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RESUMO

Na area odontolégica, a terapia medicamentosa ocupa um
papel importante, com &énfase nos anti-inflamatérios nio este-
roides. Porém, muitos cirurgides — dentistas apresentam difi-
culdade na selecio correta destes medicamentos. A partir deste
motivo, a revisio literaria tem por objetivo esclarecer de forma
simples e objetiva, o grupo de medicamentos dos an-
ti-inflamatérios ndo esteroides, com enfoque nos inibidores
seletivos da COX-2, primeira geracdo Nimesulida, e segunda
geracdo, celecoxibes e etericoxibe. Lembrando também dos
inibidores nao seletivos da COX-2,entre eles estdo o diclofena-
co, ibuprofeno e naproxeno. Esta revisdo de literatura utilizou
como meio de pesquisa, banco de dados da Biblioteca Virtual
em Satde (BVS), nas bases de dados LILACS e Scielo, Pub-
Med, MEDLINE no periodo de 2000 a 2014 em lingua portu-
guesa e texto completo.Revistas,internet. Nas revistas e na
internet foram encontradas noticias mais atualizada ja nos
livros foram encontradas notificacées como base mais cientifi-
ca e detalhada sobre o assunto que por fim, ajudaram a de-
senvolver a revisao de literatura. Em sintese, os an-
ti-inflamatoérios nao esteroides seletivos da Cox-2, quando bem
indicado e selecionado, apresentam uma boa op¢io na clinica
terapéutica odontologica para obtencdo de melhores resulta-
dos.

PALAVRAS-CHAVE: Anti-inflamatérios, inibidores de Ci-

clo-Oxigenase 2, odontologia.

ABSTRACT

In dentistry, drug therapy plays an important role, with an empha-
sis on anti-inflammatory drugs. However, many surgeons - sur-
geons have difficulty in the correct selection of these medicines.
From this reason, the literature review aims to clarify a simple and
objective way, the group of medicines anti-inflammatory drugs,
with a focus on selective COX-2 inhibitors, nimesulide first gener-
ation and second generation, celecoxibe and etoricoxibe. Also of
nonselective COX-2 inhibitors, which include diclofenac, ibu-
profen and naproxeno. This literature review used as a means of
research, database of the Virtual Health Library (VHL), in LI-
LACS and SciELO, PubMed, MEDLINE from 2000 to. In books
and on the internet since most updated news notifications were
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found in the books as more scientific and detailed about it that
finally helped develop the literature review base were found. In
summary, the anti-inflammatory steroids nonselective COX-2,
when properly indicated and selected have a good option in clini-
cal dental therapy to achieve better results.

KEYWORDS: Anti-Inflammatory, dentistry, cyclooxygenase 2
inhibitors.

1. INTRODUGAO

O uso de medicamentos no setor da saide ¢ muito
utilizado no tratamento de patologias, amenizando o
sofrimento humano. De acordo com a Agéncia de Vigi-
lancia Sanitaria (ANVISA), os medicamentos sdo pro-
dutos farmacéuticos, tecnicamente obtido ou elaborado,
com finalidade profilatica, curativa, paliativa ou para
fins de diagnostico, portanto, satisfazendo as necessida-
des prioritarias de satide da populagdo'.

Na area odontologica, a dor ¢ uma das principais
queixas que levam o paciente a procurar atendimento
odontologico, porém, muitas vezes esses sintomas nao
sdo bem abordados pelos cirurgides-dentistas que atuam
nos servicos realizando avaliagdes imprecisas do quadro
da dor e inflamagdo com subutiliza¢do do arsenal antidl-
gico, que implica no controle da dor e resposta inflama-
toria’.

A proposito, o controle da dor de origem inflamatdria
aguda em odontologia tem vdarias caracteristicas Unicas.
A dor ndo s6 sinaliza lesdo tecidual, mas também age
como um impedimento para a maioria dos procedimen-
tos odontolégicos, atrasando a retomada das atividades
normais, apos procedimentos cirrgicos, endoddntico,
protético e restaurador’.

Assim, de acordo com Tortamano (2005)*, a terapéu-
tica clinica ocupa um papel de destaque nos tratamentos
odontologicos, ficando a terapéutica medicamentosa
restrita ao papel de complementagdo clinica do profissi-
onal, mas o que ndo quer dizer que ndo seja constante-
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mente utilizada.

E segundo Andrade (2006)%; a dor de origem dental
ou de seus anexos quase sempre ¢ de carater inflamato-
rio aguda e frequentemente se instala de forma esponta-
nea. Nesses casos, a medicag@o ¢ apenas coadjuvante aos
procedimentos de ordem local. Por exemplo, no trata-
mento de uma pulpite irreversivel, dificilmente uma
droga analgésica ou anti-inflamatdria conseguira, por si,
aliviar ou suprimir a dor sem auxilio da pulpotomia ou
pulpectomia.

Portanto, o uso destas substancias quimicas como
analgésicos, anti-inflamatérios, antibidticos é o mais
comumente receitado, pois o cirurgido-dentista se depara
por situacdes de dor infecgdo, inflamagdo, ansiedade e
inquietagio’.

Na visdo de TORTAMANO, Nicolau; ARMONIA
(2005)*, Dependendo do efeito farmacoldgico desejado
pelo profissional, este poderd optar por esta ou aquela
droga de escolha. Também ¢ preciso levar em conside-
racdo enfatizando, pois quando um grupo de medica-
mentos tem a sua atividade anti-inflamatoria aumentada,
ndo acontece incremento do efeito antitérmicos e anal-
gésico.

Por sua vez, a medida que aumenta a agdo an-
ti-inflamatoria de uma droga, que também apresenta
atividade analgésica, haverd maior numero de efeitos
adversos, quando comparada a um farmaco que sé pro-
voca analgesia. Toda a classe medica e odontologica,
tem perfeito conhecimento, no que diz respeito aos efei-
tos dos analgésicos e antitérmicos visto que a literatura
ndo deixa duvidas em relagdo a esse grupo de drogas’.

Entretanto, de maneira preponderante o cirur-
gido-dentista deve possuir uma serie de conhecimento
adquiridos sobre farmacologia e terapéutica, conside-
rando também casos em especifico de cada paciente,
satisfazendo de maneira eficaz segura racional a indica-
¢ao destes medicamentos.

Para melhor entendimento da etiopatogenia das res-
postas inflamatdrias e mecanismo de agdo destes farma-
cos, agregado a uma condi¢cdo essencial para sua pre-
vengdo ou tratamento, esclarecendo de forma simples e
objetiva esse grupo de medicamentos, podendo assim,
possibilitar uma melhor escolha quanto a prescrigdo,
seguindo uma breve revisdo literaria sobre o assunto.

Os principais anti-inflamatorios utilizados na pratica
clinica diaria, podem ser divididos em hormonais e nao
hormonais de acordo com sua origem ¢ semelhanga. Os
primeiros sdo os corticosterdides, hormonios naturais ou
sintéticos, os demais fazem parte de um grupo de far-
macos com propriedades anti-inflamatorias nao asteroi-
dais.

2. MATERIAL E METODOS

A pesquisa foi realizada através de revisao bibliogra-
fica com artigos nacionais e internacionais obtidos das
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bases de dados sciclo, MEDLINE, EBSCO, Google
académico, revistas e livros com o intuito de realizar
uma analise critica sobre o controle do processo infla-
matério na odontologia com anti-inflamatorios
nao-esteroidais.

3. DESENVOLVIMENTO

A fisiopatologia da dor

A International Association for the Study of Pain
(IASP) define a dor como “uma experiéncia sensorial ¢
emocional desagradavel, associada ao dano tecidual real
ou potencial ou descrita em termos de tal lesdo”, portan-
to, o intuito da sensag@o dolorosa ¢ protecdo. A dor ¢
aceita como um sinal de prote¢do do organismo contra o
dano tecidual e serve também para o clinico como guia
de diagnostico®.

Entretanto a percepc¢ao dolorosa ¢ a capacidade que o
individuo apresenta frente a reagdo e percep¢do a um
estimulo doloroso. Como a dor € subjetiva, cada paciente
reage de maneira diferente a um determinado estimulo
doloroso®.

Além disso, as estruturas nervosas livres sdo estrutu-
ras especificas para a recepgdo dos estimulos dolorosos,
porém ndo sdo Unicos, ainda que ndo exista estimulo
especifico para o tipo de receptor. Do mesmo modo es-
timulos de calor, frio, mecénico, elétrico e quimico po-
dem excitar estes receptores e gerar impulsos nervosos,
no que diz respeito & conducdo ao Sistema Nervoso
Central (SNC). As fibras nervosas condutoras para a dor
sdo do grupo A - delta e C”

A Fibra A - delta conduz com uma velocidade de 12 a
30 metros por segundo ¢ as do tipo C de 0,5 a 2 metros
por segundo. Posto que as fibras nervosas dividem-se em
A (alfa, beta, gama e delta), B e C. Elas possuem didme-
tro diferente e conduzem impulsos sensitivos e motores
com velocidades diferentes®.

Lembrando que na medula espinhal os impulsos sen-
sitivos sdo conduzidos pelo feixe trato espinotaldmico
Anterolateral, passam pela formagao reticular e tdlamo e
se projetam para cortex cerebral. Como ndo existe um
centro cortical da dor, consequentemente todo o cortex
cerebral pode ter responsabilidade por esse tipo de sen-
sacio’.

A dor pode ser classificada como superficial e pro-
funda. A dor superficial ¢ localizada como picadas de
agulha, incisdo de tecidos moles. A dor profunda ¢ irra-
diada e referida a outras areas, além de ser desagradavel,
provoca nauseas, palidez e sudorese.

Portanto, estes sintomas ocorrem por via sensitiva ou
aferente, fazem sinapse com vias motoras ou eferentes,
que inervam vasos, glandulas e trato gastrointestinal. A
dor referida ou reflexa leva a percepgdo de sensacio
dolorosa em regides distantes do 6rgao de origem, o que,
eventualmente pode levar a erro de diagnostico, por sua
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vez deve ser muito bem conhecida e interpretada®.

Na intensidade dolorosa, descartando os aspectos
psicologicos, depende da frequéncia do impulso nervoso
sensitivo gerado por um receptor, € o namero de recep-
tores dolorosos ativados. Com enfoque de combate do
fendmeno doloroso nesta revisdo de literatura o bloqueio
do estimulo nos receptores periféricos (analgésicos e
anti-inflamatorios).

Fisiopatologia da inflamagao

O processo inflamatorio é util e necessario para o
organismo. A inflamacdo ¢ uma resposta de defesa do
organismo contra diferente tipo de agressdo causado por
microbios, agentes fisicos, quimicos, necrose tecidual ou
reagdes imunolégicas'’.

Essa agressdo leva a chamada lesdo primaria que se
caracteriza por uma desnaturagdo de macromoléculas,
queda de PH, liberagdo de substancias como histamina,
serotonina, cininas, prostaglandina, enzimas proteoliticas
e mucoliticos, que produzem mudangas vasculares e
celulares que, agora, constituem a fase racional. Nesta
fase, por acdo das substancias citadas, ocorre vasodila-
tacdo, aumento da permeabilidade capilar e migracao
celular. Os sinais clinicos locais sdo dor, calor, rubor,
edema e perda de fungao*!°,

A dor é um dos sinais clinicos que aparece por agao
de fatores mecanicos e quimicos provocados pela hista-
mina, serotonina, cininas e prostaglandinas, que direta-
mente ou indiretamente estimulam as terminagdes ner-
vosas livres (receptores da dor)'!.

Lembrando, que os periodos mais prolongados de
dor e inflamacdo estdo interligados as reagdes resultantes
da formacdo de prostaglandina a partir do acido araqui-
donico. As prostaglandinas tém sua sintese desencadeada
por fosfolipidios da membrana celular lesada, através da
acdo da fosfolipase A2, dando origem ao acido araqui-
donico. Este acido graxo quando ativado pelas cicloxi-
genases origina as prostaglandinas, tromboxanas e pros-
tacilinas'!.

O acido araquidonico quando ativado pela lipoxige-
nase da origem aos leucotrienos, que sdo substancias
com atividade alérgica. As prostaglandinas ndo tém acao
algogena direta, mais potencializam a atividade da his-
tamina e bradicinina.

A agregacdo plaquetaria ¢ favorecida pelas trombo-
xanas que sao vasoconstritoras. Além de a prostaciclinas
ser vasodilatadoras e inibirem a agregagdo plaquetaria,
elas favorecem a fibrinolise. Os leucotrienos tem grande
poder alergénico, e atraem globulos brancos'>.

Fisiopatologia da febre

A termorregulacdo ¢ a capacidade de o corpo manter
a temperatura corpdrea equilibrada entre a produgdo e
perda de calor. O sistema termorregulador humano per-
mite variagdes de 0,2 a 0,4 °C ao redor de 37 °C para
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manuten¢do das suas fungdes metabolicas, ou seja, o
valor normal oscila entre 36 °C e 37°C. Estas reacOes
estdo relacionadas ao metabolismo ¢ a atividade muscu-
lar do individuo'.

A proposito, grande parte do calor corporal ¢ produ-
zida pelas atividades de tonos musculares, agdo dinamica
especifica dos alimentos (ADE) e variagdes do metabo-
lismo basal. O calafrio é consequéncia da atividade
muscular, provoca forte aumento do consumo de e oxi-
génio e da produgdo de calor. Lembrando que esta au-
menta pelo frio e emogdes. Por meio das proteinas inge-
ridas aumentam a produgdo de ADE do que as gorduras
e carboidratos. O metabolismo ¢ minimo, ou seja, menor
produgdo de calor quando o individuo se encontra na
temperatura de neutralidade térmica, em que ele tem
sensagdo de frio ou calor'.

O calor ¢ eliminando por respiragdo, mic¢ao, condu-
¢do e evaporagdo. O equilibrio entre a producdo e elimi-
nacdo de calor mantém-se a temperatura corporal, atra-
vés do hipotalamo, estruturas do SNC, que tem dois cen-
tros reguladores: centro de luta contra o calor e centro da
luta contra o frio. Estes centros sdo estimulados pela
temperatura do sangue e estimulos oriundos principal-
mente dos receptores de temperatura da pele.

Portanto, a febre é consequéncia de uma resposta de-
fensiva do organismo, contra o agente agressor que sao
substancias progénita, lesdes nervosas, ambiente quente,
toxinas bacterianas e drogas que descontrolam o hipota-
lamo. O ser humano diminui as perdas de calor. A vaso-
constri¢do que pode ser detectado através da isquemia e
o esfriamento da pele provocam a diminuigo e perda de
calor!®,

O aumento da secre¢do de adrenalina e hormoOnios
tireoidianos s3o modificagdes que aumentam a produgao
de calor que consiste no calafrio. A seguir de um novo
estabelecimento de temperatura, em niveis mais eleva-
dos, volta a ocorrer o equilibrio entre a producao e eli-
minacdo de calor.

A elimina¢do da causa da febre, ou utilizagdo de
drogas antitérmicas provoca o reequilibrio do hipotala-
mo e ocorre, a diminuigdo da producdo e aumento da
eliminagdo do calor. Dessa forma, a reducdo do calor é
resultado do vaso dilagdo cutanea generalizada e sudo-
rese abundante. A diminui¢do da produg¢do de calor
acontece pela diminuicdo do tono muscular e queda do
metabolismo®.

As substancias que desajustam o hipotalamo em re-
lagdo a febre, sdo as prostaglandinas da série E, oriundas
do acido araquidonico. A inibigdo da formagao das pros-
taglandinas impede o aparecimento da febre ou corrige
do quadro febril, um exemplo o 4cido acetilsalicilico.

Porém, outros inibidores da formacdo da prostaglan-
dina os anti-inflamatérios com atividade potente ndo sao
drogas com alta efetividade no combate da febre. Com
isso, a prostaglandina ndo ¢ a unica substancia enddégena
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causadora da febre. Lembrando que o aumento da ativi-
dade analgésica ¢ anti-inflamatéria do fairmaco ndo im-
plica obrigatoriamente no incremento da atividade anti-
pirética!”'8.

Portanto, é contraditorio indicar um anti-inflamatorio
potente, portador de muitos efeitos adversos, para com-
bater a febre, quando o quadro clinico no justificar ple-
namente o uso deste tipo de droga.

Em sequéncia sera realisada nesta revisdo de litera-
tura uma abordagem clinica, tomando-se como referén-
cia o efeito farmacologico desejado dos An-
ti-inflamatorios Nao-esteroides (AINES).

Anti-inflamatoérios nao-esteroides (AINES)

Os AINES possuem propriedades analgésicas, anti-
térmica, anti-inflamatoria e antitrombotica. A acdo deste
grupo atua na inibi¢ao de sintese de prostaglandina, efe-
tuada mediante inativag¢do da cicloxigenases constitutiva
(Cox-1) e induzivel (Cox-2). A cicloxigenase 1 ¢ res-
ponsavel pelo efeito fisiologico da prostaglandina em
sitios gastricos e renais. Ja a cicloxigenase 2 surge em
areas de inflamagdo. A inibi¢do da Cox-1 ¢é responsavel
por alguns dos efeitos adversos dos anti-inflamatorios
ndo-esteroidais, como as toxinas renais e gastrointesti-
nais! 71819

Em processos inflamatérios, em que a dor, edema e
disfuncdo trazem desconforto para paciente, estdo indi-
cados os AINES. Porém ndo devem ser escolhidos
quando o processo odontolégico acarretar somente de
dor, neste caso deve ser escolhido uma analgesia de in-
tensidade adequada.

Lembrando que nao deve ser administrado an-
ti-inflamatorio em conjunto com antibidtico em processo
infeccioso. Além disso, a reag@o inflamatoria constitui-se
em defesa do organismo, para evidencia a lesdo clinica-
mente, quanto limitar o processo. Mesmo potente an-
ti-inflamatorio ndo inibe o crescimento bacteriano. Des-
sa forma, a infeccdo deve ser primaria e tratada especi-
ficamente com antimicrobianos®.

No grupo dos anti-inflamatorios nao esterdides (Al-
NES) estdo entre os agentes farmacologicos mais utili-
zados na pratica odontologica e médica. Esse grupo de
medicamentos classificados como: derivados do acido
salicilico, derivados da dicetopirazolidina, derivados do
acido antranilico, derivados da benzotiazina a indometa-
cina e os derivados arilcanoicos?’2!,

O salicilato possui atividade anti-inflamatoria entre
outras acles. Este efeito do medicamento apresenta a
capacidade de diminuir a permeabilidade capilar. Os
salicilatos sdo drogas absorvidas no trato gastrointestinal
e encontradas no plasma em 30 minutos, e apresentam
uma meia-vida ampliada com o aumento da concentra-
¢do plasmatica ap6s administragdo via oral'8.

Um dos medicamentos pertencentes do grupo dos sa-
licilatos, sdo os acidos acetilsalicilicos (AAS), mostram
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ser mais efetivo como droga analgésica e an-
ti-inflamatoria. O acido acetilsalicilico mostra ser mais
efetivo como droga analgésica e anti-inflamatoria dentro
do grupo dos salicilatos.

As reacdes adversas causadas por este farmaco po-
dem provocar irritagdo do trato gastrointestinal, podendo
produzir nauseas, vomito e ativacdo de ulceras péptica.
Embora pouco comum, podem ocorrer reagdes de hiper-
sensibilidade, principalmente relacionadas a erupgoes
cutineas. E contra indicado para pacientes alérgicos a
droga, asméticos e portadores de ulceras péptica'”?2,

Lembrando que este grupo interfere no mecanismo
de agregacdes plaquetarias, consequentemente alterando
o mecanismo de coagulagdo, devido a este motivo de-
ve-se ter cautela com pacientes que utilizam medica-
mentos anticoagulante, antes de submeter o paciente a
intervengdes cirurgicas®.

Além disso, a posologia para adultos, como droga
anti-inflamatoéria, ¢ de 500mg a 1gr a cada quatro horas,
via oral. Em criangas a posologia indicada ¢ de 10mg,
por quilograma de peso a cada quatro horas. Se utilizado
a via intramuscular e endovenosa, posologia a aplica¢do
de ampolas de dois ml a cada 6 horas.

Derivados pirazolonicos

Os representantes deste grupo de medicamentos mais
conhecidos ¢ a dipirona e aminopirina, fenilbutazona e a
oxifenilbutazona. Em virtude a experiéncias clinicas
demonstram que a aminopirina e a dipirona apresenta-
ram uma maior tendéncia a resposta satisfatoria como
analgésico e antitérmico e a oxifenilbutazona a resposta
anti-inflamatoria'’.

Os efeitos farmacolégicos do fenilbutazona e a oxi-
fenilbutazona atuam principalmente no processo infla-
matorio semelhante aos salicilatos, apresentam também
a capacidade de diminuir a permeabilidade capilar. Esta
droga também pode inibir a sintese a liberagdo de pros-
taglandina. Estas drogas apresentam uma boa absor¢ao
pelo trato gastrointestinal, sdo encontradas no pico
plasmatico duas horas apds sua administracao.

Como reacdes adversas, a utilizacdo deste medica-
mento ¢ de natureza alérgica, principalmente reagdes
cutaneas, reagdoes de hipersensibilidade generalizada e
manifestagdes hematologicas, como agranulocitose.
Normalmente estes efeitos colaterais sdo devido a su-
perdosagem ou uso prolongado. Outras reagdes adversas
sdo0 de origem gastroinstinais, mal-estar gastrico, falta de
apetite, nauseas, vomitos e diarreia®*,

Lembrando, a posologia indica para fenilbutazona ¢é
de 400mg a600mg ao dia e de 300mg a 400mg didrias
para a oxifenilbutazona. Como droga anti-inflamatéria
prescreve—se por 72 horas.

Derivados do acido antranico

Na area odontologia, os acidos flufenamico e niflu-
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mico estdo indicados principalmente como an-
ti-inflamatorios, porem o acido mefendmico tem sido
indicado mais como medicamento analgésico. Acres-
centa-se também, que sua acgdo anti-inflamatoria esteja
fundamentada no bloqueio da bradicinina e prostaglan-
dina'8,

Como reagdes adversas mais comuns encontram-se,
mal-estar gastrico, anorexia, nduseas, vomitos e diarreia.
Em alguns casos este medicamento podera induzir a
formagdo de ulceras péptica ou piorar o quadro ja exis-
tente. Considerando o seu potencial toxico, pode provo-
car alteragdes hepaticas, renais e reagdes de hipersensi-
bilidade®.

Tem por contra indicagdo pacientes asmaticos, por-
tadores de ulcera pépticas, alteragdes renais, gestantes e
criangas.

Somando, que sua agdo anti-inflamatéria bloqueia a
bradicinina e prostaglandina. Sua posologia de uso via
oral de 200mg a 300mg por administracdo, trés quatro
vezes ao dia.

Benzidamina

A benzidamina ¢ um dos melhores anti-inflamatério
atua no processo inflamatorio, semelhante aos salicilatos
reduzindo a permeabilidade capilar. Além disso, interfe-
rem na velocidade migratoria dos leucdcitos e macrofa-
gos, fazendo com que haja uma rapida normalizacdo da
microcirculagio regional®® 7.

Apresenta poucas reagdes adversas benzidamina,
Porém podera aparecer uma discreta sedacdo em alguns
pacientes, e outros podem provocar excitacdo, nauseas ¢
perda de apetite. E contra indicado seu uso em pacientes
alérgicos a benzidamina.

Sua posologia, para adultos uso via oral quatro com-
primidos de 50mg ao dia. Para crianga apresentagdo na
forma de gotas que devem ser administradas uma gota
por quilograma, quatro vezes ao dia.

Derivados arilcanodicos

Um dos anti-inflamatérios nio esterdidal comu-
mente prescritos nas odontologias ¢ derivado arilcan6i-
cos, sdo comercializados o diclofenaco, alcoflenaco,
cetoprofeno, acido netiazinico, fenbufeno, fentiazaco,
indoprofeno. Atuam no processo inflamatorio semelhan-
te aos salicilatos!78,

Porém, este grupo de medicamentos apresenta um a
caracteristica clinica diferente dos salicilatos que ¢ uma
longa meia-vida plasmatica. Com isso, sua administra-
¢do ¢ de apenas duas vezes ao dia, mantendo concentra-
¢do sanguinea efetiva terapeuticamente.

Como reagdes adversas, a utilizagdo deste medicamento
produz distirbios gastro intestinais dor epigastrica, nau-
seas, vOmito, hemorragias e diarreia. Alem de vertigem,
tontura, sonoléncia, distarbios visuais e auditivas decor-
rentes do efeito produzido no Sistema Nervoso Central.
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Também sdo comuns as erupgdes cutdneas e reagodes
alérgicas imediatas entre outras®.

Contra indicado em pacientes com historico de ulceras
pépticas, disturbios hemorragicos e pacientes sob trata-
mento com anticoagulantes.

Indometacina

O grupo das indometacinas ¢ um dos an-
ti-inflamatorios de potencial elevado, pois seu mecanis-
mo de a¢do como anti-inflamatorio este baseado na ini-
bicdo da motilidade dos leucdcitos polimorfo nucleados.
Levam duas horas para alcangar niveis plasmaticos apos
sua administragdo®.

Nas reagdes adversas mais comuns encontram-se as
gastrointestinas, anorexia, dores abdominais e ulceras
péptica. Além de cefaleia matutina, tontura, vertigem e
confusdo mental, leucopenia, trombocitopenia e rara-
mente anemia plasmatica e agranulocitose, caso de rea-
¢do de hipersensibilidade relacionados com pruridos,
urticarias e edema angioneurotico.

Contra indicado o uso para pacientes com idade infe-
rior a 14 anos, gestantes, pessoas que dirigem e traba-
lham com maquinas, pacientes portadores de lesdes ul-
cerativas do estomago e parte alta do intestino.

Sua posologia, para adultos uso via oral 25mg a cada
seis horas ao dia. Nao deve ultrapassar a dosagem de
100mg diarias, risco de efeitos colaterais mais frequen-
tes.

4. DISCUSSAO

Os anti-inflamatoérios ndo esteroides tém sido uma
das classes de medicamentos pesquisadas ao longo dos
tempos, em tentativa de melhorar o farmaco e preservar
as caracteristicas anti-inflamatoérias, reduzindo os efeitos
adversos. Estudos tém sido direcionados a seletividade
da Cox-2, ou Coxibs, na tentativa de inibir a sintese das
prostaglandinas, no processo inflamatorio, sem os efeitos
colaterais indesejaveis, como os distirbios gastrointesti-
nais, correspondente ao bloqueio da Cox-2. Estes sdo os
inibidores seletivos da COX-2 de maior interesse na
clinica odontologica!®!?.

Os Coxibs apresentam efeitos analgésicos, antipiré-
ticos e anti-inflamatérios andlogo aos AINES nao sele-
tivos, porém com menos efeitos colaterais. Em doses
adequadas, os inibidores da Cox-2 ndo apresentam im-
pacto sobre a agregacao plaquetaria, que ¢ induzida pela
Cox-1 na formacdo do tromboxano. Porém os coxibs
inibem a formacdo da prostaglandina no endotélio vas-
cular, consequentemente ndo apresentam efeitos cardio-
protetores como nos AINES ndo seletivos. Lembrando
que os inibidores seletivos da Cox-2 apresentam efeitos
toxicos renais. Uma das causas que removeram os ro-
fecoxibe e valdecoxibe do mercado, foi a maior incidén-
cia dos trombdticos cardiovasculares associados aos ini-
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bidores seletivos da Cox-2!81%31,

Os celecoxib sdo anti-inflamatérios ndo esteroides,
inibidores seletivos da Cox-2, da segunda geragao, apre-
senta nome comercial Celebra®, sdo 10 a 20 vezes mais
seletivo para Cox-2 do que para Cox-1. Apresenta uma
meia-vida de 11 horas, sua dose anti-inflamatoria reco-
mendada ¢ de 1.200 — 1.500mg trés vezes ao dia. Estdo
menos associados a ulcera pépticas, e apresentam menos
desconforto gastrointestinais que os AINES. Pelo fato
dos celecoxib apresentarem sulfonamidas, devem ser
evitados por pacientes alérgicos as sulfas. O medica-

mento nao afeta agregagdo plaquetaria em doses normais.

Os seus efeitos colaterais constem na toxicidade comuns
ja citadas. O efeito analgésico e anti-inflamatorio dos
celecoxib sdo iguais aos AINES ndo seletivos, porém
com custo mais elevado e menor seguranga cariovascu-
lar18,31,32,33.

O etericoxib faz parte dos inibidores altamente sele-
tivos da Cox-2, segunda geracdo, com nome comercial
Arcoxia®, apresenta uma seletividade de 106 vezes para
Ciclo - oxigenase 2. Apresenta uma meia-vida de 22
horas, sua dose anti-inflamatoria diaria ¢ de 120mg.Nao
proporciona risco cardiovasculares aparentemente em
relagdo aos outros inibidores seletivos da Cox-2!%!8:3,

Meloxicam ¢ da classe de inibidores seletivos da
Cox-2, porém é uma enolcarbocamida relacionada com o
piroxicam. A administracdo da dose mais baixa ¢ de
7,5mg ao dia. Este farmaco comparado ao celecoxibe e
etericoxibe ndo ¢ tdo seletivo. O meloxicam comparado
ao piroxicam, diclofenaco e naproxeno apresenta menos
sintomas gastrointestinais e complicagdes clinicas.
Mesmo o meloxicam inibindo a sintese do tromboxa-
no,ndo resulta em diminuigdo da fungdo plaquetaria'®3.

Nimesulida ¢ um derivado da fenoximetanossulfani-
lida, um inibidor seletivo da Cox 2, primeira geragdo,
apresenta nome comercial Nisulid®. Este farmaco € par-
ticularmente 1til em pacientes com intolerancia a acido
acetilsalicilico e outros AINES. Apresenta uma
meia-vida de aproximadamente 3 horas, sua dose de 50 —
100mg duas vezes ao dia, podendo alcangar 200mg dia-
rias maxima. Pacientes com disfun¢do hepatica, disfun-
¢do renal grave, distarbios graves de coagulacdo, paci-
entes que tenham alergia a nimesulida, ao acido acetilsa-
licilico ou a outros anti-inflamatdrios, também ¢é contra
indicado em casos de tlceras no trato gastrointestinal, e
mulheres lactantes*"> 42,

Inibidores néo seletivos da COX-2 de maior interesse
na clinica odontolégica. Estdo entre eles o diclofenaco ¢
um derivado do acido fenilacético, cuja as propriedades
sdo semelhantes aos AINES, porém ele atua tanto na
Cox-1 quanto na Cox-2, apresentando seletividade duas
vezes maior para Cox-2, o que explica sua ineficiéncia
em inibir a agregacdo plaquetaria. O nome comercial
Voltaren® e Cataflam®, sua meia-vida de 1,1 horas, com
dose de 50 — 75mg duas vezes ao dia. Menor frequéncia
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em ulceragdo do gastrointestinal em relagdo a alguns
AINES. A associagdo entre diclofenaco e omeprazol
diminui a ulceragdo gastrointestinal e previne contra
sangramentos recorrentes, porém efeitos colaterais renais
sdo comuns em pacientes de alto risco!®%7.

O ibuprofeno é um derivado do acido fenilpropidnico,
entre os AINES é uma das alternativas das aspirinas,
possui a¢do Anti-inflamatdrio, analgésico, antipirético. A
dose de 2.400mg ao dia equivale a 4g de acido acetilsa-
licilico em seu efeito anti-inflamatério. Doses menores
que 2.400mg ao dia equivale a sua eficacia analgésica.
Em forma de gel liquido de ibuprofeno de 400mg, pro-
porciona alivio imediato e tem boa eficacia na dor den-
taria pds-operatorio. Apresenta uma meia-vida de 2 ho-
ras, sua dose de 600mg quatro vezes ao dia. Comparan-
do de ibuprofeno via oral e indometacina, o ibuprofeno
diminui o debito urindrio e também provoca menos re-
tencao liquida, ¢ tao eficaz quanto a indometacina, nao a
diferenca nos medicamentos a respeito da seguranca do
farmaco’®

E contra indicado em casos de pacientes com pélipo
nasais, angioedema e reatividade broncospastica ao aci-
do acetilsalicilico. A caso de relato de ocorréncia de me-
ningite asséptica e reten¢do hidrica em pacientes com
lapus eritematosos sistémico. E contra indicado a admi-
nistracdo de qualquer AINES, principalmente acido ace-
tilsalicilico juntamente com ibuprofeno. Em pacientes
com risco cardiovascular a terapia com ibuprofeno au-
menta a chance de limitar os efeitos cardioprotetores do
acido acetilsalicilico. O uso do ibuprofeno juntamente
com acetilsalicilico pode diminuir o efeito an-
ti-inflamatorio. Os efeitos colaterais raros sao granulo-
citose ¢ anemia apldsica.

Naproxeno, derivado do acido propidnico, ¢ um ini-
bidor ndo seletivo da Cox, apresenta meia-vida seme-
lhante no sexo masculino e feminino de 14 horas, a fra-
¢do livre em mulheres é maior do que em homens. Esta
disponivel na forma de apresentagdo suspensao oral e na
preparacdo topica. Apresenta baixa incidéncia de san-
gramento no trato gastrointestinal, porém ainda ¢ duas
vezes mais alta que a do ibuprofeno. Casos raros de
pneumonite alérgica, vasculite leucocitoclastica e pseu-
doporfiria, bem como os efeitos colaterais comuns asso-
ciados aos AINES®.

Na odontologia, a utilizagdo dos AINES ¢ indispen-
savel, em virtude disso, deve-se ter cautela na sua sele-
¢do. Lembrando que todos os anti-inflamatdrios nao
esteroidais apresentam eficacia similar, a escolha deve
ser baseada em critérios de: toxicidade, conveniéncia
para paciente, custo e experiéncia de emprego, embora
os feitos adversos sejam parecidos.

5. CONCLUSAO

A partir dos achados literarios, conclui-se que para
melhor conhecimento e compreensdo na selecdo medi-
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camentosa dos anti-inflamatorios nao esteroides, deve
ser entendidos as fisiopatologias da dor, inflamagdo e
febre, além do mecanismo de atua¢do dos AINES e suas
propriedades. Portanto, os anti-inflamatorios ndo este-
roides seletivos da COX-2, quando bem indicado e sele-
cionado, apresentam uma boa opg¢o na clinica terapéu-
tica odontoldgica para obtencdo de melhores resultados.
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