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RESUMO

O acréscimo de agucares aos medicamentos liquidos tem por finalidade melhorar o sabor das
formulagdes auxiliando na adeséo do paciente ao tratamento medicamentoso. Entretanto, esse
acréscimo de aclcar tem gerado debates na literatura cientifica no que diz respeito a sua
influéncia no desenvolvimento e progressdo das lesGes de cérie. Nesse sentido, este trabalho
teve por objetivo apresentar, através de uma revisao narrativa da literatura, qual a relagdo entre
uso de medicamentos pediatricos e o desenvolvimento de lesdes de carie em criancas, descrever
quais sdo os principais acucares adicionados aos medicamentos pediatricos, relatar os
medicamentos mais utilizados em criancas e que tenham sido relatados como possiveis
iniciadores do processo de doenca cérie. A busca dos estudos foi realizada nas bases de dados
PubMed, Scielo e Google Académico, e utilizados estudos publicados entre os anos de 2007 a
2023, resultando em 21 artigos cientificos. A literatura sugere que o uso prolongado de
medicamentos pediatricos funcionam como um fator de risco para o desenvolvimento e
manutencdo da doenca carie em criangas, pois a sacarose foi 0 agucar relatado como o mais
utilizado nas formulagGes e os medicamentos mais utilizados foram Ben-u-ron, Aerius, Actifed,
Zithromax etc. Outras variaveis, como ma higiene oral, uso de dentifricio fluoretadoe dieta
cariogénica precisam se investigados para que se tenha uma visdo mais clara do real efeito dos
medicamentos no desenvolvimento de lesfes de carie em criangas.

Palavras-chave: Céries; Medicamentos Infantis, Acucares.

ABSTRACT

The purpose of adding sugars to liquid medicines is to improve the taste of the formulations,
helping patients to adhere to the drug treatment. However, this addition of sugar has generated
debate in the scientific literature regarding its influence on the development and progression of
caries lesions. In this sense, the aim of this study was to present, through a narrative review of
the literature, the relationship between the use of pediatric medicines and the development of
caries lesions in children, to describe the main sugars added to pediatric medicines, and to report
the medicines most commonly used in children and which have been reported as possible
initiators of the caries disease process. The search for studies was carried out in the PubMed,
Scielo and Google Scholar databases, and studies published between 2007 and 2023 were used,
resulting in 21 scientific articles. The literature suggests that the prolonged use of pediatric
medicines acts as a risk factor for the development and maintenance of caries disease in
children, since sucrose was the sugar reported as the most used in formulations and the most
commonly used medicines were Ben-u-ron, Aerius, Actifed, Zithromax etc. Other variables,
such as poor oral hygiene, use of fluoridated toothpaste and cariogenic diet, need to be
investigated in order to gain a clearer picture of the real effect of drugs on the development of
caries lesions.

Keiwords: Carie, Children’s, Medicines Sugars
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1.INTRODUCAO

Os medicamentos exercem um papel fundamental na recuperacdo e manutencao da
salde, devendo ser seguros, eficazes, de qualidade e ao menor custo possivel para o paciente
epara a comunidade (MANIERO, 2018). Apesar de serem essenciais para 0 bem-estar das
pessoas, grande parte dos medicamentos tém sabor desagradavel e amargo, sendo utilizados
edulcorantes, aglcares na composicao para deixa-los mais palataveis (BABU et al., 2014).

O acréscimo do acUcar é importante para medicamentos de uso pediatrico, pois as
criangas passam a ter mais prazer em ingerir a substancia, o que auxilia na adesdo do
paciente ao tratamento. Contudo, durante as Gltimas décadas, a literatura tem documentado
uma relacdo entre os medicamentos que contém acucar e a carie dentaria. Esta relagdo foi
estabelecida particularmente em criangas com doencas cronicas que necessitam de medicamentos
durante longosperiodos de tempo (AL HUMAID, 2018, VALINOTI et al., 2016, LEAL et al.,
2015)

Dentre os agucares mais utilizados nos medicamentos pediatricos esta a sacarose, e
isso tem provocado preocupacdo, visto que o aumento da prevaléncia da doenca carie tem
relacdo com a ingestdo de medicamentos liquidos infantis adocados com esse carboidrato
(LEAL et al., 2015), o qual promove atividade acidogénica no biofilme, devido a queda
doseu pH, e fermentacdo da microbiota do biofilme dental (DIAS, 2019). Por outro lado,
estudos tem mostrado que muitas maes ndo sdo capazes de estabelecer uma relacdo clara
entre o consumo desses medicamentos e o desenvolvimento de lesbes de carie, muitos pais
normalmente ndo percebem os aclcares ocultos, associando a doenca carie somente ao
consumo de doces (LEAL et al.2015).

E importante salientar que as formulacBes pediatricas sdo caracterizadas por
apresentarem alta concentracdo de carboidratos e baixo pH (COUTINHO et al., 2018, LEAL
et al., 2015, BABU et al., 2014) que associados aos fatores bioldgicos e aos fatores
comportamentais e sociodemograficos do individuo, como, por exemplo, higiene bucal
insatisfatdria, consumo de alimentos ricos em aclcares de adicdo, falta de acesso aos
servicos de salde e baixos niveis de renda familiar, corroboram para carater de
multifatorialidade da carie (FELDENS et al., 2022).

Soma-se a essas informac@es o fato de que a utilizacdo de medicamentos na infancia
é elevada (SOUZA et al., 2020), particularmente entre as criangas com menos de trés anos
(MANIERO et al., 2018). No Brasil, a prevaléncia do uso de medicamentos dos trés aos 12

meses de idade foi estimada em 65,0%, enquanto aos 24 meses foi de 54,7% (LEAL et
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al.,2015).

Diante desse contexto, este estudo tem como objetivo apresentar, através de uma
revisdo narrativa da literatura, qual a relagcdo entre uso de medicamentos pediatricos e o
desenvolvimento de lesBes de cérie em criancas, descrevendo quais sdo 0S principais
acucaresadicionados aos medicamentos pediatricos, além de relatar os medicamentos mais
utilizados em criancas e que tenham sido relatados como possiveis iniciadores do processo
de doenca carie.

2.METODOLOGIA E RESULTADOS

O presente trabalho trata-se de uma revisdo narrativa da literatura onde foram
incluidas publicagdes cientificas referentes ao tema datadas entre os anos 2007 e 2023, em
inglés, espanhol e portugués e disponibilizados em sua versédo completa. Foram excluidos 0s
resumos apresentados em congressos, anais de congressos, artigos datados fora do periodo
estipulado, relatos de caso e estudos de intervencéo.

Por se tratar de uma revisdo narrativa, ndo utiliza critérios explicitos e sistematicos
para a busca e andlise critica da literatura. Ao invés disso, ela se baseia em uma abordagem
mais ampla e flexivel, permitindo uma andlise interpretativa e descritiva dos estudos
encontrados. A busca pelos estudos ndo precisa esgotar as fontes de informac6es. Nao aplica
estratégias de busca sofisticadas e exaustivas e a sele¢cdo dos estudos e interpretacdo das
informacdes podem estar sujeitas a subjetividade dos autores (UNESP, 2015).

As bases de dados utilizadas para busca dos estudos foram o PubMed, Web of
Science, Scientific Eletronic Library Online (SciELO) e Google Académico, resultando na
selecdo de 21 referéncias: ACHARYA et al.,(2019), AL HUMAID (2018), AAPD (2022),
BABU et al., (2014), COUTINHO (2022), DU et al., (2020), FATHINA (2019), FRANCO
(2013), HIDAS et al.,(2013), INFARMED (2023), LEAL et al.,(2013), MANIERO et al.,
(2018), PASSOS et al.,, (2010); PIMENTEL (2021), SILVA (2021), SILVA (2015),
SOUSA, (2010) SUBRAMANIAM; KUMAR et al., (2014), VIEIRA (2021),
VALINOTI (2016), EWIDHIANINGSIH; KOONTONGKAEW et al.,, (2021), para

construcdo da revisdo.

3.REVISAO NARRATIVA
3. 1 Desenvolvimento de carie na infancia
O processo de desenvolvimento da lesdo de cérie acontece com a perda de minerais

dos dentes em consequéncia da acdo de &cidos que sdo produzidos pela fermentagdo



12

dos agUcares da dieta por bactérias do biofilme oral. Este processo de desenvolvimento de
lesbes de cérie nas criancas pode esta ligado ao consumo de bebidas e alimentos
cariogénicos, podendo também ocorrer pelo consumo crénico de medicamentos contendo a
sacarose  dentdria  (WIDHIANINGSIH; KOONTONGKAEW et al, 2021,
SUBRAMANIAM; KUMAR et al., 2014; HIDAS et al., 2013)

A cérie dentaria é considerada uma das doencgas crbnicas mais prevalentes no
mundo, é tanto que atualmente, ela é considerada uma disbiose, pois, se desenvolve pelo
desequilibrio na microbiota que normalmente reside na cavidade bucal, que se origina do
consumo de acucar (PIMENTEL, 2021). O desenvolvimento de cérie da primeira infancia
(CPI) é um processo caracterizado pela presenca de vérias superficies cariadas, cavitadas ou
ndo, restauradas ou perdidas em dentes deciduos de criangas com até 71 meses de idade
(AAPD, 2022).

A carie na crianca tem impacto negativo no desenvolvimento da crianga, pois estas
sofrem com dores, com problemas na alimentacdo, uma vez que ndo conseguem mastigar;
seusorriso é prejudicado e sua comunicacdo € atrapalhada devido ao comprometimento ou
falta de dentes. (SILVA, 2021).

Atualmente, no Brasil, as criancas estdo perdendo seus dentes decicuos
precocemente.Esta patologia, ou seja, 0 desenvolvimento da carie na infancia é descorrente

debactérias especificas, como a Streptococcus mutans (SM) e Lactobacillus (DIAS, 2018).

3. 2 Concentracdo de sacarose e pH residual dos medicamentos

As concentracdes de sacarose variam de 3,7% a 67% em medicamentos pediatricos
liquidos. Além disso, concentracBes acima de 80% tém sido relatadas e sdo concentracdes
mais elevadas que refrigerantes (4,3%) e sorvetes (15,1%). No Brasil, os medicamentos
pediatricos tém uma concentracdo de sacarose elevada e pH baixo, que varia de acordo com
a classe terapéutica, dose diaria e marca (PASSOS et al.,2010). Um estudo laboratorial
mostrou que a maioria dos xaropes pediatricos utilizados no Brasil apresentaram elevada
concentracdo de acUcares livres e pH abaixo do valor critico paradissolu¢do do esmalte
dentario (5,5), 0 que pode aumentar o seu potencial cariogénico e erosivo (SOUSA, 2010).

Contudo, este processo de adi¢do de agUcares, especialmente em medicamentos de
uso crénico pode estar contribuindo para o desenvolvimento de lesbes de carie. Neste
contexto, diversos estudos buscaram analisar a concentragdo de agUcar sendo, constatada
uma variabilidade de 3,7% (ACHARYA et al.,2019).
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3.3 Principais agucares naturais e artificiais utilizados pela industria farmacéutica nos
medicamentos pediatricos

A industria farmacéutica utiliza varias substancias nas formulacGes infantis, como:
corantes, conservantes, aglcares, aromatizantes, espessantes, estabilizantes ou antioxidantes,
de maneira a mascarar as propriedades fisicas e quimicas da formulacbes (SILVA et al.,
2015). Os adogantes podem ser divididos em: naturais ou artificiais (Figura 1)

Figura 1: Classificacdo dos agUcares usados nas formas farmacéuticas

ADOCANTES
ORIGEM NATURAL ORIGEM ARTIFICIAL
Monossacarideos Dissacarideos Polios
Glicose Sacarose Sorbitol Sacarina
Frutose Lactose Xilitol Ciclamato
Manitol Aspartame
Lactitol Sucralose
Malitol

Fonte: Adaptado de VIEIRA (2021)
Diante da figura acima, pode-se entender melhor sobre os agucares, como percebe-se

os adocantes de origem natural sdo divididos em dois: monossacarideos, dissacarideos.
Sendo que, dentro dos dissacarideos, a sacarose tem sido considerada o mais cariogénico
entre todos os acgUcares (VIEIRA, 2021; DU et al., 2020). Este serve de substrato para 0s
microrganismos do biofilme oral, e dessa forma desempenha uma funcéo acidogénica que
origina a desmineralizacdo do esmalte, tendo como consequéncia o desenvolvimento de
lesdo céarie dentaria (DU et al., 2020). Esta espécie de acucar € a mais utilizada pelos
farmacéuticos, devido ao seu baixo valor, ser antioxidante, propriedades conservantes,
solventes e agentes espessantes de maneira a tornar melhor a viscosidade dos medicamentos
liquidos (AL HUMAID, 2018).

Conforme Sousa et al (2010), existem varias fontes de acuUcares naturais e artificiais,
sendo que alguns adocantes naturais tém grande possibilidade de serem encontrados em
processo de preparacdo farmacéutica, como: a dextrose, a frutose e a lactose, estas contém
propriedades adocantes muito parecida ou mesmo semelhante & sacarose. Contudo, a
lactose apresenta uma cariogenicidade inferior, isso ocorre devido uma reducdo de pH ser
menor que o0s excipientes anteriormente citados.

Quando adicionado polidis provoca uma reacdo de menor aporte de energia, nao
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sendosuficiente para ser absorvidos pelo trato gastrointestinal, com isso ocorre a alteragdo do
pH, ndo trazendo impacto significativo na diminuicdo do mesmo, ndo sendo substratos
eficientes para bactérias do biofime oral e, dessa forma, ndo sdo considerados cariogénicos,
sendo apresentado como uma op¢ao a sacarose (FRANCO, 2013).

J& no tocante aos adogantes artificiais, estes sdo apresentados como alternativa aos
adocantes naturais e ndo sdo considerados cariogénico, porque ndo passam pelo processo de
fermentac&o realizado em &cidos pelo biofilme dentario e, dessa forma, seus resultados ndo
sdo fontes energéticas para os microrganismos (VIEIRA, 2021). Sdo considerados adocgantes
de alta intensidade, devido conseguirem adocar 0 mesmo volume com uma menor
quantidade do que os adocantes naturais. Neste contexto, houve uma avaliacdo de quais
adocantes sdo utilizados nas formulagdes farmacéuticas entre suspensdes e solucdes orais,
sendo observado que os adogantes mais utilizados no cenario empresarial brasileiro foram a
sacarose (53,4%),a sacarina sodica (38, 3%) e o sorbitol (36,9%) (ACHARYA et al.,2019).

3.4 Principais medicamentos de uso pediatrico e teor de acucares
Os principais medicamentos pediatricos mais prescritos pertencem aos grupos
terapéuticos dos anti-inflamatdrios, antipiréticos/analgésicos, anti-histaminicos, antibiéticos,
expetorantes(ACHARYA et al.,2019). Podem ser facilmente visto na tabela 1, abaixo, sdo

descritos alguns dos medicamentos pediatricos mais usados por via oral (INFARMED, 2023)

Tabela 2: Concentragdo de aglcar nos medicamentos pediatricos

Nome do medicamento | Substancia ativa Tipo de Posologia
adogante/concetracéo Frequéncia de uso
(mg/ml)
Zithromax Azitromicina 774 de sacarose 1 vez por dia
Actifed CloridadoPseudoefedrina | 700 de sacarose 3 a4 vezesa por dia
Cloridato de Triprolidina
Maxilase Amilase 640 de sacarose 3 vezes por dia
Klacid 25mg/ml Claritromicina 549, 66 de sacarose 2 vezes por dia
Ben-u-ron Paracetamol 500 de sacarose 3 a4 vezes por dia
Mycostatin Nistatina 500 de sacarose 4 vezes por dia

Bisolvon linctus crianca

Cloridato de bromexina

500 de maltitol

3 vezes pordia

Aerius Desloratadina 150 de sorbitol 1 vezes por dia
Brufen sem agucar Ibuprofeno 40 de sorbitol 3 a4 vezes por dia
Clamoxil DT sgomg/smi Amoxiclina 3,2 de aspartame 2 a 3 vezes por dia

Clavamox DT 400

Amoxicilina+Acido

2,5 de aspartame

2 vezes

Fonte: INFARMED (2023)
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3.3 A relagdo entre medicamentos pediatricos e a lesdo de carie

Na medicina os medicamentos em solucdo oral para crianca apresentam uma
longa histdria. S&o prescritos e disponiveis facilmente e ainda sdo aceitos com mais
facilidade pelas criancas e 0s seus responsaveis. Essa pratica € continua em criangas que
apresentam doencas cronicas como asma, doenca renal, doencas cardiacas e leucemia.
Esses medicamentos sdo levados a ingestdo didria nesses pacientes, podendo ser um
fator de risco da cérie, considerando sua natureza acidogénica e cariogénica
(WIDHIANINGSIH e KOONTONGKAEW et al., 2021).

Os estudos eleitos para esse topico da revisdo mostram que 0 uso continuo desses
medicamentos tem relacdo direta com o maior risco da carie dentaria (HIDAS et al.,
2013; SUBRAMANIAM e KUMAR et al, 2014 e WIDHIANINGSIH e
KOONTONGKAEW et al., 2021). O foco desses estudos foram pacientes com doencas
crénicas que precisavam do uso continuo das medicacOes e geralmente, sdo farmacos
mais palataveis devido a adicdo de aclcares como sacarose, glicose ou frutose.

Pacientes com transtornos de déficit de atencdo e TDAH sdo tratados com uma
combinacéo de terapias comportamentais e farmacologicas, tendo como principal farmaco o
metilfenidato, que na literatura esse medicamento apresenta como efeito colateral a
hipossalivacdo, o que pode tornar a cavidade bucal um pH acido. No artigo de Hidas et al
(2013) foi relatado um estudo que apresentou trés grupos, 0 primeiro grupo com criangas
com TDAH sem a utilizacdo de terapias farmacoldgicas, o segundo grupo criangas com
TDAH que utilizavam as terapias de combinacdo (comportamentais e farmacoldgicas) e o
terceiro grupo criancas sem TDAH que ndo utilizavam nenhuma terapia farmacoldgica.
Foram observados que o grupo de estudo apresentou niveis significativamente mais alto de
biofilme do que o grupo controle, 0 que combinado com hipossalivacao pode ser um fator de
risco para o desenvolvimento de carie em idade avancada (HIDAS et al., 2013).

Criancas com o virus da Imunodeficiéncia adquirida (HIV) foram foco de um
estudo que tinha como objetivo verificar o pH enddgeno, a acidez e o tipo de concentracbes
de acucares presentes nos antirretrovirais, antibacterianas e antifingicas mais utilizados
por esse grupo de estudo. Foi constatado que esses medicamentos prescritos em forma
de xarope, apresentavam alto teor de sacarose e baixo pH enddégeno. Embora, muitos dos
ingredientes ativos dessas preparagdes sejam necessarios para o seu tratamento, alguns dos

outros ingredientes e suas propriedades fisicas representam um risco para saude bucal.
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(SUBRAMANIAM e KUMAR et al., 2014).

Outro estudo de revisdo demonstrou como principal resultado que pacientes com
asma, que precisam do uso continuo de medicamentos em solucGes orais, apresentam 1,5
vezes mais probabilidade de ter carie do que pacientes sem essa comorbidade com utilizagdo
das solucgdes farmacoldgicas (FATHIMA et al., 2019). O estudo selecionado neste trabalho
apresentou como principal dado um biofilme mais acido génico e maduro nos pacientes
asmaticos do que no grupo controle. O uso de medicamentos especificos para o tratamento
da asma esta associado a alteragdes do pH salivar e do biofilme abaixo do pH critico para
desmineralizagdo do esmalte de 55(WIDHIANINGSIH e KOONTONGKAEW et al.,
2021).

Ao citar os medicamentos utilizados em cada estudo, a pesquisa de Subramaniam e
Kumar (2014) trouxe 11 medicamentos que apresentam na sua composicao alto teor de
glicose, sacarose e lactose. O pH desses farmacos variou entre 2,27 e 7,98, tornando essas
solugbes de antirretrovirais causadoras da reducdo do pH apdés sua utilizagdo
(SUBRAMANIAM e KUMAR, 2014). O estudo de Widhianingsih; Koontongkaew (2020),
ao comparar pacientes asmaticos que utilizam 1 ou uma combinacdo de dois medicamentos
com pacientes controles que nao utilizam esses medicamentos, notou que 0 primeiro grupo
apresentou um biofilme mais maduro e acido génico (WIDHIANINGSIH;
KOONTONGKAEW, 2021). Hidas et al (2013) traz o metilfenidato que apresentou-se
como agente indutor de alteracbes morfologicas das glandulas salivares, promovendo
alteracdes significativas nos raios de ductos e acinos das mesmas, provocando na cavidade
bucal hipossalivacéo.

Além disso, temos que considerar a diferenca de composi¢cdo mineral entre as
denticBes. A denticdo decidua é menos mineralizada sendo, portanto, mais suscetivel a cérie
dentaria. Considerando que os medicamentos orais sdo administrados duas ou trés doses
fracionadas, sendo geralmente a ultima dose noturna, essa terd um efeito deletério sobre o
esmalte maior, devido ao menor fluxo salivar noturno, falta de informacédo e/ou interesse na
remocdo de restos alimentares retidos na cavidade bucal apds a ingestdo de alimentos e
liquidos durante o dia (WIDHIANINGSIH e KOONTONGKAEW, 2021).
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CONSIDERACOES FINAIS

Os estudos selecionados para esta revisdo sugerem que o uso prolongado de
medicamentos pediatricos funcionam como um fator de risco para o desenvolvimento e
manutencdo da doenca carie em criangas, pois houve uma associacdo do consumo crénico
das medicagdes com a maior quantidade de biofilme nos pacientes infantis. Além disso,
houve uma associacéo desse consumo com altera¢des do pH salivar e do biofilme abaixo do
pH critico para desmineralizacdo do esmalte.

A sacarose € 0 aglcar mais utilizado nos medicamentos liquidos pediatricos, isso
porque melhora o sabor das formulagdes e possibilita que as criangas possam aderir aos
tratamentos, contudo, 0s pais parecem nao reconhecer essa relacdo de modulacdo da
acidogenicidade do biofilme por essas medicacGes, atribuindo o aparecimento das lesdes de
carie apenas ao consumo de alimentos adogados.

N&o se pode afirmar que somente 0s acucares presentes nos medicamentos infantis
sejam a causa do desenvolvimento das lesGes de caries, pois, a literatura cientifica descreve
outros fatores como possiveis causadores, como, por exemplo, a méa higiene oral e a dieta
ricaem acucares de adicéo.

O presente artigo pretende colaborar para um melhor esclarecimento sobre a
temética, além disso, sera mais uma fonte teorica sobre conhecimento técnico do tema
explanado. Contudo, ndo era intencdo desta revisdo esgotar a discussdo sobre o tema, mas
dar mais um passo importante para 0 conhecimento e estimulo para o aprofundamento no
tema, que pode ser feito em estudos posteriores, que visem corroborar, refutar ou

complementar as constatacfes obtidas até 0 momento.
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