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RESUMO

O omeprazol pertence a uma das classes de medicamentos mais prescritas no mundo, os Inibidores
de Bomba De Protons (IBP), medicamentos que auxiliam na diminuicdo da secrecao géastrica. Em
geral sdo utilizados no tratamento de doencas de refluxo gastroesofagicos, na prevencao de Ulcera
péptica, em pacientes com sintomas dispépticos devido ao uso de anti-inflamatérios ndo esteroides
(AINEs). Desta forma, o objetivo deste estudo foi descrever sobre o Omeprazol e os fatores que
influenciam o seu uso inadequado e de longo prazo, avaliando os riscos para o0 paciente. Foi
realizada uma revisdo bibliografica tendo como fonte da pesquisa artigos cientificos nacionais e
internacionais indexados nas bases de dados Scielo, Medline e Manuais do Ministério da Saude, no
periodo de 2010 a 2019, ndo descartando trabalhos relevantes publicados em anos anteriores.
Conclui-se que os riscos de interacdes e efeitos adversos com o uso de omeprazol podem ser
aumentados com o uso prolongado, automedicagdo e polifarmacia. O profissional farmacéutico pode
contribuir prestando atengéo farmacéutica, ou seja, atuando no acompanhamento farmacoterapéutico
do paciente, na orientagdo quanto ao uso correto do medicamento e na avaliagdo do risco beneficio
do uso do omeprazol.

PALAVRAS-CHAVE: interacbes medicamentosas; uso prolongado; reacdes adversas.

1 INTRODUCAO

O omeprazol esta entre os medicamentos mais prescritos no mundo, e faz
parte da Relacdo Nacional de Medicamentos Essenciais do Brasil e da Organizacao
Mundial da Saude (OMS). O mesmo pertence a classe dos inibidores da bomba de
préotons (IBP), tem alta eficacia e baixa toxicidade. Inibe a enzima H'/K'-ATPase
presente na superficie das células parietais gastricas e reduz em até 95% da
secrec¢do de acido gastrico (HIPOLITO; ROCHA; OLIVEIRA, 2016).

Os IBPs sao farmacos prescritos para o tratamento de enfermidades como
esofagite de refluxo e Ulcera duodenal. Apresentam poucos efeitos adversos quando

administrados corretamente. Ainda que seu uso em longo prazo seja bastante
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discutivel passaram a ser usados para sintomas agudos e crénicos na pratica clinica
(BRAGA, 2018).

O seu uso deve atender a duracdo do tratamento relacionado com as

condicbes clinicas do paciente e baseada em diretrizes pré-estabelecidas, portanto
uma prescricdo de medicamento dessa classe que ndo esteja dentro das indicagoes
estabelecidas pode ser considerada um erro de prescricdo. Visto que 0 paciente
necessita ser avaliado para monitorizacdo do efeito terapéutico, sintoma e/ou sinais
de efeitos adversos, a expressao “uso continuo” € incerta, pois ndo indica a duragao
do tratamento o0 que permite a renovacdo da receita por um determinado periodo
(MACHADO; ALMEIDA, 2018).

A andlise da seguranca do uso do omeprazol no manejo de disturbio
pépticos torna-se necessario para adequar o tratamento e evitar problemas que
podem ser gerados pela utilizacdo errbnea do medicamento, tais como, aumento do
pH estomacal, hipergastrinemia, influéncias nutricionais e alteracbes fisiologicas
(VIANNA et al., 2010).

De fato, os idosos sdo a populacdo mais vulneravel a esses riscos, pois
fazem uso de multiplos medicamentos, muitas vezes praticam automedicacdo e o
uso irracional de medicamentos, o que contribui com riscos e complicacdes de
doencas, pois é nesta faixa etaria que ocorre o aparecimento de doencas crénicas,
favorecendo a polifarmacia (PIMENTA et al., 2016).

Nos ultimos anos, a polifarméacia, definida como o uso de quatro ou mais
medicamentos, aumentou de modo significativo, causando impactos e
consequéncias no contexto clinico, econémico e, ainda, torna-se um problema de
seguranca (DIAS et al., 2018).

2 OBJETIVOS

O objetivo deste estudo é descrever sobre o omeprazol e os fatores que
influenciam o seu uso inadequado e de longo prazo, avaliando os riscos para o

paciente.

3 MATERIAIS E METODOS

A fim de atender os objetivos do trabalho, foi realizado uma revisao

bibliografica descritiva, acerca do farmaco em questdo e seu uso pela populacéo. As

AEMS | Rev. Conexao Eletronica — Trés Lagoas, MS - Volume 17 — NGmero 1 — Ano 2020.
Ciéncias Bioldgicas e Ciéncias da Saude B 76



EONEXAO

ELETRONICA

palavras-chaves utilizadas como estratégia da pesquisa foram omeprazol, interacdes

medicamentosas, uso prolongado, reacdes adversas. Para a busca dos artigos,
foram utilizadas as bases de dados: Scientific Electronic Library Online (Scielo),
Medical Literature Analysisand Retrieval System Online (Medline) e Manuais do
Ministério da Saude, publicados no periodo de 2010 a 2019, ndo descartando

trabalhos relevantes publicados em anos anteriores.

4 OMEPRAZOL

O omeprazol foi introduzido no mercado mundial na década de 80,
transformando a terapéutica aguda e crbnica das doencas relacionadas com a
secrecdo gastrica. H4 37 anos no mercado, é considerado um medicamento seguro
e eficaz para o tratamento de diversas patologias relacionadas com a secrecao
acida do estbmago (FRAGOSO, 2019).

Apesar de ser um medicamento tarjado e que deveria ser vendido com
prescricdo médica, ndo apresenta controle de venda no varejo, sendo amplamente
usado de forma crbdnica, aparentando ndo apresentar riscos ao ser humano
(SANTOS; LOCATELLI, 2018).

Este farmaco apresenta poucos efeitos adversos quando administrado de
forma correta. Atualmente € utilizado também na pratica clinica para sintomas
agudos e cronicos, embora seu uso em longo prazo seja bastante discutivel
(YANAGIHARA, 2015).

Os IBP séo farmacos que atuam diminuindo a secrecao acida de modo mais
eficaz que os farmacos antagonistas do receptor H2. Dentre os IBP incluem o
omeprazol, lansoprazol, esomeprazol, rabeprazol e pantoprazol, apresentam ampla
utilizacdo para o tratamento de esofagite de refluxo, lesbes gastrointestinais
causadas pelo uso de medicamentos anti-inflamatérios ndo esteroidais, dispepsias,
hipergastrinemia, na terapia para tratamento da infeccdo por Helicobacter pylori,
Ulcera péptica, Ulcera gastrica, Ulceras duodenais, entre outras patologias do trato
gastrointestinal (BRAGA, 2018).

4.1 Propriedades Quimicas
O omeprazol é considerado o mais rapido IBP disponivel no mercado, a qual

se liga covalentemente inibindo a enzima H'/K*-ATPase responsavel pela producéo
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de acido géstrico. Isto reduz a producdo de acido e aumenta o pH do lumen
estomacal (LIMA; FILHO, 2014).

O omeprazol sddico apresenta-se como um pé branco, higroscépico, muito
solivel em agua e em alcool, seu pH em uma solucdo preparada a 2% € em torno
de 10,3 a 11,3, peso molecular de 385,4 g/mol, é uma base fraca com pKal = 7,07 e
pKa2 = 14,73. E quimicamente conhecido como 5-Metoxi—2- [[(4—metoxi—3,5—
dimetil-2—piridinil) metil] sulfinil] -1H — benzoimidazol so6dico (MURAKAMI et al.,
2009).

Possui caracteristicas sensiveis ao calor, umidade, solventes organicos e luz
se decompondo rapidamente em pH < 5,0 e em condi¢bes alcalinas apresenta maior
estabilidade (MURAKAMI et al., 2009).

Atua nas células parietais do estbmago de forma especifica, inibindo a
bomba de prétons e a secrecdo de &cido géstrica, altamente efetivo. Sua
biodisponibilidade gera em torno de 30-40% e apresenta alta taxa de ligacdo a
proteinas plasmaticas (95%-96%) (SANTOS; LOCATELLI, 2018).

Farmacos administrados pela via oral, geralmente em dose Unica diaria,
causando poucos efeitos colaterais, sendo normalmente prescritos de forma

continua ou como terapia de longo prazo (ARAIl; GALLERANI, 2011).

4.2 Efeitos Adversos

Os IBPs sdo muitas vezes utilizados por longos periodos, existindo a
necessidade de avaliar os efeitos que podem apresentar. Constata-se igualmente
gue o abuso da utilizacdo de IBP pode ter como fundamento a ideia de que se trata
de um medicamento seguro, 0 que resulta, frequentemente, na continuacdo da
terapéutica (FRAGOSO, 2019).

Mesmo sendo indicado para o tempo de tratamento de apenas quatro a oito
semanas de uso, o omeprazol reduz a secrecdo acida em 95%, contudo, pode
consequentemente propiciar uma hipergastrinemia. O uso dos IBP é muito bem
tolerado, mas podem produzir alguns efeitos colaterais, porém que néo justificam a
interrupcédo do tratamento (MACHADO; ALMEIDA, 2018).

As reacOes adversas mais comuns apresentadas sao diarreia, nauseas,
cefaleia, exantema, sonoléncia, tonteira, impoténcia, ginecomastia e dores
musculares (ARAI; GALLERANI, 2011).

A maior preocupacdo é com os efeitos de longo prazo, devido a intensa
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supressdo acida que promove aumento na secrecdo de gastrina e consequente
hipergastrinemia (HOEFLER; LEITE, 2009).

A hipergastrinemia esta associada ao estimulo da proliferacdo celular, ao

crescimento das células parientais, fator que associado a diminuicdo do &acido
gastrico pode gerar alteracbes morfologicas nas células e o desenvolvimento de
tumores gastricos (SANTOS; LOCATELLI, 2018).

Alguns estudos demonstram que o0 uso por longos periodos de omeprazol
tem sido associado a alguns efeitos adversos de grande importancia como
desenvolvimento de hiperplasias e tumores carcinoides em animais,
hipergastrinemia, risco de fratura de quadril, pneumonia, aumento o risco de infarto
do miocardio, deficiéncia de vitamina Bl12 e alteracdes proliferativas gastricas
(BRAGA, 2018).

Estudos indicam uma relacdo entre o metabolismo 6sseo e 0 uso prolongado
de omeprazol, (YANAGIHARA, 2015). Pois o célcio que é um sal de base, nédo se
solubiliza em meio bésico, ocorrendo uma absorc¢éo insuficiente desse composto, o
gue promove uma diminuicdo na densidade mineral éssea (MACHADO; ALMEIDA,
2018).

Estudos indicam uma relacdo entre o metabolismo 6sseo e 0 uso prolongado
de omeprazol, pois devido a elevacdo do pH gastrico ocorre menor absor¢do do
calcio, mas este mecanismo ainda nédo esta totalmente esclarecido (YANAGIHARA,
2015).

Conforme Lima e Filho (2014) e Lopes et al (2013) o paciente que utiliza
omeprazol de forma exagerada pode apresentar deficiéncia de vitamina B12,
magneésio, ferro e outros minerais, deixando o paciente mais susceptivel a doencas.

O aumento do pH gastrico pode alterar a absor¢cdo de nutrientes e além
disso proporcionar um ambiente mais propicio a microrganismos patogénicos, como

Salmonella sp, Clostridium difficile, Shigella sp e outros (VIANNA et al., 2010).

4.3 InteragOes Medicamentosas

O omeprazol pode interagir com outros farmacos de diferentes classes,
inibindo 0o metabolismo dependente do citocromo P-450, como anti-hipertensivos,
antirreumaticos, horménios sintéticos, medicamentos que atuam no Sistema
Nervoso Central, entre outros. Deve-se avaliar a magnitude desta interagéo para que

nao haja danos para o paciente e sendo necessaria a utilizacdo do omeprazol, deve-
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se realizar um monitoramento da farmacoterapia, principalmente os pacientes idosos
(LIMA; DAL FABBRO; FUNAYAMA, 2018).

Uma relacdo importante estd associado ao uso concomitante com o

clopidogrel, por aumentar o risco de morte ou reinternacdo por Sindrome
Coronariana Aguda (SCA), aumentado também procedimentos de revascularizagéo.

Isso acontece, pois o clopidogrel € uma pré-droga que € convertida no
figado em sua forma ativa pelas isoenzimas do citocromo P450 e alguns IBP podem
inibir o citocromo P450, alterando a eficacia do clopidogrel (ARAI; GALLERANI,
2011).

Podem interagir também com farmacos pH-dependente, a mudanca de pH
pode diminuir ou aumentar a absor¢cdo, como é o caso de alguns antifingicos, a
diminuicdo da absorcéo de cetoconazol e o itraconazol ou o aumento da absorcao
de digoxina, pois nestes casos o pH determina a disponibilidade oral dos farmacos
(FRAGOSO, 2019).

Segundo uma pesquisa realizada por (Goncalves et al.,, 2016) em um
hospital no interior da Bahia o omeprazol x midazolam e omeprazol x diazepam
foram classificadas entre as 10 interacdes medicamentosas mais frequentes. Nestes
casos 0 omeprazol prejudica a metabolizagdo do midazolam e do diazepam
aumentando o seu potencial de sedacao, podendo ocasionar dificuldades na fala,
letargia, tontura, diminuicdo da cognicédo e desempenho motor.

A associacao desse IBP com antibioticos também merece atengdo como no
caso da interacdo ciprofloxacino x omeprazol. A excrecdo reduzida ocasiona o0
aumento da concentracdo do antibiético podendo levar a toxicidade. (Bachmann et
al., 2006).

4.4 Polifarmécias

Nos ultimos anos aumentou de modo significativo a polifarméacia definida
como o0 uso de quatro ou mais medicamentos, o que gera um problema de
segurancga com impacto no contexto clinico e econémico (DIAS et al., 2018).

Usualmente, a polifarméacia associa-se ao aumento do risco e da gravidade
de reacdes adversas a medicamentos. Vale ressaltar que em muitos casos, a
prevencdo e/ou o tratamento das reacbes adversas baseia-se na prescricdo de
novos medicamentos. Essa medida eleva o risco da cascata iatrogénica (COSTA et
al., 2013).
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A automedicagdo também é um fator de risco, sendo caracterizado como um

procedimento de iniciativa de um enfermo ou de seu responsavel em obter um
farmaco a fim de produzir efeitos benéficos no tratamento de doencas ou no alivio
de sintomas. Verifica-se que, muitas vezes, essa indicacao é praticada por pessoas
leigas como amigos, parentes, vizinhos, veiculos de comunicacdo e atendentes de
farmécia (DIAS et al., 2018).

Para pacientes que fazem uso de varios medicamentos por via oral, o
prescritor deve considerar a substituicho do omeprazol por outros farmacos mais
indicados para este fim, como os antagonistas H2 ou sucralfato, por serem farmacos
eficazes que tém baixa incidéncia de pneumonia nosocomial, menor custo e maior
facilidade de administracdo (MUNARI; HART; MORRONE, 2004).

5 CONSIDERACOES FINAIS

O omeprazol é um dos medicamentos mais consumidos no Brasil. O fato de
ser um medicamento que ndo necessita retencédo de receita pode contribuir para a
automedicacdo. Medicamento eficaz para o tratamento de disturbios pépticos, porém
uso por um tempo prolongado preciso ser avaliado e acompanhado, evitando os
efeitos colaterais e reacdes adversas dessa medicacao.

O uso de forma errbnea ou exacerbado de medicamentos pode trazer
prejuizos & saude do paciente, tornando-se relevante o acompanhamento
farmacoterapéutico a pacientes que estdo em tratamento com omeprazol.

Por meio de praticas de atencdo farmacéutica pode se evitar problemas
relacionados ao medicamento. Tornando-se de grande relevancia essas acbes
voltadas em especial ao paciente idoso, pois esse geralmente faz uso de varios
medicamentos.

A Assisténcia Farmacéutica caracterizada pelo conjunto de acbes voltadas
para a promocdo, a protecdo e a recuperacdo da saude, com acles e atividades
especificas ao farmacéutico gera a utilizagdo de forma segura e adequada dos

medicamentos, assegurando a qualidade da terapéutica do paciente.
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