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1. ASSUNTO:

Trata-se da disponibilizacdo dos medicamentos Omeprazol e Pantoprazol injetdveis no ambito das
Unidades Basica de Saude em razio do recolhimento do medicamento cloridrato de
Ranitidina injetavel na SES-DF.

2. DO OBIJETIVO:

Esta Nota Técnica visa regulamentar a disponibilizacdo dos protetores gastricos injetaveis, Omeprazol
(cod. 90203) e Pantoprazol (céd. 90257), nas Unidades Basicas da Secretaria de Estado de Saude do
Distrito Federal durante o cenario de desabastecimento tempordrio do medicamento Cloridrato de
Ranitidina (cdd. 90209).

3. DA JUSTIFICATIVA:

Considerando que em setembro de 2019, apds a detecgao de impurezas chamadas N-
nitrosodimetilamina (NDMA), do tipo nitrosamina, classificada como provavel cancerigeno humano, a
Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitdria (ANVISA) suspendeu a importacdo, uso e comercializacdo do
insumo farmacéutico Ranitidina fabricado pela Saraca Laboratories Limited, localizado na india;

Considerando a realizacdo do recolhimento voluntdrio de diversos lotes de
medicamentos com o referido principio ativo, em diferentes apresentacées para maior controle das
nitrosaminas;

Considerando a noticia veiculada pela ANVISA em janeiro de 2020 (34690513) intitulada
“Acao Preventiva — Ranitidina: entenda o recolhimento voluntario”, a qual informa que o recolhimento
voluntario é publicado em Didrio Oficial da Unido, podendo ser acompanhado pelo portal da Anvisa, e
que até aquele momento haviam sido recolhidos 225 lotes de medicamentos a base de ranitidina com
presenca da substancia nitrosamina;

Considerando que a suspensdao da importacdo do insumo farmacéutico ranitidina,
implica o desabastecimento dos medicamentos a base deste principio ativo;

Considerando que o medicamento Ranitidina é a alternativa terapéutica atualmente
padronizada para reducdo da secrecdo de acido gastrico para pacientes atendidos nas Unidades
Basicas de Saude;

Considerando que os medicamentos injetdveis Omeprazol (céd. 90203) e Pantoprazol
(céd. 90257) sdo padronizados na SES-DF apenas em ambito hospitalar;

Considerando que os medicamentos supracitados sdo intercambidveis na pratica clinica
com o objetivo de reducdo da secre¢do de acido gastrico;

Esta Geréncia elaborou esta Nota Técnica para subsidiar a liberacao da utilizacao
tempordria dos medicamentos injetaveis Omeprazol e Pantoprazol em substituicao ao Cloridrato de
Ranitidina nas Unidades Basicas de Saude.



4. CONTEUDO:
| - NEUTRALIZACAO DA SECRECAO DE ACIDO GASTRICO
As principais indicagdes clinicas para reduzir a secre¢dao de acido gdstrico sao:
-ulceracdo péptica (duodenal e géstrica)
-doenca do refluxo gastroesofagico (DRGE)
-sindrome de Zollinger-Ellison

A infec¢do da mucosa do estdmago pelo bacilo gram-negativo Helicobacter pylori é
considerada a principal razao pela qual as Ulceras pépticas se desenvolvem. Ademais, muitos anti-
inflamatdrios ndo esteroidais (AINES) inespecificos causam sangramentos e erosdes gastricas.

Em suma, a terapia da Ulcera péptica e da esofagite de refluxo, visa diminuir a secrecao
de acido gdstrico usando antagonistas dos receptores H2 de histamina (ranitidina), inibidores da
bomba de prétons (omeprazol, pantoprazol) e/ou neutralizar o dcido secretado com antiacidos. Esses
tratamentos com frequéncia sao acoplados a medidas para erradicar o H. pylori.

No ambito desta Secretaria de Estado de Saude, as alternativas terapéuticas
padronizadas para o tratamento das indica¢des supracitadas sao:

e OMEPRAZOL PO INJETAVEL 40MG FRASCO AMPOLA + DILUENTE (céd. 90203)

e PANTOPRAZOL PO LIOFILIZADO PARA SOLUCAO INJETAVEL 40MG FRASCO AMPOLA + DILUENTE
(céd. 90257)

e RANITIDINA SOLUCAO INJETAVEL 25MG/ML AMPOLA 2ML (céd. 90209) — Alternativa suspensa
temporariamente

- FARMACOS UTILIZADOS PARA INIBIR OU NEUTRALIZAR A SECREGCAO DE ACIDO GASTRICO
a) INIBIDORES DA BOMBA DE PROTONS — OMEPRAZOL E PANTOPRAZOL

O omeprazol e o pantoprazol sao inibidores seletivos e irreversiveis da bomba de
prétons. Suprimem a secrec¢do de acido gdstrico por inibicdo especifica do sistema enzimatico H*—K*-
ATPase encontrado na superficie secretora das células parietais. Como o sistema enzimatico H*—K'-

ATPase é considerado a bomba de acido da mucosa gastrica, esses medicamentos sao conhecidos
como inibidores da bomba de acido gastrico, ou bomba de prdétons.

Os efeitos adversos dessa classe de farmacos sdao incomuns e pode incluir cefaleia,
diarreia e rashes. Também ha relatos de tontura, sonoléncia, confusao mental, impoténcia, dores
musculares e articulares.

Os inibidores da bomba de prdotons devem ser usados com cautela em mulheres
gravidas ou que estejam amamentando. Esses medicamentos ndo devem ser administrados a
gestantes e lactantes, a_ menos gue absolutamente necessdrio, uma vez que a experiéncia clinica
sobre seu uso em mulheres nessas condicdes é limitada. Estudos em animais demonstraram
toxicidade reprodutiva, no entanto, o risco potencial em humanos é desconhecido. A excre¢do dos
inibidores da bomba de prétons no leite materno tem sido reportada, de forma mais acentuada com a
utilizacdo do pantoprazol. Em relacdo a classificacdo de risco durante a utilizacdo, os medicamentos
supracitatos sdo classificados na categoria B de risco na gravidez*.

b) ANTAGONISTAS DO RECEPTOR H2 DA HISTAMINA — RANITIDINA



O cloridrato de ranitidina é um antagonista competitivo dos receptores H2 que inibe
reversivelmente a a¢ao da histamina nos receptores H2 da histamina, incluindo receptores nas células
gastricas. A ranitidina demonstrou ser um potente inibidor da secre¢ao gastrica, portanto, sua
principal utilizacdo na pratica clinica tem sido como medicamento inibidor da secre¢ao de acido
gastrico.

Os efeitos adversos desta classe de medicamentos sdo raros, tendo sido relatados
casos de diarreia, tontura, dores musculares, alopecia, rashes transitorios.

Os antagonistas do receptor H2 da histamina devem ser utilizados com cautela em
mulheres gravidas ou que estejam amamentando, apesar de dados da literatura sugerirem que a
ranitidina nao é um teratogénico importante, e, portanto, seria compativel com a gravidez. No entanto,
o cloridrato de ranitidina é classificado na categoria B de risco na gravidez*, e por esta razdo somente
deve ser utilizado por mulheres gravidas com a devida orientacdo médica. Além disso, sabe-se que o
medicamento é secretado no leite materno.

* Categoria B de risco na gravidez: os estudos em animais ndo
demonstraram risco fetal, mas também ndo ha estudos controlados em
mulheres gravidas; ou entdo, os estudos em animais revelaram riscos, mas
gue ndo foram confirmados em estudos controlados em mulheres
gravidas.

5. CONSIDERAGOES FINAIS:

Os inibidores de bomba de prétons (omeprazol e pantoprazol) representam uma classe
de drogas tdo segura quanto os antagonistas dos receptores H2 (ranitidina). Além disso, pantoprazol e
omeprazol sdo igualmente eficazes e bem tolerados no tratamento de suas indicag¢des clinicas.

Em relagdo a seguranga de utilizagdo durante a gravidez e amamentagao, tanto os
inibidores da bomba de prdétons quanto os antagonistas de receptores H2 da histamina precisam ser
avaliados quanto a decisdo sobre continuar/descontinuar a amamentac¢do ou continuar/interromper o
tratamento, levando em consideracao o beneficio da amamentacao para a criangca e o beneficio do
tratamento as mulheres.

No que concerne aos quantitativos a serem solicitados pelas Unidades Basicas de
Saude, devera ser considerado como base o consumo médio mensal de Ranitidina injetavel,
considerando que os medicamentos supracitados podem ser substituidos entre si na pratica clinica
com o objetivo de reduzir a secre¢dao gastrica e aliviar os sintomas dos pacientes.

6. DA VIGENCIA DA NOTA TECNICA

Esta Nota Técnica possuira vigéncia até o reestabelecimento dos estoques centrais do
medicamento Cloridrato de Ranitidina (cod. 90209).

Referéncias:

1. Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitdria [homepage na internet]. Suspensa importa¢ao do insumo
farmacéutico ranitidina [acesso em 03 jul 20]. Disponivel em: http://portal.anvisa.gov.br



2. Brasil. Ministério da Saude. Secretaria de Ciéncia, Tecnologia e Insumos Estratégicos.
Departamento de Assisténcia Farmacéutica e Insumos Estratégicos. Formulario Terapéutico Nacional
2010: Rename 2010. 2a. edicdo. Brasilia: Ministério da Saude, 2010. Disponivel em:
http://portal.saude.gov.br/portal/arquivos/pdf/FTN_2010.pdf

3. Briggs GG, Freeman RK. Drugs in Pregnancy and Lactation: a reference guide to fetal and
neonatal risk .10. ed. Philadelphia. Wolters Kluwer Health:2015

4. Bulario Eletronico ANVISA. Bula para profissional: Cloridrato de Ranitidina. ACHE LABORATORIOS
FARMACEUTICOS S.A. [acesso em 03 jul 20]. Disponivel em:
http://www.anvisa.gov.br/datavisa/fila_bula/index.asp

5. Bulario Eletronico ANVISA. Bula para profissional: Omeprazol. EMS S/A [acesso em 03 jul 20].
Disponivel em: http://www.anvisa.gov.br/datavisa/fila_bula/index.asp

6. CarolJ, Salas M, Ward A. Healing and Relapse Rates in Gastroesophageal Reflux Disease Treated
With the Newer Proton-Pump Inhibitors Lansoprazole, Rabeprazole, and Pantoprazole Compared With
Omeprazole, Ranitidine, and Placebo: Evidence From Randomized Clinical Trials. Clinical Therapeutics.
2001;23(7):998-1017.

7. Drugdex Consults® System. MICROMEDEX® [homepage na internet] Disponivel em:
http://www.micromedexsolutions.com/home/dispatch.

8. Pimenta JR, Carvalho SD, Norton RC. Gastroesophageal reflux. Revista Médica de Minas Gerais.
2016; 26 (Supl 6): S76-S81.

9. Rang HP, Dale MM, Ritter JM, Flower RJ. Farmacologia. 6. ed. Rio de Janeiro. Elsevier: 2012.

10. Rensburg CV, Barkun NA, Racz I, Fedorak R, Bornman PC, Beglinger C, et al. Clinical Trial:
Intravenous Pantoprazole vs. Ranitidine for the Prevention of Peptic Ulcer Rebleeding: A Multicentre,
Multinational, Randomized Trial. Alimentary Pharmacology & Therapeutics. 2009;29(5):497-507.

Elaboradores:
Fernanda Alves Franga - Farmacéutica/GCBAF

Josiane Livia Leite e Souza - Farmacéutica/GCBAF

Patricia de Castro Mendong¢a Queiroz
Geréncia do Componente Bdsico da Assisténcia Farmacéutica

Gerente

Samara Furtado Carneiro
Diretoria de Assisténcia Farmacéutica

Diretora

De acordo,

Camila Carloni Gaspar


http://portal.saude.gov.br/portal/arquivos/pdf/FTN_2010.pdf
http://www.anvisa.gov.br/datavisa/fila_bula/index.asp
http://www.micromedexsolutions.com/home/dispatch

Coordenadora de Atencdo Especializada a Saude

De acordo, e encaminha-se para o Gabinete do SAA/SES para autorizacdo da
implementa¢ao da Nota Técnica.

Gustavo Bernardes
Subsecretaria de Atencdo Integral a Saude/SES

Subsecretario

Autorizo, e que proceda ampla divulgacao a Nota Técnica.
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