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RESUMO

Doencas cardiovasculares sdo uma das principais doencgas causadoras de morte no mundo,
geralmente, afetam os sistema circulatério. O principal fator de risco para tais doencas sdo as
dislipidemias, levando a formacdo de trombos devido altas concentraces lipoproteina de baixa
densidade (LDL), que dependo de alguns fatores, podem levar ao bloqueio de artérias coronarias,
ocorrendo o infarto agudo do miocardio (IAM), pode ser tratado com anticoagulantes ou/e
fibrinoliticos, mas o tratamento mais eficiente, é a intervencdo coronariana percutanea (ICP). Sendo
assim o clopidogrel é associado com a aspirina (AAS) e comumente utilizado apés (ICP). A maioria
dos pacientes que fazem a cirurgia sdo polimedicamentados, muitas vezes o uso de protetores
gastricos como o IBPs em 2009, reportado a Food and Drug Administration (FDA), a interacdo
medicamentosa entre os tais medicamentos, em especial, 0 omeprazol, seria facilmente evitada pelo
uso de outros IBPs ou a ranitidina. Nesse resumo, serdo abordados os principais topicos referentes a
essa interacdo, assim, como 0s mecanismos e algumas sugestdes para evita-la e promover o Uso
Racional de Medicamentos.

PALAVRAS-CHAVE: Farmacocinética, Omeprazol, Clopidogrel.

1. INTRODUCAO
Os farmacos sdo administrados/receitados com a finalidade de gerar um efeito positivo, no
entanto, muitas vezes o paciente é polimedicamentado, o que faz com que possam ocorrer interacdes
medicamentosas, que podem representar um risco signicativo para os doentes, como morbidade,

mortalidade, ou ndo apresentar risco nenhum. Na literatura encontram-se descritas numerosas
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interagcbes medicamentosas, mas nem todas séo clinicamente relevantes, todavia, deve-se haver
cautela por parte dos profissionais e do enfermo (COIMBRA, ASSUNCAO).

Clopidogrel € um antiagregante plaquetario, indicado para a prevencéo secundaria dos eventos
aterotrombdticos, ou seja, pessoas que ja tiveram infarto agudo do miocardio, acidente vascular
cerebral ou doenca arterial periférica definida, e € comumente associado com a aspirina (PONTES,
2018). Omeprazol é um inibidor da bomba de prétons (IBP), que resulta na diminuicdo da secrecao
de &cido, bastante ultilizado como protetor gastrico.

O objetivo deste trabalho foi reunir informacdes tecno-cientificas atualizadas sobre a seguranca

no tratamento da associagéo de clopidogrel com omeprazol, bem como 0s mecanismos envolvidos.

2. FUNDAMENTACAO TEORICA

O clopidogrel é um pro-farmaco, absorvido pelo intestino, logo, inerte até passar pelo
metabolismo no figado, onde é ativado pelo sistema do citocromo P450 (CYP), principalmente pela
CYP2C19 e CYP3A4, também com a contribuicdo da CYP1A2 e CYP2B6, onde se terad
primeiramente um metabdlito intermediario, o 2-oxo-clopidogrel e subsequente, 0 metabolito ativo
tiol derivado do clopidogrel. Os inibidores da bomba de prétons em especial o omeprazol, ultilizam
a mesma via metabdlica, a CYP2C19 e co-substrato a CYP3E4, porém esta via é ultilizada para

excrecdo do farmaco, e ndo para a ativacdo do mesmo (BUNDHUN et al., 2017).

3. METODOLOGIA

Para este trabalho, foi realizada uma revisdo da literatura através de pesquisa nas bases de
dados eletronicos: PubMed, Google Académico, e a literatura especializada: American Heart
Association, Sociedade Brasileira de Cardiologia e FDA, buscando informagdes pertinentes ao

assunto.
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4. ANALISES E DISCUSSOES

Além da interacdo farmaco-farmaco, deve-se considerar algumas mutagdes geneticas na CYP,
podendo ser um agravante maior, pois 0 paciente tera dificuldade natural de metabolizar o
clopidogrel, e se houver a administracdo de algum medicamento (Omeprazol) que prejudicaria ainda
mais a conversdo do metabolito ativo do clopidogrel, a associacdo destes medicamentos reduziria
drasticamente a capacidade de acdo do medicamento, podendo gerar sérios problemas cardiacos (HO
eta., 2009; MALFERTHEINER et al., 2017).

5. CONSIDERACOES FINAIS

Deve-se considerar para 0 uso de protetores gastricos, a ultilizacao de bloqueadores de H2
como a ranitidine, rabeprazol ou pantoprasol, pois estudos indicam que eles apresentam menos
dependéncia da CYP2C19, seriam essas as alternativas de troca para o omeprazol. O clopidogrel
pode ser subistituido pelo ticagrelor, que ndo necessita de bioativacdo, ou prasugrel, que é menos
dependente da CYP2C19, no entanto tais alternativas tém custo mais elevado, e ndo se encontram a
disposicdo no SUS, com exec¢do da ranitidina. Tudo dependera de quais outros medicamentos o
paciente faz uso, e também da avaliacdo feita pelo profissional de satde farmacéutico juntamente
com a equipe medica, para que se tenha a melhor farmacoterapia possivel.
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