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RESUMO

Introdugdo: A constipacdo intestinal € uma queixa muito comum e com defini¢cdes
variadas. Sua incidéncia esta frequentemente associada a dieta inadequada e
sedentarismo. As complicagdes incluem dor abdominal recorrente, incontinéncia fecal,
sangramento retal, enurese e infeccdo/retencdo urinaria. Objetivo: Realizar uma
revisdo sobre a constipacdo intestinal e os medicamentos isentos de prescricdo médica,
eficazes no tratamento dessa patologia, facilitando a indicagdo pelo farmacéutico.
Metodologia: Revisdo bibliogréfica, utilizando as bases de dados Google Académico,
Scielo e Pubmed para busca e selecdo de artigos cientificos utilizando os descritores:
Constipagdo intestinal, laxantes e peristaltismo. Resultados: O tratamento da
constipagao intestinal baseia-se, na instituicao de medidas dietéticas, incentivo a pratica
de exercicios fisicos e estimulo do reflexo da evacuagdo. O uso de farmacos pode ser
indicado em alguns casos, porém ndo se aconselha o uso por tempo prolongado.
Quando se faz necessdria a terapia medicamentosa, o tratamento consiste na utilizacao
de medicamentos formadores de massa fecal, emolientes, estimulantes ou salinos-
osmaéticos. Conclusdo: A constipacdo é um problema complexo que afeta uma porcao
significativa da populacdo em geral. O farmacéutico deve orientar o paciente quanto ao
uso de produtos laxativos, auxiliando-o na escolha do MIP mais adequado e
promovendo seu uso racional.

Descritores: Constipacdo intestinal, laxantes, peristaltismo.

ABSTRACT

Introduction: Intestinal constipation is a very common complaint and with varying
definitions. Its incidence is often associated with inadequate diet and sedentary lifestyle.
Complications include recurrent abdominal pain, fecal incontinence, rectal bleeding,
enuresis, and urinary tract infection / retention. Objective: To perform a review on
intestinal constipation and prescription-free medicines, effective in treating this
condition, facilitating the indication by the pharmacist. Methodology: Bibliographic
review, using the Google Scholar, Scielo and Pubmed databases to search and select
scientific articles using the descriptors: Intestinal constipation, laxatives and peristalsis.
Results: The treatment of intestinal constipation is based on the establishment of dietary
measures, incentive to practice physical exercises and stimulate the reflex of the
evacuation. Drug use may be indicated in some cases, but prolonged use is not advised.
When drug therapy is required, treatment consists of the use of fecal mass-forming,
emollient, stimulant or saline-osmotic medicines. Conclusion: Constipation is a complex
problem that affects a significant portion of the general population. The pharmacist
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should advise the patient on the use of laxative products, assisting him in choosing the
most appropriate MIP and promoting its rational use.
Descriptors: Intestinal constipation, laxatives, peristalsis.

INTRODUCAO

A constipagao intestinal € uma
gueixa muito comum e com definicoes
variadas!. Acomete cerca de 20% da
populacdo mundial’> e 36,8% da popu-
lacdo brasileira, sendo mais prevalente
no sexo feminino, em idosos, em se-
dentdrios, em pessoas com habitos
alimentares irregulares e de menor nivel
socioeconémico3.

Sua elevada incidéncia esta fre-
guentemente associada a dieta inade-
guada, sedentarismo, terapias medica-
mentosas, altera¢des enddcrinas e me-
tabdlicas, além de doencas colonicas,
neuroldgicas, disturbios psiquiatricos e
causas idiopaticas®.

O habito intestinal pode variar de
pessoa para pessoa, sendo dificil
estabelecer padrdes de normalidade.
Segundo os critérios diagndsticos de
Roma lll, para disturbios gastrintestinais
funcionais, se faz necessario para a
confirmacdo de constipacdao, que o
paciente apresente dois ou mais dos
sintomas a seguir: menos de trés eva-
cuagbes por semana; esfor¢o evacua-
tério; fezes grumosas ou duras; sensa-
¢do de evacuacdo incompleta; sensacao
de obstrucdo/bloqueio anorretal das
fezes e manobras manuais para facilitar
a defecacdo. Esses sintomas devem
persistir em pelo menos 25% das eva-
cuacdes e por no minimo trés meses
antes de ser feito o diagndstico de
constipacdo’.

As complicacdes da constipacdo
intestinal incluem dor abdominal recor-
rente, incontinéncia fecal, sangramento
retal, enurese e infeccdo/retencdo
urindria®. Desse modo, o objetivo desse

trabalho foi fazer uma revisdao sobre a
patologia e os medicamentos isentos de
prescricdo médica, eficazes no trata-
mento da constipacao, facilitando a indi-
cacao pelo farmacéutico.

METODOLOGIA

Revisdo bibliografica, realizada no
primeiro semestre de 2018, na
Universidade Regional Integrada do Alto
Uruguai e das Missdes — Campus de
Santo Angelo — RS - Brasil, utilizando as
bases de dados Google Académico,
Scielo e Pubmed para busca e sele¢do de
artigos cientificos em portugués, inglés
e espanhol, utilizando os descritores:
Constipacdo intestinal, laxantes e
peristaltismo.

REVISAO DA LITERATURA

Etiologia

A constipagdo intestinal sub-
divide-se em primdria e secundaria. A
primaria tem origem funcional e a
secunddria se origina de doencas
endécrinas, neuroldgicas ou abuso de
medicamentos (Quadro 1)2.

Ainda, a constipacdo pode ser
classificada em: de transito normal (ou
funcional), de transito lento e doengas
do ato evacuatério que surgem em
decorréncia de disturbios do assoalho
pélvico ou do esfincter anal 2.

O consumo de alimentos com
baixo teor de fibras e a ingestdo
insuficiente de liquidos sdo os fatores
mais frequentemente associados a
constipagdo na populagao em geral, por
isso é necessario o aumento na ingestao
hidrica para que as fibras ingeridas
gerem bolo fecal de consisténcia apro-
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priada e haja estimulo ao funcio-
namento do intestino?.

Frutas, legumes e verduras devem
ser incluidos na dieta para garantir a
quantidade de fibras necessarias e
prevenir o surgimento de outras ano-
malias intestinais®. A fibra alimentar é a
soma de todos os polissacarideos de
vegetais da dieta, mais lignina, que nao
sdo digeridos no trato alimentar de

humanos. As fibras, além de contri-
buirem para o aumento do volume fecal
(1 g de fibraaumenta 15 g de bolo fecal),
promovem o amolecimento das fezes®.

As frutas, quando possivel, devem
ser consumidas com casca e bagaco.
Produtos industrializados, altamente
processados e pobres em fibras vegetais
devem ser evitados?.

Quadro 1: Medicamentos que causam constipag¢ao

Medicamentos conforme a classe

Classe medicamentosa de
acordo com ATC"

Exemplo de medicamento

Analgésicos narcéticos

Morfina e todos os derivados

Anticolinérgicos

Benzotropina

Antiacidos Carbonato de calcio, Hidroxido de aluminio

Antidepressivos Amitriptilina e Doxepina

Anti-hipertensivos Clonidina, Diltiazem, Diuréticos e Verapamil

Anti-histaminicos Clemastine, Clorfeniramina, Difenidramina, Triprolidina

Antieméticos Diminidrenato e Meclizina

Clorpromazida, Ferfenazina, Flufenazina, Tioridazina e

Antipsicoticos ) .
P Trifluoperazina

Minerais

Produtos a base de ferro e Suplementos de cdlcio

Quimioterapicos

Vincristina

Outros

Anticonvulsivantes, Barbituricos, Ciclobenzaprina,
Ciproeptadina, Colestiramina, Escopolamina,
Hidroxizina e Orfendrina

*ATC: Anatomical Therapeutic Chemical
Fonte: YAZBEK, 2012 7.

Atividade fisica

A atividade fisica traz inumeros
beneficios a saude e exerce influéncia
sobre outros sistemas que ndo estdo
diretamente relacionados com a sua
execug¢ao, tais como: o sistema imune e
o trato gastrintestinal, por meio da
distensdo e/ou friccdo da mucosa
intestinal®l.

Segundo estudos populacionais, a
frequéncia de constipacdo intestinal é
menor em individuos fisicamente ativos,
devido ao aumento da motilidade
gastrintestinal e melhora do tonus
muscular da musculatura pélvica e
abdominall.

Tratamento
Existem varias classes de
farmacos que podem ser indicados em
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casos de constipacao intestinal ou para
pacientes que necessitam fazer exames
radiolégicos, que podem auxiliar na
resolucdo desse problema, e sdo
conhecidos como laxativos ou laxantes,
agem como formadores de massa,

Quadro 2. Mecanismo de Ag¢ao dos Laxativos

emolientes (ou lubrificantes), salinos -
osmoticos e estimulantes (ou irritantes)
(quadro 2). A escolha do farmaco
laxativo deve ser baseada na eficacia,
seguranca e perfil de efeitos
colaterais!?.

Agentes

Mecanismo de A¢ao

Efeito hidrofilico, acimulo de liquido no limen
Formadores da Massa Fecal | intestinal, aumento de volume e amolecimento do
bolo fecal, aumento do peristaltismo

Emolientes ou Lubrificantes

Interferéncia com a absorgao intestinal da 4gua, acao
emoliente

Salinos — Osméticos

Retencdo osmoética de dgua no lumen intestinal,
estimulacdo da secrecdo de fluido e da motilidade,
induzida pelo aumento luminal de colecistocinina

Estimulantes ou Irritantes

Retengao de dgua no lumen intestinal e aumento da
motilidade, estimulacdo da secrecdo de dgua e
eletrélitos para a luz intestinal

Fonte: FUCHS E WANNMACHER, 2010 13,

Os transtornos menores como a
constipacao intestinal, sdo condicdes
autolimitantes que requerem pouca ou
nenhuma intervencdo médica e que
podem ser tratadas com medicamentos
isentos de prescricdo (MIP), como os
medicamentos citados acima. Apesar de
serem considerados relativamente se-
guros, também podem causar proble-
mas a saude. Dessa forma o farma-
céutico assume um papel fundamental
no aconselhamento ao paciente, exer-
cendo a semiologia farmacéutica, iden-
tificando sinais e sintomas, e prescre-
vendo medicamentos que tratem as
condicGes identificadas. Porém, essa
pratica profissional ndo deve ser com-
fundida com diagndstico, que é uma
atividade realizada pelo médico, mas

como uma nova ferramenta na dispen-
sacao ativa de medicamentos de venda
livrel4,

Cuidado Farmacéutico

O objetivo de orientar adequa-
damente o paciente é melhorar a
qualidade de vida deste, por isso o
farmacéutico deve obter todas as
informacgdes clinicas possiveis sobre o
mesmo’.

Por tanto, com o objetivo de
facilitar a identificacdo do problema do
paciente e auxiliar o farmacéutico na
escolha do melhor MIP para cada caso,
segue um protocolo de atendimento
(Figura 1).

O primeiro passo a ser realizado é
a avaliacdo dos dados obtidos a partir da
anamnese e identificacdo do grupo ao
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qual o paciente pertence. Durante a
anamnese farmacéutica podem ser
identificados alguns sintomas e
situacdes que devem ser classificados
como sintomas alarmantes, pois podem
indicar causas mais sérias para o
estabelecimento do quadro de
constipacdo. Na presenca desses, o
paciente deve ser encaminhado ao
médico’. S3o sintomas de alarme:
sangramento retal, anemia ferropriva,
sintomas  obstrutivos.  Igualmente,
devem ser encaminhados ao médico
pacientes com menos de 2 anos;
pacientes com indicativo de apendicite;
pacientes que fazem uso de laxante ha
mais de 7 dias; gestantes; pacientes que
tenham realizado cirurgias no intestino
como colostomia ou ileostomia’.

Mesmo o paciente ndao apresen-
tando nenhum dos sintomas mencio-
nados a cima, ainda é necessario tomar
alguns cuidados na escolha do laxativo’.

Laxantes formadores de bolo fecal
ndao devem ser administrados com
pouca agua, pois dessa forma podem
causar obstrucdao esofagica e impac-
tacdo intestinal ndo devendo assim ser
administrado por pessoas com dificul-
dade de degluticdo ou quando ha sus-
peita de oclusdo intestinal’.

Agentes  Emolientes  podem
dificultar a absor¢do de substancias que
sdo soluveis em gordura, devendo ser
evitada por pessoas onde a nao
absorcdo de vitaminas e outros minerais
pode ser extremamente prejudicial,
como criangas em fase de crescimento’.

Os laxativos osmoticos sao
contraindicados a pacientes com
blogueio cardiaco, disturbio renal,
trauma abdominal ou ileo adinamico.
Pois, podem ser prejudiciais a esses
pacientes por causarem desiquilibrio
eletrolitico. Laxantes que contém sddio
devem ser evitados por pacientes que

com hipertensdo. Ja o fosfato de sddio
deve ser administrado com cautela por
criancas e idosos, pois os desequilibrios
eletroliticos  causados por esse
medicamento podem ser fatais nessa
faixa etaria’.

Por ultimo, tem-se a lactulose e o
sorbitol que ndo devem ser indicados a
pacientes com diabetes. Devido aos
seus metabdlitos interferirem nos niveis
séricos de glicose’.

Ao fim da anamnese, prati-
camente todos os casos devem seguir o
seguinte manejo: Em primeiro lugar
deve-se recomendar ao paciente as
medidas ndo farmacolégicas como a
pratica de esportes, ingestdao de dgua e
dieta rica em fibras. Nesse momento,
pode-se ainda indicar a administragao
de suplementos com fibra ou outros
laxantes formadores de bolo fecal’.

Se a primeira intervengdao nao
funcionar deve-se acrescentar a admi-
nistracdo de laxantes osmoticos. Se
ainda assim, nao for observado efeito
positivo, aconselha-se ao paciente que
substitua o uso de laxantes osméticos
por laxantes emolientes e estimu-
lantes’.
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Figura 1. Protocolo de atendimento para indicacdao farmacéutica de MIP’s.
Fonte: (YASBEK, 2012 adaptado).

Segue abaixo alguns MIPs que

podem ser utilizados no tratamento da

constipacédo

intestinal,

a fim de

esclarecer suas indicagdes e formas de

uso.

Medicamentos Isentos de Prescricdo —

Fitoterapicos

Quadro 3: Indicacéo e uso de fitoterapicos em Constipacdo Intestinal
Nome Principio ativo Grupo Forma Posologia
comercial farmacoldgico | farmacéutica
Laxol® Ricinus communis Emoliente e Solugdo Adultos e criangas maiores de 12
(Ricino) Estimulante Oleosa anos: 15 mL 2x dia
Criangas de 6 a 12 anos: 5 mL 2x dia
Metamucil® Plantago ovata Formador de Po Adultos e criangas maiores de 12
e (Psyllium) massa fecal anos: 1 saché diluido em 240 mL de
PlantaBen® liquido 1 a 3x dia. Criangas de 6 a 12
anos: 1/2 saché diluido em 120 mL de
liquido 1 a 3x dia.
Agiolax’ Plantago ovata Estimulante e Po Adultos e criangas acima de 10 anos:
(Psyllium) Formador de 1 colher de cha apds o jantar e/ou
Cassia senna massa fecal antes do desjejum.
(sene)
Naturetti’ e Cassia senna Estimulante Capsula Capsulas: Adultos e criangas acima de
Tamarine® (sene) T.indica, 8 anos: 1 capsula.1x dia
C.sativum, Geléia Geléia: Adultos: 1 colher de cha.
G.glabra Criangas (acima de 8 anos de idade):
(Alcaguz) 1 colher de café na hora de deitar.
Eparema’* Cdscara sagrada, Estimulante Solugao oral Flaconetes: Adultos e maiores de 12
Ruibarbo anos: 1 flaconete até 4x dia
Criangas entre 6 e 12 anos: 1
flaconete 1x dia
Solugdo: Adultos e maiores de 12
anos: 5a 10 mL 1x dia
Criancgas entre 6 e 12 anos: 5 mL 1x
dia
Pilulas Aloe vera Estimulante Cp. Adultos e maiores de 12 anos: 1 cp
Imescard”** (Babosa) até 3x dia
C. ipecacuanha Criangas entre 6 e 12 anos: 1 cp 1x
A. beladona dia

P. persicaria
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*Mais usado como digestivo, devido ao baixo teor de metabdlitos secundarios de acao
laxativa. **Mais usado para tratamento de hemorroidas, devido ao baixo teor de
metabdlitos secundarios de acdo laxativa. Fonte: MARQUES, 2005 adaptado °.

Plantago (Psyllium)

Embora o verdadeiro psyllium
venha da planta Plantago psyllium, a
casca e a semente de outra espécie,
Plantago ovata (Plantaginaceae)
também s3ao geralmente chamadas de
psyllium. Tem como principal com-
ponente mucilagem que contém uma
hemicelulose ndo absorvivel, composta
por 85% de acidos arabinoxilanos, com
pequena propor¢ao de ramnose e de
acido galacturénico®, o que aumenta o
peristaltismo, facilita a retencao hidrica
e a fluidificacdo das fezes?. E usado para
o] tratamento da constipagao,
hemorroidas e na melhora do perfil
lipidico (diminuindo os triglicerideos e
reduzindo o colesterol total e o LDL)%.

Apresenta contraindicacdes em
casos de obstrugao intestinal e é capaz
de diminuir a absorcdao de alguns
minerais, inclusive sais de litio, vitamina
B12, glicosideos cardiacos, derivados de
cumarinas e carbamazepinal’/. Essa
classe também é utilizada em obesidade
para fornecer ao paciente a sensagao de
plenitude gastrica, j4 que aumentam o
volume, absorvendo 4gua e formando
géis. A dose recomendada é de 3 a 30
g/dia que devem ser misturados com
bastante agua ou sucos, para evitar
flatuléncia®.

Entre os efeitos adversos que
podem ser causados pelo Plantago,
estdo os efeitos gastrointestinais, como
defecacdo anormal, flatuléncia, obs-
trucdo do estdmago e asfixia. Os efeitos
oftdlmicos, como coceira nos olhos,
inchaco da estrutura do olho e olhos
aquosos. Efeitos respiratdrios, como
asma, dispneia, rinite e peito apertado.

Efeitos dermatoldgicos, como erup¢ao
cutanea e efeitos imunoldgicos, como
reacdo alérgica e anafilaxia®®..

Como ja mencionado anterior-
mente o Psyllium interage com a Carba-
mazepina® resultando em menor absor-
¢do e eficacia da Carbamazepina®. O
Psyllium ainda pode resultar em
aumento do risco de hipoglicemia quan-
do usado concomitantemente com
antidiabéticos. E quando usado com
Litio pode resultar em diminuicdo dos
niveis plasmaticos e eficacia do litio.
Também causa aumento do risco de
hipocalemia quando usado junto com
alcacuz?®,

Tamarindo

Dentre os constituintes quimicos
ativos da Tamarindus indica estdao os
compostos fendlicos, glicosideos
cardiacos, acido malico, acido tartarico,
mucilagens, pectinas, monossacarideos,
glicose, galactose, acido potassico e
acido urbnico. Suas propriedades
laxativas sdo devido a presenca em alta
concentracdo dos acidos malico e
tartarico e acido potéssico®.

Ricino

E um 6leo obtido por expressdo a
frio das sementes de Ricinus communis,
planta originaria da india. No Brasil é
conhecida popularmente como ricino,
carrapateiro, mamona e bafureira. Atua
principalmente no intestino delgado,
onde é  hidrolisado por lipases
pancreaticas em glicerol e 4cido
ricinoleico, responsaveis pelo efeito
laxante. Tem capacidade de reduzir a
absorcdo de 4dgua e eletrélitos e
aumentar a velocidade de transito
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intestinal. O comeco de seu efeito é
rapido (1-3 horas)*.

Em grandes doses pode causar
nauseas, vOmitos, colicas e severo efeito
purgativo, assim como contragao
uterina, sendo contraindicado na
gestacdo e lactacdo. E contraindicado
nos casos de obstrucdo intestinal
cronica, doenca de Crohn, colite
ulcerativa e qualquer outro episédio de
inflamacdo no intestino®.

O ¢dleo de ricino pode interagir
com o medicamento Droperidol’
aumentando o risco de cardiotoxicidade
(prolongamento do intervalo QT,
torsales de pointes, parada cardiaca),
outro medicamento causador de
prolongamento do intervalo QT que
interage com o d6leo de ricino é o
Levomethadyl!® Também existem
evidencias da intera¢do entre alcaguz e
laxativos, que podem aumentar o risco
de hipocalemia®.

Sene

Senna  alexandrina  Mill  é
conhecido popularmente por sene, per-
tencente a familia botanica Fabaceae. E
encontrada na maioria das Farma-
copeias sob dois nomes: Cassia senna L.
(sene-de-Alexandria ou sena-egipcia) e
Cassia angustifolia  Vahl (sene-de-
Tinnevelly ou sena-indiana)*. Na
Farmacopeia Brasileira o farmacdégeno
oficial sdo os foliolos da planta, que
devem apresentar teor minimo de deri-
vados hidroxiantracénicos de 2,5% 1.
De forma geral, o teor total de
glicosideos é maior nos frutos (cerca de
5%) do que nos folialos (cerca de 3%), ja
a composicdo de derivados antra-
guinonicos é semelhante nos dois.

E um dos farmacos mais concei-
tuados como laxante, por ndo provocar
inflamacgdes secundarias muito comuns
quando se utilizam laxantes drésticos®.

Os principais constituintes sdo dian-
tronas, diglico-sideos chamados de
senosideos A-F, com predominio dos
senosideos A e B/,

Sene pode causar como efeito
adverso niveis de eletrélitos anormais e
nefrite. O uso concomitante de Sene e
outro laxante o macrogol/PEG 3350
pode resultar em aumento do risco de
ulceracdo da mucosa ou de colite
isquémica. O sene também interage
com o medicamento Digoxina® e pode
resultar em aumento do risco de
toxicidade digitdlica. Bem como o uso
concomitante de alcacus e laxativos
pode resultar em aumento do risco de
hipocalemia'®. Micromedex.

Ruibarbo

Os extratos de  Ruibarbo,
origindrio da China e do Tibete, sdo
obtidos dos rizomas e raizes de Rheum
officinale e Rheum palmatum. O
Ruibarbo contem 3 a 12% de derivados
antracénicos e 2 a 3% de flavonoides e
acido oxalico, o que pode estar
associado aos problemas renais
relatados em casos de intoxicagdo por
suas folhas!” 4.

A maior parte dos derivados
antracénicos corresponde a glicosideos
das agliconas crisofanol, emodina,
fisciona, aloe-emodina e reina. O
ruibarbo também apresenta alguns
glicosideos de diantronas, como os
senosideos Ae C Y.

O Ruibarbo pode ser encontrado,
associados a outros insumos, em alguns
produtos, entre eles a Eparema’, numa
concentracdo de 1,5 mg de emodina®’.
Sua acdo laxativa é considerada suave,
por meio da excitacdo das contracdes
intestinais, geralmente sem célicas. Em
doses mais altas pode provocar
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cefaleias, nauseas, vomitos e debilidade
muscular?.

Cdascara Sagrada

Rhamnus purshiana é planta
origindria da costa oeste dos Estados
Unidos, atualmente cultivada também
em outras regides, sendo usada como
laxante em varios lugares no mundo. E
considerada a mais suave entre as
drogas laxantes antraquinénicas'’.

Segundo a Farmacopeia Brasileira,
a cascara-sagrada deve conter no
minimo 8,0% de derivados
hidroxiantracénicos, dos quais no
minimo 60% devem corresponder aos
cascarosideos. As cascas nao devem ser
utilizadas antes de um ano decorrido
apods a coleta, ja que a droga vegetal
recentemente coletada contém
antronas, podendo provocar fortes
vomitos e até espasmos nos usuarios.
Com o armazenamento, as antronas sao
oxidadas as respectivas antraqui-
nonas'’.

O total de glicosideos antra-
cénicos é composto por 80 a 90% de C-
glicosideos e 10 a 20% de O-glicosideos.
O grupo dos C-glicosideos inclui
glicosideos mistos como os casca-
rosideos A, B, C e D, além das aloinas
(glicosideos derivados da aloe-emodina,
contidas também na babosa). Essas
substancias em contato com a mucosa
intestinal aumentam os movimentos
peristalticos, facilitando a eliminacao
das fezes*.

Tem inicio de acdo entre 6 a 8
horas apds a sua administracdo oral,
sendo o laxante de escolha nos casos de
obesidade, quando o paciente apre-
senta constipacdo crénica. Rhamnus
purshiana é encontrada como produto
isolado, na forma de extrato seco
padronizado em 16% de cascarosideos e
também em associacdes como no

produto Eparema’, em que se apresenta
na concentracio de 1,70 mg de
compostos antraquinénicos totais?°.

Babosa

A Aloe vera (L) Burm. é conhecida
como babosa, pertence a familia
Aloaceae que inclui cerca de 15 géneros
e 800 espécies. E muito comum no Brasil
onde é popularmente utilizada na
cicatrizacdo de feridas, no tratamento
de queimadura e na constipacao
intestinal®®.

Apresenta como principal compo-
nente, uma substancia denominada
aloina que lhe confere propriedades
laxantes, purgativas e anti-inflama-
torias®. O farmacégeno tradicional-
mente usado como laxante é obtido a
partir do ldtex amarelado, produzido
pelas células excretoras, localizadas
junto as camadas do mesofilo das
folhas, abaixo da epiderme?’.

Tem acdo considerada potente,
porém lenta, (aproximadamente 15
horas), e dentre os antracénicos é
considerada a mais irritante, fazendo
com que tenha deixado de ser a
primeira escolha entre as preparagdes
laxativas devido aos seus efeitos cola-
terais, frequentemente agudos.

Pode causar efeitos adversos
como atividade intestinal excessiva
(diarreia sanguinolenta), dor abdominal,
hepatite, purpura de Henoch-Schonlein
e hipotireoidismo. Quando wusada
excessivamente via oral pode causar
nefrite, anormalidades eletroliticas
(hipocalemia) e coélon catartico. A
babosa pode interagir com agentes
antidiabéticos, Digoxina®, outros
laxantes e medicamentos usados como
anestésicos gerais?®.
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Medicamentos Isentos de Prescri¢ao —
Sintéticos

No Brasil hd inUmeros medicamentos
isentos de prescricdo de uso alopatico
para o alivio da constipacdo intestinal,
alguns exemplos encontram-se
apresentados no quadro 4.

Bisacodil

O bisacodil é um agente
estimulante e irritante que inibe a
absorcdo de 3agua e eletrdlitos, além
disso, também estimula o plexo nervoso
da mucosa do célon causando
contracdes??. E um éster de 4&cido
diacético que é hidrolisado no intestino
delgado pelas esterases endégenas em
sua forma livre?.

Tem seu inicio de agdo em
aproximadamente 6 horas. Para que
nao ocorra irritagdo gastrica e cdlica por
ativacdo no estdmago, os comprimidos
devem ser deglutidos sem serem
mastigados ou triturados, cuidando
para que nao seja ingerida qualquer
substancia que altere o pH gastrico em
pelo menos 1 hora apds administracao.
Devido ao seu mecanismo de agdo, o
uso prolongado pode provocar perda de
funcdo do cdlon, por isso a indicacdo é
que o tratamento nado ultrapasse o
periodo de 10 dias?.

O farmaco é metabolizado pelo
figado, hidrolisado para formar o prin-
cipio ativo bis-(p-hidroxifenil)-piridil-2-
metano (BHPM). E excretado quase
completamente junto com as fezes,
sendo que apenas aproximadamente
5% é absorvido pelo organismo e
excretado pela urina?.

Os efeitos adversos decorrentes
do uso de Bisacodil podem ser
gastrointestinais, como cdélica ou
desconforto abdominal, atonia de célon
e diarreia. Também podem ocorrer
nausea, vOmito, sangramento retal ou

falha em evacuar apds a administragao,
doenca inflamatdria intestinal e hemor-
roidas ulceradas de fissuras retais?®.

O Bisacodil interage com o
polietileno glicol quando usados junta-
mente, podendo resultar em aumento
do risco de ulceracdo da mucosa ou de
colite isquémica. Ja o uso concomitante
de Bisacodil e aluminio, calcio ou
produtos contendo magnésio pode
resultar na diminuicdo da eficacia do
bisacodil. Bem como o uso conco-
mitante de Bisacodil e bloqueadores H2
pode resultar em diminuicao da eficacia
do bisacodil. Quando usado juntamente
com leite pode resultar em irritacao
gastrica ou duodenal®®.

Fosfato de sédio Mono e Dibasico

O fosfato de sédio é um laxante
salino que, acredita-se, que funcione
aumentando o fluido no intestino
delgado. Geralmente, resulta em um
movimento intestinal apds 30 minutos a
6 horas. Acredita-se também que o
fosfato de sddio funcione aumentando a
qguantidade de soluto presente no
[dmen intestinal, criando assim um
gradiente osmotico que atrai dgua para
o limen?.

A principal diferenca entre o
monobdsico e o dibasico sdo as
qguantidades de moléculas de agua de
hidratacdo, contendo entre uma e duas
ou de uma até doze moléculas de agua
de hidratac3o, respectivamente?®.

Esses dois principios ativos,
guando associados, sdo usados como
purgantes para preparacdo colonica de
pacientes que necessitam passar por
procedimentos de colonoscopia. Tem
um uso limitado para o tratamento da
constipacdo devido a possiveis efeitos
adversos, tais como hiperfosfatemia e
hipocalcemia, a nefropatia aguda por
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fosfato é a complicacdo mais rara,
porém mais grave?’.

Glicerina

A glicerina é utilizada para fins
laxativos em que se deseja um efeito
mais rapido. Ela estimula a evacuagao,
pois é um agente desidratante
osmético, que quando em contato com
o intestino, aumenta a pressdao osmotica

nesse. Para que se obtenha efeito
laxativo é administrada por via retal,
pois dessa maneira, se torna um
potente agente lubrificante e com
propriedades de absorcdo de agua,
fazendo com que o peristaltismo seja
estimulado?®.

Quadro 4: Indicacdo e uso de medicamentos sintéticos em Constipacao Intestinal

Nome

Principio Grupo Forma Posologia
comercial ativo farmacolégico | farmacéutica
Dulcolax® Bisacodil Emoliente Dragea Dragea: Adultos e criangas acima
Estimulante Supositério de 10 anos: 1 a 2 dragea 1x dia.
Criangas de 4 a 10 anos: 1 dragea
1x dia.
Supositério: 1 supositério/dia.
Farlac® Lactulose Agente Xarope Criangasde 1a5anos: 5a 10 mL
osmotico 1x dia,
Criangas de 6 a 12 anos: 10 a 15
mL 1x dia.
Adultos acima de 12 anos: 15 a
30 mL 1x dia.
Fleet enema® Fosf. sddio Emoliente Solugdo para Adultos e criangas acima de 12
mono e dibasico Agente Uso Retal anos: 118 mL- dose Unica, via
osmotico retal.
Minilax® Sorbitol+Lauril Agente Solugdo. Retal | Adultos e criangas apds 2 dias de
sulfato de sédio osmatico vida: 1 bisnaga até 1x dia
Leite de Hidréxido de Agente Suspensao Adultos e criangas de 12 anos ou
Magnésia magnésio osmdtico mais: 2 a 4 colheres de sopa/dia.
Phillips” Criancasde 6a l1llanos:1a2
colheres de sopa/dia. Criangas de
2a5anos: 1colherdechdal
colher de sopa 1x dia.
Glicerina® Glicerina Emoliente Supositdrio Adultos: 1 supositério adulto 1x
Estimulante dia, (SN).
Agente Bebés e criangas de até 12 anos:
osmético 1 supositdrio pediatrico 1x dia,
(SN)
Humectol D* Docusato sddico Emoliente Comp. Adultos: 1 a 2 comp. ao deitar.
+ bisacodil Estimulante Criangas acima de 5 anos: 1
comp. ao deitar
Lactopurga® Bisacodil Emoliente Comp. Adultos e maiores de 10 anos: 1 a
Estimulante 2 comp. 1 x dia. Criancasde 4 a
10 anos: 1 comp. 1x dia
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Lactulona® Lactulose Agente

osmatico

Lactantes: 5 ml 1x dia
Criangas de 1 a 5anos: 5a 10 mL
1x dia
Criangas de 6 a 12 anos: 10 a 15
mL 1x dia
Adultos e maiores de 12 anos:
15 a 30 mL 1x dia.

Xarope.

PEG®/macrogol® | Polietilenoglicol Agente

osmatico

Po Criangcasdela5anos:1a5g
diluido em agua 1x dia
Criancasde 6al12anos:5a8¢g
diluido em agua 1x dia
Adultos e maiores de 12 anos: 5 a
17 g diluido em 4gua 1x dia

Nujol® Petrolato Emoliente
liquido Estimulante
(Ol. mineral)

Criangas de 6 a 12 anos: 5 mL 1x
dia
Adultos e maiores de 12 anos: 15
mL 1a2xdia

Solugao

Fonte: MARQUES, 2005 (adaptado) °.

Lactulose

E um laxante osmético que
aumenta a frequéncia e melhora a
consisténcia das fezes na constipacao
funcional. E um dissacarideo sintético
gue ndo pode ser hidrolisado por
enzimas intestinais como a lactase. Uma
vez no célon, é hidrolisado pelas
bactérias que causam sua fermentacao,
transformando lactulose em &cido
latico, acido formico e acido acético.
Estes acidos organicos acidificam as
fezes, forcando a evacuacdo. O efeito
aparece entre 24 a 72 h%3. No inicio do
tratamento podem ser comumente
notados efeitos adversos como
desconforto abdominal e flatuléncia?®.

Como a lactulose nao é absorvida
sistemicamente, é considerada uma
droga segura em criancas e mulheres
gravidas, sendo considerada neste
grupo de pacientes como tratamento de
primeira linha. A frequéncia de
constipacdo intestinal é menor em
individuos fisicamente ativos, devido ao
aumento da  motilidade  gastro-
intestinal®%.

Os efeitos adversos apresentados
pela lactulose podem ser metabdlicos

enddcrinos, como acidose, hiper-
glicemia, hipernatremia e hipocalemia.
Também podem ser gastrointestinais,
como sintoma de inchaco, diarreia, dor
epigdstrica, flatuléncia, nausea e voO-
mito. E por ultimo efeito musculo-
esqueléticos como a c3ibra’®.

Entre as interacdes medicamentos
decorrentes da lactulose estda a com o
medicamento Droperidol®, que pode
resultar em aumento do risco de
cardiotoxicidade (prolongamento do
intervalo QT, torsades de pointes,
parada cardiaca). Também ha interacao
no uso concomitante de Levomethady!®
e laxativos que pode resultar em
aumento do risco de prolongamento do
intervalo QT. Ainda o uso concomitante
de lactulose e Acenocoumarol® pode
resultar em potencializagcdo dos efeitos
da anticoagulagdo. Bem como, o uso
concomitante de lactulose e Litio pode
resultar em aumento das concentrac¢des
de litio e toxicidade por litio*.

Macrogol ou Polietilenoglicol (PEG)
Existem pelo menos duas formu-
lagBes farmacéuticas de PEG / macrogol,
gue podem ser usadas como laxativos,
com base no seu peso molecular. Sdo
eles, PEG 3350 e o PEG 4000. O PEG
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3350 é comumente combinado com
quantidades variaveis de eletrolitos (por
exemplo, sulfato de sédio), a fim de
combater o possivel esgotamento de
eletrélitos ao longo do tratamento, ja o
PEG 4000 geralmente ndao é combinado
com eletrdlitos, tornando-o ligeira-
mente mais palatdvel do que os outros
compostos de PEG. No caso de criancgas
com constipacdo e idosos, a adesdo ao
tratamento poderia ser melhorada
usando formulacées de PEG mais
saborosas, como o macrogol 4000, que
é insipido, inodoro e pode ser misturado
com diferentes bebidas para facilitar o
seu uso?°.

A atividade osmética do
macrogol estd relacionada a capacidade
de sequestrar dgua no lumem intestinal.
Os PEG’s com peso molecular <1500 sao
absorvidos pela mucosa intestinal e sao,
portanto, impréprios como compostos
osmoticos. Em contraste, aqueles com
pesos moleculares mais elevados (por
exemplo: 3350 ou 4000) sdo apenas
minimamente absorvidos, assim se-
questrando a d4gua no intestino e
realizando seu efeito laxativo. Dessa
forma os PEG’s 3350 e 4000 ndo sao os
Unicos com atividade laxativa, porém
sao 0s mais comumente usados para
essa finalidade?® (R. DE GIORGIO,2011)

Os efeitos adversos apre-
sentados pelo macrogol sdo efeitos gas-
trointestinais como diarreia, flatuléncia,
nausea, dores de estobmago, abdome
inchado e vOmito. Também podem
efeitos dermatoldgicos como urticaria®®.

Sorbitol

O sorbitol é um polidlcool também
chamado de glucitol, encontrado em
diversas frutas. Também pode ser
obtido da hidrogenacao da glicose. Além
do uso como laxativo, é também

utilizado na industria alimenticia como
humectante, e edulcorante?’.

Além do efeito osmético, é
metabolizado pelas bactérias do célon
em acido acético e outros acidos graxos
de cadeia curta, resultando na
acidificacdo das fezes, que exerce um
efeito osmatico na luz do célon?’.

Sorbitol ndo é recomendado para
pacientes com hemorragia e enterro-
colite hemorragica. E encontrado
associado ao lauril sulfato de sddio, sob
o nome comercial Minilax®. Auxilia na
normalizagdo do ritmo intestinal no pds-
operatoério, no puerpério e pode ser
usado para promover o esvaziamento
intestinal no preparo para a realizagao
de anuscopia e retroscopia®.

O Sorbitol apresenta muitos
efeitos adversos, alguns deles sao,
tromboflebite, edema, hipotensao,
taquicardia, vertigem, acidose, hiper-
glicemia, hipernatremia, diarreia, dor
abdominal, nausea, vOmito, xerostomia,
diurese, retencdo urindria, visao
embasada, rinite, urticaria, dor lombar e
desidratacdo entre varios outros?,

Entre as interagcdes que podem
acontecer com o sorbitol, esta o seu uso
concomitante com Lamivudine® que
pode resultar em perda do controle
virolégico. Também o uso concomitante
de Sulfonato de poliossreno de sédio e
sorbitol pode resultar em aumento do
risco de necrose do célon. A interacdo
entre Droperidol® e laxativos pode
resultar em um risco aumentado de
cardiotoxicidade (prolongamento do
intervalo QT, torsades de pointes,
parada cardiaca). Bem como, o uso
concomitante de Levomethadyl® e
laxativos pode resultar em aumento do
risco de prolongamento do intervalo
QT18.
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Hidréoxido de Magnésio

Os sais de magnésio sdo Uteis em
pacientes com constipacdo aguda
associada a imobilizacdo e ndo devem
ser usados cronicamente, pois pro-
duzem hipermagnesemia, especi-
almente em pacientes com insuficiéncia
renal®.

O magnésio é encontrado em
varias preparagdes laxativas, incluindo
hidroxidos (leite de magnésia), sulfatos
e citratos, e como esses sais sao
minimamente absorvidos, exercem um
efeito osmdtico, com acdo muito rapida,
6 horas. Sua eficacia tem sido
demonstrada em pacientes com perio-
dos de imobilizacdo, relacionados a
internacdo em unidades de terapia
intensiva por curtos periodos. Devido a
sua potencial toxicidade renal, seu uso
ndo é recomendado por periodos
prolongados ou em pacientes com
problemas renais. Também  sdo
descritos efeitos cardiovasculares asso-
ciados a hipermagnesemia, como
hipotensao, bradiarritmias e disturbios
de conducdo?3.

Docusato sddico

O docusato sodico é um laxante
anidbnico, emoliente que diminui a
tensao superficial e a emulsificagao da
matéria fecal que facilita a entrada de
agua e gordura nas fezes, tornando-as
amolecidas??. O inicio da ac30 é de 6 a
72 horas por via oral e de 2 a 15 minutos
por via retal. Acredita-se que os efeitos
do docusato sejam exercidos local-
mente3!,

Embora o docusato seja mini-
mamente absorvido, pequenas quan-
tidades podem ser absorvidas siste-
micamente do duodeno e do jejuno
apos a administracdo oral. Como as
acdes do docusato sdo principalmente

locais, os parametros farmacocinéticos
ndo s3o aplicados3..

Os efeitos do docusato podem
surgir dos efeitos laxativos diretos da
molécula sobre a mucosa intestinal, ou
da acdo indireta de prostaglandinas
endégenas locais liberadas do intestino
em contato com o docusato. O docusato
pode envolver multiplos mecanismos de
acao, pois estimula a secrecado liquida de
agua, soédio, cloreto e potassio e inibe a
absorcdo liquida de bicarbonato no
intestino delgado in vivo. Também induz
a secrecao eletrolitica ativa, aumen-
tando as concentracbes de AMPc na
mucosa, inibindo a entrada do cloreto
de sdédio acoplado e estimulando a
secregao ativa de cloreto in vitro. Essas
mudangas promovem a secrecao
passiva de dgua e potdssio3’.

CONSIDERAC@ES FINAIS

A constipacdo é um problema
complexo que afeta uma porgao
significativa da populacdo em geral.
Pode envolver diversos fatores, desde
genéticos até a alimentagao. Porém, em
muitos casos pode ser evitado com
alimentacdo saudavel, ingestdao hidrica
adequada e exercicios fisicos de rotina.

Quando se faz necessaria a terapia
medicamentosa, o tratamento consiste
na utilizagdo de medicamentos
formadores de massa fecal, emolientes,
estimulantes ou salinos-osmodticos. O
farmacéutico deve orientar o paciente
guanto ao uso de produtos laxativos,
auxiliando-o na escolha do MIP mais
adequado e promovendo seu uso
racional.
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