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RESUMO

Este trabalho busca identificar possiveis interagdes medicamentosas que sao relevantes para a terapéutica
medicamentosa adotada na pratica odontologica. As interaces decorrentes de fatores individuais (patologias,
idade, obesidade, etc) e da associagdo de dois ou mais medicamentos (medicamento-medicamento) serdo
revisadas e discutidas em uma série de trés artigos. O primeiro avaliara os principais fatores relacionados ao
individuo, dentre eles, fatores, como altera¢fes nos niveis de proteinas plasmaticas, problemas renais, proble-
mas hepaticos, idade e obesidade. As interacdes do tipo medicamento-medicamento para os farmacos
antiinflamatorios/antibioticos e ansioliticos/anestésicos locais serédo abordadas no segundo e no terceiro arti-
go, respectivamente.

Descriptors: Dentistica; Interacdes de medicamentos.

ABSTRACT

The aim of this review is to identify possible drug interactions which are important in pharmacological therapy
employed in general dental practice. Drug interactions resulting from individual factors such as pathological
conditions, age, obesity, etc., and from the association of two or more drugs will be reviewed and discussed in
a series of three papers. The first paper will evaluate the main factors related to individual characteristics, such
as alterations in the levels of plasma proteins, kidney and liver diseases, age and obesity. The second and third
papers will examine interactions of the drug-drug type for anti-inflammatory/antibiotic drugs and local anesthetics,
respectively.

Descriptors: Dentistry; Drug interactions.
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INTRODUCAO

Interac6es medicamentosas séo definidas como
alteragdes nos efeitos farmacoldgicos esperados em
decorréncia, principalmente, de modificagbes em sua
farmacocinética e/ou farmacodinamica. A ingestéo
concomitante de outro medicamento, o consumo de
alimentos ou fatores intrinsecos relacionados ao paci-
ente (idade, obesidade, patologias, etc) representam
possiveis causas dessas interagdes. Embora em al-
guns casos, os resultados dessas combinacdes sejam
benéficos, mais freqiientemente as interagdes
medicamentosas sdo indesejaveis e prejudiciais ao
individuo (HANSTEN, 1989).

Sendo assim, o cirurgido-dentista (CD), como
prescritor, € o responsavel pelas possiveis interacdes
que possam ocorrer em conseqiéncia do emprego de
um farmaco na pratica odontoldgica. A maneira mais
eficaz de prevenir este tipo de interagdo € analisar com
mais cuidado os habitos do paciente em seu dia-a-dia.
Isto porque, como dito anteriormente, as interagdes
medicamentosas ndo sdo provocadas, apenas, pela
relagdo medicamento-medicamento. Outros fatores
relacionados ao paciente podem resultar em efeitos
inesperados, quando associados ao uso de um medi-
camento (MOORE et al., 1999; MEECHAN, 2002).

Portanto, o conhecimento das possiveis
interaces medicamentosas e suas complicacées
como também a capacidade de propor estratégias
terapéuticas alternativas, constitui-se em um conhe-
cimento indispensavel na pratica odontoldgica
(MOORE et al., 1999).

Nesse contexto, este trabalho tem como obje-
tivo realizar uma revisdo da literatura sobre o risco
de interagdes com o0s principais grupos
farmacolégicos empregados pelo CD. Devido ao vo-
lume de informacdes obtido e as questdes didaticas,
esse tema seré abordado em uma série de trés arti-
gos, sendo que o primeiro avaliara os fatores relaci-
onados ao paciente, tais como patologias, idade e
obesidade, que possuem a propriedade de modificar

a resposta de um medicamento.

As possiveis intera¢des do tipo medicamento-
medicamento para os farmacos antiinflamatérios/anti-
biéticos e ansioliticos/anestésicos locais serdo abordados
no segundo e no terceiro artigo respectivamente.

E evidente que essa revisdo ndo possui a finali-
dade de esgotar o0 assunto, pois ainda existe muito a
ser aprendido em relacéo a interagdes medicamentosas.
Quanto mais informac¢des se tiverem sobre as
interac6es, tanto melhor sera a prestacao do servico
médico/odontolégico. Muitas interacfes que ocorrem
diariamente na clinica passam despercebidas, e os efei-
tos adversos séo freqiientemente atribuidos a respos-

tas idiossincrasicas ou & doenca em questao.

REVISAO DA LITERATURA

1- Pacientes portadores de alterac6es nos ni-
veis de proteinas plasmaticas

Apds a administracé@o e passagem para a cor-
rente sanguinea, a maioria das drogas tende a se li-
gar as proteinas plasmaticas e/ou aos componentes
do sangue. A albumina e a glicoproteina a,-acida re-
presentam as principais proteinas relacionadas com
este processo de interagdo para farmacos com cara-
ter acido e basico, respectivamente.

Terapeuticamente, somente a fragdo livre do
farmaco (nédo-ligada) é capaz de se distribuir para os
diferentes tecidos e 6rgéaos, incluindo o local de acéo
desejado, exercendo, assim, o seu efeito farmacoldgico
(YANG et al., 2006).

A porcentagem de ligacéo protéica de diferen-
tes farmacos empregados na pratica médica e

odontolégica esta representada na Tabela 1.

Paracetamol
Dipirona
Amoxicilina
Ampicilina

Baixa Ligacao (<30%)

Média Ligagdo (30-75%) Penicilina G (60%)
Ciprofloxacina (20-40%)
Minociclina (75%)
Tetraciclina (20-65%)
Alprazolam (70-80%)
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Alta Ligacdo (>75%o) Diclofenaco (99%)
Ibuprofeno (90-99%)
Naproxeno (99%)
Clindamicina (90%o)
Doxiciclina (80-95%)
Diazepam (98-99%)
Lorazepam (85%o)

(PARFITT, 1999)
Tabela 1 - Grau de ligagéo a proteinas plasmaticas
de medicamentos empregados na pratica clinica.
Neste contexto, a reducéo ou 0 aumento da con-
centracdo de proteinas plasmaticas pode promover
efeitos farmacoldgicos inesperados. A diminuicéo da
fracéo livre do farmaco podera resultar em niveis sub-
terapéuticos, enquanto que o aumento induzira a ni-
veis téxicos. Essas alteragdes tornam-se clinicamente
importantes, principalmente para os farmacos com alta
taxa de ligagéo (>75%), devido ao fato de que peque-
nas alteracdes na fracéo ligada resultardo em gran-
des modificagdes na fragéo livre (GILMAN et al., 2003).
De acordo com Grandison e Boudinot (2000),
diferentes sdo os fatores que podem alterar
significantemente a relacao dessa ligagao proteina-
farmaco. Dentre eles, destacam-se:

- Fatores fisioldgicos (sexo): o sexo feminino apre-
senta uma menor concentracdo de glicoproteina
&,-acida quando, comparado ao sexo masculino
(SCHWATZ, 2003);

- Gravidez: diminuicdo das proteinas plasméticas,
além da competicdo por locais de ligacdo das
glicoproteinas & -acida, devido ao aumento dos
niveis hormonais;

- Neonatos: a albumina fetal apresenta menor capa-
cidade de ligacdo a drogas; presenca de substan-
cias que competem pela ligagéo, como a bilirrubina;

- Estados patoldgicos: doengas renais, hepaticas, dis-
tarbios da tiredide, infarto agudo do miocardio, ar-
trite, cAncer, queimaduras e doenca de Crohn e

- Interag6es com outros farmacos: competicao pe-

los sitios de ligagéo.

2- Pacientes portadores de problemas renais

Os processos farmacocinéticos de metabolizagéo

e excrecdo sdo responsaveis pela eliminagdo dos
farmacos e de seus metabolitos do organismo, deter-
minando, assim, seus efeitos finais (NEIDLE et al.,
2000). Embora a excre¢do possa ocorrer em diferen-
tes érgaos e tecidos, 0s rins sdo 0s principais repre-
sentantes desse processo (TETT et al., 2003).

Das principais funcbes desempenhadas pelo
sistema renal, Hoffman et al. (2004) destacam:

- excrec¢do de produtos nitrogenados do metabolismo;

- controle do volume do fluido extracelular;

- controle da concentragdo de varios fons no orga-
nismo e

- controle do pH dos fluidos corporais.

Sendo assim, disfung6es renais induzidas por
processos patologicos tendem a alterar a fisiologia
normal humana, resultando em modifica¢des no pro-
cesso de eliminacdo dos farmacos do organismo
(NOLIN et al., 2003).

Pacientes portadores de doengas renais croni-
cas (DRC) apresentam alto risco para o desenvolve-
rem de reacOes adversas, devido ao aumento da
concentragao plasmatica dos farmacos. S&o varios os
parametros farmacocinéticos afetados na DRC, inclu-

indo: tempo de meia vida (t, .); volume de distribui-

1/2
¢do (VD) e clearance (CL). Em acréscimo, Bonate et
al. (1998) relatam que essas modifica¢6es séo decor-
rentes de alterag6es afetando a:

- secre¢ao tubular através de mecanismos competi-

tivos e ndo competitivos;

- taxa de reabsorcéo passiva (pH e fluxo urinario) e

- taxa de reabsorc¢ao ativa tubular.

Na atualidade, a mensuracéo da concentracéo
de creatinina plasmatica e urinaria (eliminada) tem
sido empregada para a analise da funcéo renal. Po-
rém, outros fatores devem ser levados em considera-
¢do, quando se verifica a atividade renal para ajustes
posoldgicos, incluindo testes que avaliam as taxas de
filtracdo glomerular, secregdo e reabsorcdo tubular
(TETT etal., 2003).

Além de processos patolégicos, muitos

farmacos compartilham do mesmo sistema de elimi-
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nacéo (proteinas carreadoras, etc), podendo ocorrer
competicdo entre eles, resultando em interacGes
farmacoldgicas. Um exemplo é a probenicida, que foi
desenvolvida com o proposito de prolongar a agdo da
penicilina, ao retardar sua excrecdo renal (RANG et
al., 2004).

3- Pacientes portadores de problemas hepaticos

O metabolismo é uma importante via para o tér-
mino dos efeitos farmacoldgicos de drogas, sendo
frequentemente um pré-requisito para a excrec¢éo de
substancias quimicas lipossoltveis (NEIDLE et al., 2000).

A maioria das drogas é metabolizada antes de
sua excregdo. O metabolismo hepatico é dividido em
duas fases. Na fase I, enzimas transformam molécu-
las lipidicas em moléculas mais polares por meio de
reacdes de oxidagdo, reducdo e hidrolise. Parte das
reagdes dessa fase € catalisada pelas enzimas do sis-
tema oxidativo microssomal (citocromo P450). O me-
tabolismo de fase Il envolve o processo de conjugacéo
com outras moléculas, como, por exemplo, o0 acido
glicurénico, o &cido acético e o &cido sulfarico, em
que um grupamento quimico grande é ligado a molé-
cula. Isto geralmente aumenta a sua solubilidade em
agua, facilitando, assim, o processo de excre¢do
(PAUNOVICH et al., 1997).

Embora todos os tecidos tenham alguma capa-
cidade de metabolizar drogas, o figado é o principal
6rgédo de metabolismo (BURATTI E LAVINE, 2002).
Portanto, processos patolégicos, envolvendo este 6r-
gao, podem influenciar a cinética de eliminacao das
drogas e de seus metabdlitos do organismo. A dispo-
sicdo dos farmacos pode ser alterada por diferentes
mecanismos fisiopatolégicos, incluindo a reducgao do
clearance hepatobiliar e modifica¢gdes no volume de
distribuicéo induzida pela deficiéncia da sintese de
albumina ou ascites relacionadas a hipertensao
(WESTPHAL E BROGARD, 1993).

Doencas hepaticas podem modificar a cinética
das drogas biotransformadas no figado pela reducéo

das proteinas plasmaticas e alteracdo da ligacdo a

droga e/ou diminuicdo do fluxo sanguineo hepatico,
retardando, assim, o metabolismo dos farmacos
(RODIGHIERO, 1999; NEIDLE et al., 2000).

4- Paciente idoso

O conhecimento das mudancas fisioldgicas no
idoso e as possiveis conseqliéncias Nnos processos
farmacocinéticos (absorcdo, distribuicédo,
metabolizacdo e excrecdo) e/ou farmacodindmicos
(mecanismo de a¢ao), sdo indispensaveis no momen-
to da prescri¢ao (PYLE E TOLBERT, 1994). As princi-
pais alteragdes nesse grupo “especial” de paciente

encontram-se descritas a seguir:

4.1- Alteracbes farmacocinéticas

Alteracdes no pH, devido a menor produgéo do
acido gastrico, afetam parte da populacéo geriatrica,
sendo que a maior parte dela mantém a producédo
gastrica durante toda a vida (FELDMAN, 1997;
HURWITZ et al., 1997). Em relacdo a motilidade
gastrintestinal, podem ocorrer alteracdes, como re-
ducdo no esvaziamento gastrico e redugdo no
peristaltismo (WILEY, 2002).

Apesar de essas mudangas fisioldgicas no tra-
to gastrintestinal serem evidentes, sua influéncia na
biodisponibilidade dos farmacos ainda néo foi total-
mente esclarecida. Acredita-se que essas alteracdes
possam interferir em maior grau na biodisponibilidade
de farmacos que possuam uma menor solubilidade e
permeabilidade (MCLEAN E LE COUTEUR, 2004)

A massa muscular esquelética é reduzida com
consequente diminui¢do do volume de distribuicéo de
farmacos hidrofilicos, como a aspirina e muitos
antimicrobianos (TURNHEIM, 1998, 2003). Sendo as-
sim, doses semelhantes as empregadas em individu-
0s jovens poderdo resultar em maiores concentracdes
plasmaticas, aumentando a probabilidade da ocorrén-
cia de reagbes adversas (PAUNOVICH et al., 1997).

Em acréscimo, a massa adiposa aumenta em
18 a 36% nos homens e em 33 a 45% nas mulheres

(VESTAL, 1997). Isso acarreta um aumento no volu-
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me de distribui¢ao de farmacos lipossoltveis, como
0s anestésicos gerais e benzodiazepinicos, que aca-
bam por serem armazenados por mais tempo nesse
tecido, resultando num tempo de meia-vida mais lon-
go e conseqlientemente prolongando seus efeitos
(PAUNOVICH et al., 1997).

Com relacao ao processo de metabolizagdo, os
pacientes idosos podem apresentar reducéo da mas-
sa hepatica com diminuicdo na quantidade de
hepatocitos funcionais e redugao do fluxo sangliineo
hepatico (MONTAMAT et al., 1989; PAUNOVICH et
al.,1997). As mudancas mais frequentes em relagdo
ao metabolismo envolvem o sistema microssomal he-
patico (fase 1), com pouca ou nenhuma alteragao no
metabolismo de conjugacéo (fase I1) (STEINER, 1996;
SOTANIEMI et al., 1997).

De acordo com Greenblatt et al. (1991), os
benzodiazepinicos, que sofrem biotransformacéo por
processo de oxidacéo (fase 1), como, por exemplo, 0
alprazolam, diazepam, bromazepam, etc., apresen-
tam reducdo da metabolizacdo. Ja nos
benzodiazepinicos, que sdo metabolizados por
glicuronidacdo ou nitroreducgdo (fase I1), como o
lorazepam, nenhuma alteragao farmacocinética rela-
cionada ao fator idade foi observada.

Finalmente, pacientes idosos podem apresen-
tar uma reducéo na funcéo renal em decorréncia de
alteragdes na filtracao glomerular, fluxo sanguineo renal
e secrec¢ao tubular. A taxa de filtracdo glomerular é
considerada a mudanca farmacocinética mais impor-
tante nos idosos, reduzindo em 25 a 40% (TURNHEIM,
1998; MUHLBERG E PLATT, 1999). Além disso, o fluxo
sanguineo renal é decrescido em quase 1% ao ano,
com reducdo da secregdo e da capacidade de
reabsorcdo tubular (MUHLBERG E PLATT, 1999;
TURNHEIM, 2003).

O uso concomitante de medicamentos, como
diuréticos, antiinflamatdérios néo esteroidais, a presenca
de patologias, como a nefroesclerose provocada pela
hipertensdo arterial e a insuficiéncia cardiaca

congestiva podem contribuir juntamente com o fator

idade para a deterioragdo da funcéo renal (MURRAY
et al., 1995; HAMMERLEIN, 1998).

4.2- Alteragcbes farmacodindmicas

Apesar do amplo conhecimento com relagdo a
resposta farmacocinética nos idosos, poucas respos-
tas foram encontradas quanto as mudancgas
farmacodindmicas nesses pacientes. A resposta
farmacodinamica esté relacionada ao nimero de re-
ceptores especificos na resposta intracelular a ocupa-
¢do do receptor pelo farmaco (transdugéo de sinais)
€ nos processos que regulam a homeostase, preser-
vando o equilibrio funcional do organismo (TURNHEIM,
2003).

Estudos tém mostrado que as alteracdes nos
receptores farmacologicos se constituem em uma das
principais causas da mudanca da resposta nos idosos.
No caso dos benzodiazepinicos, além das alteracdes
farmacocinéticas ja citadas, pode haver um aumento
da sensibilidade a estes farmacos e potencializacao de
seus efeitos farmacolodgicos. A concentracao plasmatica
de diazepam necessaria para a sedacéo consciente é
normalmente reduzida 2 a 3 vezes entre as idades de
20 a 80 anos (COOK et al., 1984). O mesmo ocorre
com o0 midazolam, quando doses menores também séo
necessarias para a sedacédo de pacientes com idade
mais avancada (VUYK, 2003).

Alguns estudos tém determinado que o propofol
tem seus parametros farmacocinéticos e
farmacodinamicos alterados com a idade (SCHNEIDER
etal., 1998, 1999). Isso faz com que pacientes idosos
sejam mais sensiveis aos efeitos hipnoticos desse
farmaco. Peacock et al. (1992), num estudo feito com
pacientes com idade entre 18 — 50 ou com mais de 60
anos, demonstraram que a dose efetiva do propofol
para proporcionar a indugdo da anestesia em idosos
deve ser 44% menor do que a administrada para pa-
cientes jovens. Além da reducao da dose, é necessa-
rio que a inducéo anestésica seja feita de forma mais
lenta nos idosos (VUYK, 2003).

Agentes anestésicos inalatérios também pare-
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cem ter sua farmacodindmica modificada com o avan-
¢o da idade (LERMAN et al., 1984; EGER, 2001). A con-
centracdo alveolar minima (CAM - concentracéo do
gés anestésico nos alvéolos pulmonares, medido como
porcentagem em pressao de 1 atmosfera que previne
a reagdo a um estimulo cirdrgico, como a incisao na
pele, em 50% dos pacientes) parece estar reduzida
nos idosos. Com o desflurano, por exemplo, a CAM
em pacientes com 65 anos foi igual a 5%, enquanto
que, em crian¢as com 1 ano de idade e em adultos, a
CAM foi de 10% e 6%, respectivamente (VUYK, 2003).

Em acréscimo, a frequéncia de efeitos adversos
com o uso de antiinflamatérios ndo esteroidais (AINES)
no trato gastrintestinal e nos rins aumenta com aidade,
sendo que 3 a 4% dos pacientes em tratamento com
AINES apresentaram sangramento em comparagao com
1% dos individuos jovens (AGS Panel on Chronic Pain in
Older Persons, 1998; WOLFE et al., 1999).

5- Paciente Obeso

A obesidade é uma condicdo em que 0 excesso
de massa adiposa pode levar ao aumento do risco
para determinadas doencas (LYZNICKI et al., 2001).
Uma forma de avaliar a obesidade é utilizar o indice
de massa corporal (IMC), em que a massa corporal é
dividida pelo quadrado da altura (LYZNICKI et al., 2001).
Um paciente é considerado obeso ou obeso mérbido,
quando os valores do IMC s&o maiores do que 30 e
35, respectivamente (TODD, 2005).

Em pacientes obesos, mudancas
fisiopatolégicas podem alterar a cinética de alguns
farmacos, como a distribuicdo, metabolizacdo e eli-
minacdo (CHEYMOL, 1993), sendo que a absorcéo pa-
rece ndo sofrer modificacdes.

O acumulo de depositos de gordura e a altera-
¢ao das fungdes enziméticas hepaticas ja foram ob-
servados em pacientes obesos (BLOUIN E WARREN,
1999). A oxidagao pelas enzimas do citocromo P450
como pela CYP2E1 e CYP3A4 pode estar aumentada e
reduzida, respectivamente (BLOUIN E WARREN, 1999;

KOTLYAR E CARSON, 1999). Além disso, processos;

como a glicuronidacao e conjugacao com sulfatos, tam-
bém podem estar induzidos nesses pacientes (BLOUIN
E WARREN, 1999; KOTLYAR E CARSON, 1999). Para
alguns benzodiazepinicos, o clearance pode estar au-
mentado, como acontece com o diazepam
(metabolizagdo por oxidagéo) e o lorazepam (conju-
gacdo por glicuronidacdo) (ABERNETHY E
GREENBLATT, 1986).

A excrecdo também pode estar alterada nos
obesos (BLOUIN E WARREN, 1999). Dessa forma,
farmacos, como os antimicrobianos, podem ter mu-
dangas na sua eliminagao, ja que grande parte des-
ses medicamentos é excretada pela via renal (BEARDEN
E RODVOLD, 2000). A vancomicina e 0s
aminoglicosideos séo exemplos de farmacos que tém
seu clearance aumentado em obesos (BAUER et al.,
1983; 1998).

farmacocinéticas, o ajuste posolégico pode ser ne-

Devido a essas alteracdes

cessario nesse grupo de individuos (BEARDEN E
RODVOLD, 2000).

O volume de distribuicdo é moderadamente
aumentado para alguns farmacos, como o0s
aminoglicosideos (BAUER et al., 1983) e a cafeina
(ABERNETHY et al., 1985; CARACO et al., 1995) ou
reduzido para bloqueadores neuromusculares (VARIN
et al., 1990; SCHWARTZ et al., 1991) e bloqueadores
H2 (BAUER et al., 1985; DAVIS et al., 1990). Farmacos
que sao altamente lipossolGveis, como os
benzodiazepinicos e anestésicos gerais, sdo ampla-
mente distribuidos e redistribuidos para o tecido
adiposo, com prolongamento do tempo de eliminacéo
(CHEYMOI, 1993; CHACON et al., 2004).

Dentre os anestésicos gerais inalatorios, o
halotano, isoflurano e sevoflurano formam depésitos
nos tecidos adiposos, enquanto que o desflurano, por
sua menor lipossolubilidade, possivelmente é menos
armazenado nesses tecidos (CHACON et al., 2004).
Para a Organizagdo Mundial de Saude, o agente anes-
tésico geral ideal deve ser faciimente titulado, ser pouco
distribuido para os tecidos adiposos e ter curta dura-

¢do de acdo. Dentre os anestésicos gerais, 0
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desflurano é o farmaco que melhor atende as carac-
teristicas descritas anteriormente, e, por esse moti-
vo, tém sido apontado como agente anestésico de
escolha para pacientes com obesidade (JUVIN et al.,
2000; OGUNNAIKE et al., 2002). A associacao de anes-
tésicos gerais com o 6xido nitroso também é indicada
devido a sua insolubilidade lipidica (CHACON et al.,
2004). O calculo da dose inicial para o procedimento
de anestesia em obesos pode ser feito em relacéo a
massa corporal ideal, ao invés de ser em relagéo a
massa corporal atual do paciente, ja que o paciente
obeso tem uma grande porcentagem de massa lipidica
(CHACON et al., 2004; TODD et al., 2005).

Em procedimentos odontolégicos em pacientes
obesos que necessitem, apenas, de sedacéo consci-
ente, é indicado um benzodiazepinico de curta dura-
¢do de acdo. O diazepam tem essa desvantagem em
relacdo ao midazolam, que, além de ter uma meia-
vida prolongada, é redistribuido em grande quantida-
de para o tecido adiposo (CHACON et al., 2004).

DISCUSSAO

As interacBes medicamentosas representam um
conhecimento fundamental para a boa pratica do ci-
rurgido-dentista. Porém, apesar de sua importancia
clinica, elas sédo muitas vezes negligenciadas no pla-
nejamento do tratamento odontoldgico. Dentre os fa-
tores que promovem alteragdes dos efeitos
farmacol6gicos de um medicamento, estdo aqueles
relacionados ao individuo.

Como ja foi visto, alguns pacientes podem apre-
sentar alterac®es nos niveis de proteinas plasmaticas,
0 que pode interferir na distribuicdo de farmacos com
diferentes graus de ligacao protéica. Grossman et al.
(1982) observaram que niveis plasmaticos do diazepam
tendem a se elevar em pacientes diabéticos e porta-
dores de doenca renal e/ou hepética. Andrade (2006)
descreve que a taxa de ligac@o protéica de muitos
antimicrobianos pode aumentar na presenca de infla-
magcao, infec¢do, diabetes e neoplasias e diminuir no

caso de doenca hepatica, queimaduras e desnutricao.

Portanto, apesar da relevancia clinica desse tipo de
interacdo ainda ser questionada, ajustes posolégicos
podem ser necessarios na prescrigdo de medicamen-
tos a pacientes com alteraces nos niveis séricos de
proteinas.

Pacientes portadores de nefropatias e
hepatopatias também representam um grupo de ris-
co para as intera¢cdes medicamentosas, por apresen-
tarem alteracdes significantes nos processos de
excrecdo e metabolizacdo. Mais uma vez, a mudanca
na posologia de alguns farmacos pode ser necessaria
por meio da simples redu¢ao da dose, distanciamento
entre as administra¢cdes ou combinacdo de ambos
(GABARDI E ABRAMSON, 2005).

Em virtude da média de idade da populacao
brasileira ter aumentado nos ultimos anos, cada vez
mais os idosos serdo pacientes de rotina do CD. Em-
bora os aspectos técnicos do tratamento odontolégico
para esse grupo de pacientes sejam semelhantes aque-
les utilizados nos mais jovens, alguns cuidados adici-
onais deverao ser tomados, devido as modificacdes
organicas relacionadas a idade (ANDRADE, 2006). Nor-
malmente, esses pacientes apresentam alteracfes
farmacocinéticas e farmacodinamicas que podem al-
terar a resposta a diferentes farmacos, dentre eles,
0s benzodiazepinicos e anestésicos gerais.

Conforme relatado anteriormente, os
benzodiazepinicos, que sdo metabolizados por proces-
sos de fase I, seriam mais apropriados para o empre-
go em pacientes idosos do que os benzodiazepinicos,
gue sao metabolizados por processos de fase I, ja que
essa Ultima via de metabolizagdo pode estar alterada
nesses pacientes (GREENBLATT et al., 1991,
HAMMERLEIN et al., 1998). Além disso, a distribuicdo
destes farmacos pode durar mais tempo e levar ao
aumento da meia-vida de eliminacgéo destes. Dessa for-
ma, Matear e Clarke (1999) sugerem o emprego do
lorazepam e do triazolam no controle da ansiedade em
pacientes idosos, por apresentarem um menor tempo
de meia-vida e minima incidéncia de efeito paradoxal

(excitacdo ao invés da sedacao esperada).
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Da mesma forma que ocorre nos pacientes ido-

sos, a obesidade pode induzir mudancas
fisiopatoldgicas, alterando a cinética de alguns
farmacos. Portanto, deve-se ter um cuidado especial
com farmacos que apresentam maior lipossolubilidade,
como os benzodiazepinicos e anestésicos gerais, de-
vido a distribuicdo aumentada que eles podem apre-
sentar nesses pacientes. Outra questéo de relevancia
na prescricdo de medicamentos aos obesos é o calcu-
lo da dose em fungdo da massa corporal. Nesses
casos, deve-se sempre obedecer a essa relagdo mas-
sa corporal/dose, porém sem ultrapassar a dose ma-
xima recomendada, a fim de se evitarem possiveis
efeitos tOxicos nesses pacientes.

Portanto, para o reconhecimento dos fatores
inerentes ao paciente que podem alterar o efeito dos
farmacos, o CD deve realizar uma anamnese adequa-
da, para avaliar qual o melhor medicamento a ser
prescrito e se existe a necessidade de um ajuste
posologico. Em alguns casos, a troca de informacdes
com o médico pode colaborar para a otimizacéo da

terapéutica medicamentosa.

CONSIDERACOESFINAIS

O conhecimento dos principais fatores indivi-
duais que podem modificar a agdo de um medica-
mento é de extrema importancia para o CD. Pacientes
idosos ou obesos ou, ainda, os portadores de doenca
renal ou hepatica necessitam de cuidados adicionais
na prescricéo de determinados fairmacos, em virtude
de alteracdes fisioldgicas ou patoldgicas que apresen-
tam. Cabe ao profissional conhecer estas
especificidades e identifica-las por meio da anamnese,
para que a terapéutica medicamentosa seja isenta de

riscos desnecessarios.
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