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Resumo

Resumo

Introdugdo: Segundo dados da Organiza¢ao Mundial da Satde (OMS), a medicina
dentaria contribui bastante para a prescri¢ao de antibidticos a nivel mundial e, tendo em
conta o numero crescente de resisténcias, € necessario um controlo restrito sobre os casos

clinicos onde a antibioterapia tém beneficio clinico.

Corpo do trabalho: S3o poucas as situagdes clinicas onde existe beneficio
terapéutico de antibioterapia, portanto a sua prescri¢do permanece dubia. As patologias
em que foram confirmadas uma causa microbiologia, € que a antibioterapia tras beneficio
clinico, sdo: periodontite, infe¢cdes agudas (abcessos) da pulpa/periapicais, celulite facial,
infegdes dos tecidos profundos da cabeca e pescoco, osteomielite, gengivite ulcerativa
necrosante e pericoronarite. O procedimento dentario, em muitos casos, revela-se
suficiente para anular o beneficio clinico da prescri¢do terapéutica. A terapia analgésica
¢ prescrita apOs procedimentos cirirgicos devido ao trauma que causa. As patologias
odontogénicas sdo unicas pois existe uma forte componente inflamatoria associada, assim
a terapia analgésica tem como objetivo minimizar os efeitos inflamatoérios. Uma correta
aplicagdo da terapéutica deve ser definida por guidelines especificas: os medicamentos a

ser utilizados em cada patologia; a sua respetiva posologia; e duracdo do tratamento.

Conclusdo: As antibioterapias mais aplicadas em medicina dentaria sdo:
amoxicilina, quer associada a acido clavulanico ou, a metronidazol, clindamicina e
azitromicina. As terapias analgésicas mais comuns sdo: paracetamol quer associado a
ibuprofeno, a naproxeno, ou a eterocoxib. Caso seja necessdrio uma analgesia mais

potente, utiliza-se codeina ou oxicodona.

Palavras-chave: Guidelines; Antibioterapia; Terapia analgésica; Prescricdo em

medicina dentaria.
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Abstract

Abstract

Introduction: According to data from World Health Organization, dental medicine
greatly contributes to the worldwide prescription of antibiotics and, given the increasing
number of resistance, it is necessary to have a stricter control on clinical cases where

antibiotics are of clinical benefit.

Body: There are few clinical situations where there is therapeutic benefit with
antibiotic therapy, therefore its prescription remains dubious. The pathologies in which
microbiological cause has been confirmed and that antibiotherapy proves to be a benefit
are: periodontitis, acute pulpal/periapical infections (abscess), facial cellulitis, deep tissue
infections of the head and neck, osteomyelitis, necrotizing ulcerative gingivitis and
pericoronitis. The dental procedure, in many cases, proves sufficient to negate the clinical
benefit of therapeutic prescription. Analgesic therapy is prescribed after surgical
procedures because of the trauma it produces. Odontogenic pathologies are unique
because they are associated with a strong inflammatory component, so analgesic therapy
aims to minimize inflammatory effects. A correct application of the therapy should be
defined by specific guidelines: the medicines to be used in each pathology; their dosage;

and duration of treatment.

Conclusion: The most prescribed antibiotherapies in dental medicine are:
amoxicillin, either associated with clavulanic acid or metronidazole, clindamycin and
azithromycin. The commonly used analgesic therapies are: paracetamol, whether
associated with ibuprofen, naproxen, or eterocoxib. If more analgesia is needed, codeine

or oxycodone can be prescribed.

Keywords: Guidelines; Antibiotherapy; Analgesic therapy; Prescription in dental

medicine.



Terapias aplicadas em Medicina Dentdaria



Terapias aplicadas em Medicina Dentaria

Indice Geral

RESUIMIO ..ttt st e st e st e e st e e eateeeeabeeeaas 1
AADSTIACE. ...ttt ettt ettt et h ettt h et e ate bt et eae e he e 3
TNAICE A& TIGUIAS ...t 7
NAICE A0 GIATICOS. ...t 9
Lista de Abreviaturas € SIZlas..........cccuierieriiieiiieeiieiieeie ettt see e seaesbeesaee e 11
Lo INErOAUGAOD ..ot 13
I1. Patologias Dentarias e suas terapéuticas.................cccoeeveevieriieiieniieeciecie e 15
T1a. ANEIDIOTICOS ..euveeneieiieiiietiete ettt ettt sttt et e bt e teeaeesseenbeenees 15
al Definigao € PrinCipios ETAIS .....cccuieruierieeriierreeieeeieeiteeereereesreeseessreesseessseensees 15

a2 Microbiologia das iINfEgOES OTaIS........cccuieruieriieiiierieeieeete et e eee e e seneeeees 16

a3 Antibidticos orais utilizados em medicina dentaria ..........c.ccceeeveeveerieeiiennennen. 18

IIb. AnalgesiCoS € ANTIPITELICOS . ..cuuiertieruieeiieriiteiieeteettesteeteesiteeteesateebeeseeesbeesneeens 24
DL DEINICAO ... et e 24

b2 ANalZESICOS OPIOTAECS. ....cuuereurieiieiiieiie ettt ettt ettt st et 26

b3 Analgésicos NAO OPIOTAES ......eerueeriieiieeiieiie ettt 28

I1I. Terapias prescritas em Medicina Dentaria ..................ccccooiiiiiniiniininnicne, 35
IITa. Antibioterapias aplicadas em patologias dentaria ...........cccceeeevveneevcniieneenennne. 35
IIIb. Profilaxia antibidtica em cirurgias dentarias..........ccccveerveeerieeeieeeeiieenieeerveeenns 42
ITlc. Terapia Analgésica aplicada em patologias dentarias...........ccceeeveeeeuveenreeenneenns 46
IV. Terapéuticas em situacoes especificas................ccooevveeiiiiiiiiiiiiieieeee e, 49
TV A, CrIANGCAS. ...ci ettt e e ettt e e e et a e e e eeaabeeeeenraeeeenansaaaeas 49
TVD. TAOSOS ..ttt et et ettt sbee e esaeeen 51
IVe. Gravidas € Lactentes .......cooueeiiiiiiiiiieiiieie ettt s 53
V. Perspetivas para 0 fUtUro..............c.coooviieiiiieiiieceeceecee e e 65
VI CONCIUSAO ...ttt sttt e 67



VII. Bibliografia

Anexos

Terapias aplicadas em Medicina Dentaria



indice de figuras

indice de Figuras

Figura 1: Categorias de antibioterapia vs. progressao da doenca

Figura 2: Arvore de decisio para escolha da terapia da dor em patologia oral...............



Terapias aplicadas em Medicina Dentdaria



Indice de tabelas

indice de Tabelas

Tabela 1: Género dos microrganismos isolados na cavidade oral...........cccccccvvevveeennenn. 17
Tabela 2: Classificagdo quimica dos analgésicos ndo opioides mais utilizados.............. 29
Tabela 3: Reagoes adversas comuns nos AINE.............coooiiiiiiiiiiiiiceee e, 30
Tabela 4 Antibioterapia mais comum e suas respetivas doses médias..........c.ccveevurennnnns 36
Tabela 5: Guidelines de antibioterapia da FPDG .........ccccooiviiieiiiiiiiiieieeeecie e, 41
Tabela 6: Guidelines da AAC para profilaxia antibiotica para El...........ccccccevvevveeennenn. 44
Tabela 7: Regimes terapéuticos de profilaxia recomendados pela AAC .........ccoceeeeneee 45
Tabela 8: Analgésicos mais utilizados em patologia oral............cccceeiiiiiiiiinniiniiien, 47
Tabela 9: Formulas para calculo da dose pedidtriCa.........ccueeveevieerieeiiienieeiecie e, 49
Tabela 10: Farmacos contraindicados €m CIianCas ...............cceevuveeeeeiueeeeeeineeeeeeirneeeeenns 50
Tabela 11: Alteracdes fisiol0gicas em gravidas ........ccccceeceeriieiienieiiieiieeeesee e 54
Tabela 12: Categorias de risco em gravidez da FDA ..........ccccoeviiiiiiiiieiicieieeees 55

Tabela 13: Categoria de risco da FDA dos farmacos utilizados em medicina dentaria ..56

Tabela 14: Novas sec¢des narrativas para gravidas da FDA .........ccoooveevviieniieenieee. 57



Terapias aplicadas em Medicina Dentdaria

10



Lista de abreviaturas

Lista de abreviaturas

AAC- Associacdo Americana do Coragao
AINE- Anti-inflamatério nao esteroide
COX- Ciclo-oxigenase

DGS- Dire¢ao Geral da Saude

EI- Endocardite infeciosa

OMS- Organiza¢ao Mundial de Saude

11



Terapias aplicadas em Medicina Dentdaria

12



1 Introducdo

I. Introducao

Em todas as areas da medicina, naturalmente também a medicina dentaria, aliada
a investigacdo efetuada neste dominio, teve e terd necessidade de ajustar a utilizagao de

farmacos, nomeadamente antibidticos e analgésicos, na sua pratica clinica.

Concomitantemente a crescente resisténcia aos antimicrobianos passou a
constituir outro aspeto a ponderar nas situagdes clinicas dubias, quanto a necessidade de
tratamento adjuvante. Tal como ¢ dito por Dar-Odeh, Abu-Hammad, Al-Omiri, Khraisat
& Shehabi, 2010 a Medicina moderna permitiu a diminui¢do da propagagao de diversas
doencas de origem infeciosas no entanto, simultaneamente, verificou-se um aumento da
viruléncia dos microrganismos e o aparecimento de multirresisténcias aos

antimicrobianos de 1? linha (Dar-Odeh et al., 2010).

Os antibioticos sdo utilizados por profissionais de satde, desde o tempo da sua
descoberta e € comum a prescri¢do pelos dentistas em certas doengas de origem oro-facial

(Poveda Roda, Bagan, Sanchis Bielsa & Carbonell Pastor, 2007).

Visto que a maioria das doengas oro-faciais tém origem odontogénica, a utilizagao
de antimicrobianos tornou-se algo comum no consultério dentario (Ramu &
Padmanabhan, 2012). De toda a antibioterapia mundial prescrita prevé-se que os dentistas

contribuam em 7-11% (Dar-Odeh et al., 2010).

Um estudo recente verificou que a 2* maior prescrigao de antibidticos € para fins
orofaciais, tornando os dentistas, um dos profissionais que mais prescrevem

antibioterapia (Marra, George, Chong, Sutherland & Patrick, 2016).

Os estudos acima referidos, sdao reveladores da importancia dos antibidticos em
medicina dentaria. Na maioria das situagdes clinicas, surgem como um adjuvante do
tratamento a efetuar. Mediante a avaliacdo do caso clinico, podem ser utilizados de forma
profilatica e/ou empirica, ou seja, antes de qualquer intervengdo ou de forma peri ou pos
intervengdo, com o intuito de tratar processos inflamatorios locais e impedir o

desenvolvimento de bacteriémia .

Como adjuvante ou como tratamento efetivo, ¢ de extrema importancia uma
correta e adequada prescricao. Palmer, Pealing, Ireland & Martin (2000) salienta que a
inexisténcia de guidelines especificas promove uma ma prescri¢do da antibioterapia pelos

dentistas, tornando-se assim prioritario a existéncia de tais guias terapéuticos.
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Atualmente mediante a resse¢do econdomica que se vive a nivel mundial, ¢ vital
que a terapia aplicada a medicina dentaria caminhe para a pratica de tratamentos cada vez
mais efetivos, no sentido de diminuir a morbilidade e os custos inerentes, pois o impacto

destes custos é indiscutivel.

Segundo a OMS as doencas orais sdo a quarta doenca mais cara de se tratar, na
Unido europeia foi estimado um gasto de cerca de 79 bilides de euros e nos Estados
Unidos da América um gasto de 110 bilides de doélares (FDI World Dental Federation,
2015)

Este trabalho foi desenvolvido com o objetivo de procurar guidelines para os

regimes farmocoterapéuticos aplicados em medicina dentéria.
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1I. Patologias Dentarias e suas terapéuticas

I1. Patologia Dentaria e suas terapéuticas
ITa Antibidticos
al Definigdo e principios gerais

Os antibidticos sdo moléculas que se ligam a proteinas especificas, que sdo
fundamentais para a fungdo normal bacteriana, levando a apoptose (Brunton, L. L.,
Chabner, B. & Knollmann, 2011). As proteinas alvo dos antibioticos ndo sao comuns a
todas as bactérias, assim este grupo terapéutico apresenta um efeito antibiotico seletivo.
Os antibidticos podem entdo ser classificados consoante a classe, o espectro dos
microrganismos alvo, o0 mecanismo de a¢do e a sua estrutura quimica (Brunton, L. L.,

Chabner, B. & Knollmann, 2011).

Na escolha de um regime terapéutico dever-se- a ter em consideracdo (Brunton,

L. L., Chabner, B. & Knollmann, 2011):

- Os microrganismos provaveis;

- Se existe penetragdo no local da infecao;

- Se existe uma concentragdo minima inibitoria no local alvo.

A antibioterapia tem diferentes objetivos, de acordo com a altura em que se
prescreve. O esquema ¢é representativo dos diferentes objetivos da antibioterapia que €

prescrita de acordo com a situagdo clinica.

Categorias de Profilaxia |Antecipaﬁva‘ ‘ Empirica ‘ ‘ Definitiva ‘ ‘ Supressiva ‘

T § & 1 3

>

Tt 1 1

do agente
patogénico

Figura 3: Categorias de antibioterapia vs. Progressdo da doenga (adaptada de Brunton, L. L., Chabner, B.,
& Knollmann, 2011)
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Terapias aplicadas em Medicina Dentaria

As terapias mais utilizadas em medicina dentéria sdo as empiricas e as profilaticas,
relativamente as terapias definitivas normalmente necessitam de internamento hospitalar,
pois ndo ¢€ rotina fazer-se exames do exsudato (Yagiela, J. A., Dowd, F. J., Johnson, B.,

Mariotti, A. & Neidle, 2010).

A terapéutica profilatica tem como objetivo a preven¢ao de patologias em pessoas
com potencial para as desenvolver ou que tem evidéncia de uma infecao [p.e: profilaxia
da endocardite infeciosa (EI)]. A terap€utica empirica baseia-se nos agentes patogénicos
mais provaveis, sendo a terapéutica escolhida a partir de dados da literatura mais recente
(p.e tratamento de infegdes odontogénicas agudas). A terapéutica definitiva € prescrita
ap6s a realizagdo de um exame ao exsudato, permitindo identificar qual o agente
etioldgico, e a partir desses resultados, definir a terapéutica mais efetiva (Brunton, L. L.,

Chabner, B. & Knollmann, 2011).
a2 Microbiologia das infegdes orais

As infe¢des orofaciais sdo especificas, devido ao facil acesso cirurgico, revelando-
se, muitas vezes, suficiente no seu tratamento. Os microrganismos existentes na flora oral
sdo oportunistas, no entanto, na presenca de alteragcdes sistémicas (trauma, necrose,
imunossupressao, entre outros), podem levar a formagao de uma infecao (Yagiela, J. A.,

Dowd, F. J., Johnson, B., Mariotti, A. & Neidle, 2010).

Os microrganismos mais comuns em infe¢des odontogénicas estdo descritos na

tabelan® 1.
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1I. Patologias Dentarias e suas terapéuticas

Tabela 15: Género dos microrganismos isolados na cavidade oral (baseado de Gendron, Grenier &
Maheu-Robert, 2000; Yagiela, J. A., Dowd, F. J., Johnson, B., Mariotti, A. & Neidle, 2010)

Estritamente anaerobios Anaerobios facultativos
Gram positivo Gram negativo Gram positivo Gram negativo
Bacilos Eubacterium Porphyromonas | Corynebacterium  Eikenella*
Propionibacteri-  * Actinomyces Capnocytopha-
um Prevotella™ Rothia ga
Lactobacillus Fusobacterium® | Lactobacillus Aggregatibacter
Actinomyces* Mistsuokella Haemophilus
Arachnia Selenomonas
Campylobacter
Treponema*
Bacteroides
Cocos  Peptostreptoco- Veillonella* Streptococcus* Neisseria
ccus*® Staphylococcus Branhamella
Enterococcus

*apresentam maior patogenicidade

Verifica-se que as infegdes orofaciais sdo causadas por varios microrganismos, na
maioria, anaerdbios gram negativos (Yagiela, J. A., Dowd, F. J., Johnson, B., Mariotti,

A. & Neidle, 2010).

A literatura define apenas certas infegdes orais com causa microbioldgica e com
necessidade de antibioterapia, sendo elas as seguintes: celulite facial aguda, infe¢des da
pulpa, abcessos periodontais, gengivite aguda necrotizante, pericoronarite, osteomielite e

fasceite necrosante (Yagiela, J. A., Dowd, F. J., Johnson, B., Mariotti, A. & Neidle, 2010).

O abcesso periodontal € caracterizada por uma lesao purulenta no lado da gengiva,
da respetiva bolsa periodontal. A sua flora ¢ bastante semelhante a da periodontite. A
flora predominante ¢ P. gingivalis. P. intermedia, F. nuclearum, A.
actinomycetemcomitans, C. rectum, P. melaninogenicus e T. denticola (Yagiela, J. A.,

Dowd, F. J., Johnson, B., Mariotti, A., & Neidle, 2010).
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A gengivite aguda necrosante ¢ uma infe¢do da gengiva caracterizada por uma
evolucdo rapida dos sintomas semelhantes ao da periodontite € com manifestagao de dor.

Os microrganismos isolados sao Treponema, Fusobacterium, Selenomonas e P.

intermedia (Yagiela, J. A., Dowd, F. J., Johnson, B., Mariotti, A. & Neidle, 2010).

A pericoronarite ¢ uma mistura de microrganismos presentes na periodontite e
gengivite. Os predominantes sao Stomatococcus, Rothis dentocariosa, A. naeslundii, A.
tophaga, Corynebacterium, Bifidobacterium e Treponema (Yagiela, J. A., Dowd, F. J.,
Johnson, B., Mariotti, A. & Neidle, 2010).

A osteomielite ¢ uma infecao inflamatoria que provoca a destrui¢do do 0sso.
Devido a multiplicidade de microrganismos ¢ impreterivel realizar uma cultura e,
partindo dos resultados, determinar o regime terap€utico. Os microrganismos
normalmente isolados sao Streptococcus, Lactobacillus, Eubacterium, Klebsiella
pneumoniae, S. auereus e P. aeruginosa (Yagiela, J. A., Dowd, F. J., Johnson, B.,

Mariotti, A., & Neidle, 2010).

A fasceite necrosante ¢ um infecdo que envolve tecidos do pescogo, abdomen e
peritoneu, da qual os abcessos periapicais sdo a causa mais comum. Os microrganismos
Fusobacterium, Treponema, Prevotella e Streptococcus sao os mais comuns (George et

al., 2016; Yagiela, J. A., Dowd, F. J., Johnson, B., Mariotti, A., & Neidle, 2010).
a3 Antibioticos orais utilizados em medicina dentaria.

Tendo em conta os dados microbiologicos consegue-se delimitar os antibidticos
orais a ser utilizados, dos quais a amoxicilina, &cido clavulanico, clindamicina,
metronidazol e azitromicina apresentam uma farmacocinética desejavel. (Bresco-Salinas,
Costa-Riu, Berini-Aytés & Gay-Escoda, 2006). As tetraciclinas (doxicilina) tem uma
maior utilizacdo devido ao seu potencial anti-inflamatorio do que antimicrobiano

(Preshaw et al., 2004).

Amoxicilina (Brunton, L. L., Chabner, B. & Knollmann, 2011; Tancawan et al. 2015;
Yagiela, J. A., Dowd, F. J., Johnson, B., Mariotti, A. & Neidle, 2010)

Pertence ao grupo terapéutico das penicilinas. E utilizada como primeira linha
para o tratamento de infecdes de bactérias gram negativo, como, Streptococcus viridans,
Peptostreptococcus, E. corrodens, F. nucleatum, A. israelii, Clostridium tetani, C.

perfringens, Leptotrichia buccalis, Neisseria, Prevotella e Porphyromonas.
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Absor¢do: Apresenta uma boa biodisponibilidade oral, cerca de 75 a 90%, devido
a sua resisténcia a secre¢ao gastrica. Atinge um pico de concentragdo plasmatica passado

2 horas e a comida ndo interfere com a sua absorcao.
Metabolizagio: E pouco metabolizado, cerca de 15 a 33%

Distribui¢ao: Apresenta uma distribuicao por todos os tecidos, podendo até passar
para o leite e para o liquido cefalorraquidiano. Apresenta uma baixa taxa de ligacdo a

proteinas plasmaticas (17 a 20%).

Eliminagdo: Tem uma excre¢ao maioritariamente renal. Tem um baixo tempo de

semivida, aproximadamente 0,7 a 1,4 horas.

Tem uma utilizacao terapéutica em varios tipos de infecdes ndo complicadas como
infe¢des respiratorias do trato superior e infegdes do trato urinario. Em medicina dentéria
¢ utilizado como primeira linha na maioria das infe¢des, considerando o seu vantajoso
perfil farmacocinético (boa absorc¢do oral, boa penetracdo tecidular e largo espectro de

acao).

Apresenta efeitos adversos comuns aos antibioticos de espectro alargado, como a
diarreia. Existe também a possibilidade de ocorréncia de ictericia colestatica. Este efeito
pode ser potenciado em terapias de associagdo de amoxicilina e acido clavulanico. A
presenca da condi¢do miastenia gravis, insuficiéncia renal ou a toma de poupadores de
potassio, concomitantemente com a toma de elevadas doses de amoxicilina, podem levar

ao aumento dos niveis séricos de potassio e sddio.

Acido clavulanico (Brunton, L. L., Chabner, B. & Knollmann, 2011; Tancawan et al.

2015; Yagiela, J. A., Dowd, F. J., Johnson, B., Mariotti, A. & Neidle, 2010)

Pertence ao grupo dos inibidores das P-lactamases. Estes sdo efetivos contra 3-
lactamases codificadas por plasmideos como S. aureus resistentes a meticilina, H.
influenzae, E. coli, K. pneumoniae, Neisseria gonorrhoeae e todos os anaerdbios, no
entanto eles sdo inefetivos contra B-lactamases codificadas por cromossomas como

Bacteroides, Enterobacterium, P. aeruginosa, Morganella morganii € S. marcescens.

E o tnico farmaco do grupo com absorcao oral e, em formulagdes orais, costuma
ser associado a amoxicilina. Apresenta uma farmacocinética semelhante a da amoxicilina,

permitindo uma coadministragao.
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Clindamicina (Addy & Martin, 2005; Brunton, L. L., Chabner, B. & Knollmann, 2011;
Yagiela, J. A., Dowd, F. J., Johnson, B., Mariotti, A. & Neidle, 2010)

Pertence ao grupo terapé€utico das lincosamidas. Tem um elevado espectro de agao
que engloba muitos microrganismos isolados de patologias orais. Apresenta uma eficacia
terapéutica contra muitos anaerobios e anaerdbios facultivos, quer gram positivo, tais
como S. pneumoniae, Corynecbacterium, Streptococcus do grupo A, B, C e D e
streptococcus bovis, quer gram negativo, como os Prevotella, Porphyromonas,
Veillonella, Peptostreptococcus, Actinomyces, Eubacterium, Clostridium (excepto C.
difficile), Propionibacterium. Podera existir uma resisténcia adquirida, considerando que

o local de ligacao das lincosamidas ¢ semelhante ao dos macrdélidos.

Absor¢do: E completamente absorvida pela via oral, obtendo-se um pico de

concentracgdo passado 1 hora. A presenca de comida ndo altera a absor¢do do farmaco.

Metabolizagdo: E bastante metabolizada, considerando que apenas 10% do
farmaco é excretado inalterado. E metabolizada em N-dimetilclindamina, sendo este um

metabolito inativo, e sulfoxido de clindamicina.

Distribui¢ao: Tem uma boa taxa de distribuicao pelos tecidos, obtendo-se uma
elevada concentragdo nos ossos. Tem uma alta taxa de ligagdo as proteinas plasmaticas

(90%) e apresenta a particularidade de acumulacdo de farmaco em abcessos.

Eliminagdo: A excrecdo do farmaco e feita por via renal e hepatica, 20% ¢é
excretado pela urina e o restante pelo figado. Apresenta um tempo de semivida de 2 a 3

horas.

E utilizada no tratamento de infe¢des da pele e tecidos moles, infegdes do trato
respiratorio, toxoplasmose e infe¢des do trato genital. Em medicina dentéria confirmou-
se que apresenta efeitos terapéuticos semelhantes a da penicilina, passando assim a ser

considerado de segunda linha.

O efeito adverso mais preocupante ¢ a colite pseudomembranosa, considerando
que o farmaco continua a ter concentragdes terapéuticas no intestino durante duas
semanas apoOs acabar o regime terapéutico, no entanto, foi verificado que outros
antibioticos de largo espectro como ampicilina e dicloxacilina tém uma maior incidéncia

de colite pseudomembranosa comparativamente com a clindamicina.
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Existem interacdes com relaxantes musculares ndo despolarizantes e ¢
contraindicada em pacientes alérgicos a clindamicina e em combinacdo com a terapéutica

descrita.

Metronidazol (Brunton, L. L., Chabner, B. & Knollmann, 2011; Yagiela, J. A., Dowd,
F.J.,Johnson, B., Mariotti, A. & Neidle, 2010; Zandbergen, Else Slot, Niederman & Van
der Weijden, 2016)

Pertence ao grupo terapéutico dos nitroimidazois. A sua atividade microbioldgica
foi descoberta quando se verificou a diminui¢ao dos sintomas da gengivite ulcerativa
necrosante numa mulher a ser tratada para a tricomoniose. Tem eficacia terapéutica contra
muitos anaerobios como Porphyromonas, Prevotella, Fusobacterium, Peptosteptococcus

e Clostridium.

Absorcao: Tem uma boa absorc¢ao oral apresentando concentragdes plasmaticas
semelhantes quer em oral ou parentérica. A comida pode alterar o ritmo em que ¢

absorvido, no entanto ndo altera a quantidade.

Metabolizacdo: E bastante metabolizado, sendo transformado em cinco

metabolitos menos ativos que o metronidazol.

Distribuicdo: Tem uma baixa taxa de ligacdo as proteinas plasmaticas, cerca de
20%. Nao consegue ultrapassar a placenta, mas apresenta uma elevada penetracdo nos

outros tecidos e fluidos, incluindo leite e liquido cefalorraquidiano.

Eliminacdo: E realizada por via renal e hepatica, sendo maioritariamente renal.

Tem um tempo de semivida de 8 horas.

Nao existe necessidade de alteracdo de dosagem em insuficientes renais no

entanto o oposto verifica-se em insuficientes hepaticos.

O metronidazol ¢ utilizado em infe¢des anaerdbicas, infegcdes do sistema nervoso
central, vaginose bacterial, infecdes por protozodrios e H. pylori, e no tratamento de colite

pseudomembranosa.

Em medicina dentaria pode ser utilizado como terapia adjuvante da gengivite
ulcerativa necrosante, periodontite cronica e periodontite agressiva. A sua associagdo com

amoxicilina pode aumentar o seu efeito contra a A. Actinomycetemcomitans.
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O metronidazol pode causar neutropénia reversivel, disgeusia, alteracdo da cor da

urina, urticaria, nauseas ¢ vomitos.

Pode provocar varias interagdes, o aumento da concentragao plasmatica de litio, a

diminuicdo da clearance de fenitoina e o aumento dos niveis sanguineos de varfarina.

Azitromicina (Addy & Martin, 2004; Brunton, L. L., Chabner, B. & Knollmann, 2011;
Lai, Ho, Jain & Walters, 2011; Yagiela, J. A., Dowd, F. J., Johnson, B., Mariotti, A. &
Neidle, 2010)

Pertence ao grupo terapéutico dos macrélidos. Tem eficacia terapéutica contra H.
ducreyi, L. pneumophila, Ureaplasma urealyticum, Mycobacterium avium, Chlamydia
pneumoniare, Chlamydia tracginatus, M. pneumoniae, B.pertussis, Singella, B. henselae,
B. quintana. Os microrganismos geralmente resistentes sdo H. influenzae,
Peptostreptococcus, A.  Actinomycetemcomitans,  Pasteurella, Fusobacterium,
Mycibacterium tuberulosis, e Enterobacteriaceae. Em relagdo aos outros fairmacos do
grupo, a azitromicina apresenta uma melhor farmacocinética e uma maior eficacia contra

anaerobios gram negativos.

Absor¢do: Apresenta uma baixa biodisponibilidade oral, cerca de 40 a 50%. Nao
deve ser administrado com comida, aconselhando-se a toma 1 a 2h antes da refeigdo.
Antidcidos, como hidroxido de aluminio e magnésio, diminuem o pico de concentragdo

maxima no sangue, mas ndo alteram a biodisponibilidade.
Metabolizagdo: Nao sofre efeito de 1* passagem.

Distribui¢do: Apresenta uma elevada distribui¢do por todos os tecidos e uma
elevada concentragdo nestes mesmos, resultando numa concentragdo maior que a do
sangue. Apresenta uma taxa de ligacdo as proteinas plasmaticas baixa, a qual ¢ menor em

concentracdes mais elevadas.

Eliminacdo: O tempo de semivida da azitromicina ¢ de 40 a 68h devido a sua
elevada concentrag@o nos tecidos. A sua principal via de excrecdo ¢ a hepatica, sendo
apenas 12% excretado pela via renal, assim ird necessitar de ajuste de dose em pacientes

com insuficiéncia hepatica.

A azitromicina tem uso terapéutico em infe¢des do trato respiratdrio superior e
inferior como pneumonias e bronquite cronica, infecdes da pele e tecidos moles, otites,

sinusites, faringite e amigdalites. Em medicina dentéria o seu uso ¢ recomendado apenas
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em infegdes orais ligeiras, principalmente quando ndo ¢ possivel a prescrigdo de

penicilinas.

Apresenta poucas interagdes com outros farmacos comparativamente com outros
do mesmo grupo, sendo as mais importantes as seguintes: aumento da concentragao
plasmatica de farmacos digitdlicos; aumento do potencial anticoagulante da varfarina;
aumento da nefrotoxicidade e neurotoxicidade das ciclosporinas; e aumento do efeito das
benzodiazepinas. Sao contraindicados em pessoas alérgicas a azitromicina e em

combinagdo com farmacos que possam induzir torsade de pointes.

Doxiciclina (Brunton, L. L., Chabner, B. & Knollmann, 2011; Caton & Ryan, 2011;
Emingil et al., 2004; Yagiela, J. A., Dowd, F. J., Johnson, B., Mariotti, A. & Neidle, 2010)

Pertence ao grupo terapéutico das tetraciclinas. E considerado um antibiético de
largo espectro devido a sua eficdcia contra aerdbicos e anaerdbicos gram positivo e
negativo. E eficaz contra Rickettsia, Coxiella burnetii, Mycoplasma pneumoniae,
Clamydia, Actinomyces, e alguns protozoarios. As tetraciclinas apresentam um efeito
adverso relacionado com a medicina dentaria, verificando-se que uma concentragao
elevada nos dentes pode afetar o seu crescimento e provocar hipoplasia do esmalte, sendo
responsavel por provocar uma cor acastanhada dos dentes. A doxiciclina,
comparativamente aos outros fairmacos do grupo, apresenta uma menor incidéncia de

efeitos adversos e, por isso, ¢ a recomendada.

Absorcao: Tem uma boa biodisponibilidade a nivel oral (95%), no entanto, pode
ser diminuida com o uso de anti 4cidos e no consumo de produtos a base de leite que

aumentam o pH do estdmago.

Metabolizagdo: Tem uma elevada metabolizacdo hepatica, encontrando-se em
concentragdes 5 a 30 vezes superiores a concentracao sanguinea. Apds ser excretado pela

bilis, podera ser parcialmente reabsorvido.

Distribui¢do: Tem uma elevada taxa de ligagao as proteinas plasmaticas, cerca de
95%. Tem uma boa capacidade de penetragao nos tecidos, sendo armazenado no figado,
baco, medula, osso e dentina. A doxiciclina fixa-se nos 0ssos, reagindo com o célcio e
formando um composto inativo. E capaz de ultrapassar a placenta e ser excretado no leite,

por isso, € contraindicado em gravidas.
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Elimina¢do: A doxiciclina e a minociclina comparativamente as outras
tetraciclinas, sdo as que tém maior excrecdo hepatica, enquanto as outras sdo
maioritariamente renais, assim nao necessitam de ajuste de dose em insuficientes renais.

Tém um tempo de semivida que varia de 15 a 25 horas.

As tetraciclinas sdo utilizadas no tratamento de acne, malaria, pneumonias,
conjuntivites, peste e brucelose. No entanto, ndo deve ser considerado tratamento de 1*
linha devido as resisténcias existentes. Em medicina dentaria ¢ utilizada no tratamento de
periodontite agressiva, visto que o principal agente patogénico ¢ o A.
actinomycetemcomitans. Novos estudos tém emergido devido a descoberta do potencial
anti-inflamatério e inibidor das metaloproteinases da doxiclicina em dosagens
subclinicas. Este tratamento, a longo prazo, e associado a tratamento mecanico, tem
demonstrado resultados excelentes no controlo € minimizagao das infe¢des periodontais.
A inibigdo provocada por baixas dosagens de tetraciclinas podem levar ao surgimento de

alteracdes a guidelines a nivel mundial.

A doxiciclina é contraindicada em criancas de idade inferior a 8 anos, em casos

de alergia, durante a gravidez, durante a lactagdo e em pacientes sensiveis a sulfito.
IIb. Analgésicos no controlo da dor em medicina dentaria
bl Defini¢ao

A dor pode ser considerada uma das principais causas do adiamento do tratamento
dentario, uma vez que a maioria dos tratamentos causam trauma e consequentemente dor.
A dor pds-operatoria pode ter consequéncias negativas em termos fisicos e psicoldgicos,
visto que pode impedir certas atividades da rotina didria das pessoas, como a mastigacao
(Jayadev et al., 2014; Poveda Roda, Vicente Bagan, Jiménez Soriano & Gallud Romero,

2007).

Hoje em dia sabe-se que a dor pode ser controlada utilizando métodos agressivos,
isto ¢, utilizando analgésicos locais e sistémicos, mas tendo em conta a caracteristica
subjetiva desta mesma, o tratamento ineficaz da dor continua a ser um problema
significante. De modo a evitar tais situagdes € necessaria uma correta avaliacao da dor e
um conhecimento aprofundado sobre o controlo da mesma em procedimentos dentarios

(Yagiela, J. A., Dowd, F. J., Johnson, B., Mariotti, A. & Neidle, 2010).
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Tendo em conta os conhecimentos de psicopatologia, a dor pode-se subdividir em

duas categorias:

- Dor nociceptiva, resultante de ativacao dos recetores nociceptivos por calor, um quimico

ou uma componente mecanica;

- Dor neuropatica, resultante de uma atividade somatossensorial anormal do sistema

nervoso (Yagiela, J. A., Dowd, F. J., Johnson, B., Mariotti, A., & Neidle, 2010).

Tendo em conta a origem, a dor nociceptiva pode ser classificada em somatica ou
visceral. A dor nociceptiva somadtica resulta de condigdes patologicas da pele, musculos,
fascia e ossos, verificando-se uma dor focalizada, sendo um exemplo a dor provocada por
traumas causados por tratamentos dentdrios. A dor nociceptiva visceral ndo ¢ localizada
e envolve patologias em tecidos profundos por exemplo angina de peito (Yagiela, J. A.,

Dowd, F. J., Johnson, B., Mariotti, A. & Neidle, 2010).

A dor também pode ser categorizada, tendo em conta a sua duragdo, em aguda ou
cronica. A dor aguda € de inicio recente, tem causa conhecida, responde bem a terapéutica
farmacoldgica e tem uma duracdo limitada. A dor cronica tem uma duracdo superior a 3
meses e caracteriza-se pela inexisténcia de manifestacdes comuns a dor aguda, visto que
existe uma adaptagdo do corpo a dor persistente (Yagiela, J. A., Dowd, F. J., Johnson, B.,

Mariotti, A. & Neidle, 2010).

Na selecao de um regime analgésico ¢ necessario ter em consideracdo certas
informacgdes sendo as mais importantes: a causa, a severidade da dor e o historial clinico

do paciente (Hargreaves & Abbott, 2005; Poveda Roda, Vicente Bagén, et al., 2007).

Em medicina dentéria a causa mais comum da dor € o procedimento cirurgico e a
sua severidade pode ser antecipada a partir da experiéncia do médico. Em relagao ao
historial clinico deve-se analisar condi¢des antigas que possam ter exigido terapéutica
analgésica, podendo-se assim evitar terapias ineficazes (Yagiela, J. A., Dowd, F. J.,

Johnson, B., Mariotti, A. & Neidle, 2010).
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Consoante o seu mecanismo analgésico, estes podem ser classificados em:

- Analgésicos opidides, derivados a partir do opio derivado da papoila Papaver

somiferums

- Analgésicos nao opioides, englobando os anti inflamatérios ndo esteroides (AINE) e o

paracetamol (Brunton, L. L., Chabner, B. & Knollmann, 2011).
b2 Analgésicos opidceos

Os analgésicos opidides foram descobertos a partir do uso terapéutico do 6pio,
sendo os primeiros farmacos extraidos a morfina e a codeina. A partir da morfina
desenvolveram-se farmacos semissintéticos e sintéticos (Brunton, L. L., Chabner, B. &

Knollmann, 2011).

Todos apresentam um mecanismo de a¢do semelhante, ligando-se aos recetores
opiodides no sistema nervoso central e periférico, produzindo uma analgesia efetiva, mas
tendo em conta a marcante componente inflamatdria presente na maioria das patologias
orais, nao se consideram farmacos de primeira linha para o tratamento da dor em medicina

dentaria (Titsas & Ferguson, 2002).

Os opiaceos apresentam uma caracteristica que muitas vezes limita o seu uso
terapéutico que ¢ a dependéncia fisica e psicologia, podendo ser classificados consoante
o seu potencial para provocar dependéncia. As manifestagdes clinicas da sindrome de
abstinéncia sdo a midriase, disforia, ansiedade e depressdo. Quanto maior a dose e a
duracdo da terapéutica, maior serd o risco de desenvolvimento de dependéncia, portanto
0 uso em dor cronica ¢ normalmente desaconselhado (Brunton, L. L., Chabner, B. &

Knollmann, 2011).

Os opiaceos utilizados em medicina dentaria devem ter boa biodisponibilidade por
administracao oral, os mais comuns sdo a codeina, hidrocodona e oxicodona. Eles sdo
prescritos somente para o tratamento da dor e sdo particularmente uteis quando existe
necessidade de uma maior analgesia. Estes opiaceos assemelham-se a morfina
considerando que a sua farmacodindmica e farmacocinética ¢ semelhante (Titsas &

Ferguson, 2002; Yagiela, J. A., Dowd, F. J., Johnson, B., Mariotti, A. & Neidle, 2010).
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Em termos farmacocinéticos a morfina apresenta uma modesta absor¢do a nivel
gastrointestinal e, comparativamente com a parental apresenta um menor efeito. Em
preparagdes orais a biodisponibilidade da morfina ¢ de 25%. A codeina, a oxicodona e a
hidrocodona apresentam uma maior absor¢ao comparativamente a morfina conferindo
assim uma mais-valia em medicina dentaria (Brunton, L. L., Chabner, B., & Knollmann,

2011; Yagiela, J. A., Dowd, F. J., Johnson, B., Mariotti, A., & Neidle, 2010).

A metabolizacdo da morfina ¢ uma das causas da sua baixa biodisponibilidade
oral, sendo muito afetada pelo efeito de primeira passagem no figado. A codeina apresenta
um efeito analgésico menos potente pois apenas 10% do farmaco absorvido ¢
metabolizado em morfina. A oxicodona apesar de ser portador da mesma alteracdo da
codeina, apresentam um efeito analgésico maior que morfina, considerando-se, em casos
onde € necessario uma maior analgesia, o firmaco de eleigdo (Brunton, L. L., Chabner,
B. & Knollmann, 2011; Yagiela, J. A., Dowd, F. J., Johnson, B., Mariotti, A. & Neidle,
2010).

Quanto a distribuicdo, um ter¢o da morfina no sangue ¢ ligada a proteinas
plasmaticas e ndo persiste nos tecidos. A oxicodona apresenta uma ligacao as proteinas
maior que a morfina. Em idosos ¢ recomendado prescrever doses menores de morfina por
apresentarem um volume de distribuicdo menor (Brunton, L. L., Chabner, B. &
Knollmann, 2011; Vuyk, 2003; Yagiela, J. A., Dowd, F. J., Johnson, B., Mariotti, A. &
Neidle, 2010).

A excre¢ao da morfina ¢ maioritariamente renal mas pode também ser encontrada
na bilis e nas fezes. Apresenta um tempo de semivida de aproximadamente 2 horas,
comparativamente, a codeina e oxicodona que apresentam um tempo de semivida de 2-
4h (Brunton, L. L., Chabner, B. & Knollmann, 2011; Yagiela, J. A., Dowd, F. J., Johnson,
B., Mariotti, A. & Neidle, 2010).

A codeina ¢ classificada como um opidide fraco, no entanto, dentro do grupo
terapéutico ¢ o mais indicado para o tratamento da dor em ambulatorio devido a sua
elevada eficacia oral, providenciando uma analgesia significante, e por poder ser
administrado durante longos periodos sem existir risco de dependéncia (Brunton, L. L.,
Chabner, B. & Knollmann, 2011; Yagiela, J. A., Dowd, F. J., Johnson, B., Mariotti, A. &
Neidle, 2010).
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Os efeitos adversos mais comuns verificados em opidceos sdo: depressao
respiratoria, euforia, miose, sedacdo, alucinacdes e diminuicdo das contragdes
peristaltica. Deste modo a associagdao de antagonistas dos opidides (naloxona) com um
medicamento opiaceo (oxicodona) pode ser utilizada para evitar tais complicagdes
(Brunton, L. L., Chabner, B. & Knollmann, 2011; Yagiela, J. A., Dowd, F. J., Johnson,
B., Mariotti, A. & Neidle, 2010).

Existem interacdes entre opioides e depressores do sistema nervoso central,
neurolépticos, anestésicos locais, antidepressivos triciclicos e anticoagulantes orais, no
entanto ndo existe interesse clinico quando estes sdo de administragdo oral. (Brunton, L.
L., Chabner, B. & Knollmann, 2011; Yagiela, J. A., Dowd, F. J., Johnson, B., Mariotti,
A. & Neidle, 2010).

b3 Analgésicos ndo opiodides

Este grupo terapéutico engloba os farmacos utilizados para a inibi¢do da
componente inflamatéria da dor, principalmente em dor aguda resultante de variados
procedimentos cirurgicos dentarios. Estes sdo normalmente controlados pelo uso de
AINE e paracetamol, que tém um importante papel na diminuigdo sintomatica da

inflamacao (Poveda Roda, Vicente Bagan, et al. 2007).

A inflama¢do ¢ normalmente ligada a presenca de uma patologia, mas esta
apresenta uma funcdo homeostatica, limitando a destruicao tecidular e iniciando a sua
reconstituicdo. No entanto, uma inflamagdo excessiva podera ter efeitos negativos no
paciente, como ¢ o caso da artrite reumatoide (Brunton, L. L., Chabner, B. & Knollmann,

2011; Yagiela, J. A., Dowd, F. J., Johnson, B., Mariotti, A. & Neidle, 2010).
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Tabela 16: Classificagdo quimica dos analgésicos ndo opidides mais utilizados (adaptado de Brunton, L.
L.; Chabner, Bruce; Knollmann, 2011)

AINE

Derivados Derivados do Derivados Derivados do  Derivados de Outros

do acido  4cido acético  do acido acido endlico acido fenamico

salicilico propanoico

Aspirina  Indometacina Naproxeno  Piroxicam Acido Celecoxib

Difusinal Etodolac Ibuprofeno Fenilbutazona  mefenamico  Valdecoxib
Diclofenac Acido Rofecoxib

meclofenamico Etoricoxib

Paracetamol

Com excegdo do paracetamol, o efeito analgésico verificado nos AINE esta
relacionado com o seu mecanismo de a¢do, a inibi¢do das cicloxigenases (COX). Existem
dois subtipos de COX, COX-1 e COX-2. A inibicao da COX-2 ¢ verificada pela literatura
como a acao analgésica, antipirética e anti inflamatéria dos AINE, sendo que a inibi¢do
da COX-1 traz efeitos adversos ndo desejaveis, como os efeitos gastrointestinais. Todos
os AINE inibidores seletivos da COX-2 (celecoxib, valdecoxib, etoricoxib) ndo possuem
atividade inibitoria da COX-1, assim estes sdo os unicos recomendados caso existam
complicagdes gastrointestinais (Brunton, L. L., Chabner, B. & Knollmann, 2011; Yagiela,
J. A., Dowd, F. J., Johnson, B., Mariotti, A. & Neidle, 2010).

As reagdes adversas sdo semelhantes nos AINE visto que apresentam semelhante

mecanismo de acao, descritas na tabela n° 3.
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Tabela 17: Reagdes adversas comuns nos AINE (adaptado de Brunton, L. L.; Chabner, Bruce;
Knollmann, 2011)

Sistema Reagdes Adversas
Dor abdominal; Nauseas; Diarreia;
Gastrointestinal Anorexia; Ulceras gastricas®; Anemia*;
hemorragias gastrointestinas™;
Perfuragao/obstrugao®;
Hematologico Imibi¢ao das plaquetas*; aumento do
risco hemorragico*
Retencdo de agua e sodio; Edema;
Renal Diminuicao da eficacia de anti-
hipertensivos e diuréticos; hipercaliemia;
Cardiovascular Fecho dos ductos arteriosos; enfarte do
miocardio; trombose;
Sistema Nervoso Central Dor de cabeca; Confusao; Tonturas;
Efeitos extrapiramidais;
Utero Prolongagao da gestacao;
Rinite vasomotora; Edema
Hipersensibilidade angioneurotico; asma; urticaria;
hipotensao;

*efeitos adversos diminuidos em inibidores seletivos da COX-2

Tendo em conta o tema, pretende-se explorar os farmacos com beneficio clinico
em medicina dentaria, sendo estes a aspirina, ibuprofeno, celecoxib, etoricoxib,
naproxeno e paracetamol (Jayadev et al., 2014; Poveda Roda, Vicente Bagan, et al.,

2007).

Aspirina (Brunton, L. L., Chabner, B. & Knollmann, 2011; Poveda Roda, Vicente Bagan,
etal., 2007; Yagiela, J. A., Dowd, F. J., Johnson, B., Mariotti, A. & Neidle, 2010)

Absor¢do: Tem uma ripida absor¢do oral, maioritariamente pelo intestino
delgado. Depende do pH do estdmago, verificando-se que quanto maior o pH maior a sua

absor¢do. O pico de concentracao plasmatica ¢ obtida passado 1 hora apos toma.

30



1I. Patologias Dentarias e suas terapéuticas

Metabolizagdo: Pode ser metabolizado na mucosa gastrointestinal e no figado,

originando 4cido salicilico.

Distribui¢ao: O farmaco apresenta uma ligagdo as proteinas plasmaticas de
aproximadamente 80-90% e uma taxa de distribui¢@o bastante elevada, chegando a todos

os tecidos.

Eliminagdo: A sua eliminagdo ¢ principalmente a nivel renal, sendo dependente
da dose administrada e do pH urinario. Tem um tempo de semi-vida de aproximadamente
2 a 3 horas. A sua clearance ¢ reduzida em doentes idosos por apresentarem uma menor

capacidade de metabolizagao.

Usos terapéuticos: utilizada em dor aguda, febre reumatica, artrite reumatoide,

profilaxia antiagregante e febre, excepto em criangas.

Uso em medicina dentédria: E utilizado, tal como os restantes AINE, para o
tratamento da inflamag¢do associada a tratamentos cirirgicos, no entanto, com o
aparecimento de novos AINE com uma farmacocinética mais vantajosa, este entrou em

desuso.

Ibuprofeno (Bailey, Worthington, & Coulthard, 2014; Brunton, L. L., Chabner, B. &
Knollmann, 2011; Neal M. Davies, 1998; Poveda Roda, Vicente Bagén, et al., 2007;
Yagiela, J. A., Dowd, F. J., Johnson, B., Mariotti, A. & Neidle, 2010)

Foi provado que tinha uma maior eficacia analgésica do que a aspirina, tornando-
se 0 AINE de elei¢ao para o tratamento da dor. Juntamente com o facto de produzir menos
efeitos adversos a nivel intestinal, tornou-se a terapia de 1* escolha para muitas guidelines
farmacologicas. Apresenta um efeito cardiotoxico mais elevado que a aspirina, nio

devendo ser administrado em pessoas hipertensas.

Absor¢do: E rapidamente absorvido atingindo um pico de concentragio

plasmatica 15-30 minutos apds a sua toma.

Metabolizacdo: E altamente metabolizado (90%) em derivados de hidroxilato e

carboxilato que sao depois excretados.

Distribuicdo: Apresenta uma alta taxa de ligacdo as proteinas plasmaticas,

aproximadamente 99%.
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Eliminagdo: Os seus metabolitos sdo excretados a nivel renal, o tempo de semi-

vida varia entre 2 a 4 horas.

Naproxeno (Brunton, L. L., Chabner, B. & Knollmann, 2011; N M Davies & Anderson,
1997; Yagiela, J. A., Dowd, F. J., Johnson, B., Mariotti, A. & Neidle, 2010)

Estudos epidemioldgicos reportam que este AINE diminui o risco de enfarte do
miocardio por 10%. A aspirina, comparivamente, apresenta uma reducao de 20 a 25%.
Isto significa que, na presenca de fatores de risco cardiovasculares, utiliza-se o naproxeno

em detrimento do ibuprofeno.

Absor¢do: Tem uma boa absor¢do oral, atingindo um pico de concentracao
plasmatica passado 2 a 4 horas da sua toma. A comida pode alterar o ritmo a que ¢
absorvido, mas nao altera a quantidade. A absorc¢ao ¢ acelerada com o uso de bicarbonato

de sddio mas diminuida com hidréxido de magnésio ou aluminio.
Metabolizagdo: Apenas 30% do farmaco € sujeito a metabolizagdo.

Distribuicdo: Apresenta, tal como o ibuprofeno, uma elevada taxa de ligacdo as
proteinas plasmaticas (99%), exceto nos idosos. Nos jovens apresenta um tempo de
semivida de 14 horas e nos idosos pode apresentar até 28 horas. Tem a capacidade de

passar a placenta.

Eliminag¢do: O farmaco e seus metabolitos sdo excretados a nivel renal. Apresenta
também uma excrecdo ao nivel do leite mas apenas ¢ encontrado a 1% da concentragao

plasmatica.

Celecoxib (Brunton, L. L., Chabner, B. & Knollmann, 2011; N M Davies, McLachlan,
Day & Williams, 2000; Poveda Roda, Vicente Bagan, et al., 2007; Yagiela, J. A., Dowd,
F.J., Johnson, B., Mariotti, A. & Neidle, 2010)

Apresenta uma especificidade inibitoria para a COX-2, reduzindo em 50 a 60% as
complicacdes gastrointestinais presentes nos restantes AINE tradicionais. Como os
tratamentos dentdrios normalmente exigem um uso analgésico por um curto tempo, nao
existe vantagem terapéutica no uso deste farmaco, sendo considerado assim por muitos

como de 2% escolha.
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Absorcao: A biodisponibilidade oral do celecoxib ndo ¢ conhecida devido a sua
baixa solubilidade, mas apresenta um pico de concentracao plasmatica passado 2 a 4 horas
apo6s a toma. A toma do medicamento com uma refeigao gordurosa pode levar ao aumento
do ritmo a que o farmaco ¢ absorvido. A toma com antiacidos diminui a quantidade

absorvida.

Metabolismo: Apresenta uma elevada metabolizagdo hepatica. Verificou-se que a
CYP2(C9 ¢ a principal responsavel pela sua metabolizagao, assim farmacos inibidores
desta enzima (fluconazol e metronidazol) podem aumentar substancialmente a

concentracdo maxima da celecoxib no sangue.

Distribui¢ao: O farmaco apresenta uma elevada taxa de ligacdo as proteinas

plasmaticas (97%).

Eliminagdo: E excretado maioritariamente pela via renal apds extensiva

metabolizagdo hepatica. Tem um tempo de semivida que varia entre 11 a 16 horas.

Estudos verificaram que quanto maior a especificidade para a COX-2 maior serd
o risco de formagdo de problemas cardiovasculares, com um aumento da hipertensao e

edema. Assim estas sdo contraindicadas em pessoas com hipertensao nio controlada.
Eterocoxib (Malmstrom et al., 2004; Patrignani P., 2003)

Absorcdo: Apresenta uma elevada taxa de absor¢cdo oral, obtendo-se uma
biodisponibilidade oral de 100%. Atinge um pico de concentra¢do plasmatica passado 1

hora.

Metabolizagdo: Tem uma elevada taxa de metabolizagdo, apenas 1% foi
encontrado intacto na urina. E metabolizada pela CYP3A4 sendo diferente de todos os

outros AINE (ibuprofeno, celecoxib) que sdo metabolizados pela CYP2C9.

Distribui¢do: O farmaco apresenta uma elevada taxa de ligagdo as proteinas
plasmaticas, cerca de 92%, podendo alterar a farmacocinética de outros fArmacos, como

digoxina e varfarina.

Eliminagao: Cerca de 60% do farmaco e seus metabolitos sao excretados por via

renal. Apresenta um elevado tempo de semivida, aproximadamente, 22 horas.
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Estudos confirmaram que o eterocoxib comparativamente ao AINE do mesmo
grupo terapéutico, celecoxib, apresentava uma maior analgesia pds operatoria em
procedimentos dentarios, no entanto a Food and Drug Administration (FDA) nao
considera que o eterocoxib apresente uma mais-valia terapéutica comparativamente ao

celecoxib, visto que ainda ndo foi aprovado para uso nos Estados Unidos da América.

Paracetamol (Bailey et al., 2014; Brunton, L. L., Chabner, B., & Knollmann, 2011;
Poveda Roda, Vicente Bagan, et al., 2007; Ward & Alexander-Williams, 1999; Yagiela,
J. A., Dowd, F. J., Johnson, B., Mariotti, A., & Neidle, 2010)

O paracetamol tem um efeito analgésico e antipiréticos semelhantes a aspirina,
mas um efeito anti-inflamatério baixo. Ele ¢ considerado terapéutica de primeira linha
para o tratamento da dor mas, em condi¢des inflamatoérias, € substituido ou associado ao
ibuprofeno. Tem uma baixa incidéncia de efeitos gastrointestinais e apresenta uma boa

tolerancia, no entanto a sobredosagem pode levar a faléncia hepatica aguda.

Absor¢do: Tem uma excelente biodisponibilidade oral (93%), obtendo-se um pico

de concentragao plasmatica passado 30 a 60 minutos apos a sua toma.

Metabolizagdo: Sofre bastantes alteragdes pelo figado, sendo aproximadamente

98% metabolizado.

Distribui¢ao: Tem uma distribuicdo uniforme por todos os tecidos e uma baixa

ligacdo as proteinas comparativamente com os AINE (20-50%).

Eliminagao: E excretado principalmente pela via renal, por filtragio glomerular e

secrecao tubular proximal. Apresenta um tempo de semivida de 2 horas.
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I1I. Terapias prescritas em Medicina Dentaria
IITa Antibioterapias aplicadas em patologias dentarias

A antibioterapia prescrita em Medicina Dentaria ¢ muito particular, pois ¢ uma
prescricdo empirica, onde se tenta abranger o maior nimero de microrganismos, nativos
da flora oral, que sdo capazes de provocar patologias odontogénicas (Dar-Odeh et al.,

2010).

Sabendo que a maioria dos microrganismos presentes na flora oral pertence ao
grupo dos Gram — e anaerobios, o principal objetivo da antibioterapia € ser o mais efetiva
possivel neste grupo restrito de bactérias, diminuindo o seu nimero no foco infecioso e
prevenir as complica¢des provocadas pela sua possivel disseminagdo hematogénica

(Bresco-Salinas et al., 2006) .

A maioria das patologias orais odontogénicas apresentam-se como condigdes
inflamatorias associadas a dor, por isso a antibioterapia nao deve substituir o tratamento
cirargico (desbridamento radicular, drenagem, extra¢do), que muitas vezes ¢ suficiente.
Entdo podemos considerar que o tratamento farmacoldgico deve ser apenas utilizado
como um tratamento auxiliar. Em casos de infegdes mais severas, devera ser realizada
uma analise laboratorial para o estudo do agente etioldgico causador da infecdo e, com
base os resultados obtidos, escolher a terapia mais indicada (Poveda Roda, Bagan, et al.,

2007).

E justificada a indicagdo de antibioterapia quando existem manifestacdes
sistémicas associadas a uma infe¢do odontogénica; no tratamento de infe¢cdes agudas ndo
odontogénicas; em individuos com risco de bacteriemia aumentado; quando existe
infecdo dos tecidos moles circundantes ao dente; profilaxia para infecdes locais e
sistémicas em doentes de risco; € quando a drenagem nao ¢ realizada de forma adequada

(Rautemaa, Lauhio, Cullinan & Seymour, 2007).

Tendo em conta a literatura mais recente de estudos sobre as patologias orais e
sua efetividade, a DGS elaborou a norma 064/2011 atualizada em Novembro de 2014 que
refere os principais antibioticos com efetividade clinica, sendo eles descritos na tabela n°

4 em baixo.
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Tabela 18 Antibioterapia mais comum e suas respetivas doses médias (adaptado da Norma 064/2011,

2011)

Principio Ativo Dosagem em adultos

Amoxicilina 1500 a 3000mg/dia de
8/8 h*
Amoxicilina 1500 a 3000mg/dia de
associada a 4cido 8/8 h*
clavulanico
Azitromicina 500mg por dia (3 dias) *
250mg a 500mg/dose
12/12 h*

Claritromicina

150mg a 450mg/dose 6

em 6 h (ndo excedendo

1800mg/dia)*

Clindamicina

600 a 1200mg/dia 6/6 h

ou 8/8 h (ndo excedendo

2400mg/dia) **
Gentamicina 80mg/dose de 8/8h**
Metronidazol 1 al,5g/dia 12/12 h ou
8/8 h***
Minociclina 100mg/dia dose unica*
Penicilina G 12 a 24 milhdes de U/dia
de 6/6 h ou 4/4 h**

Dosagem em criangas

50 a 100mg/kg/dia de 8/8 h*

50 a 100mg/kg/dia de 8/8 h*

10mg/kg (3 dias) *
Peso <8 kg: 7,5 mg/kg de 12/ 12 h*
Peso 8-11 kg: 62,5 mg de 12/12 h*
Peso 12-19 kg: 125 mg de 12/12 h*
Peso 20-29 kg: 187,5 mg de 12/12 h*
Peso 30-40 kg: 250 mg de 12/ 12 h*

20mg-30mg/kg/dia 6/6h*

25-40mg/kg/dia 8/8 h ou 6/6h**

2mg/kg/dose 8/8 h**
ou
Smg/kg/dia (dose tinica) **
20-30mg/kg/dia 12/12 h ou 8/8 h***

100mg/dia dose unica *
100000-400000 U/kg/dia 6/6 h ou
4/4h

* Posologia oral; **Intramuscular ou Intravenoso; ***Posologia oral ou Intravenoso por perfusao lenta;

Segunda as recomendagdes da DGS “a escolha da terap€utica deve ser efetuada

tendo em conta os seguintes fatores: o agente etioldgico provavel; o seu espetro de agdo;

a sua farmacocinética; o historial clinico do paciente; e a gravidade da situagao clinica”

(Norma 064/2011, 2011, p.6).
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Considerando estes fatores, os farmacos mais provaveis de utilizar serdo:
amoxicilina; a associagdo de amoxicilina com 4cido clavulanico; amoxicilina associada
ao metronidazol e clindamicina. Estes farmacos apresentam caracteristicas fundamentais
que permitem o uso terapéutico na maioria das patologias dentarias como: elevada
absor¢do, uma boa distribui¢do pelos tecidos dsseos € uma baixa taxa de resisténcias

medicamentosas (Dar-Odeh et al., 2010)

O uso de amoxicilina € considerado como primeira linha na maioria das patologias
dentarias e esta s6 devera ser associado a acido clavulanico quando existe suspeita de
resisténcias ou ineficacia da terapéutica (Bresco-Salinas et al., 2006). Devido a elevada
taxa de resisténcias a betalactamicos encontrada em metade dos bacilos gram- justifica-
se a prescricdo de amoxicilina associado a acido clavulanico como primeira linha
(Tancawan et al.,, 2015). Em caso de alergia aos betalactamicos a alternativa ¢ a
clindamicina, mas em casos de infe¢des de menor gravidade a utiliza¢do de azitromicina
poderd também ser uma opcao (Addy & Martin, 2004, 2005; Tancawan et al., 2015).
Quando a infe¢do tem origem num agente anaerdbio recomenda-se a associacdo de

metronidazol pois o seu espectro de acdo cobre este grupo (Zandbergen et al., 2016).

A utilizagdo de tetraciclinas com dosagens subclinicas, como a doxiciclina, tem
sido estudado para o tratamento de periodontite devido ao efeito inibitério das
colagenases. Este efeito proporciona uma mais-valia evidente comparativamente com

apenas o uso de terapia cirargica (Preshaw et al., 2008).

A norma 064/2011 da DGS, atualizada a Novembro de 2014, refere quais as
patologias orais onde ¢ efetivo o tratamento farmacologico: abcesso periodontal com
manifestagdes sistémicas; abscesso periapical/dentoalveolar; pericoronarite; gengivite
ulcerativa necrosante; periodontite cronica; periodontite agressiva; infegdes dos tecidos

profundos da cabeca e pescogo (Norma 064/2011, 2011).

No caso de abcesso periodontal, a antibioterapia s deve ser prescrita quando
existem complicacdes sistémicas (mal-estar, febre e/ou linfadenopatia), na presenga de
tais factores, o antibidtico de primeira linha € a amoxicilina (Norma 064/2011, 2011). Em
caso de contraindicagdo de betalactamicos recomenda-se a utilizagao de clindamicina ou
azitromicina. E de destacar que a prescricio farmacologica deverd acompanhar a
terapéutica operatoria e ndo serve como substituto (Norma 064/2011, 2011; Pejci¢, Kesic¢,

Obradovi¢, & Mirkovi¢, 2010).
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No abcesso periapical/dentoalveolar o tratamento cirargico revela-se suficiente e
a prescricao s6 deverd ser realizada caso exista necessidade (presenca de febre ou
prostracao) (Rautemaa et al., 2007). O antibiodtico de primeira linha € a amoxicilina e pode
ser associado ao acido clavulanico. Em caso de alergia aos betalactamicos utiliza-se

clindamicina (Jayadev et al., 2014; Norma 064/2011, 2011).

A pericoronarite € descrita como uma infeg¢ao dos tecidos envolventes de um dente
em erupg¢do e cujo tratamento ¢ semelhante ao abcesso dentoalveolar com tratamento
operativo e auxilio, caso necessite, de antibioterapia. O tratamento operativo consiste na
incisdo, desbridamento e drenagem dos tecidos infetados. Como primeira linha
farmacologica devera utilizar-se a amoxicilina e como alternativa a clindamicina

(Jayadev et al., 2014; Norma 064/2011, 2011; Silva, 2016).

O tratamento da gengivite ulcerativa necrosante aguda incide principalmente no
tratamento operativo, com eliminagdo da placa e calculo supra e subgengival, associada
a uma desinfe¢do (Norma 064/2011, 2011). Como tratamento adjuvante recorre-se a
terapéutica antibidtica utilizando farmacos como o metronidazol associado a amoxicilina
(Dar-Odeh et al., 2010; Loesche, W. J., Syed, S. A., Morrison, E. C., Kerry, G. A.,
Higgins, T. & Stoll, 1984; Norma 064/2011, 2011).

A periodontite ¢ “uma infe¢do muito complexa onde ¢ possivel isolar mais de 500
tipos diferentes de bactérias” (Pejcic et al., 2010 p.86). A periodontite cronica € a mais
comum e o seu tratamento incide mais na componente operativa, visto que estudos
verificaram que condiciona mais os resultados do que outras opgdes, como a
farmacologica (Agrali & Kuru, 2015). A prescri¢ao de antibioterapia so deve ser realizada
como complemento a terapia mecanica e nunca como substituta. A terapéutica de 1* linha
para esta patologia ¢ o metronidazol, que pode ser associado a amoxicilina (Norma
064/2011, 2011). Em caso de alergia ou incompatibilidades a clindamicina pode ser
alternativa principalmente devido a sua eficdcia contra um grande niimero de bactérias
patogénicas (Addy & Martin, 2005). As tetraciclinas sub clinicas também podem ser
opcao, pois estudos confirmam que as suas caracteristicas anti inflamatdrias e inibitorias
das metaloproteninases, que sdo fundamentais na patogénese das doengas periodontais,
garantem uma mais-valia terapéutica como auxilio ao procedimento dentario (Caton &

Ryan, 2011).
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A periodontite agressiva ¢ predominantemente provocada por A.
Actinomycetemcomitans € o tratamento aconselhado ¢ a terapéutica operatéria associada
a farmacolégica, normalmente a combinacao de metronidazol com amoxicilina (Norma
064/2011, 2011). As tetraciclinas, tal como na periodontite cronica, poderao ser uma

mais-valia em relag@o a antibioterapia anterior (Pejc¢i¢ et al., 2010).

A celulite ¢ uma doenga sistémica com tratamento inicial empirico. Nos estadios
iniciais da doenga, a associacdo de amoxicilina com acido clavulanico ou a clindamicina
podem ser prescritos, porque apresentam uma elevada eficdcia terapéutica (Norma
064/2011, 2011). Em casos em que ¢ indicado internamento hospitalar, ¢ necessario um
exame bacteriologico para a identificagdo do agente etioldgico (Bruun et al., 2016). Em
caso de internamento recomenda-se a ampicilina associada com o metronidazol, sendo
que a clindamicina podera ser uma alternativa valida em caso de contraindicagdo a
betalactamicos (Norma 064/2011, 2011). Na presen¢a de complicagdes mais graves da
patologia, deve-se considerar o uso de gentamicina ou um carbapenem (Bruun et al.,

2016; Norma 064/2011, 2011).

O tratamento da fasceite necrozante inicia-se com um procedimento cirurgico para
remogao dos tecidos ndo viaveis sendo que € realizado um exame cultural a partir desses
tecidos e consoante os resultados escolhe-se a antibioterapia (Puvanendran, Huey, &
Pasupathy, 2009) . A antibioterapia normalmente ¢ de tripla associagcdo, normalmente
ampicilina com metronidazol e gentamicina, em ultima linha pode-se utilizar um

carbapenem (Norma 064/2011, 2011).

No tratamento da osteomielite € necessario um exame cultural prévio e, partindo

dos resultados obtidos, escolher a antibioterapia mais adequada (Norma 064/2011, 2011).

Destaca-se a ndo indicagdo para terapéutica antibidtica em patologias como:
pulpite reversivel e irreversivel em pessoas saudaveis; gengivite; abcesso periodontal sem
manifestagdes sistémicas; e alveolite fibrinolitica (Norma 064/2011, 2011). Estes sao
apoiados pela literatura mais recente que verifica ineficacia terapéutica com a utilizagao

de antibidticos em auxilio da terapia operativa (Dar-Odeh et al., 2010).

De acordo com Rautemaa et al. (2007), podemos entdo definir que o sucesso

terapéutico em infegdes odontogénicas ¢ determinado por dois fatores: o controlo da
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infecdo por técnicas operatdrias; e o uso de antibioterapia quando existe uma

propagacao sistémica.

A duragdo da terapéutica ¢ definida pela Norma n°® 006/2014 de Maio de 2014
atualizada em Maio de 2015, publicada pela DGS, referindo que, como regra geral, todas
as infecdes odontogénicas deverdo ser tratadas com recurso a antibioterapias nunca
superiores a 7 dias sendo que as infecdes mais graves (fasceite necrozante e celulite)

poderdo apresentar uma duragao variavel (Norma 006/2014, 2014).

A terapé€utica antibiotica interfere com a estabilidade microbioldgica corporal o
que pode facilitar uma proliferacdo de microrganismos patogénicos oportunistas (ex:
Clostridium Dificile) e por outro lado promove a formagdo de resisténcias aos
antimicrobianos podendo levar a graves complicagdes em termos de saude publica

(Sweeney, Dave, Chambers & Heritage, 2004).

Foi demonstrado que a sobredosagem promove um aumento de resisténcias e pode
levar a efeitos adversos graves portanto a dose diaria e a duragdo da terapéutica sdo fatores
que devem ser bem definidos pelos esquemas terapéuticos presentes nas guidelines

(Marra et al., 2016).

Em relagdo aos esquemas apresentados, sem contar com a azitromicina que tem
um esquema definido de 3 dias e infe¢des de maior gravidade que podem ter um esquema
varidvel, pode-se definir que a duragdo da terapia pode variar entre 5-7 dias, e deve
sempre permitir um periodo de 48h de terapia antibidtica apds a resolucdo dos sintomas

(Norma 006/2014, 2014; Tanwir, Marrone & Lundborg, 2013).

Apesar da existéncia de varios estudos de efetividade terapéutica da antibioterapia
em patologias orais ndo existe um consenso sobre a melhor terapéutica, verificando-se
entdo uma terapéutica assimétrica entre continentes ou mesmo entre paises (Jayadev et
al., 2014). Alguns estudos concluem que a maioria das prescricdes em Medicina Dentaria
continua a ser dependente de vérios fatores sendo o principal a experiéncia profissional
(Dar-Odeh et al., 2010; Palmer et al., 2000). Como exemplo, na tabela abaixo, estdo
descritas as guidelines Faculdade de Pratica Dentaria Geral (FPDG) do Reino Unido.
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Tabela 19: Guidelines de antibioterapia da FPDG. (adaptado de Palmer, N.O. 2014)

Doenga Antibidtico 1* linha  Antibidtico 2* linha Antibiotico 3* linha
Abcesso Amoxicilina- 500mg Metronidazol- 400 Claritromicina- 200mg
dentoalveolar 8/8h durante 5 dias 8/8h mg durante 3 12/12h durante 5 dias

dias Azitromicina- 500 mg
diarios durante 2-3 dias
Metronidazol- 400 mg
Gengivite 8/8h durante 5 dias.
ulcerativa Amoxicilina* -500mg
necrosante 8/8h durante 5 dias
Periodontite Doxiciclina-  20mg
cronica 12/12h  durante 3
meses
Pericoronarite Metronidazol- 400 mg

8/8h durante 5 dias.
Amoxicilina* -500mg

&/8h durante 5 dias

*antibioterapia a ser utilizada quando ¢ contraindicado metronidazol.

Nos estudos realizados existem variacdes de antibioterapias, no entanto, apesar
das varias assimetrias nenhum dos esquemas terapéuticos esta incorreto (Oberoi, Dhingra,

Sharma & Sardana, 2015).

As principais diferencas existem na utilizagdo em 2° linha de metronidazol em
relagdo a clindamicina, a utilizagdo como 1° linha de doxiciclina em periodontite, e a
utilizagdo como 1? linha de metronidazol em pericoronarite. Verifica-se uma preferéncia
para a monoterapia e para antibioticos de espectro mais alargado. E discutivel a
preferéncia do metronidazol em situagdes em que a clindamicina poderia apresentar uma
mais-valia, mas tendo em conta um dos possiveis efeitos adversos (colite
pseudomembranosa) da clindamicina, o uso de metronidazol ndo ¢ desaconselhado

(Oberoi et al., 2015; Zandbergen et al., 2016)
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Patil, Thakur, K, Paul & Gadicherla (2013), fazem referéncia a prescri¢cdes de
antibidticos nas quais a sua efetividade permanece dibia (gengivite e pulpite), no entanto,
com o aparecimento de novos regimes especificos, verificou-se que comegou a existir um

controlo mais apertado sobre a prescri¢ao (Patil et al., 2013).

Contudo, cabe a cada médico a decisdo de prescrever ou ndo antibioterapia pois
cada paciente ¢ diferente, e deve sempre realizar-se um balango entre os riscos e

beneficios para o doente.
IIIb Profilaxia Antibiotica

O objetivo da profilaxia pré-operatéria em medicina dentdria é de evitar a
possibilidade de disseminacdo de microrganismos patogénicos em tratamentos invasivos,

criando uma barreira antibiotica no local de entrada (Lauber et al., 2007).

Pretende-se entdo obter uma concentracdo plasmatica antibidtica elevada, por um

periodo que engloba o tempo da cirurgia.

A decisao de profilaxia vai sempre depender do médico pois nunca existem casos
semelhantes. O risco de infe¢do ¢ dependente de dois fatores: presenca de comorbilidades

e o tipo de tratamento operatorio (Ramu & Padmanabhan, 2012).

De acordo com (Gutiérrez et al., 2006), relativamente a presenca de

comorbilidades, os pacientes podem ser categorizados como
-Pacientes saudaveis;

-Pacientes com possibilidade de desenvolver infe¢des locais ou sistémica (ex:

doentes oncologicos, pacientes com imunossupressao, entre outros);
-Pacientes com possibilidade de desenvolver infe¢do local por bacteriemia.

Este tema tem sido alvo de grande controvérsia pelos autores e associagdes pois
nao existe literatura suficiente que prove quer a necessidade de profilaxia antibiotica em
cirurgias dentarias, quer em doentes de risco agravado, quer a suscetibilidade a
bacteriemias em doentes de risco sujeitos a uma operacdo dentaria (Gutiérrez et al., 2006;
Lockhart, Loven, Brennan & Fox, 2007; Merlos, Vinuesa, Jané-Salas, Lopez-Lopez &
Viias, 2014). No entanto a op¢ao de prescrigdo de profilaxia depende sempre do paciente,
deve ser realizado um balanco entre riscos e beneficios, para tomar a opgao terapéutica

mais indicada (Gutiérrez et al., 2006).
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A El tem origem a partir de uma bacteriemia e como esta pode ser oriunda de uma

cirurgia dentéria, esta ¢ alvo de grande discussdo (Gutiérrez et al., 2006).

Apesar de ter sido reportada uma baixa taxa de incidéncia, 5.0 a 7.9 em cada
100,000 pessoas, a sua elevada taxa de mortalidade torna-a numa complicagdo grave a
ser considerada (Wilson W, Taubert K. A., Gewitz M., Lockhart P. B., Baddour L. M.,
Levison M., 2008).

A maioria de casos de EI causadas pela microflora oral podem resultar da rotina
diaria de lavar os dentes, uso de fio dentario e mastigacdo; no entanto em certos
procedimentos cirurgicos ¢ recomendada a profilaxia antibiotica (Wilson W., Taubert
K.A., Gewitz M., Lockhart P.B., Baddour L.M., Levison M., 2008). Quando os
procedimentos envolvem tecidos infetados ou sdo realizados em pacientes

imunodeprimidos pode-se considerar uma antibioterapia pos-operatoria.

Em 2008, a Associacdo Americana do Coragao (AAC) publicou novas guidelines
para a prevengdo de EI que permitiram reduzir o risco de criagdo de novas resisténcias a
antibioterapia (Wilson W., Taubert K.A., Gewitz M., Lockhart P.B., Baddour L.M.,
Levison M., 2008).

As estratégias de prevengdo devem dar mais énfase a implementa¢do de boas
praticas de higiene oral como a remogao diaria de placa dentéria e uso de fio dentério, o
que pode também diminuir incidéncias patologicas como gengivite, caries e doengas

periodontais (Petersen, Bourgeois, Ogawa, Estupinan-Day & Ndiaye, 2005).

A AAC recomenda a utilizagdo de profilaxia apenas em pacientes com condi¢des
cardiacas concomitantes, que estdo associados a um maior risco de incidéncia de EI,

descrito na tabela n° 6 abaixo.
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Tabela 20: Guidelines da AAC para profilaxia antibiotica para EI (adaptada de Wilson W, Taubert KA,
Gewitz M, Lockhart PB, Baddour LM, Levison M, 2008)

Condig¢des cardiacas associadas a um maior risco de incidéncia de EI

e Vilvula cardiaca prostética

e Historico clinico de IE

e Malformacgdes cardiacas:
- Doenga cardiaca congénita cianotica ndo reparada, incluindo shunts
paliativos
- Doenga cardiaca congénita completamente reparada cirurgicamente, com
material protético, ha menos de 6 meses
- Doenga cardiaca congénita reparada cirurgicamente mas com defeitos
adjacentes ao dispositivo protético

e Pacientes submetidos a transplantes cardiacos com valvuloplastias

Apenas procedimentos dentarios que envolvem a manipulacdo de tecido gengival,
da regido periapical do dente ou perfuragdo da mucosa oral sdo de justificacdo clinica
para o uso de profilaxia (Gutiérrez et al., 2006, Wilson W., Taubert K.A., Gewitz M.,
Lockhart P.B., Baddour L.M., Levison M., 2008).

Relativamente ao regime terapéutico, a AAC recomenda as seguintes terapéuticas,

descritas na tabela n° 7 abaixo:
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Tabela 21: Regimes terapéuticos de profilaxia recomendados pela AAC (adaptado de Wilson W, Taubert
KA, Gewitz M, Lockhart PB, Baddour LM, Levison M, 2008)

Situagao DCI Dosagem Adultos ~ Dosagem Crianca
Oral Amoxicilina 2g 50mg/kg
Incapacidade de toma  Ampicilina  2g IM/IV 50mg/kg IM/IV
por via oral ou
Cefazolinaou 1gIM/IV 50mg/kg IM/IV
Ceftriaxone
Cefalexina  2g 50mg/kg
Alergia as penincilinas Ou
ou ampicilina-oral Clindamicina  600mg 20mg/kg
Ou
Azitromina ou  500mg 15mg/kg
Claritromicina
Alergia as penicilinas Cefazolinaou 1gIM/IV 50mg/kg
ou ampicilina e  Ceftriaxone
incapacidade de toma ou
por via oral Clindamicina  600mg IM/IV 20mg/kg

A toma de todos os medicamentos para efeito profilatico deve ser 30 a 60 minutos
antes do tratamento dentario de modo a obter uma concentragdo plasmatica com niveis
terapéuticos durante o procedimento cirurgico (Wilson W., Taubert K.A., Gewitz M.,

Lockhart P.B., Baddour L.M., Levison M., 2008).

Existem outras associacdes como o Instituto Nacional para a Saude e Exceléncia
Clinica, no Reino Unido, que publicou uma guideline sobre a profilaxia antibidtica para
prevencdo de EI e concluiu que ndo existe evidéncia suficiente para suportar a eficacia da
profilaxia na prevengao de EI, ndo recomendando qualquer tipo de regime profilatico

(CG64, 2008).

Quanto a pessoas com proteses articulares, em 2015, a Associagdo Americana de
Dentistas publicou uma nova guideline (Sollecito et al., 2015). Verificou-se que nao
existia evidéncia de ganho terapéutico com a utilizagdo de profilaxia antibiotica em
pacientes portadores de proteses articulares sujeitos a procedimentos dentérios (Sollecito

et al., 2015). A terapé€utica a adotar se houver beneficio, quando ha presenga de doencas
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que comprometam o sistema imunitario, recomenda-se contacto com cirurgido ortopédico
e 0 mesmo a prescreve, sendo semelhante a profilaxia da EI (Sollecito et al., 2015).
IIlc Terapia Analgésica

Segundo a Associagdo Internacional para o Estudo da Dor, a dor ¢ uma
experiéncia ligada a uma lesdo que afeta uma pessoa a nivel sensorial € emocional. Tem
uma componente subjetiva caracteristica, verificando-se que a sua intensidade varia entre

pacientes com patologias semelhantes (Jayadev et al., 2014).

A dor odontogénica tem duas particularidades caracteristicas(Mashoto, Astrom,

David & Masalu, 2009):
-Um componente inflamatorio;
-Pode ser eliminada por tratamento dentario.

Durante o tratamento dentdrio ¢ normal a utilizacdo de analgésicos locais que
permitem o controlo da dor, mas deve-se iniciar imediatamente a terapéutica analgésica

de modo a ndo existir uma sensibilidade exagerada a dor (Jayadev et al., 2014).

A DGS publicou a norma 062/2011, atualizada em Agosto de 2014, que refere os
principais analgésicos prescritos em patologia dentaria, estando descritos na tabela n° 8

abaixo.
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Tabela 22: Analgésicos mais utilizados em patologia oral (adaptado de Norma 062/2011, 2011; Poveda

Roda, Vicente Bagan, et al., 2007)

Analgésicos

Paracetamol

Ibuprofeno

Naproxeno

Celecoxib

Etoricoxib

Oxicodona

Codeina

Posologia Adultos
500mg 4/4h ou 1000mg de
6/6h
Dose max: 4000mg
400mg de 4/4h ou 6/6h
Dose max: 2400mg

275/250 de 6/6h ou 8/8h
Dose max: 1373mg
200mg dose tnica
Dose max: 400mg
90mg dose Unica durante 3
dias
Smg de 4/4h ou 10mg de
6/6h
30mg de 4/4h ou 60 de
6/6h

Posologia Crianca
10-15mg/kg de 4/4h ou
6/6h
Dose max: 65mg/kg
2-12 anos: 10mg/kg de
6/6h ou 8/8h
>12 anos: 200mg-400mg
de 4/4h
Dose max: 1200mg

N3o indicado

N3o indicado

N3o indicado

N3o indicado

0,5-1mg/kg de 4/4h ou

6/6h
Dose max: 3mg/kg

Na dor odontogénica aguda, como a pulpite, abscesso periapical ou pericoronarite,

o farmaco de escolha ¢ o paracetamol. Caso a dor seja acompanhada de um marcado

componente inflamatorio, o farmaco de 1*linha € o ibuprofeno (Norma 062/2011, 2011).

Na dor aguda moderada a intensa a terapéutica de primeira linha € a associagdo de

um AINE com paracetamol. Caso o tratamento ndo seja eficaz deve associar-se um

farmaco opioide, sendo a 1? escolha a codeina (Norma 062/2011, 2011).

A dor pds operatoria inclui a cirurgia aos terceiros molares, em que o tratamento

¢ semelhante ao da dor odontogénica. Para o tratamento da dor peri-operatoria deve-se

iniciar a analgesia antes do procedimento cirtirgico (Bailey, Worthington & Coulthard,

2014; Norma 062/2011, 2011).
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Se o paciente for alérgico aos AINE ou estiver contraindicada a sua utilizagao,
historial clinico de ulcera péptica, asma e/ou insuficiéncia renal, existem alternativas
vidveis. Se os pacientes apresentarem um historico clinico de eventos cardiovasculares
prévios, associa-se 0 naproxeno ao paracetamol. Se ndo conseguem tolerar o ibuprofeno
com um inibidor da secre¢do 4cida, utiliza-se um inibidor da COX-2 como o celecoxib

ou etoricoxib (Norma 062/2011, 2011).

Nanorman®062/2011 da DGS foi publicado o algoritmo clinico para a prescrigao

de analgésicos em patologia dentaria, sendo este representado na figura abaixo.

Dor ligeira a
moderada

Paracetamol

E necessaria mais

analgesia
|
[ |
Contraindicac3o de N@o existe
AINE contraindicacgdo de
. m— . AINE
Por risco Por risco |
Opidides cardiaco gastrico lbuprofen
L o
|
Naproxeno - ; E necessaria
Inibidor selectivo mais
da COX-2 analgesia
Opioides

Figura 4: Arvore de decisdo para escolha da terapia da dor em patologia oral (retirado de Norma
062/2011,2011)
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IV. Terapias em situacdes especificas

Quando se fala em situagdes especificas normalmente referenciamo-nos a um
ajuste de dose ou contraindicagdo de certas terapias pois existe uma alteracdo dos
processos de farmacocinética e farmacodindmica em relagdo ao adulto saudavel (Wickens
& Jacklin, 2006). As situagdes mais comuns na pratica clinica sdo (Yagiela, J. A., Dowd,

F.J., Johnson, B., Mariotti, A. & Neidle, 2010):
-Criangas;
-Idosos;
-Gravidas e lactentes.
IVa Criancas

As criancas sao uma situacao unica devido as suas diferencas a nivel anatomico e
fisiologico, fazendo com que a farmacocinética possa ser alterada (Downes, Hahn, Wiles,
Courter & Vinks, 2014). A nivel anatémico ¢ de destacar as diferengas, quanto ao adulto,
nos rins e no figado; e a nivel fisioldgico, o peso, volume de 4dgua e a percentagem de
tecido adiposo e as proteinas sanguineas. Tendo em conta estes fatores, as criangas
obrigam assim a um ajuste da dose de modo a evitar sobredosagens e reacdes adversas
(Downes et al., 2014). Os modelos de conversao utilizados estdo descritos na tabela n® 9

abaixo.

Tabela 23: Formulas para calculo da dose pediatrica (adaptado de Brunton, L. L., Chabner, B. &
Knollmann, 2011)

Nome da regra Formula Particularidade

Regra de Clark P — DA x peso da crianga (kg) Peso corporal
70 <30kg

Regra de Fried o idade da crianca (meses) x DA < de 1 ano de
150 idade

Formula de Young B Idade da crianca (anos) x DA 1 a 12 anos de

(idade da crianga + 12) idade

DP- Dose Pediatrica; DA- Dose Adulto
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E de destacar que alguns medicamentos utilizados na pratica dentaria tém

restricdes de idade de utilizacdo e/ ou peso sendo referidos na tabela n° 10.

Tabela 24: Farmacos contraindicados em criancas (adaptado de World Health Organization, 2015)

DCI Contraindicacao
Ibuprofeno Idade < a 3 meses
Doxiciclina Idade < 8 anos (exceto em infegdes severas)

DCI- Denominag¢ao comum internacional

As alteracdes a nivel farmacocinético sdo verificadas na absorg¢ao, distribuicao,

metabolizagao e eliminagdo (Matalova, Urbanek, & Anzenbacher, 2016).

A absorg¢do ¢ alterada a nivel gastrico, por apresentar um pH neutro que chega a
um valor normal aos 2 anos e a um tempo de esvaziamento gastrico de 6 a 8 horas; a nivel
intramuscular pelo fluxo de sangue reduzido e pelas contragcdes musculares ineficazes; e
a nivel cutaneo por apresentarem um estrato corneo menos espesso (Matalova, Urbanek

& Anzenbacher, 2016; Pineda & Watt, 2015).

A distribui¢do ¢ afetada pela composi¢do do organismo, sendo que, em agua, as
criangas sdo compostas por 60% peso corporal, a extracelular ¢ de 45% e a intracelular
de 34%. Comparativamente com os adultos os mesmos parametros correspondem,
respetivamente, a 58%, 17% e 40% (Matalova et al., 2016). Esta variacdo pressupde a
variabilidade de outro fator, sendo esse o volume de tecido adiposo, obrigando a um
aumento da dosagem/kg dos farmacos hidrossoliveis € uma diminui¢cdo dos farmacos
lipossoluveis. Em relagdo a ligagdo as proteinas plasmaticas, esta sofre um aumento
proporcional a idade. Existe uma maior permeabilidade da barreira hematoencefalica
levando a uma maior distribuicdo dos farmacos no sistema nervoso central (O’Hara,

Wright, Schneider, Jones & Martin, 2015).

Quanto ao metabolismo, o figado sofre alteragdes de acordo com a idade,
verificando-se metabolismo extremamente reduzido no primeiro més de vida. A
imaturidade hepatica pode traduzir-se numa toxicidade grave, como a sindrome cinzenta

associada ao uso de cloranfenicol (Matalova et al., 2016).

Quanto a eliminagdo, nos primeiros meses de vida inicia-se a maturagao final da

funcdo renal, verificando-se uma capacidade reduzida de excrecao de acidos organicos
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como a penicilinas e cefalosporinas. O pH da urina ¢ mais baixo que o do adulto podendo

aumentar a taxa de reabsor¢ao dos acidos (Matalova et al., 2016).

E de realgar que os antibidticos destabilizam mais a microbiota nas criancas do
que nos adultos, portanto deve-se escolher o antibidtico com o espectro mais estreito
possivel. Eles sdo usados geralmente nas seguintes indicacdes: acidentes de erupgao
dentaria; periostites; abcessos e celulites de origem dentaria (Pineda & Watt, 2015). O
antibiotico de 1? linha ¢ a amoxicilina e caso exista uma alergia aos betalactamicos,
recorre-se aos macrélidos (Downes et al., 2014). Em casos mais graves ou com quadro
clinico sistémico deve-se utilizar a associagao de amoxicilina + acido clavulanico e como

alternativa a clindamicina (Downes et al., 2014).

Quanto ao uso de analgésicos, o paracetamol ¢ considerado de eleicdo para
tratamento da dor odontogénica. Em casos de dor mais severa podem ser utilizados o

ibuprofeno ou codeina (Norma 062/2011, 2011) .
IVb Idosos

Os idosos apresentam a maior taxa de consumo de medicamentos. Essa taxa
normalmente ¢ devida ao grande nimero de condi¢des cronicas que sdo inerentes a idade,
fazendo com que o médico tenha que ter em conta as interagdes medicamentosas que
possam existir entre eles (Mallet, Spinewine, & Huang, 2007; Yagiela, J. A., Dowd, F. J.,
Johnson, B., Mariotti, A. & Neidle, 2010). Os problemas cardiacos e gastrointestinais
podem levar a alteragdes farmacocinéticas que podem obrigar a um ajuste da dosagem

dos medicamentos (Sera & McPherson, 2012; Turnheim, 2003).

As alteraces a nivel gastrointestinal ndo permitem prescrever certos
medicamentos como o AINE e a clindamicina, o primeiro pela toxicidade gastrointestinal
e a clindamicina pela sua associagdo a diarreias e colites em pessoas com idade superior
a 60 anos (Becker, 2014; Yagiela, J. A., Dowd, F. J., Johnson, B., Mariotti, A. & Neidle,
2010). A nivel hematologico verificou-se que os antibidticos como as cefalosporinas
podem impedir a hemostase. A nivel cardiaco verifica-se que a idade € proporcional a um
menor output cardiaco, podendo alterar a farmacocinética de certos medicamentos. Estas
alteragdes fisiologicas e anatomicas podem ndo obrigar a alteragdo de dosagens mas deve-
se ter em conta os outros medicamentos consumidos pelo paciente (Turnheim, 2003;

Vuyk, 2003).
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A compliance ¢ uma das principais causas da ineficicia terapéutica e ¢ nesta faixa
etaria que existe um menor cumprimento do regime terapéutico. Os erros mais comuns
nos regimes terapéuticos deste grupo podem ir desde a omissao de medicamentos até a
toma de medicamentos que nao constam na prescricdo do médico (Sera & McPherson,
2012; Turnheim, 2004). Existem diversas estratégias que podem ser adotadas para o
combate do incumprimento do regime terapéutico como: a utilizagdo de medicamentos
com um esquema terapéutico simplificado (dose unica), instrugdes escritas € o apoio de
um familiar para a monitorizag¢ao da terapéutica (Turnheim, 2003; Yagiela, J. A., Dowd,

F. J., Johnson, B., Mariotti, A. & Neidle, 2010).

Para além da importancia dos fatores psicossociais na prescricdo em medicina, as
alteragdes na farmacocinética podem levar a alteracdes na resposta farmacoldgica dos
individuos. As variacdes observadas podem resultar de alteragdes ao nivel da absorgao,
metabolizagdo, excre¢do ou na combinagdo destes processos (Cusack, 2004; Yagiela, J.

A., Dowd, F. J., Johnson, B., Mariotti, A. & Neidle, 2010).

Quanto a absor¢do, os idosos apresentam um maior pH gastrico, uma menor
superficie de absor¢ao, um menor transito intestinal € um menor fluxo de sangue ao nivel
gastrointestinal, no entanto, os poucos estudos nesta area ndo obtiveram resultados

conclusivos quanto a relacdo entre a absor¢do e o envelhecimento (Cusack, 2004).

A distribuigdo ¢ afetada por varios fatores associados ao envelhecimento. Com o
aumento da idade existe perda de massa corporal, uma diminui¢do da percentagem de
agua, um aumento da percentagem de massa gorda, uma diminui¢do do débito cardiaco e
uma diminui¢do dos niveis de albumina (Yagiela, J. A., Dowd, F. J., Johnson, B.,

Mariotti, A. & Neidle, 2010).

Os volumes de distribuigdo encontram-se alterados, assim a distribuicao de
medicamentos hidrossoluveis encontra-se diminuida e lipossoliveis aumentado.
Medicamentos hidrossoliveis, como o paracetamol, tém uma maior concentragdo em
individuos idosos com uma dose semelhante (Yagiela, J. A., Dowd, F. J., Johnson, B.,
Mariotti, A. & Neidle, 2010). O oposto ¢ verificado em medicamentos lipossoluveis, onde
se observa um tempo de semivida maior. Um decréscimo de albumina no sangue ¢
associada a uma maior concentragdo livre de farmaco no plasma que pode levar a um

maior efeito terapéutico ou sobredosagem com doses menores, como € o caso do
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metronidazol (Cusack, 2004; Sera & McPherson, 2012; Yagiela, J. A., Dowd, F. J.,
Johnson, B., Mariotti, A. & Neidle, 2010).

Nos idosos verifica-se uma menor metabolizagdo hepatica devido a uma
diminui¢ao da massa do figado e a uma diminuicao do fluxo de sangue. O fluxo de sangue
pode ainda sofrer mais alteragdes com a utilizacdo de farmacos associados a doengas
cronicas (anti arritmicos), levando a um aumento dos tempos de semi vida de
medicamentos que dependem da metabolizacao para sua inativacao (Cusack, 2004; Sera
& McPherson, 2012; Yagiela, J. A., Dowd, F. J., Johnson, B., Mariotti, A. & Neidle,
2010).

A eliminag¢do também ¢ alvo de alteragdo com a idade, pois a fung¢do renal pode
estar afetada. Estas alteragdes devem-se a uma diminui¢do do fluxo sanguineo, filtragdo
glomerular e da secrecdo tubular (Yagiela, J. A., Dowd, F. J., Johnson, B., Mariotti, A. &
Neidle, 2010). Apesar destas mudangas, apenas alguns medicamentos carecem de
alteragdes, exceto na presenca de uma doenca renal. Medicamentos com baixa margem
terapéutica, como a gentamicina, devem ser monitorizados, enquanto aqueles com
elevado indice terapéutico, como as penicilinas, ndo necessitam de tais cuidados (Yagiela,
J. A., Dowd, F. J., Johnson, B. Mariotti, A., & Neidle, 2010). A alteragao da fungao renal
pode tornad-los mais sensiveis aos efeitos nefrotoxicos de farmacos como os AINE e
aminoglicosideos, no entanto, verifica-se que a insuficiéncia renal ndo ¢ restrita a este
grupo etario e no ato da prescrigdo ¢ fundamental dar especial aten¢dao a dados clinicos
que podem ser indicativos de patologias desta natureza (Cusack, 2004; Sera &

McPherson, 2012).
IVc Gravidas e Lactentes

A gravidez ¢ considerada uma situagao Unica pois dois organismos sao afetados,
ao mesmo tempo, pelo medicamento tomado (Feghali & Mattison, 2011). Apesar de
existir um esfor¢o clinico para diminuir o consumo de medicamentos, um estudo
verificou que 83% das gravidas consumiam regularmente pelo menos um farmaco sujeito
a receita médica, sendo que os mais utilizados sdo analgésicos, sedativos, anti
histaminicos e antieméticos (Dawes & Chowienczyk, 2001). Estes medicamentos podem
ter efeitos negativos sobre o feto que ainda ndo tenham sido estudados apesar de serem

relativamente seguros em adultos, como por exemplo a talidomida. Os antibioticos
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geralmente apresentam um baixo peso molecular e uma elevada lipossolubilidade, que
conferem a capacidade de ultrapassar a placenta e podem ser excretados pelo leite (Sa

Del Fiol, Gerenutti, & Groppo, 2005).

Existe pouca literatura quanto aos efeitos teratogénicos de varios medicamentos
devido a impedimentos éticos e legais que proibem estudos farmacologicos em gravidas
e lactentes, no entanto eles extrapolam os resultados obtidos de mulheres saudaveis.
Obtém-se resultados proximos do expectavel visto que existem diferengas fisiologicas e

psicolédgicas durante o periodo de gravidez (Feghali & Mattison, 2011).

As diferengas fisiologicas sdo verificadas no sistema cardiovascular, respiratério,

hepatico e renal, especificadas na tabela n° 11 abaixo.

Tabela 25: Alteragdes fisioldgicas em gravidas (adaptado de Feghali & Mattison, 2011)

Sistema Parametro Alteragoes
Output cardiaco 1
Frequéncia
Cardiovascular Volume plasmatico
Pressdao osmotica coloidal
Resisténcia arterial periférica
Capacidade total pulmonar
Respiratorio Volume residual
Volume corrente

Uptake O2

e e e e e

Fluxo de sangue veia portal

Hepatico Fluxo de sangue arterial
hepatico
Renal Filtragdo Glomerular 1

Creatinina l

Para além destas, podem existir também alteragdes a nivel gastrointestinal, um
maior tempo de esvaziamento gastrico, vomitos e dispepsia, que podem alterar
significativamente a absor¢do e biodisponibilidade de varios farmacos (Dawes &

Chowienczyk, 2001). Estas alteracdes funcionais podem explicar a presenca de baixas
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concentragdes plasmaticas de antibioticos comparativamente a mulheres saudaveis. Um
aumento da atividade hepatica e da taxa de filtragdo glomerular pode alterar o tempo de
semivida de varios farmacos (Dawes & Chowienczyk, 2001). Um aumento do volume de
sangue ¢ proporcional a uma diminui¢do da concentracdo de albumina plasmatica,
levando a uma maior fragdo livre de farmaco: (1) que estd disponivel para ultrapassar a
barreira placentaria; e (2) ser afetado por processos de metabolizagdo e eliminagdo

(Feghali & Mattison, 2011).

As mudangas fisioldgicas descritas potenciam a alteragdo da farmacocinética de
varios medicamentos, podendo resultar numa diminui¢@o plasmatica no sangue materno,
baixando para niveis abaixo do indice terapé€utico e levando a um ineficacia terapéutica,
e por outro lado, levando a um aumento da sua concentragdo no sangue fetal, podendo
resultar em malformagodes (Dawes & Chowienczyk, 2001). Para tentar estabelecer uma
referéncia quanto a eficacia e segurancga das terapias para gravidas e lactentes, a FDA dos
Estados Unidos da América criou 5 categorias de seguranga para os farmacos. Estes sdo

sumarizados na tabela abaixo.

Tabela 26: Categorias de risco em gravidez da FDA (adaptada de S& Del Fiol et al., 2005)

Categoria Critério de inclusao

A Foram realizados estudos adequados ¢ bem controlados que indicam a
inexisténcia de risco para o feto no primeiro trimestre de gravidez:

B (1) Os estudos realizados nao demonstram um risco para o feto humano,
mas estudos de reproducao animal demonstram anomalias fetais;
(2) Existem poucos estudos, mas os estudos animais ndo demonstram
risco para o feto;

C Nao existem estudos adequados realizados em mulheres gravidas, mas
estudos de reproducdo em animais demonstram um risco aumentado para
o feto. Pode existir um potencial efeito benéfico;

D Existe evidéncia positiva de um risco para o feto humano baseado em
efeitos adversos.

X Estudos em animais e humanos demonstram malformagoes fetais ou o

potencial risco do medicamento ¢ muito maior que o possivel beneficio.
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Muitos medicamentos sdo conhecidos pelo seu potencial teratogénico, usando a

classificagdo anterior podemos categorizar os firmacos utilizados em medicina dentaria:

Tabela 27: Categoria de risco da FDA dos farmacos utilizados em medicina dentaria (adaptado de Feghali
& Mattison, 2011)

DCI Classificacao
Amoxicilina B
Azitromicina
Clindamicina
Diclofenac
Doxiciclina
Ibuprofeno

Metronidazol

QO W QO Y Q w w

Paracetamol

Em Abril de 2014, a mesma agéncia publicou um nova regra que ira substituir as
categorias de risco (A, B, C, D, X) por categorias narrativas (Gravidez, Lactentes ¢
Homens e Mulheres com potencial reprodutivo). Esta nova regra ¢ obrigatéria para todos
os novos farmacos aprovados pela FDA a partir de 2015 e sera mandatéria para todos os
medicamentos a partir de 2018 (FDA, 2014). Esta alteracdo permite fornecer aos
profissionais de saide mais informagdes sobre o risco/beneficio das terapéuticas quer em

gravidas, quer em lactentes.
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Tabela 28: Novas secgdes narrativas para gravidas da FDA (adaptado de FDA, 2014)

Seccdes Subseccdes
Gravidez (inclui e Registo de exposi¢do em gravidas
trabalho de parto e Sumario dos riscos

¢ nascimento) e Consideragdes clinicas
e Dados
Lactentes e Sumario de Riscos

e Consideracdes Clinicas

e Dados
Homens e e Testes de Gravidez
Mulheres com e Contrace¢do
potencial e Infertilidade

reprodutivo

Relativamente a lactacdo é necessario ter em conta que os farmacos com
caracteristicas lipossoluveis e de baixo peso molecular apresentam uma elevada taxa de
difusdo pelo leite materno, que poderdo ter consequéncias negativas na crianca (Feghali

& Mattison, 2011).

Quanto a terapéutica antibidtica considera-se 1° linha de tratamento a amoxicilina
e em caso de alergia a betalactmicos a cefalosporina. A clindamicina, azitromicina e o
metronidazol sdo contraindicados pelo seu potencial hepatotdxico e a doxiciclina pelas
possiveis alteracdes Osseas e dentdrias na crianga. Em casos em que seja necessaria a
prescricao de metronidazol, deve-se imediatamente suspender a amamentagdo pois €

eliminado pelo leite em concentragdes terapéuticas (Sa Del Fiol et al., 2005).

Quanto a terap€utica analgésica e antipirética recomenda-se o uso de paracetamol,
sendo que ¢ relativamente seguro na gravidez. Quanto aos AINE, estes devem utilizados
com precaucdo pois varios estudos relacionam o aborto espontaneo ao consumo de AINE
no primeiro trimestre e estdo contraindicados no terceiro trimestre por aumentarem o risco
de contracdes uterinas ineficazes, hemorragia durante o parto e ao encerramento precoce

do canal arterial (Norma 062/2011, 2011; @Qstensen, 1998). O
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ibuprofeno pode ser utilizado em mulheres que estejam a amamentar pois € considerado

que a sua excre¢do ¢ minima (Brunton, L. L., Chabner, B. & Knollmann, 2011).
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VI. Perspetivas para o futuro

Com os aumentos significativos de novas resisténcias e considerando que Portugal
¢ o terceiro pais com presenga de mais resisténcias na sociedade, € necessario
consciencializar os médicos quanto a necessidade de um maior cuidado quanto as

antibioterapias prescritas, incluindo os médicos dentistas.

Em relagdo a alteragdes a longo prazo, a tendéncia natural, tal como tem
acontecido em outras clinicas, ¢ a informatizag¢@o de todos os processos clinicos e para tal
¢ determinante um bom planeamento. Evitar a duplicagdo de informagdo, de
inconsisténcias € no sentido de minimizar o erro humano, as quais sdo obtida pela
integracdo em bases de dados informaticos, sendo esta uma recente tendéncia nacional,

comparativamente ao resto do mundo.

A curto prazo sera proposta uma alteracdo no processo clinico em papel,
iniciando-se pela folha de registo clinico (Anexo 1) e pela integragdo de uma nova folha
de registo farmacoterapéutico (Anexo 2) que envolve as normas mais recentes da DGS e
pretende minimizar o nimero de erros humanos possiveis, enquanto concomitantemente
permite um acesso mais facilitado ao registo farmacoterapéutico individual. A
importancia desta folha de registo farmacoterapéutico, traduz-se por facilitar o processo
informatizagdo dos processos clinicos e por informar, quer os discentes, quer os docentes,

de quais as opg¢des terapéuticas mais indicadas.

Quanto as terapéuticas deve-se verificar uma tendéncia para a prescricdo de
doxiciclina de doses baixas como adjuvante do tratamento periodontal cirurgico. Uma
capacidade anti-inflamatéria e inibitéria das metaloproteinases sdo caracteristicas da
doxicilina subclinica e a emergéncia de novos estudos estatisticos que provam o beneficio

clinico, incentivam o uso desta terapia num futuro proximo (Sorsa et al., 2011).

Quanto a substituicdo da azitromicina por clindamicina quando existe
contraindicacdo de betalactdmicos, esta devera ser realizada num futuro muito proximo
(Addy & Martin, 2004, 2005). S3o descritos por varios artigos que a compliance €
inversamente proporcional a uma maior frequéncia, no entanto a vantagem da dose tnica
diaria da azitromicina pode ser insuficiente comparativamente aos beneficios clinicos da

clindamicina. (Addy & Martin, 2005).
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VI. Conclusao

Como foi abordado neste trabalho, as antibioterapias aplicadas em medicina dentaria
baseiam-se em dois principios fundamentais: a prevengao de infe¢des sistémicas € o

tratamento de patologias dentarias.

Relativamente a prevenc¢ao de infe¢des sistémicas, como a EI, utiliza-se uma terapia com
recurso a amoxicilina ou, em caso de contraindicagdo a betalactamicos, é recomendada a

clindamicina, 30 a 60 minutos antes do procedimento cirrgico.

Quanto ao tratamento de patologias dentdrias, estdo indicadas a amoxicilina, quer
associada a acido clavulanico, quer em associagdo com metronidazol, assim como a
clindamicina, que substitui os betalactimicos em casos de contraindicacdo. Estes
farmacos apresentam eficacia terapéutica comprovada na maioria das infegoes

odontogénicas.

No que se refere o tratamento de dor associada a patologias dentérias, existe um
algoritmo clinico para prescricdo de analgésicos. Em caso de dor ligeira a moderada ¢
recomendado o uso de paracetamol, que pode ser associado a um AINE em caso de
necessitar de mais analgesia. Se existir uma contraindicacdo aos AINE por motivos de
patologias géstricas, recomenda-se o uso de um inibidor da COX-2. Em caso de presenga
de patologia cardiaca, ¢ recomendado o naproxeno. Quando existe necessidade de maior

analgesia, pode prescrever-se codeina ou oxicodona
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Anexo 1- Folha de Registo Clinico

Registo Clinico

Inicio de
farmacoterapia
(Sim/Nao) e
data

Assinatura /n°
de estudante e

data

Assinatura
do docente

e data




Anexo 2 - Folha de registo farmacoterapéutico

Ano20 /20 Data
Patologia Oral Terapias /.
1* Linha
Abcesso Amoxicilina + 4cido clavulanico 875/125 o
Periodontal 12/12h durante 7 dias
(com presenga 2% Linha
de sintomas Clindamicina 150 mg 6/6h durante 7 dias mi
sistémicos) Ou
Azitromicina 500mg dose unica durante 3 dias mi
Abcesso 1* Linha
periapical/dento- | Amoxicilina + acido clavulanico 875/125mg mi
alveolar e 12/12h durante 7 dias
Pericoronarite 2% Linha
Clindamicina 150 mg 6/6h durante 7 dias mi
Metronidazol 500mg 12/12h durante 7 dias o
Periodontite Ou
ulcerativa Amoxicilina + dacido clavulanico 875/125 mi
necrosante associado ao Metronidazol 500mg 12/12h
durante 7 dias
1? Linha
Metronidazol 500mg 12/12h durante 7 dias o
Ou
Amoxicilina + 4cido clavulanico 875/125 o
Periodontite associado ao Metronidazol 500mg 12/12h
crénica ou durante 7 dias
agressiva 2% Linha |
Clindamicina 150 mg 6/6h durante 7 dias
Terapia adicional o
Doxiciclina 20 mg 12/12h durante 3 meses
Ou O

Doxiciclina 40mg dose Unica durante 3 meses




Anexo 2- Folha de registo farmacoterapéutico (continuagao)

Ano 20 /20
Requisito Motivo e
Procedimentos dentarios Fator de risco
que envolvem a cardiovascular i
manipulagdo de tecido Ou
gengival, da regido Historial clinicode | O

periapical do dente ou endocardite infeciosa

perfuracao da mucosa oral

Amoxicilina 2g 30 a
60 minutos antes da | O
consulta
Ou
Azitromicina 500mg
Antibioterapia Profilatica 30 a 60 minutos i
antes da consulta
Ou
Clindamicina 600mg

30 a 60 minutos i

antes da consulta




Anexo 2- Folha de registo farmacoterapéutico (continuagao)

Ano20_ /20

Data

Terapia analgésica (ambulatorio)

/

1* Linha
Paracetamol 1g 12/12horas
Ou
Ibuprofeno 600mg 12/12h

Mais analgesia
Paracetamol 1g 12/12h
associado a Ibuprofeno 600mg

12/12h

Presenca de fatores de risco
cardiovasculares
Paracetamol 1g + Naproxeno

500mg 12/12h

Presenca de fatores de risco
gastrointestinais
Paracetamol 1g 12/12h +

Etoricoxib 120mg dose unica

Intolerancia a AINE
Paracetamol 1g + Codeina 60mg
12/12h
Ou
Paracetamol 1g + oxicodona 10

mg 12/12h




