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APRESENTACAO

Este e-book, como seu proprio titulo explicita, tem como foco o planejamento de
acoes nas ciéncias da saude. Nao obstante, planejar denota preparar um trabalho, ou
um objetivo, de forma sistematica; ademais, a etiologia da palavra também conota uma
acao, pratica e/ou um resultado. Diante disso, a organizagdo desta obra ndo poderia
desconsiderar o contexto que envolve o planejamento estratégico em salde; desta
forma, os 106 trabalhos aqui contidos estao dispostos em 5 volumes que levam em conta
justamente o processo construtivo de um plano: a andlise cientifica e literaria do caminho
percorrido nas ciéncias da saude até o momento esta representada nos trés primeiros
volumes que, por sua vez, englobam estudos de reviséo, relatos de caso e de experiéncia,
além de pesquisas epidemioldgicas; ja os ultimos dois volumes trazem ao leitor trabalhos
que fornecem novas perspectivas de acdo em saude, desde a atengéo basica até novos
métodos de diagnéstico e tratamento, além de pesquisas qualitativas que tratam da
sociologia inerente a pratica em saude, principalmente no Brasil.

Em nome da Atena Editora, agradece-se o empenho dos autores na construgao
dessa obra e explicita-se o desejo de que esta leitura contribua para a ampliacdo do
conhecimento cientifico no intuito de inspirar novos estudos que tragam ainda mais
resultados para o dinamismo e para a clareza no planejamento em ciéncias da saude.

Boa leitural!

Luis Henrique Almeida Castro
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MEDICAMENTOSAS

RESUMO: Este estudo objetivou mensurar o
potencial erosivo de pastilhas medicamentosas.
Foram selecionadas as pastilhas
medicamentosas: Cepacaina® (liméo), Benalet®
(mel e lim&o), Flogoral® (laranja), Neopiridin®
(menta), Strepsils® (mel e limédo) e Ciflogex®
(menta e liméo) disponiveis em farmacias. As
pastilhas foram trituradas até serem reduzidas a
um pb, constituindo-se 2 grupos: G-1 (pastilhas
dissolvidas em agua duplamente deionizada) e
G-2 (pastilhas dissolvidas em de saliva artificial).
O pH das solugbes foi mensurado utilizando-
se um potencidmetro e eletrodo combinado de
vidro e a acidez titulavel (AT) adicionando-se
aliquotas de 100 yL NaOH 0,1M nas solugbes
até alcancarem pH 7,0. A concentragéo de calcio
foi determinada utilizando um espectrofotdmetro
de absorcdo atémica. Os resultados foram
submetidos a Andlise de Variancia (ANOVA). As
médias de pH, AT e concentragéo de calcio foram
comparadas pelo teste Tukey em um nivel de 5%
de significancia. Os resultados demonstraram
que o pH das pastilhas medicamentosas no
grupo G-1 variou entre 4,11 (Benalet® mel e
liméo) a 6,30 (Ciflogex® menta e liméo). Apenas
os sabores Benalet® (mel e iméo) e Neopiridin®
(menta) apresentaram valores de pH inferiores a
5,5. Na comparagéo entre os grupos (G-1) e (G-2)
observou-se elevacao significante do pH no grupo
(G-2). A AT variou de 72,63 (Neopiridin® menta)
a 2135,31 (Benalet® mel e limédo) pL de NaOH
0,1M. A analise de calcio demonstrou uma baixa
concentracdo deste ion nas solucgdes, variando
entre 0,289 mmol/L a 0,551 mmol/L. Conclui-se
que a maioria das pastilhas medicamentosas
analisadas apresentam baixo potencial erosivo,
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exceto a pastilha Benalet® (mel e liméo) que apresentou baixo pH e elevada acidez titulavel.
A saliva artificial elevou o pH das pastilhas analisadas e a concentragcéo de célcio em todas
as pastilhas foi muito baixa.

PALAVRAS-CHAVE: Erosdo dentaria, Concentragdo de ions de hidrogénio, Pastilhas,
Célcio, Preparagdes Farmacéuticas.

EROSIVE POTENTIAL OF THROAT LOZENGES

ABSTRACT: This study aimed to measure the erosive potential of throat lozenges. There were
selected: Cepacaine® (lemon), Benalet® (honey and lemon), Flogoral® (orange), Neopiridin®
(mint) and Strepsils® (honey and lemon), Ciflogex® (mint and lemon) available in drugstores.
The lozenges were ground until they were reduced to a powder, constituting 2 groups: G-1
(lozenges dissolved in deionized water) and G-2 (lozenges dissolved in artificial saliva). The
pH of solutions was measured using potentiometer and a combined glass electrode and
titratable acidity (TA) by adding 100 pL aliquots of 0,1M NaOH to solutions until reaching pH
7,0. The calcium concentration was determined using atomic absorption spectrophotometer.
The results were submitted to Analysis of Variance (ANOVA). Comparisons of mean pH, TA
and calcium concentration were performed by the Tukey test at 5% significance level. The
results showed that the pH of the throat lozenges in the G-1 group ranged from 4.11 (Benalet®
honey and lemon) to 6.30 (Ciflogex® lemon and mint). Only the flavors Benalet® (honey and
lemon) and Neopiridin® (mint) had pH values lower than 5.5. In the comparison between (G-1)
and (G-2) groups a significant increase in pH was observed in the group (G-2). AT ranged from
72,63 (Neopiridin® mint) to 2135.31 (Benalet® honey and lemon) pL of 0.1 M NaOH. Calcium
analysis showed a low concentration of this ion in the solutions, ranging from 0,289 mmol /L
to 0.551 mmol /L. It is concluded that the majority of the throat lozenges analyzed have low
erosive potential, except for the Benalet® lozenge (honey and lemon), which presented low
pH and high titratable acidity. Artificial saliva increased the pH of the analyzed throat lozenges
and the calcium concentration in all lozenges was very low.

KEYWORDS: Dental erosion, Hydrogen ions concentration, Lozenges, Calcium,
Pharmaceutical Preparations.

INTRODUCAO

O termo clinico erosdo dental descreve o desgaste quimico dos tecidos dentarios
duros provocados por acidos de origem intrinseca, extrinseca e/ou substancias quelantes,
sem o envolvimento bacteriano. Os acidos de origem intrinseca sao oriundos da regurgitacéo
do suco gastrico, decorrente de refluxo gastresofagico, desordens alimentares, alcoolismo
e gravidez (LUSSI et al., 2011(1); MAGALHAES et al., 2009; WEST; JOINER, 2014).

A erosdo por causas extrinsecas envolve a participacdo de diversa gama de
produtos, medicamentos, alimentos e bebidas com complexa composicao e potencial para
danificar a estrutura dentaria (LUSSI et al., 2011). O diagnéstico precoce de lesdes erosivas
e a identificacé@o das fontes &cidas relacionadas a sua etiologia, através da verificacao da
historia médica e odontoldgica é importante para prevencao e gerenciamento da erosao
dental (CORREA et al., 2011; GUIGNON, 2019).
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Dentre os medicamentos que provocam a erosdo dental destacam-se aspirina,
drogas antiasméticas, alguns enxaguatérios bucais, suplementos de vitamina C,
medicamentos liquidos pediatricos, medicamentos a base de HCI, pois possuem baixo
pH, promovendo a dissolucéo direta dos tecidos dentarios duros (ARORA; MUKHERJEE;
ARORA, 2012; LUSSI; CARVALHO, 2015; THOMAS; PAIYADOAN, 2015; WEGEHAUPT
et al., 2016). Entretanto, ha escassez de estudos sobre o potencial erosivo de pastilhas
medicamentosas. Estes e outros medicamentos causam preocupacéo, pois sdo vendidos
em farméacias e mercados sem a necessidade de prescricdo médica e podem provocar
efeitos nédo intencionais sobre a salde bucal, especialmente se os produtos forem usados
rotineiramente ou varias vezes ao dia, por conterem em sua composi¢ao agucares e acidos,
com consequente potencial cariogénico e erosivo (GUIGNON, 2019).

A etiologia multifatorial da erosdo dental engloba a participacao de fatores bioldgicos,
comportamentais e fisico-quimicos (LUSSI; CARVALHO, 2014; MAGALHAES et al., 2009).
Dentre os fatores fisico-quimicos destacam-se o tipo de acido, pH, acidez titulavel, potencial
quelante, concentracdo de calcio e fosfato, temperatura e adesividade (FURTADO et al.,
2010; LUSSI; CARVALHO, 2015; SHELLIS; FEATHERSTONE; LUSSI, 2014).

O pH, acidez titulavel e conteudo de calcio, sdao reconhecidos parametros quimicos
apropriados para mensurar o potencial erosivo dos alimentos, medicamentos e bebidas
(FURTADO et al., 2010; LUSSI; CARVALHO, 2014). Por outro lado, a erosdo dental é
modulada por fatores bioldgicos, entre eles destaca-se a saliva que apresenta propriedades
biolégicas que protegem os tecidos dentarios duros do desgaste erosivo, através de suas
propriedades como: capacidade tampdo, concentracdo de célcio, fosfato, fluor, fluxo e
limpeza (BUZALAF; HANNAS; KATO, 2012; HARA; ZERO, 2014; MAGALHAES et al.,
2009; WEST; JOINER, 2014).

Produtos que se dissolvem lentamente na saliva, como as pastilhas medicamentosas
podem representar um fator de risco para a erosé@o dental, decorrente do contato prolongado
destes com os tecidos dentarios, assim como acontece com as balas duras (BRAND et al.,
2010).

O conhecimento do potencial erosivo e do papel protetor da saliva sao significantes
para a compreensdo da dindmica da erosdo dental. De acordo com o exposto, o objetivo
deste estudo foi verificar o potencial erosivo de pastilhas medicamentosas.

MATERIAIS E METODOS

Foram selecionadas pastilhas medicamentosas: Cepacaina® (liméo), Benalet® (mel
e liméo), Flogoral® (laranja), Neopiridin® (menta) e Strepsils® (mel e limao) e Ciflogex®
(menta e lim&o) disponiveis em farmacias (Quadro 1).

Foram constituidos 2 grupos: G-1- pastilhas dissolvidas em &agua duplamente
deionizada e G-2- pastilhas dissolvidas em saliva artificial.
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Sabor/ Marca Composicao segundo fabricante
Flogoral® Cloridrato de Benzidamina 3mg; Excipientes: Aroma de Laranja, Corante
(Laranja) Amarelo Crepusculo, Glicose, Oleo de Laranja e Sacarose.
Cepacaina® Cloreto de Cetilpiridinio monoidratado 1,466 mg; Benzocaina 10 mg;
(Lir?léo) Excipientes: Oleo de lima, Oleo de limao, Corante Amarelo Tartazina,
Corante Azul Brilhante, Sacarose, Glicose Liquida e Simeticona Emulsao.
Cloridrato de Difenidramina 5 mg; Cloreto de Aménio 50 mg; Citrato de Sodio
Benalet® 10 mg; Excipientes: Acido Citrico, Aroma Artificial de Mel, Base para Bala
(Mel e Limao) Acucar Granulado/Glicose Liquida (70:30), Ciclamato de Sédio, Corante
Amarelo FD&C n°5, Corante Amarelo FD&C n°6, Glicirrizinato Monoaménico,
Mentol, Oleo de Limao Siciliano, Sacarina Sodica Di-hidratada e Talco.
Strepsils® Flurbiprofeno 8,75mg; Excipientes: Macrogol 300, Hidréxido de Potassio,
(Mel e Liméao) Esséncia de Limao, Levomentol Glicose, Sacarose, Mel e Agua Purificada.
Neopiridin® Benzocaina 10mg; Cloreto de Cetilpiridino 1,466 mg; Excipientes: Aroma
(Mer?ta) Menta Lim&o, Talco, Sacarose, Corante Azul (FDC n° 02), Glicose e Corante
Amarelo de Tartrazina (FDC n°5).
. Cloridrato de Benzidamina 3,0 mg; Excipientes: Benzidamida 2,68 mg; Aroma
Ciflogex® . . .
L de menta-limao, Corante Amarelo de Tartazina, Corante Azul Indigotina, Talco
(Menta-Limao) - . . "
Farmacéutico, Sacarose, Glicose e Agua Purificada.

Quadro 1- Sabores selecionados e composi¢éo do produto segundo o fabricante.

Fonte: Fabricante.

Analise do pH e acidez titulavel (AT)

As pastilhas presentes em cada embalagem foram trituradas com um pistilo e gral
de porcelana 305 mL (Nalgon Equipamentos Cientificos. ltupeva — SP). Do p6 resultante,
foram pesadas 2 amostras de 20 gramas, para cada sabor, utilizando uma balanca eletronica
analitica e de preciséao (AE200S Mettler-Toledo Ind. e Com. Ltda. Alphaville, Barueri-SP-
Brasil). As amostras de p0, foram dissolvidas em 125mL de agua duplamente deionizada
(G-1) e 125 mL de saliva artificial (20mM NaHCO,, 3mM NaH,PO, H,0 1mM CaCl, 2H,0)
(G-2) com o auxilio de um bastdo de vidro até obter uma solu¢do homogénea. Destas
solugdes, foram obtidas 3 amostras de 30mL para cada um dos sabores presentes em cada
grupo. Este processo permitiu a leitura em triplicata do pH e acidez titulavel (WAGONER
et al., 2009).

O pH foi mensurado sob temperatura ambiente e agitacdo constante (Agitador
Magnético Fisaton. Sdo Paulo/SP-Brasil), utilizando um potenciémetro e eletrodo combinado
de vidro (Tec-2 Tecnal. Piracicaba-SP-Brasil) previamente calibrado com solu¢bes padrao
pH 7,0 e pH 4,0, antes de cada leitura.

Nas pastilhas que apresentaram valores de pH inferiores a 6,5 foi mensurada a
acidez titulavel, através da adi¢do de aliquotas de 100 pL de NaOH 0,1M, sob agitagéo
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constante (Agitador Magnético Fisaton), até alcangcar pH 7,0. Este procedimento foi
realizado para cada um dos sabores.

Analise do teor de calcio

A concentracdo de calcio foi determinada em ftriplicata em solug¢des obtidas apds
dissolucédo de 5,2 g p6 de cada pastilha em 10ml de agua duplamente deionizada (LUSSI;
CARVALHO, 2015), utilizando um espectrofotdmetro de absor¢céo atébmica (Perkin Elmer
AAS3110).

Analise dos dados

As médias dos valores de acidez titulavel para alcancar pH 7,0 foram obtidas por
interpolacao linear. Os resultados foram submetidos a andlise estatistica através da Analise
de Variancia (ANOVA). As comparacgbes das médias de pH, AT e concentracdo de célcio
foram realizadas pelo teste Tukey em um nivel de 5% de significancia (p<0,05).

RESULTADOS

O pH das pastilhas do grupo G-1 variou entre 4,11 (Benalet® mel e limao) a 6,30
(Ciflogex® menta e liméo). Apenas os sabores Benalet® (mel e limédo) e Neopiridin®
(menta) apresentaram valores de pH inferiores a 5,5. Na comparacao entre os grupos G-1
e G-2 observou-se elevacao significante do pH no grupo G-2 (Tabela 1).

Pastilhas Média G-1 DP Média G-2 DP

Ciflogex® menta e limdo 6,30 aB 0,057 7,93 ab A 0,015
Benalet ® mel e limao 411eB 0,006 6,64dA 0,023
Neopiridin® menta 5,37d B 0,015 7,81 bc A 0,015
Flogoral® laranja 5,50 cd B 0,158 7,79 bc A 0,017
Cepacaina® limao 5,80b B 0,072 8,05aA 0,010
Strepsils® mel e liméo 5,63cB 0,006 7,68cA 0,010

Médias seguidas da mesma letra mintscula nas colunas e mailsculas nas linhas néo diferem
significativamente entre si pelo teste de Tukey (p > 0,05).

Tabela 1 - Média e desvio-padrédo (DP) dos valores de pH apés diluicdo em agua (G-1) e saliva
artificial (G-2).

Nas pastilhas que apresentaram valores de pH inferiores a 6,5 foi mensurada a
acidez titulavel até elevar o pH a 7,0 (Tabela 2).
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Pastilhas Média DP
Ciflogex® menta e limao 39,0b 1,904
Benalet® mel e limao 21353 a 135,122
Neopiridin® menta 726 b 1,6
Flogoral® laranja 59,8 b 7,864
Cepacaina® limao 47,4 b 2,292
Strepsis® mel e limao 59,5b 2,886

Médias seguidas da mesma letra ndo diferem significativamente entre si pelo teste de Tukey (p

>0,05).

Tabela 2 - Média e desvio padrdo do volume de NaOH 0,1M (uL) para elevar o pH a 7,0.

As analises de calcio demonstraram que a concentragdo deste ion nas solucoes
variou entre 0,289 mmol/L (Strepsis® mel e limao) a 0,551 mmol/L (Cepacaina® limao)

(tabela 3).

Pastilhas Média de Ca (mmol/L) DP

Ciflogex® menta liméao 0,438 b 0,088
Benalet® mel limao 0,384 c 0,108
Neopiridin® menta 0,501 a 0,012
Flogoral® laranja 0,346 ¢ 0,259
Cepacaina® limao 0,551 a 0,061
Strepsis® mel e liméo 0,289d 0,124

Médias seguidas da mesma letra ndo diferem significativamente entre si pelo teste de Tukey (p

> 0,05).

Tabela 3 - Valores médios e desvio padrao da concentragado de célcio (mmol/L) nas solugdes do

grupo G-1 (agua).

DISCUSSAO

Dentre as diversas fontes extrinsecas associadas a etiologia da erosédo dental estao
os medicamentos (LUSSI et al., 2011; MAGALAHAES et al., 2009; REN, 2011). Estudos
sobre a prevaléncia da erosdo apontam o consumo frequente de medicamentos acidos
como um potencial fator de risco para erosado dental (FARIAS et al., 2013; RAZA; HASHIM,

2012).
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Este grupo de substéancias com carater terapéutico, apresenta-se comercialmente de
diversas formas: liquida, comprimidos, comprimidos mastigaveis, efervescente, pastilhas,
dentre outras. Por vezes, podem apresentar potencial erosivo e cariogénico, quando em
suas formulag¢des apresentam é&cidos e agucares (ARORA; MUKHERJEE; ARORA, 2012;
CAVALCANTI et al. 2012; CAVALCANTI et al. 2013; GUIGNON, 2019; MAGUIRE; BAQIR;
NUNN, 2007; PASSOS et al. 2010; SCATENA et al., 2014; VALINOTI et al., 2016; XAVIER
et al., 2013; WEGEHAUPT et al., 2016). Neste sentido, séo capazes de provocar um efeito
indesejado sobre as estruturas dentéarias, se consumidos de forma frequente e inadequada.

A literatura relata pesquisas sobre o potencial erosivo de balas duras/ pastilhas
(ALCANTARA; LIMA; FARIAS, 2016; RAMOS; FARIAS, 2016), mas ha escassez de estudos
sobre o potencial erosivo de pastilhas medicamentosas, comumente utilizadas para tratar
dores de garganta, alivio da tosse e faringite.

No presente estudo observou-se que apenas duas, das seis pastilhas analisadas
dissolvidas em &gua apresentaram valores de pH inferiores a 5,5. Ao comparar estes
resultados com pastilhas ndo medicamentosas descritas na literatura observou-se que
a maioria das pastilhas ndo medicamentosas e balas duras apresentam pH inferior a
5,5 (ALCANTARA; LIMA; FARIAS, 2016; BONVINI et al., 2016; FARIAS; RAMOS, 2016;
FARIAS; RAMOS; SILVEIRA, 2016; FARIAS et al., 2016; LAZZARIS et al., 2015). Este
comportamento é justificado, pois segundo o fabricante apenas uma das pastilhas
analisadas apresenta 4cido em sua composicdo. Apds dissolucdo em saliva artificial houve
elevagéo significante do pH, fato semelhante ao comportamento de balas duras e pastilhas
ndo medicamentosas (FARIAS et al., 2016; BONVINI et al., 2016; RAMOS; FARIAS,
2016; WAGONER et al., 2009). Esta mudanca deve-se ao efeito de diluicdo e tamponante
exercido pela saliva artificial (BUZALAF; HANNAS; KATO, 2012; HARA; HANNA, 2014).

N&o ha um pH critico fixo para erosdo dentaria, assim como conhecemos em relacao
a carie dental (LUSSI; CARVALHO, 2014). O valor do pH critico depende da solubilidade
dos tecidos duros e da concentracdo calcio, fosfato e flior na solugdo, pois estes
minerais determinar@o o grau de saturacéo da solu¢do e consequentemente direcionardo
para a perda ou precipitagdo mineral, quando a solucéo se apresentar subsaturada ou
supersaturada, em relagdo ao produto de solubilidade das apatitas dentérias (LUSSI et al.,
2011). Solugdes acidas (pH<5,5) com calcio na sua composicao em concentragcdes maiores
que as encontradas no fluido da placa (3,5-8,2mmol/L) sdo consideradas supersaturadas
em relacdo ao produto de solubilidade do esmalte e, portanto, ndo sdo capazes de provocar
erosdo dental (LUSSI; CARVALHO, 2014).

Desta forma, a concentracdo de calcio tem um papel relevante diante da eroséo e
junto com o pH determinam o grau de satura¢do em relagéo ao esmalte e dentina (LUSSI;
CARVALHO, 2014). No presente estudo, a concentracdo de calcio variou de 0,289 a 0,501

mmmol/L valores muitos baixos para exercer algum efeito protetor, especialmente nas
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pastilhas com pH abaixo de 5,5, como observado em alguns produtos analisados neste
estudo.

Por serem duras, estas pastilhas ao serem consumidas provocam um contato
prolongado com as estruturas dentarias, pois séo lentamente dissolvidas. Além disso,
individuos com o fluxo salivar reduzido por doencgas e medicamentos estdo mais expostos
a desmineralizagdo erosiva, pela auséncia do efeito protetor da saliva (THOMAS; PAI;
YADOAN, 2015).

Outro parametro quimico utilizado neste estudo para estimar o potencial erosivo
das pastilhas foi a AT que se refere a concentragédo total de todos os tipos de acidos
que se dissociam para fornecer ions H+ entre os valores de pH inicial e final (SHELLIS;
FEATHERSTONE; LUSSI, 2014). A presenca do acido nao dissociado nas solugdes, tem
impacto sobre sua erosividade, pois nesta condi¢cdo o 4cido se difunde mais facilmente
através do esmalte abaixo da superficie, onde ocorre sua dissociacao, servindo como uma
fonte movel de ions H+ que ajuda a manter as condi¢des subsaturadas que suportam a
desmineralizacao (LUSSI et al., 2011; SHELLIS et al., 2013). Este comportamento do acido
néo dissociado permite a formacao de uma camada subsuperficial presente nas lesdes de
erosdo denominada de “near-surface demineralization”. Demostrando que erosao dental
nao é um fendmeno exclusivamente superficial, mas que também afeta poucos micrometros
abaixo da superficie do esmalte (SHELLIS et al., 2013). Somando-se a isto, quanto maior
a acidez titulavel maior serd o tempo requerido para que a saliva exerca seu potencial
neutralizante (LUSSI et al., 2011).

Os resultados deste trabalho demonstraram que com excegéo da pastilha Benalet®
(mel e lim&o), as demais apresentaram baixa acidez titulavel que se somando aos valores
de pH acima de 5,5 as classificam como sendo de baixo potencial erosivo e até mesmo sem
erosividade. Entretanto, a pastilha Benalet® (mel e liméao) além de apresentar baixo valor
de pH exibiu elevada acidez titulavel apresentando desta forma potencial erosivo. Este
comportamento deve-se a presenca de &cido citrico em sua composigéo.

E fundamental que os profissionais de odontologia investiguem sobre o uso de
medicamentos de seus pacientes, este historico pode revelar pacientes com risco de
cérie, erosao e hipersensibilidade dentinaria e levam a solu¢des preventivas e terapéuticas
adequadas e direcionadas (GUIGNON,2019).

Este modelo de estudo é limitado, pois ndo abrange em sua totalidade a dindmica
presente no meio bucal de individuos com caracteristicas distintas relativas a quantidade
e qualidade da saliva, mesmo que a saliva artificial utilizada neste estudo apresente
composicdo idnica e sistemas tampdes semelhantes a saliva humana. Desta forma,
estudos in vivo e in situ sdo importantes para melhor compreensao do potencial erosivo

das pastilhas medicamentosas.
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CONCLUSAO

A maioria das pastilhas medicamentosas analisadas apresentam baixo potencial
erosivo, exceto a pastilha Benalet® (mel e lim&o) que apresentou baixo pH e elevada
acidez titulavel. A saliva artificial elevou o pH das pastilhas analisadas e a concentragao de
calcio em todas as pastilhas foi muito baixa.
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