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ORLISTATE

ACAO TERAPEUTICA

Antiobesidade, redutor de peso.

PROPRIEDADES

Este novo agente terapéutico esta dirigido para o tratamento medicamentoso da
obesidade e do excesso de peso, ja que modifica a absorcdo das gorduras no
intestino, sem suprimir o apetite.

Como se sabe, as gorduras que ingerimos sdao moléculas grandes que, para
dissolver-se, necessitam ser rompidas e transformadas em moléculas menores por
acao enzimatica. O mecanismo de acdo do orlistat é realizado sobre a enzima
lipase, que é a que degrada e diminui as moléculas de gordura da alimentagao. O
orlistat € um inibidor potente, especifico e de ampla agdo sobre as lipases
gastrintestinais. Seu efeito terapéutico é exercido na cavidade gastrica e na luz do
intestino delgado mediante formacdo de uma ligacdo covalente no sitio ativo da
serina das lipases gastrica e pancreatica. A inativacdo enzimatica impede a hidrdlise
das gorduras, em forma de triglicerideos, para originar acidos graxos livres e
monoglicerideos absorviveis.

FARMACOCINETICA

Nao sofre praticamente absorcdo, apds administracdo oral. 99% ligam-se as
proteinas plasmaticas. Tem a sua biotransformacdo pela parede gastrintestinal,
formando os metabdlitos M1 e M3. Sob a forma intacta, quase 100% tem o farmaco
eliminado nas fezes, onde seu tempo de excrecgdo total é de 3 a 5 dias.

INDICACOES

Reducdo do peso e tratamento da obesidade em conjunto com dieta hipocalérica e
exercicios.

PRECAUCOES

Nos ensaios clinicos de longa duragdo realizados até o presente ndo foram
registrados efeitos adversos graves ou riscos para a saude. Pode haver aumento de
probabilidade de reacbes gastrintestinais (ver Reacdes adversas) se o orlistat for
tomado com dieta rica em gorduras (por exemplo: numa dieta de 2000 calorias/dia,
>30% de conteldo lipidico correspondem a >67 g de gorduras). A ingestdo diaria
de gorduras deve ser distribuida entre as 3 principais refeicbes. N&o foi
estabelecida a inocuidade em mulheres gravidas. Nos estudos de reproducao
animal, ndo foi observado nem efeito. Apesar disto, dado que os estudos em
animais nem sempre sao preditivos da resposta em seres humanos, nao deve ser
utilizado durante a gravidez a menos que o beneficio esperado supere os possiveis
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riscos. Dado que a eliminacdo do orlistat pelo leite materno ndo é conhecida, as
mulheres lactantes ndo devem fazer uso do medicamento, salvo que o beneficio
esperado seja maior que os possiveis riscos.

REACOES ADVERSAS

Esteatorréia, deficiéncia de vitaminas lipossolUveis -caroteno, distUrbios
gastrointestinais, incontinéncia fecal, flatuléncia, dor de cabecga, ansiedade, fadiga,
irregularidade menstrual.

CONTRA-INDICACOES

Hipersensibilidade ao orlistat;
Gravidez e amamentacdo;
Sindrome de ma-absorgao;

< 12 anos de idade.

POSOLOGIA

Tomar 1cp de 120 mg 3 vezes/dia junto com cada refeigao.

INTERACOES

Pravastatina: tem sua concentracdo plasmatica aumentada em cerca de 30%;
Vitaminas lipossollUveis: podem ter sua absorcdo reduzida;

O fabricante recomenda que ndo seja administrado juntamente com acarbose;

Os pacientes que recebem varfarina devem ser monitorados durante o tratamento
com orlistat;

Foi relatada a ocorréncia de uma diminuicdo, em niveis subterapéuticos, da
concentracdo de ciclosporina em pacientes transplantados que fazem uso do
orlistat.

SUPERDOSAGEM

N3o foi ainda estabelecida a superdosagem. Estudaram-se doses Unicas de 800 mg
e doses multiplas de até 400 mg 3 vezes/dia durante quinze dias em individuos
com peso normal e em obesos, sem que se obtivessem achados adversos
significativos. Além disso, administraram-se doses de 240 miligramas 3 vezes/dia,
durante 6 meses a pacientes obesos. As doses superiores a recomendada nao
melhoraram a eficicia do medicamento, porém podem exacerbar as reagoes
gastrintestinais. Em caso de superdosagem, recomenda-se observar o paciente
durante 24 horas.

Segundo estudos realizados em seres humanos e animais, qualquer efeito sistémico
atribuivel as propriedades do orlistat em funcdo de inibicdo das lipases deve ser
rapidamente reversivel.

FORMULA MOLECULAR
C29H53NOs
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FORMULA ESTRUTURAL

PESO MOLECULAR

P.M.: 495,7

SINONIMOS

Tetraidrolipstatina; N-formil-L-leucina(S)-1-[(2S, 3S)-3-hexil-4-oxooxetan-2-
ilmetil] dodecil éster.
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