APLICATII PRACTICE ALE MEDICATIEI
APARATULUI DIGESTIV

Medicatia antiulceroasa

Ulcerul reprezinta o lezare a mucoasei, ce depaseste musculara
mucoasei. Aceasta afecteaza un procent de aproximativ 10% din totalul
populatiei. Inainte de era eradicrii infectiei cu Helicobacter pylori, ulcerul
peptic prezenta o rata crescuta de vindecare, dar cu recidive frecvente. La
ora actuala, datorita introducerii schemelor de tratament utile in combaterea
infectiei cu aceasta bacterie, sansele de recidiva sunt reduse. Ulcerul
secundar, ce rezulta In urma administrarii unor medicamente, indus de stres
sau endocrin, este considerat ca fiind unul de tip reactiv, si anume
inlaturarea cauzei va determina o vindecare durabild a leziunii ulceroase.

Medicamentele antiulceroase contrabalanseaza dezechilibrele dintre:

- factorii agresivi: ionii de H*, Helicobacter pylori, pepsina, sarurile

biliare si noxele exogene: nicotina, alcoolul, AINS, glucocorticoizi

- factorii responsabili de apararea mucoasei gastroduodenale:
bicarbonat, mucus, regenerarea celulara, vascularizatia mucoasei.
Obiectivele tratamentului:
combaterea durerii;
2. reducerea frecventei si severitdtii complicatiilor: hemoragii,

perforatie, stenoza, penetratie, trasformare maligna secundard;

3. vindecarea ulcerului fara recidive.

=

Clasificare:
- Antiulceroase antiagresive:
o Antisecretoarele:
= Antihistaminicele H:

Blocantele pompei de protoni

= Anticolinergicele

= Analogii prostaglandinelor
o Antiacidele:

=  Compusii de aluminiu

= Compusii de magneziu

= Compusii de calciu
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=  Compusii de sodiu
o Medicamente utile in tratamentul infectiei cu Helicobacter

pylori

- Antiulceroase citoprotectoare:
o Sucralfat

o Sarurile de bismut

Antisecretoarele

Antisecretoarele sunt M ce inhibd secretia gastrica prin diverse

mecanisme.

Farmacografie:

Denumirea Denumire Cale de Forma farmaceutica si
substantei (DCI) | comerciala | administrare doza
Cimetidina Tagamet p.o cpr. 200 mg, 400 mg,

800 mg
V. fiole 200 mg/2 ml, 400
mg/ 4 ml, 1000 mg/10
ml
Ranitidina Zantic p.o. cpr. 150 mg, 300 mg
Y2 ciole 50 mg/5 ml
Famotidina Pepdul p.o. cpr. 20 mg, 40 mg
Nizatidina Nizax p.o. cps. 75 mg, 150 mg
Roxatidina Roxit p.o. cps. 75 mg, 150 mg
Omeprazolul Antra p.o. cpr. 10 mg, 20 mg, 40
mg
Lansoprazol Agopton p.o. cps. 15 mg, 30 mg
Esomeprazol Nexium p.o. cpr. 20 mg, 40 mg
mups Y2 flac. cu pulbere 40 mg
Pantoprazolul Pantozol p.o. cpr. 20 mg, 40 mg
Y2 flac. cu pulbere 40 mg
Rabeprazol Pariet p.o. cpr. 10 mg, 20 mg
Pirenzepina Gastrozepin | p.o. cpr. 50 mg
V. fiole 10 mg/2 ml




Misoprostolul Cytotec p.o. cpr. 200 ng

Principii de administrare:

1. Ulcerul gastro-duodenal se trateaza cu antisecretorii doar dupa
confirmarea caracterului benign al leziunii prin efectuarea unui examen
radiologic si endoscopic. Foarte importanta este verificarea benignitatii atat
Tnainte cat si dupa tratament.

2. Alte indicatii ale antisecretoarelor includ: esofagita de reflux,
sindromul Zollinger Ellison si profilaxia preoperatoric a pneumoniei de
aspiratie (administrate 1.v.).

3. Alegerea dozelor se face cu atentie, pentru a evita producerea
aclorhidriei (ceea ce ar permite dezvoltarea florei bacteriene cu Helicobacter
pylori) si formarea de nitrozamine cu potential cancerigen.

4. Antihistaminicele H, se administreaza ca monodoza seara inainte
de culcare, timp de minim 4 sdptamani. Ele controleazd hipersecretia
gastricd nocturnd, iar efectul nocturn dureazd aproximativ 7 ore, in
comparatie cu cel diurn de numai 3 ore.

5. Doza de atac inlatura durerea si creste vindecarea leziunii, iar
doza de intretinere previne recidivele.

6. Antihistaminicele H: prezinta riscul toxicitatii cumulative. Dozele
administrate la renali sau varstnici trebuie sé fie mai mici.

7. Cimetidina produce cresterea timpului de injumatdatire a unor
medicamente administrate concomitent: fenitoina, teofilina, fenobarbitalul,
unele benzodiazepine, ciclosporina, carbamazepina, blocantele canalelor de
calciu, propranololul, warfarina, antidepresivele triciclice.

8. Administrarea timp indelungat a Cimetidinei poate produce
impotentd, reducerea libidoului si ginecomastie, datorita efectelor
antiadrogenice slabe. La pacientii varstnici, cu antecedente de boala
psihiatricd, pot apare simptome de confuzie pana la psihoza.

9. Ranitidina, Famotidina si Nizatidina nu prezinta efecte nervos
centrale, nu inhibd metabolismul medicamentelor si nu au un efect
antiandrogenic.

10. Omeprazolul este medicatia de prima alegere in sindromul
Zollinger-Ellison.

11. In ulcerul duodenal si esofagita de reflux, blocantele pompei de
protoni au o eficacitate superioara antihistaminicelor H2, in administrare ca
monodozd, pe o duratd de pana la 8 saptdmani, in functie de gravitate.

12. Omeprazolul produce interactiuni cu fenitoina, diazepamul si
anticoagulantele orale, iar n cazul asocierii, dozele acestora trebuie reduse.




13. Anticolinergicele nu sunt atdt de frecvent administrate
comparativ cu blocantele pompei de protoni sau antihistaminicele Ho,
intrucat efectul lor antisecretor este mai slab, manifestat numai la doze mari.
Mai mult, acestea scad si secretia protectoare de mucus si bicarbonat si
produc numeroase efecte adverse de tip anticolinergic (gura uscata,
constipatie, tulburari de mictiune, tulburari de vedere, fotofobie, tahicardie).

14. Misoprostolul se administreaza in profilaxia ulcerului iatrogen
(poate fi administrat pe toatd perioada tratamentului cu AINS), in
tratamentul ulcerului activ gastric si duodenal sau in inducerea de avort.
Datorita efectului ocitocic este contraindicat la femeile gravide.

Antiacidele
Antiacidele sunt baze slabe capabile sd neutralizeze acidul clorhidric
si sa scada activitatea pepsinei. pH-ul gastric va creste temporar la valori de

3-4, dupa un interval de 10-15 minute de la administrare.

Farmacografie:

Denumirea Denumire Cale de Forma farmaceutica

substantei (DCI) | comerciald | administrare si doza
Hidroxid de Maalox p.o. cpr. 400 mg + 400 mg
aluminium si
hidroxid de
magneziu
Fosfat de aluminiu | Phosphalugel | p.o. gel 2,08 g/16 g
Carbonat de calciu | Rennie p.o. cpr. masticabile 680
si carbonat de mg + 80 mg
magneziu

Principii de administrare:

1. Antiacidele au o eficienta redusa in tratamentul ulcerului,
deoarece au un marcat efect de rebound (producand cresterea brusca a
aciditdtii gastrice). Ele sunt utilizate de obicei ca automedicatie (nu necesita
retetd pentru eliberare), pentru linistirea rapida a durerii.




2. Preparatele utilizate contin de reguld, asocieri de antiacide, fiind
conditionate in diverse forme: comprimate (orale sau pentru supt), pulberi
sau suspensii. Dintre acestea, formele lichide sunt cele mai eficiente.

3. Schema rationald de tratament recomandd o prima dozd la o ora
dupd ingestia alimentelor (cand efectul tampon al acestora inceteaza) si o a
doua doza dupa alte doua ore, urmand ca dupa o ora sd se reia un nou ciclu
masa-antiacide. Ultima doza se administreaza seara la culcare.

4. Ajustarea dozelor se face astfel incat motilitatea intestinald s nu
fie tulburatd, cunoscand efectul laxativ al compusilor de magneziu si efectul
constipant al compusilor de aluminiu.

5. Prin  modificarea pH-lui gastro-intestinal pot modifica
biodisponibilitatea unor M administrate pe cale orala, iar din acest motiv
este recomandatd administrarea antiacidelor sd se faca la un interval de doua
ore fata de alte medicamente.

6. Antiacidele prezintd un potential toxic la pacientii cu insuficiena
renala.

7. Bicarbonatul de sodiu este un remediu popular, utilizat in
sindromul dispeptic, dar nu este recomandat, pentru ca este absorbit, iar in
doze mari poate determina alcaloza sistemica.

Citoprotectoarele gastrice

Citoprotectoarele gastrice sau pansamentele gastrice sunt M care
prin fixarea lor pe mucoasa gastrica realizeaza o protectiec mecanicd a
acesteia, premitand vindecarea leziunii. Unele au efect antibacterian fata de
Helicobacter pylori. Aici sunt incluse sarurile de bismut si Sucralfatul.

Farmacografie:

Denumirea Denumire Cale de Forma farmaceutica
substantei (DCI) | comerciala | administrare si doza
Sucralfat Ulcogant p.o. cpr. 1 g cu 190 mg

Aluminiu

Suspensie 1 g/5 ml cu
190 mg Aluminiu

Subcitrat de De-nol p.o. cpr. 120 mg
bismut




Principii de administrare:

1. Administrarea orala cu o jumatate de ord inaintea meselor si seara
la culcare este cea mai eficienta.

2. Subcitratului de bismut (in primele 10 zile) se asociazd un
antibacterian eficace fati de Helicobacter pylori. In aceasti perioadi se eviti
antiacidele si laptele (medicamentul actioneaza doar in mediu acid). Ca
efecte adverse ale subcitratului de bismut se pot nota: gustul metalic,
scaunul negru (posibilitatea confuziei cu melena) sau encefalopatia, daca se
administreaza in doze mari.

3. Subcitratul de bismut este contraindicat la bolnavii cu insuficienta
renald, datorita riscului de toxicitate cumulativa, si in timpul sarcinii.

4. Sucralfatul, un complex de hidroxid de aluminiu si sucroza sulfat,
reduce biodisponibilitatea unor medicamente administrate concomitent:
tetracicline, cimetidina, fenitoina, digoxina, teofilina, amitriptilina,
fluorochinolonele, motiv pentru care se va respecta un interval de 2 ore intre
administrari.

Antiulceroasele cu actiune antibacteriana fatia de Helicobacter pylori

Antiulceroasele cu actiune antibacteriana fata de Helicobacter pylori
sunt M din clasele antibiotice si chimioterapice, eficiente in tratamentul
infectiei cu acest bacil. Helicobacter pylori este un bacil gram negativ ce
colonizeazd mucusul de la suprafata epiteliului gastric, producand gastrita
inflamatorie. Este un factor de agresiune important, prezent in proportie de
70 — 90% din cazurile de gastrita si ulcer. Prezenta infectiei cu Helicobacter
pylori se dovedeste prin cultura sau anticorpi circulanti.



Farmacografie:

Denumirea Denumire Cale de Forma farmaceutica
substantei (DCI) | comerciala | administrare si doza
Amoxicilina Ospamox p.o. cps. 250 mg, 500 mg,

1.000 mg
Tetraciclina Tetraciclina | p.o. cps. 250 mg
Claritromicina Klacid p.o. cpr. 250 mg, 500 mg
Metronidazol Metronidazol | p.o. cpr. 250 mg
Tinidazol Fasigyn p.o. cpr. filmate. 500 mg
Furazolidon Furazolidon | p.o. cpr. 25 mg, 100 mg

Principii de administrare:

1. Antibacterienele antiHelicobacter pylori se utilizeazd pentru
tratamentul ulcerului si al gastritei, de reguld asociate cu un citoprotector
sau un antisecretor, in diverse scheme polichimioterapice (dubla, tripla,
cvadrupla terapie), tocmai datoritd potentialului crescut al bacilului de a

dezvolta rezistenta.

2. Cea mai utilizata la ora actuala, pentru ratele mari de eradicare,
este tripla terapie. Aceasta constd in asocierea unui antisecretor cu doud
antibacteriene. Un astfel de tratament se administreaza pe o perioada de 7-
14 zile si asigurd o rata de vindecare de 90 — 95%. Dupa aceastd perioada se
poate continua tratamentul antisecretor timp de 6 luni.

Schema OAC Omeprazol 2 X 20 mg/zi
Amoxicilina 2x1glzi
Claritromicina 2 X 500 mg/zi

Schema OMC Omeprazol 2 X 20 mg/zi
Metronidazol 2 X 500 mg/zi
Claritromicina 2 X 250 mg/zi




3. Selectarea unor tulpini Helicobacter pylori rezistente impune
utilizarea in unele cazuri, a unei asocieri de 4 medicamente (cvadrupla
terapie). In acest caz se asociazi: pansament gastric + chimioterapic +
antibiotic + antisecretor (antihistaminic Hz sau Omeprazol), in urmatoarele

doze:

Cvadrupla terapie

Omeprazol 2 x 20 mg/zi

Bismut 2 x 120 mg/zi
Tetraciclina 4 x 500 mg/zi
Metronidazol 4 x 500 mg/zi

Tratamentul se administreaza pe o perioada de 14 zile, antisecretorul

putand fi administrat pana la 6 luni, in functie de caz.

VERIFICAREA CUNOSTINTELOR

1. Care dintre urmatoarele medicamente au un efect antisecretor:

P00 o

Famotidina;

Hidroxidul de magneziu;
Pirenzepina;

Sarurile de bismut;
Lansoprazolul.

2. Care dintre urmitoarele medicamente au un efect citoprotector:

P00 o

Ranitdina;
Omeprazolul,
Sucralfatul;
Pirenzepina;
Sarurile de bismut.




Indicatiile antisecretoarelor sunt:

a. esofagita de reflux;

b. sindromul Zollinger Ellison;

C. constipatia;

d. profilaxia preoperatorie a pneumoniei de aspiratie;
e. hemoroizii.

Antihistaminicele Hz se administreaza timp de minim:
4 ore,

4 zile;

4 saptamani;

4 luni;

4 ani.

o0 T

Administrarea Cimetidinei poate produce:
impotenta;

ginecomastie;

Qastrita;

ulcer gastroduodenal,

esofagita de reflux.

o0 o

Misoprostolul se administreaza in:
profilaxia ulcerului iatrogen;
tratamentul ulcerului activ gastric;
tratamentul ulcerului activ duodenal,
inducerea de avort;

prevenirea avortului.

P00 o

Care dintre afirmatiile de mai jos cu privire la antiacide sunt
adevarate:

antiacidele sunt foarte eficiente in tratamentul ulcerului;
antiacidele prezinta un efect de rebound;

antiacidele se administreaza de maximum trei ori pe zi;
sarurile de magneziu au un efect laxativ;

sarurile de aluminiu au un efect constipant.

P00 o

Dozele mari de subcitrat de bismut pot determina urmatoarele efecte
adverse:
a. gust metalic;



scaun negru;
infectie cu Helicobacter pylori;
Citoprotectie;
encefalopatie.

®oo0o

9. Care dintre M de mai jos se regasesc in cadrul schemei OAC de
eradicare a infectiei cu Helicobacter pylori:

a. Omeprazol,

b. Azitromicina;
c. Amoxicilind;
d. Claritromicina;
e. Clindamicina.

10. Tripla terapie initiald de eradicare a infectiei cu Helicobacter pylori
se administreaza pe o perioada de:

3 zile;

14 zile;

3 saptamant,

14 saptamani;

4 luni.

P00 o
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APLICATII PRACTICE
1.  Prescrieti  medicatia  necesara  unui  pacient cu
diagnosticul esofagita de reflux:

2. Prescrieti medicatia necesara pentru profilaxia ulcerului iatrogen
unui pacient aflat in tratament cu antiinflamatoare nesteroidiene:
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3. Prescrieti medicatia necesard unui pacient cu diagnosticul ulcer
duodenal in puseu acut, Helicobacter pylori prezent:
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Medicatia antiemetica (Antivomitivele)

Medicamentele antiemetice sunt remedii simptomatice, intrucat sunt
utilizate in profilaxia sau tratamentul greturilor si varsaturilor din diferite
stari patologice, digestive si extradigestive (meningita, hipertensiunea
intracraniana, manevrele chirurgicale, dezechilibrele metabolice, sarcina,
tratamentul cu citostatice, opioide sau anestezice, radioterapia), dar ele nu
trateaza cauza.

Clasificare:

- Antagonisti ai receptorilor D> dopaminergici:
o Metoclopramid
o Domperidon
o Droperidol
o fenotiazine

- Antagonisti ai receptorilor 5-HTa:
o Granisetron
o Ondansetron
o Palonosetron
o Tropisetron

- Antagonisti ai neurokininei 1:
o Aprepitant
o Fosaprepitant

- Antihistaminice H:
o Meclozina
o Dimenhidrinat
o Difenhidramina
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- Canabinoizi:

o Dronabinol
o Nabilona

- Anticolinergice:
o Scopolamina

Farmacografie:

Denumirea Denumire Cale de Forma farmaceutica
substantei (DCI) comerciala administrare si doza
Metoclopramid Metoclopramid | p.o. cpr. 10 mg

rectal sirop 1 mg/5 ml
Y2 supozitoare 20 mg
fiole 10 mg/2 ml
Domperidon Motilium p.o. cpr. 10 mg
sol. picaturi 10 mg/ml
Granisetron Kevatril p.o. cpr. 2mg
V. fiole 1 mg/ml, 3 mg/3
ml
Ondansetron Zofran p.o. cpr. 4 mg, 8 mg
sirop 4 mg/5 ml
Y2 fiole 4 mg/2 ml, 8
mg/4 mli
Palonosetron Aloxi V. fiole 250ug/5 mi
Tropisetron Navoban p.o. cps. 5 mg
Y2 fiole 2 mg/2 ml, 5
mg/5 ml
Aprepitant Emend p.o. cps. 80 mg, 125 mg
Fosaprepitant Ivemend p.o. cps. 80 mg, 125 mg
Dimenhidrinat Vomex A p.o. dj. 50 mg
rectal cps. 150 mg
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I.m. sirop 330 mg/100 ml
V. supozitoare 40 mg,
70 mg, 150 mg

fiole 100 mg/2 ml
fiole 62 mg/10 ml

Scopolamina Scopoderm aplicat pe | plasture 1,5 mg
tegument

Pricipii de administrare:

1. Antiemeticele se administreaza de obicei pe cale orala, la nevoie.
in cazul varsaturilor severe, se pot utiliza cai alternative, rectald sau
parenterala.

2. Efectul advers comun antivomitivelor este sedarea, iar din acest
motiv pacientul va fi instruit sa nu conduca autovehicule. Somnolenta si
ametelile il vor impiedica in exercitarea sarcinilor ce presupun atentie si
concentrare.

3. Antagonistii serotoninei $i ai neurokininei se administreaza pe
cale orala sau parenterald in scopul prevenirii greturilor si varsaturilor
intense produse de citostatice.

4. In cazul varsiturilor severe este necesara administrarea
concomitenta a doua sau chiar trei antivomitive (ex. Metoclopramida +
corticosteroizi + fenotiazine).

5. Acestor medicamente cu efect antivomitiv li se pot asocia
benzodiazepine (Lorazepam, Alprazolam) la pacientii cu o componenta
anticipativa importanta sau glucocorticoizi (Prednison, Metilprednisolon,
Dexametazona) in tratamentul vomei produse de citostatice.
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