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Modulacion farmacologica de la secrecion acida

Grupoes farmacologices:
Antisecretores
n Inhibideres de la hemba H*/K* AlPasa
s Antagenistas del receptor Hz

Antiacidos

Protectores de la mucosa
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Inhibidores de la bomba H*/K* ATPasa
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Absoercion

Distribucion

Eliminacion

Farmaco; < Vietalholismo
W) B SRion a /- (I/Ke PN Clearance
z 5 - ‘Y L 72 ¥
ma / 1 preteinas p (/%E) S (/kg/h)
Omeprazol 1-3 35-65% 95% 0.31-0.34 0.6-1. 0.45
Pantoprazol 2-4 7%, O Y% 0.13-0.17 0.9-1.9 0.08-0.13
Citecromo P450)
(CYP 2C19, CYP 3A4/5)
Lansoeprazel 1.5-2.2 80-91.96 98% 0.4-0.5 0.9-1.6 0.2-0.25
Esemeprazol 1-2 50-68% oY% 0.22! 1.3 0.24
Citocromo PA50
Rabeprazol 3.1 SYA) O % = Reacciones no) 0.8 0.5
enzimaticas
- = (D]~ @)
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Inhiblidores de |la bomba H%/K% AlPasa

|nteracciones

Por interaccion con el citocromo P450.
Por aumenito del piH gastrico.

Lar admnistracion conjuntas de claritromicina duplica ell ABC de
omeprazelly: esemeprazol.

Su clearance se reduce en ancianes y en la insuficiencia hepatica.
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Inhibidores de |la bomba H%/K* ATPasa

Interacciones

Omeprazol: alprazelam, ampicilina, atazanavir, carbamacepinea,
cianecoebalamina, ciclosporing, cilostazel, claritremicina,
clorazepato, diazepam, digexina, disulfiram, feniteina, fluvastatina,
RIerre, Indinavir, Itfaconazel, ketoconazeol, metotrexate, midazelam,
olanzapina, tacrelimus, ticlepidina, triazelam, voericonazol,
Wararina.

Panteprazel: ampiciling, atazanavir, hierroe, ltracenazol,
keteconazol.

Lanseprazel: ampicilina, antiacidos, atazanavir, clartromicina,
digexina, hierro, ltraconazol, ketoconazol, sucralfatoe, teofilina.

Rabeprazol: ampicilina, atazanavir, digoxina, liraconazol,
ketoconazol, sulfate ferrese, warfarina.
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Inhiblidores de |la bomba H% /K% AllPasa

Efectos AdVErsos

Accion sebre bombas H*/K* renal y celonica.
Nauseas, vomitos.

Cefalea

Doeler albdeminal

Hipergastrinemia

Mariano G. Blake, MD
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Inhiblidores de |la bomba H% /K% AllPasa

ContralindiCaciones Yy precauciones

Omeprazol: Hipersensibilidad. Enmascaramiento de sintomas de
cancer gastrico. A large plaze aumenta el riesge de gastritis
atrofica.

Pantoprazel: Hipersensibilidad. Insuficiencia hepatica severa.
Lansoeprazel: Hipersensibilidad. Insuiiciencia hepatica.
Ralbeprazol: Hipersensibilidad. Enfermedad hepatica.
Esemeprazol: Hipersensibilidad. Hepatetoxicidad.

Mariano G. Blake, MD
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Inhibidores de la bompba H%/KE AlTPasa

Sen predregas (requieren; un medio acide para sul activacion)
Inhiben la bemba en forma lrreversible

Se administran en una desis unica en ayunas o des dosis, antes del
desayune y antes de'la cena

Noradministrar con farmacos, que alteran el pH gastrico

Alto IS (no reguieren ajuste de dosis en cases de reduccion del
clearance)

Pueden proevoecar hipergastrinemia

Mariano G. Blake, MD 13
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Antagonistas Hz
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Antagenistas Hz

Interacciones

Por metabolismo a traves: dell citocrome P450
Inhibicion sebre |la alcehoel deshidregenasa (cimetidinz)
Por incremento del pH intraltminal

Por competicion con compuestes cationicos en el sistema de
secrecion tubular renal (reduce: el clearance de creatining)

Mariano G. Blake, MD
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Antagonistas iHz

| nteracciones

Cimetidina: acenocumaroll, ac. acetilsalicilico, albendazell, alcohol, alfuzosina,
alprazelam,, amiodarona, amitriptilina, amprenavir, antiacidos, atazanavir, azelastina,
bisacodilo, bromacepam, bupropion, cafeina, captopril, carbamacepina, carmustina,
carvedilol; cianocobalamina, ciclesporina, cisapride, claritremicina, comipramina,
clonacepam,, cloranfenicol, cloracepato, clordiacepoxido, cleroguina, clorpremacina,
clozapina, dapsona, diacepam, digoxina, diltiacem, dobutamina, dolasetron, dopamina,
doxepina, enoxacina, epirrubicina, estradiol, etinilestradiol;, fenitoina, flecainida,
flerexacina, fluconazol, fluereuracile, fluexetina, fluracepam, fluvastatina, galantamina,
glibenclamida, gliciacida, glipicida, hidrocedona, hierro, itraconazol, keteconazel,
lalbetalol, lidecaina, lemustina, leratadina, mebendazel, melialano, mementine,
meperidina, metiormina, metoclopramida, metoprolol, moetreonidazel, midazolam,
mirtazapina, morfina, naprexeno, nevirapina, nicotina, nifedipinag, nimoedipina,
niseldipina, nitrendipina, nertriptilina, paroxetina, peflexacina, penicilina G,
pentoxifilina, pramipexol, praziguantel, propranclel, quinidina, guinina, saguinawvir,
sertralina, sildenatil, sirelimus, succinilcelina, sucralfato, sulfadiazina, tacrina,
tacrolimus, tamsuloesina, teofilina, terbinafina, ticlopidina, timolel, tretineina,
tuboecurarina, valaciclovir, venlafaxina, verapamilo, warfarina, zalcitabina, zaleplon,
zolmitriptan.

Mariano G. Blake, MD 18



Antagonistas iHz

| nteracciones

Ranitidina: alcohol; atazanavir, atracurio, clanecolalaminga,
delavirding, enexacing, feniteina, fluvastatina, glipicida;, itracenazeol,
ketoconazol, memantine, metiormina, midazelam), pancurenio,
teofilina, triamtirene, warfarina.

Famotidina: atazanavir, bisacodilo, itraconazol, ketoconazol,
teofilina.

Mariano G. Blake, MD 19



Antagoenistas Hz

Contraindicaciones. Precauciones. Efectos adversos

Losi mas comunes son: diarrea, fatiga, estrenimiento, cefalea
y. deler muscular.

Enedades extremas debe reducirse la dosis (por menor
clearance renal)

Prevecan hiperprolactinemia en dosis elevadas (la cimetidinza
ademas, inhibe la union de la DHT a sul receptor)

Desarrollan telerancia y efecto de rebote.

Mariano G. Blake, MD 20)



Antagenistas Hz

Inhiben la secrecion acida basal (sen especialmente eficaces
en| ell control de |la secrecion acida necturna)

Se administran en doesis unica (antes de acoestarse) o en des
dosis (@l despertarse y antes de acostarse)

Requieren ajuste de dosis (por edad y por funcion renal)

Forman parte de regimenes terapeutices para ulcera
duedenall ne relacionada con H. pylori

Mariano G. Blake, MD
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Antiacidos

Compuestos de Magnesio: Mg(OH)z , MgO, trisilicato de Mg.

Compuestos de Aluminie: Al(OH)s, Alo(CO3)s.

Combinaciones Mg/Al: magaldratoe) (tambien tiene efecto
citoprotector) vy almagato (tambien tiene: efecto; laxante).

Bicarbonato de sodio

Carbonato de calcio

Mariano G. Blake, MD
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Antiacidos

Interaccliones

Por adsercion de farmacos Y fermacion de compuestos de
coordinacion (Al, Mg vy Ca)

Por cambies en el piH intraluminal.

Per campbioes enl el pH urnaro

Mariano G. Blake, MD
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Antiacidos

Contraindicaciones. Precauciones. Efectos adversos

Compuestos de Magnesio: Diarrea osmotica. Depresion del SNC.
Arritmias cardiacas.

Compuestos de Aluminie: Hipofosfatemia (anerexia, malestar v/
debilidad muscular; esteoporesis). Neuretoxicidad! per aluminio
(demencia).

Bicarbonato de sodio: Alcalesis metabolica. Distension abdeminal vy
Hatulencia. Incrementa |a carga de sedio.

Carboenato de calcio: Estrefimiento. Distension abdominally.
flatulencia.

Mariano G. Blake, MD 24



Antiacidos

Elevan el pHiintragastrice’ en fierma inmediata.
Presentan una duracion de accion escasa.

Administrados con les alimentos, tienen; una duracion de accion de
unas 3 horas; con el estomago vacio, unos 20-60 minutes.

Aun se los utiliza per su facil disponibilidad vy alivie sintematicoe
Inmediate.

Mariano G. Blake, MD 25



Protectores de la mucosa

Sucralfato

Analegoes de las prostaglandinas

Sales de bismuito

Mariano G. Blake, MD
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Protectores de la mucosa RH,C o

RO
e OM

Sucralfato OR OR CH,R

Sucralfato R = SO,[Al,(OH),]

Accion lecal y prolengada

La mayoer parte se excreta por heces (solo se absoerbe un
51%0)

Reguiere medio acido para sul activacion (administrar

antes de las cemidas y evitar Use concomitante con
antiacides)

Disminuye la BD: de quinelenas; fenitoina, guiniding,
proprancloel, digexina, teofilina y ketecenazol

Estrenimiento (2%o)
Precaucion en insuficiencia renal

Mariano G. Blake, MD 28
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Analogoside las PGs: misoprostol [l

Misoprostol

lLasi PGs| participan en ellmantenimiente de la integridad de
la mucesa.

Inducen VD en la microcirculacion mucesa gastrica.
Inhiben la secrecion acida gastrica basal y estimulada.
Estimulan |a secrecion de moeco y bicarbonato.

Tras la administracion orall se desesterifica y actia desde los
30 min hasta las 3' 1. Se excreta por via renal.

Reacciones adversas, frecuentes: diarrea y doler albhdeminal.

Mariano G. Blake, MD 29



Protectoeres de la g}
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Sales de bismuto

Subcitrate de bismuitoe coleidal,
su bsal |C| |ato de blsm uto Ranitidina citrato de bismuto

V. ranitidina citratoe) de' bismuto.

Utilizade en regimenes de erradicacion de H. pylori

Accion lecall por formacion de una capa protectora sobre la mucosa.

Es guelante de aminoacidos y proteinas en el nicho ulcereso (ferma
un| coagule gue: evita la aceion de Irrtantes)

Se albbserbe en muy peEquUERa Proporcion.

La accion de bacterias colonicas forma compuestos gue tinen las
heces de negro.

No se han descripto efectos adversos en las dosis recomendadas.

Mariano G. Blake, MD =]0)



Procineticos

Mecanismos de accion

Aumento del tone
colinérgice gastrointestinal

Antagenisme de la
inhibicion de |a motilidad
por DAy S5-HT

Modulacion de |a actividad
de otros NT Yy hermoenas

Mariano G. Blake, MD 31



Procineticos

Grupoes Farmacelogices

Benzamidas sustituidas
s Metoclopramida
n Cleboeprida
n Cisaprida
n Cinrtaprida
s Alizaprida

Butirefienenas
s Demperidena

Mariano G. Blake, MD

Betanecol
Jlegaserod
Macrolides

Antagonistas de la CCK

32
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Procineticos

Benzamidas sustituidas

Su actividad se relaciona principalmente coni su acecion sebre los
rECeplores Serotoninérgicos de los plexes mientericos.

El bloguee Dz aumenta el teno del EEIy acelera el vaciamiente gastrico
() es responsable de! les efectes extrapiramidales e hipofisarios).

Existe correlacion entre ellagoenismo 5-Hij; (estimula 12 liberacion de
AChH) vy la actividad precinetica.

El antagenismo 5-Hiiz es responsable del efecto antiemetico.
Se elimina poer metabolismo hepatico.

Tiempo medie de eliminacion entre 2-5 h (meteclopramida) a 10 h para
|2 cisaprida.

No son frecuentes los efectos adversos. Se describen sedacion leve,
reacciones extrapiramidales (distonias faciales y cervicales,
parkinsenismo Yy discinesia tardia), hiperprolactinemia. La cisaprida
proveca arritmias graves. Puede desencadenar crisis hipertensivas en
feocromocitomas. Pueden acelerar la absorcion de muches farmacos V.
reducir la de otros.

Mariano G. Blake, MD 34



Procinetices
Butirefenenas: demperidena

Ejerce su accion por blegueo Dz

Su actividad precinética es menor gue la de las benzamidas, (no tienen
efecto 5-Hil)

B oral baja (15%) per efecto de primer pase hepatico e intestinal.
12: 7-8 horas. Farmace y metabolitos, se' eliminan por heces.

Efiectos adverses poco firecuentes (7%o): cefaleas, hiperprolactinemiza,
reacciones extrapiramidales.

Por via IV causa arritmias graves V. Crisis convulsivas.

Por suj elevado IS, es una buena opcion terapeutica en| tratamientos
proelengades.

Tambien; se emplea come antiemetico.

Mariano G. Blake, MD 15)



Procinéticos

Tegaserod

Ejerce suraccion por agoenismae parciall 5-HT, altamente selectivo.
Incrementa la moetilidad en tedos: les niveles, del tracte digestivo.
Su BD es baja (10%) y. se reduce con les alimentes.

Se excreta como glucuronido: per via biliar.

1Y%: 11 horas

Solo se ha descripto diarrea transitoria.

Tambien disminuye la hipersensibilidad celonica y aumenta la secrecion
de agua y sodie en elf colon.

Mariano G. Blake, MD
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