MEDICATIA APARATULUI
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ANTIULCEROASE

Clasificare

anti-secretorii

antiacide diminua factorii agresivi (scad aciditatea)
citoprotectoare

Mecanism mixt-analogi de PG

Medicatie patogenca-anti Helicobacter pylori

Adjuvante- anestezice locale, antispastice etc



ANTIACIDE

-nesistemice-neutralizante si adsorbante
-sistemice-alacalinizante

-Bicarbonatul de sodiu-sistemic are efect rapid, intens dar de
scurta durata, alcalinizant local si sistemic.

in doza mare poate stimula secretia gastrica acida, iar dupa
administrare prelungita favorizeaza formarea calculilor renali.
1g/zi

eCarbonatul de calciu-sistemic se asociaza cu alte antiacide,
pentru a se evita dozele prea mari care pot produce constipatie.
-poate produce alcaloza metaboliza




ANTIACIDE

-nesistemice-neutralizante si adsorbante
-sistemice-alacalinizante

cCompusii de magneziu:

Oxidul de magneziu formeaza in apa hidroxid de magneziu. lonii
de magneziu se elibereaza sub forma de clorura de magneziu cu
efect laxativ.

Trisilicatul de magneziu determina formarea unui gel adeziv, cu
efect protector si tampon pe mucoasa gastrica.




-Compusii de aluminiu:.

hidroxidul de aluminiu are actiune lenta si redusa

Aluminiul trivalent inhiba motilitatea gastrointestinala, intarziind golirea
stomacului si provocand constipatie.

Silicatul de aluminiu hidratat (bentonita)

formeaza o solutie coloidala pe suprafata mucoasei gastrice, cu efect
protector.

Combinatii de antiacide: Dicarbocalm, Rennie, Almagel, Maalox,
Malucol, Novalox, Epicogel, Ulcerotrat, Gelusil, Talcid sub forma de
comprimate pentru supt, comprimate masticabile, suspensie orala, plicuri cu
pulbere pentru suspensie, etc.

EX.
Rp/ Hidroxid de Mg aa0,5¢g
Hidroxid de Al
Carbonatde Ca 0,3 g
Pachete asemenea nr. X
D.S. Intern, 1 pachet dizolvat intr-un pahar cu apa, la 1 h dupa mesele
principale



ANTISECRETORII

FPARIETAL
cell

ANTRUM FUNDUS

ECL cell
(Histaming)




ANTISECRETOARII

1. Blocante HZ -histaminergice sunt inhibitoare puternice ale secretiei

gastrice, care se adm. optim, seara, la culcare.

-antagonisti competitivi ai rr H2 de la nivelul celulelor parietale gastrice- 2| AMPc ic
1.Cimetidina cp 200, 400mg

Multiple efecte adverse: antiandrogenice, cresc PRL, inhiba metabolismul
estrogenilor-ginecomastie, impotenta, galactoree

-leucopenie, trombocitopenie

-greata, varsaturi,

-cresterea transaminazelor

-nefrita interstitiala,

-bradicardie, hipotensiune arteriala e

-Indicatii: Cimetidineor _ coniiBiticeplos

UG, UD, BRGE’ sdr ZE Ranitidine o

Adenylate Cyclase Gastic Parietal

Cell or GPC

Protein Kinase

Potassium

—

Proton Pump o i)

How H2 Antagonists Work




ANTISECRETOARII

1. Blocante H2 -histaminergice

1. 2.Ranitidina (Zantac) —cp 150/300mg, fiol 50mg/2ml-Arnethin
-mai putine efecte adverse
300mg/zi

3.Nizatidina (Axid)
4.Famotidina (Quamatel) —cp 400mg
5. Roxatidina cp 150mg

H2 Antagonist eg
Cimetidine or

Ranitidine i H2 Receptor
_,d—'dd—F—FF’_

Adenylate Cyclase Gastic Parietal
Cell or GPC

Protein Kinase

Potassium
Acid
Proton Pump

How H2 Antagonists Work




Rp/ Cimetidina 0.2g

fl. nr. |
D.S. Int. 1Cpr. X 3 /zi, inainte de mesele
principale si 2 cpr. Seara la culcare

Rp/ Ranitidina 0.150 g
cp LX
D.S.Int. 1Cpr. X2 /zi,DsI S
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2. Inhibitorii pompei de protoni
-inhiba ATP-aza H/Kdependenta
, enzima membranara a celulelor
parietale gastrice care reprezinta
iIstemul de transport activa
-influx K,

eflux H

#What is a proton pump?

["?_';'1'2!!! <an integral membrane protein in the
¥ - .
‘ parietal cells of the stomach.

“"“pumps" proton into the stomach.
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2. Inhibitorii pompei de protoni

-blocheaza ireversibil ATP-aza H/K dependenta-
durata de actiune de peste 18 ore-timp necesar
sintezel de echipament enzimatic nou

-administrate cu aprox. 30 de minute Iinaintea
meselor, de obicel inainte de micul
dejun->concentratia plasmatica maxima sa se
suprapuna activitatii maximale a pompel de
protoni

-dozele uzuale inhiba 90-98% din secretia/24h



2. Inhibitorii pompei de protoni

~-OMEPRAZOL-cps 20, 40mg

-durata >24h
-absorbtie complete dupa 3-6h, tp de Y2-1 ora

Indicatii: UG, UD, BRGE, sindrom Zollinger Ellison

Efecte adverse:
-administrarea de scurta durata: greata, varsaturi, diaree, cefalee, dureri
abdominale
-administrare indelungata: cresterea secretiei de gastrina->hiperplazia
celulelor ECL si a celulelor parietale->tumori carcinoide;

leucopenie, trombocitopenie
-inhiba abs. Ca, Fe, Mg, B12 (anemie)
-cresterea aminotransferazelor hepatice
-cresterea riscului de infectii digestive-secretia acida-rol protector impotriva
colonizarii bacteriene



2. Inhibitorii pompei de protoni

~OMEPRAZOL

Interactiuni:

-interfera cu absorbtia altor medicamente administrate concomitent-
antiresorbtve pentru osteoporoza, digoxin, ketoconazole etc

-cresc nivelul seric al diazepamului prin interactiunea cu CYP2C
-ESOMEPRAZOL cp 20/40mg, fiole 40mg (NEXIUM)

-PANTOPRAZOL-cp 20/40mg fiole 40mg (CONTROLOC)

-LANSOPRAZOL 30mg



3. ANTICOLINERGICE

-blocheaza rr M3, M1-ggl

-scad secretia acida gastrica

-actiune antispastica

-1 Dezavantaj-scad secretia de mucus si bicarbonate

-cresc tonusul sfincterului pilori cu intrazierea evacuarii gastrice si a influxului
Intestinale

-diminua tonusul sfincterului esofagian si cresc refluxul gastric-dezavantaj in
BRGE

Efecte adverse: constipatie, uscaciunea mucoaselor, tahicardie..



3. ANTICOLINERGICE

-PIRENZEPINA-bloc. Rr M1 localizati la nivelul plexurilor nervoase

intramurale Gl->efect intens antisecretor, minim asupra motilitatii
-durata efectului antisecretory: 5-12 ore

-indicatii: UG, UD 50mgx2/zi
SZE 200mg/zi

PROPANTELINA

-Compus cuaternar de amoniu.

-Are actiune muscarincolinolitica si ganglioplegica la nivelul
plexurilor intramurale.
-Se administreaza oral 15 mg de 4 ori pe zi.



4. ANTIGASTRINICE

Proglumid

Derivat de acid izoglutamic, cu proprietati antisecretorii gastrice atribuite
blocarii receptorilor gastrinei la nivelul celulelor parietale gastrice s ECL

Este si antagonist al colecistokininiel.

utilizata limitat Tn tratamentul ulcerului activ, gastrita

Doza: 400 mg de 3 ori pe zi inainte de mese, de obicei Tnh asociere cu

antiacide.
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Rp/ Gastrozepin
Drj. 25 mgq, fl. nr. |
D.S.Int. 1drj. X2 /zi,Dsi S

Rp/ Propantelina

Cpr. 15 mg, fl. nr. | —
D.S. Int. 1Cpr. X 4 /zi

Rp/ Proglumid
Cpr. 400 mg, fl. nr. |
D.S. Int. 1Cpr. X 2 /zi




5.INHIBITORI Al ANHIDRAZEI CARBONICE

Acetazolamida

Sulfonamida heterociclica.
In doze relativ mari inhiba secretia gastrica acida bazala si pe cea stimulata

prin histamina, insulina, pentagastrina.
Inhiba anhidraza carbonica, enzima indispensabila pentru formarea H* din HCI.

H20+CO2-- 2H2CO3 2>H+HCO3

Are si efect diuretic slab si autolimitat, alcalinizeaza urina, scade presiunea
intraoculara, poate influenta favorabil “micul rau epileptic”.

In ulcer activ 25 mg/kg/zi 10 — 14 zile, apoi 20 mg/kg/zi 3 — 5 saptamani.
*Ulcosilvanil.

Efecte adverse

-parestezii ale extremitatilor, astenie, somnolenta, dureri musculare,
-reacfii alergice,

-discrazii sanguine.

Contraindicatii
-insuficienta renala, insuficienta suprarenala grava, alergii.



6.ANALOGI Al SOMATOSTATINEI

Somatostatina-un polipeptid din 14 aminoacizi.

-Este secretata in multe tesuturi, in special in hipotalamus si
mucoasa intestinala.

Somatostatina secretata la nivel digestiv |, secretia gastrica de
HCI si de pepsinogen, in special prin inhibitia eliberarii de gastrina de
la nivelul celulelor G antrale.

-Reduce si secretia pancreatica de insulina si glucagon.

-Scade secretia intestinala de apa si electroliti, inhiba eliberarea de
hormoni la acest nivel (colecistokinina, secretina, VIP, motilina).

Inhiba contractilitatea musculaturii netede intestinale.
- tp 1/2 de 3 minute.

OCTEROTID-durata lunga )
Sc 0.05mgx2/zi S, ooy Heamne
Ind: tumori carcinoide \ -
Efecte adverse: iritatie locala P llstaminasand gesin
Greata, varsaturi, cresterea
Aminotransferazelor hepatice, a | ‘
K‘+ 2

glicemiel




CITOPROTECTOARE

1.Sucralfatul -VENTER 1G

-sare a sucrozei cu hidroxidul de aluminiu sulfatat

-are actiune antipeptica, formeaza un complex cu proteinele din nisa
ulceroasa, realizand un strat protector fata de factorii agresivi, ce dureaza

aprox 6 ore
Nu se asociaza cu antiacide, deoarece el devine activ numai in mediu acid.

Poate produce constipatie, impiedica absorbtia digestiva a tetraciclinei si
ciprofloxacinel



CITOPROTECTOARE

2.Subcitratul de bismut coloidal

-realizeaza pe suprafata leziunii ulceroase un depozit cristalin aderent,
protejand-o de agresiune.

Efectul antiulceros este atribuit in principal insa actiunii antibacteriene fata de
Helicobacter pylori, cat si inhibarii proteazei secretata de germen

-stimuleaza secretia de mucurs, bicarboat si PG

Efecte adverse: admnistrarea de lunga durata determina toxicitate-
encefaloatie, ataxie, confuzie..
-aspect negru al scaunului

ULCAMED/ DE NOL-cp 120mg



CITOPROTECTOARE

3. Carbenoxolona

-inhiba degradarea PGE2 si PGE1

- Stimuleaza productia de mucus bogat in glicozaminoglicani si
glicoproteine protectoare, prelungind durata de viata a celulelor
epiteliulul mucoasei gastrointestinale

-Nu influenteaza secretia de HCI.

-Diminua retrodifuziunea ionilor de hidrogen in mucoasa gastrica.

Are structura steroidica si poseda proprietati mineralocorticoide.

Se utilizeaza 1n ulcerul gastric si duodenal.

Doza 100 mg de 3 ori/zi 1 saptamana, apoi 50 mg de 3 ori/zi timf

de 3 — 4 saptamani.

Dezavantajul principal — retentia hidrosalina, edeme



Rp/ Subcitrat de Bismut 0.120g

cl CXX
D.S. Int. 1cpr. X 4 /zi, cate un cpr cu 1 ora inaintea
Meselor principale si unu seara inainte de culcare

Rp/ Sucralfat 19
cp CXX
D.S. Int. 1tb. X 4 /zi, cate un cpr cu 1 ora inaintea
Meselor principale si unu seara inainte de culcare Ve"'ef'u
cé

comprimote
Sucroffit




ANALOGI DE PROSTAGLANDIN

Misoprostol

B. Chamica structure ared protective affect of misoproshol

Analog sintetic cu actiune moderata in ulcer gastric si duodenal.

Se utilizeaza mai ales pentru prevenirea ulceratiilor gastrice la bolnavii cu
tratament antiinflamator nesteroidian (EX. aspirina)

Doza 100 — 200 pg de 4 ori/zi, la mese.

Efecte secundare:

-greata, voma, diaree, crampe abdominale,

-avort sau nastere prematura.

Alte substante: Enprostil.



Recommended first-line therapies for H pylori infection

Regimen Drugs (doses)

Jarithiromaecin triple PPl (standard ar dou

ble oose)

midazole {500 mg)

PPl istandard dose)

PP, Clarithramycin

Hylorict

PPI, Amox, Clarithr

Levafloxacin tripe

PPl istandard dose)

PPl istandard dose)

+Amoxicillin (1 grm)

(500 mg}+Mitroimicaz

+Amox (1 grm)

rrsein 00 mg

Levofloxacin (200 mg

Amnx (1 grm)

LS

JITEE)

L=

Dasing frequency

BID

Duration (days)

14

FOA approval

s




ANTISPASTICE

Sunt de 2 tipuri : 1). Muscarincolinolitice/neurotrope:  Atropina
Butilscopolamina
Propantelina

2). Musculotrope: Papaverina, drotaverina, mebeverina




ANTISPASTICE MUSCULOTROPE

Papaverina

Alcaloid izochinolinic prezent in cantitati mici in opiu.
Efecte:
-relaxant pe musculatura neteda gastro-intestinala si din alte teritorii,
-vasodilatator.
Mecanism de actiune: blocheaza PDE, cu cresterea cantitatii de AMPc.
Indicatii: colici intestinale, biliare, ureterale, dismenoree...

Oral 100 mg de 3 -5 ori/zi, inj. i.m. 40 mg de 2 — 3 ori pe zi.
Efecte adverse:

- tahicardie, congestia fetei, somnolenta,
- I.v. direct aritmii, bloc AV..



-Este inhibitor selectiv al PDE4, nu are efecte anticolinergice.

-Este absorbita rapid atat dupa administrarea parenterala, cat si dupa
administrarea orala.

-Atinge concentratiile maxime in plasma dupa 45 - 60 minute de la
administrarea orala.

-Timpul sau biologic de injumatatire este de 16 - 22 ore.
-traverseaza placenta

Indicata in spasme ale musculaturii netede: gastrointestinale, biliare,
renale, ginecologice, cefalee.

Reactii adverse: cefalee, greta, hipotensiune arteriala.

Nu se administreaza sub 6 ani si cu prudenta la copilul peste 6 ani.
Contraindicat in insuficienta cardiaca, hepatica sau renala grave
Doza 40-80 mg de 3 ori pe zi oral, sau inj im
Cpr 40/80mg, fiole 40mgs



-selectivitate pentru teritoriul Gl
-cp 200mg
-indicata in sindromul de intestin iritabil



PROKINETICE

-stimuleaza motilitatea Gl

Meuron dopaminergic
inhibitor {-)

Meuron MNAMNC Mewron colinergic
infhibitor (-3 facilitator (+)

Meuron (e Thliery
primar

Ondanseiron




PROKINETICE

-CLASSIFICARE:

A.ANTAGONISTI Al RR DOPAMINEERGICI: Benzamide
B. ANTAGONISTI Al RR SEROTONINERGCI (5-HT4)
C.ANTICOLINERGICE -DIRECTE SAU INDIRECTE
INDICATII:

-BRGE

-ileus post-operator

-gastropareza

-dispepsie

-constipatie..



PROKINETICE

A.ANTAGONISTI Al RR DOPAMINEERGICI: Benzamide

-activarea rr D inhiba stimularea colinergica a musculaturii netede;

-cresc peristaltica esofagiana, cresc presiunea in sfincetrul esofagian
Inferior, stimuleaza evacuarea gastrica dar nu au efect asupra motilitatii
intestinale

-Metoclopramidul si domperidonea blocheaza rr D2 din zona
chemoreceptoare->efect antiemetic



Domperidona (MOTILLIUM, OROPERIDYS)- mai putine efecte
adverse comparativ cu Metoclopramidul
Indicatii: BRGE, gastropareza diabetica ..

Efecte adverse:

-cele mai frecvente EA intalnite la metoclopramid-SNC-
somnolenta/insomnia, anxietate, agitatie

-efecte extrapiramidale rare-administrare indelungata
-precautie la varstnici!

Metoclopramid- cp 10mg, fiole 5mg/ml-fiole 2ml
Motillium-cp 10mg



B. ANTAGONISTI SEROTONINERGICI
CISAPRID- constipatia cronica idiopatica sau secundara leziunilor
medulare 10mgx3/zi

- Creste tonusul cardioesofagian si peristaltismul antral, intervine pozitiv in
coordonarea contractilitafii gastroduodenale, cu facilitarea evacuarii
gastrice si reducerea refluxului duodeno-gastric si gastro-esofagian.

Rar produce crampe abdominale



C. AGONISTI COLINERGICI

Substantele din aceasta clasa stimuleaza receptorii muscarinici, fie direct, fie prin
blocarea acetilcolinesterazei, cu cresterea disponibilului de acetilcolina, intensificand
tonusul si peristaltica peretelui digestiv.

Sunt utilizate pentru reluarea tranzitului intestinal sau pentru combaterea parezei vezicii
urinare din postanestezie ori pentru corectarea hipotoniilor musculaturii netede induse de
diferite cauze

-DIRECTE BETANECOL
-INDIRECTE NEOSTIGMINA..



