitos secundarios ¢ verificado aquando do uso de opidides potentes

como a morfina, oximorfona, fentanil, etc. (Stockley & Sweetman, 2010)
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III. Conclusao

Assistimos a uma tendéncia generalizada de envelhecimento populacional, que

inevitavelmente traz consigo alteragdes a nivel da saude publica.

Com o envelhecimento aumentam o niumero de morbilidades e co-morbilidades, os
pacientes apresentam muitas vezes quadros clinicos complexos e com regimes
terapéuticos extensos, o que coloca um desafio aos profissionais de satde,

nomeadamente ao médico dentista, na hora de prescrever.

O numero de pacientes geriatricos que se apresenta na consulta de medicina dentaria
esta a aumentar e, devido a presenga de maultiplas patologias, como hipertensao,
diabetes e depressdo, a polimedicagdo ¢ frequente. Para além disso, alteracdes
fisiologicas como diminui¢do no fluxo renal e hepatico, diminuicdo na capacidade de
excregdo renal, alteracdo na sensibilidade de recetores do SNC a variados farmacos (e.g.
antidepressivos), fazem com que esta populacdo seja particularmente vulneravel aos

efeitos adversos dos farmacos, bem como as interagdes medicamentosas.

Embora a taxa de edentulismo parcial ou total ainda seja elevada nesta faixa etdria,
assistimos a uma tendéncia cada vez maior no sentido contrario, ou seja os pacientes
mantém os seus dentes mais tempo, € mesmo os que se apresentam desdentados, optam
cada vez mais por tratamentos restauradores complexos (e.g. cirurgias
periodontais/implantes), que obrigam o médico dentista na maioria das vezes a medicar
com AINE, analgésicos de agdo central e/ou antibioticos, que podem por sua vez

interagir com os farmacos que estes pacientes tomam.

Neste trabalho avalidamos o potencial de interagdo entre os farmacos mais
frequentemente prescritos em Medicina Dentaria, com alguns dos farmacos mais

utilizados pelos pacientes geriatricos:
-AINE ou Antibidticos ou Analgésicos de a¢do central com Anticoagulantes orais
-AINE ou Antibidticos ou Analgésicos de ag¢ao central com Anti-hipertensores

-AINE ou Antibi6ticos ou Analgésicos de ac¢ao central com Antidiabéticos orais
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-AINE ou Antibidticos ou Analgésicos de agao central com Antidepressivos

-AINE ou Antibidticos ou Analgésicos de a¢ao central com Antipsicoticos

Os AINE, apesar da sua frequente prescricdo em Medicina Dentaria apresentam
capacidade de interagir com todos os farmacos analisados excepto com os ADO e

antipsicoticos.

Os AINE quando tomados simultaneamente com anticoagulantes orais podem levar a
uma diminuicdo da agregagdo plaquetaria. A prescricdo de AINE nos pacientes a fazer
terapéutica anticoagulante deve ser pensada cuidadosamente, uma vez que ha o risco de
exacerbagdo de episdédios hemorragicos, hemorragia gastrointestinal, epistaxis e

hemorragia gengival.

Os AINE podem interferir com os anti-hipertensores limitando a sua capacidade de
controlar a tensao arterial, acredita-se que pode estar relacionado com o facto de os anti-
hipertensores exercerem a sua agao em grau maior ou menor, por mecanismos mediados

por PG, os AINE ao interferirem com a sua sintese podem limitar a sua eficécia.

Os AINE tomados concomitantemente com antidepressivos, nomeadamente os ISRS,
aumentam o risco de hemorragias GI, epistaxis, hemorragias minor, hemorragia
gengival. Apesar dos mecanismos por tras deste fendmeno nao estarem bem estudados,

recomenda-se precaucdo ao Médico Dentista com pratica direcionada para a cirurgia.

Os AINE e os ADO ndo apresentam interagdes clinicamente significativas quando
tomados em conjunto, no entanto, a eliminagdo de ADO estd dependente da fungdo
renal, logo, farmacos, como os AINE, que comprometam essa fungdo podem provocar

uma acumulac¢do destes e consequentemente acidose lactica e hipoglicémia.
Os AINE e os antipsicoticos nao apresentam interagdes clinicamente significativas.

Uma alternativa a prescricdo de AINE, ¢ o paracetamol, considerado o farmaco de 1*
linha no controlo da dor em pacientes geridtrico. A AGS recomenda a nao utilizagdo, ou

utilizacao esporadica de AINE nesta faixa etdria, pelos variados riscos e interagdes que
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apresentam. No entanto, e caso o controlo da dor ndo seja eficaz, ¢ possivel a prescrigao

de AINE, comecando na dose minima e durante o menor tempo possivel.

Os antibidticos, nomeadamente as 1) sulfonamidas, (2) fluoroquinolonas, (3) benzil
penicilinas, (4) metronidazol, (5) eritromicina e claritromicina, (6) cefalosporinas, (7)
ampicilinas, (8) amoxicilina, s6 ou em associagdo com 4cido clavulanico, (9)
metronidazol, podem interferir com os anticoagulantes, tendo como possiveis
consequéncias, hemorragias pos-operatorias, hemorragias GI e aumento do tempo de
protrombina. Nao parece haver contra-indicagdo de outros antibidticos no que diz

respeito a varfarina.

Antibioticos do grupo dos macrolidos, como a eritromicina € a claritromicina, tém
capacidade de interagir com bloqueadores dos canais de célcio, podendo resultar numa
acumulacdo de substrato por inibicio da CYP3A4, prolongando o seu efeito anti-
hipertensor. Outros grupos de antibidticos ndo apresentam interagcdes com oS anti-

hipertensores.

As fluoroquinolonas podem interagir com os ADO levando a episédios de
hipo/hiperglicémia, a sua prescricio nestes pacientes ndo estd recomendada.
Antibiodticos do grupo das cefalosporinas e macrélidos apresentam maior seguranga em
pacientes a fazer terapéutica com ADO. De um modo geral, todas as classes de
antibioticos podem ser utilizados no paciente diabético, com execdo das

fluoroquinolonas.
Os antibidticos e os antidepressivos ndo apresentam interacdes com significado clinico.

Antibidticos do grupo das fluoroquinolonas, como a ciprofloxacina e dos macrdélidos,
como a eritromicina podem interagir com alguns antipsicéticos, levando a uma
acumulacdo de substrato, de entre os efeitos adversos possiveis temos xerostomia,
obstipacdo, sedagdo, taquicardia, efeitos extrapiramidais e hipotensdo ortostastica. Nao

se verificam interagdes com outros grupos de antibidticos para alem dos ja citados.

Os analgésicos de agdo central ndo apresentam interagdes clinicamente significativas

com os anti-hipertensores, anticoagulantes orais e anti-diabéticos orais.
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O uso de analgésicos de agdo central e antidepressivos pode provocar sedagdo e
depressao respiratoria. O tramadol tem o risco acrescido de poder provocar convulsoes,

assim como a sindroma serotoninérgica.

Tendo em conta as possiveis interacdes entre os farmacos mais utilizados pelo paciente
geriatrico e a prescricdo em Medicina Dentdria, torna-se importante uma historia clinica
exaustiva, com dados sobre a historia médica presente e passada, quais os farmacos
utilizados, sejam eles prescritos ou ndo, o conhecimento das caracteristicas tnicas desta

faixa etaria, para evitar complicacdes inesperadas no decorrer do tratamento dentario.
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