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Resumo. A pancreatite aguda induzida por medicamentos é uma doenca rara, representando cerca
de 2% dos casos de pancreatite. Um crescente numero de farmacos, a exemplo do Orlistate, t€ém
sido implicados como potenciais causadores de pancreatite aguda. O objetivo deste trabalho foi
abordar o risco do desenvolvimento de pancreatite aguda em pacientes que fazem uso de Orlistate
para tratamento da obesidade, através de uma revisao narrativa da literatura. Foram consultadas as
bases de dados voltadas a saude (SciELO, LILACS, MEDLINE-Bireme, PubMed e
ScienceDirect) e 12 artigos de revisdo e casos clinicos foram incluidos para analise, relacionado o
uso do Orlistate para tratamento da obesidade a pancreatite aguda. Apenas 5 casos clinicos
relacionaram, de acordo com os critérios de probabilidade de Naranjo, a pancreatite aguda ao uso
do Orlistate. Observou-se que o uso indiscriminado de Orlistate pode promover um aumento de
casos de pancreatite aguda. Nao foram encontradas informagdes acerca deste efeito adverso nas
bulas dos medicamentos registrados e comercializados no Brasil. Portanto, € relevante que o
farmacéutico e toda equipe multiprofissional de satide, oriente o paciente em relagio aos efeitos
indesejaveis deste farmaco, visando coibir o uso nao racional, € consequentemente, o aumento da
incidéncia de casos de pancreatite aguda.

Abstract. Acute drug-induced pancreatitis is a rare disease, accounting for about 2% of
pancreatitis cases. A growing number of drugs, such as Orlistat, have been implicated as potential
causes of acute pancreatitis. The aim of this study was to address the risk of developing acute
pancreatitis in patients who use Orlistat for the treatment of obesity, through a narrative review of
the literature. Health-oriented databases were consulted (SciELO, LILACS, MEDLINE-Bireme,
PubMed and ScienceDirect) and 12 review articles and clinical cases were included for analysis,
relating the use of Orlistat for the treatment of obesity associated with acute pancreatitis. Only 5
clinical cases related, according to Naranjo's probability criteria, acute pancreatitis to the use of
Orlistat. It has been observed that indiscriminate use of Orlistat may promote an increase in cases
of acute pancreatitis. No information was found about this adverse effect in the package inserts of
drugs registered and marketed in Brazil. Therefore, it is important that the pharmacist and the
entire multidisciplinary health team guide the patient regarding the undesirable effects of this
drug, in order to curb its non rational use, and, consequently the increased incidence of cases of
acute pancreatitis.

*Autor correspondente: Caio Niela Souza de Jesus, caioniela@hotmail.com, Faculdade UNICAMPS, Rua 210 n° 386, Setor Coimbra. 74535-280 —

Goiania, Goias, Brasil.
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Introducio

A obesidade ¢ uma doenca cronica que atinge parte
da populagd@o mundial. Por mecanismos
fisiopatologicos ainda ndo totalmente definidos,
caracteriza-se como um fator de risco associado a uma
série de doencas, dentre as quais destacam-se o diabetes
mellitus, hipertensdo arterial sist€émica, dislipidemia,
certas formas de cdncer, apneia do sono, osteroartrite,
entre outras'.

O tratamento da obesidade é complexo e
multidisciplinar e deve melhorar o bem-estar e a saude
metabolica do individuo, diminuindo os riscos de outras
doengas e de mortalidade precoce’. Consiste na perda
inicial de peso, com o grande desafio, para a maioria dos
pacientes, na manuten¢do do peso perdido,
influenciado, principalmente, pela adesdo continua a
terapia. Existem diversos tipos de tratamento anti-
obesidade, nos quais, podem-se citar: dietéticos,
cognitivo-comportamental, exercicios e atividade fisica
ndo programada, farmacologico e, em casos mais
graves, intervencgdes cirurgicas. Destaca-se que o
tratamento deve ser individualizado e pode ser isolado
ou combinar vérios fatores™.

O tratamento farmacoldgico da obesidade esta
indicado quando: 1) o paciente tem um indice de massa
corporal (IMC, calculado pela divisao do peso em kg,
pela altura em m?) maior que 30; ii) quando o individuo
tem doencas associadas ao excesso de peso com IMC
superior a 25 e iii) em situagdes nas quais o tratamento
com dieta, exercicio ou aumento de atividade fisica e
modificacdes comportamentais provaram ser
infrutiferos’. Nao existe nenhum tratamento
farmacologico em longo prazo que ndo envolva
mudanca de estilo de vida. Em 2010, no Brasil, haviam
cinco medicamentos registrados para o tratamento da
obesidade: anfepramona (dietilpropiona),
femproporex, mazindol, sibutramina e orlistate. De
acordo com Associagdo Brasileira para o Estudo da
Obesidade e da Sindrome Metabolica (ABESO),
existem, atualmente, trés medicamentos aprovados para
tratamento da obesidade no Brasil: sibutramina,
liraglutida e orlistate. A sibutramina ¢ um inibidor da
recaptagdo da serotonina e da noreadrenalina nas
terminacdes nervosas do SNC, ¢ esta agdo tem efeitos
anorexigenos e sacietogenos. A liraglutida ¢ um
agonista do peptideo semelhante ao glucagon-1 (GLP-
1) que compartilham 97% de homologia com o GLP-1
nativo, sendo a meia-vida de circulagio do GLP-1
aumentada de 1-2 minutos para 13 horas e na dose de 3,0
mg, ¢ tém uma ac¢do hipotalamica em neurdnios
envolvidos no balango energético, em centros ligados a
prazer e recompensa e uma a¢do menor na velocidade de
esvaziamento gastrico’.

O Orlistate esta licenciado para uso em
pacientes obesos com IMC > 30 Kg/m2 ou IMC > 27
Kg/m’ com outros fatores de risco como hipertensio,
diabetes, dislipidemia, doengas cardiovasculares ou
apneia do sono, sendo este, o primeiro medicamento

utilizado para tratamento da obesidade que ndo exerce
agdo central, ndo apresentando o risco de causar
dependéncia, ao contrdrio da maioria dos
medicamentos utilizados para o controle da obesidade’.

O Orlistate ¢ um andlogo da lipstatina
(composto produzido pelo fungo Streptomyces
toxytricini), modificador pos-absortivo do metabolismo
de nutrientes. Atua no limen gastrintestinal, fazendo
com que a atividade das lipases gastricas e pancredticas
sejam inibidas; essas, por sua vez, ao serem inativadas,
ndo sdo mais capazes de hidrolisar a gordura da dieta em
acidos graxos livres e monoacilglicerdis que,
consequentemente, ndo serdo absorvidos
sistematicamente.””'"". O Orlistate é pouco absorvido
pelo trato gastrintestinal e a excessiva ingestdo de
alimentos gordurosos pode potencializar seus efeitos
adversos, sendo o farmaco capaz de reduzir os niveis
séricos de colesterdis totais e LDL-C, independente da
perda de peso dos usuarios .

O Orlistate ¢ comercializado em farmacias e
drogarias sem que necessariamente o paciente
apresente sua prescri¢@o. Isto se traduz em uma maior
frequéncia de eventos adversos importantes devido ao
seu uso indiscriminado e/ou irracional. Os graves
efeitos secundarios do Orlistate sdo, sobretudo,
gastrointestinais, danos hepatobiliares e a rara
pancreatite, cujos mecanismos envolvidos implicam
em efeitos locais nas enzimas pancredticas/metabolitos
nos dutos acinares e no duodeno, ou uma colelitiase
relacionada'’. Segundo o Food and Drugs
Administration (FDA), 99 casos de pancreatite
relacionadas com o uso do Orlistate ja foram
notificados .

A pancreatite aguda (PA) ¢ uma inflamagéo
pancredtica que pode determinar sindrome de resposta
inflamatoria sistémica acarretando significativa
morbidade e mortalidade em 20% dos pacientes”. A
etiologia e a patogénese da pancreatite aguda tém sido
objeto de interesse da literatura. Relatos de pancreatite
aguda induzida por firmacos tém sido publicados ha
algum tempo, desde a década de 1950. Entretanto, o
registro/notificagdo de PA associada ao uso de drogas
ainda ¢ incipiente, no mundo e, especialmente, no
Brasil. Alguns mecanismos sdo propostos para indugao
de PA por farmacos, entretanto, sdo baseados em teorias
extraidas de relatos de casos, estudos de caso-controle,
estudos em animais e outros dados experimentais. Entre
eles, destacam-se: 1) constri¢cdo do ducto pancreatico; ii)
efeitos citotdoxicos e metabdlicos; 1i1) acumulagdo de
metabolitos toxicos ou intermediarios e, iv) reagdes de
hipersensibilidade'’. Outros mecanismos para PA
induzida por fairmacos tém sido associados a efeitos
adversos de fairmacos, tais como hipertrigliceridemia ou
hipercalcemia cronica.

Neste contexto, o presente trabalho consistiu em
abordar o risco potencial do desenvolvimento de
pancreatite aguda, através de uma busca na literatura,
relacionada ao uso do Orlistate.
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Materiais e Métodos

Este trabalho constituiu-se de revisdo narrativa
de literatura com a finalidade de discutir o uso do
Orlistate como estratégia farmacologica para o
tratamento da obesidade. Foram incluidos na revisio,
como principal estratégia, a pesquisa de artigos
cientificos e casos clinicos publicados nos ultimos 20
anos, com acesso aberto e gratuito. Foram considerados,
também, artigos de revisdo que contemplassem o uso do
Orlistate para tratamento da obesidade, e casos clinicos
relacionados a pancreatite aguda associada ao uso do
farmaco. Utilizou-se como base de dados SciELO,
LILACS, MEDLINE-Bireme, PubMed ¢
ScienceDirect.

Na estratégia de busca, foram utilizadas
palavras-chave como “Orlistate”, "tratamento da
obesidade" e "pancreatite aguda" em diferentes
combinagdes, através do uso do operador booleano
“AND”, tendo como estratégia de busca: “Orlistate”
AND '"tratamento da obesidade" AND "pancreatite
aguda", e suas correspondentes traducdes em inglés
(“Orlistate” AND "obesity treatment" AND "acute
pancreatitis") e espanhol (“Orlistato” Y “tratamiento de
la obesidad” Y “pancreatitis aguda”. Do material de
pesquisa encontrado, foram selecionados aqueles que
mais contribuiam para o cumprimento dos objetivos da
pesquisa. Foram excluidos: artigos e relatos de clinicos
fora do periodo estabelecido para andlise (20 anos),
artigos duplicados na busca, notas técnicas, cartas aos
editores e artigos em outros idiomas. A pesquisa foi
realizada de forma independente pelos autores, sempre
levando em consideragdo os objetivos tracados para o
desenvolvimento do trabalho. A investigacdo foi
concluida quando se esgotaram as possibilidades de
pesquisa e surgiram sinais de saturacdo teorica do tema
proposto nos idiomas pré-estabelecidos. Apds obtidos
das bases de dados, foi realizada a leitura dos resumos e
textos dos materiais, com direcionamento para a
abordagem terapéutica do uso do Orlistate e o potencial
risco de pancreatite aguda associada ao seu uso. Por se
tratar de uma revisdo narrativa, foram inseridos e
discutidos no texto as informagdes encontradas na
literatura, com enfoque descritivo de informacdes
farmacoldgicas relacionadas ao uso do farmaco e seus
possiveis efeitos indesejaveis.

Resultados e Discussio

Na busca realizada em todas as bases de dados
referidas, foram encontrados 36 documentos, sendo
selecionadas apenas 5 publicagdes que discutiram a
possibilidade de pancreatite aguda associada ao uso de
Orlistate. A Figura 1 apresenta os resultados da
estratégia da busca realizada. Observou-se que a
literatura sobre a tematica ¢ escassa € que o
conhecimento obtido dessa area foi oriundo de relatos
de casos clinicos, havendo ainda a necessidade de mais
informagdes experimentais, a exemplo de ensaios
clinicos (em curtos, médios e longos prazos) para

melhor compreensdo do risco potencial de
desenvolvimento de pancreatite aguda associada ao uso
deste farmaco.

Figura 1. Resultados obtidos a partir da estratégia de
busca de documentos na literatura envolvendo o risco
potencial de pancreatite aguda associada ao uso de
Orlistate.
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Em 1997, o Orlistate foi aprovado pelo FDA
para tratamento da obesidade, sendo o primeiro
medicamento utilizado que ndo exerce agdo central, ndo
apresentando o risco de causar dependéncia. Os
principais efeitos indesejaveis do farmaco estdo
relacionados ao trato gastrintestinal, os quais podem-se
destacar: esteatorreia, incontinéncia fecal, flatuléncia,
dor abdominal e retal, nduseas ¢ émese. Tais efeitos
podem ser minimizados ou, até¢ mesmo, prevenidos
através de uma dieta com baixo teor de gorduras’. Este
farmaco, também, pode diminuir a absor¢do de
vitaminas lipossolaveis (K, E, D e A), razdo pela qual é
aconselhavel a suplementagdo de vitaminas em até 2
horas antes, ou ap6s a administragdo desse
medicamento'’. A administracdo de 120 mg de Orlistate,
trés vezes ao dia é capaz de impedir a absorcao de 30%
da gordura ingerida. A inativacdo das lipases impede a
hidrdlise da gordura proveniente dos alimentos, na
forma de triglicérides, em 4acidos graxos livres e
monoglicerideos absorviveis. A gordura ndo absorvida
¢ eliminada através das fezes".

O Orlistate, logo apds a aprovagdo para
tratamento da obesidade no Brasil, constava na lista C1
do anexo I, da Portaria n® 344/98, da Secretaria de
Vigilancia Sanitaria”.  Essa lista contempla uma
relagdo de substancias sujeitas a controle especial,
havendo a necessidade da retengdo do receituario
médico no momento da comercializagdo do
medicamento. Ainda, de acordo com a esta Portaria, o
objetivo do controle especial de substancias como o
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Orlistate, visa, primeiramente, coibir o uso
indiscriminado desse medicamento, além de colaborar
para diminui¢do da incidéncia reag¢des adversas
potencialmente graves, como a pancreatite aguda
associada ao seu consumo'. As listas com todas as
substancias sujeitas a controle especial estdo descritas
na RDC n° 63/2014, da Agéncia Nacional de Vigilancia
Sanitaria”. Em 2006, o comité consultivo do FDA
aprovou, com base na revisao dos dados de seguranca, o
uso do Orlistate sob prescricdo médica, sem retengéo de
receita, para tratamento da obesidade. Nos Estados
Unidos da América (EUA), o Orlistate também ¢
comercializado na dose de 60 mg, isento de prescrigao,
sem a necessidade da apresentacdo do receitudrio
médico para a efetivacdo da compra. De acordo com
Associacdo Brasileira para o Estudo da Obesidade e da
Sindrome Metabolica (ABESO), existem, atualmente,
trés medicamentos aprovados para tratamento da
obesidade no Brasil: sibutramina, liraglutida,
semaglutida e orlistate.

De acordo com a Agéncia Nacional de
Vigilancia Sanitaria (ANVISA), os motivos para
revisdo das listas do anexo I, da Portaria SVS 344/98 de
substancias controladas sdo: 1) registro de
medicamentos/substancias novas; ii) cumprimento de
determinag¢des internacionais; 1iii) necessidade de
inclusdo de substincias na lista de substancias de uso
proscrito, solicitadas, principalmente, pela Policia
Federal; iv) aumento do uso ou abuso de substancias; v)
identificagdo de uso ilicito de determinada substancia,
além da vi) identificag¢do de efeitos adversos graves de
alguma substancia™.

De acordo com a ABESO (2016)° diversos
fatores sugerem que o consumo do Orlistate deve
continuar aumentando no Brasil, dentre os quais podem
ser destacados: 1) aumento das taxas de obesidade; 2)
medicamento de acdo periférica, sem o risco de causar
dependéncia; 3) a exclusdo deste medicamento da
Portaria SVS 344/98, em consonéncia com o que foi
adotado pelo FDA, facilitando desta maneira, a
aquisi¢do do Orlistate; 4) proibi¢do da comercializagao
das anfetaminas (anfepramona, femproporex e
mazindol), através da RDC 52/2011; e 5)
disponibilidade do Orlistate genérico e similar,
diminuindo os custos para aquisicdo do medicamento.
Marcon, Sanches e Virtuoso (2022)** também
destacaram que o orlistate possui grande potencial para
o tratamento da obesidade e para evitar a progressao de
comorbidades, porém hé limitacdes de uso em
decorréncia de efeitos adversos gastrointestinais.

A maioria dos eventos adversos relacionados ao
uso de Orlistate decorre de sua propria agdo no sistema
digestivo e, geralmente, serdo leves e ocorrerdo no
inicio do tratamento, desaparecendo apds curto periodo
de tempo. A intensidade desses efeitos pode aumentar
apos a ingestdo de refeicdes com alto teor de gorduras,
melhorando com a continuidade do tratamento e
seguindo-se a alimentagao recomendada. Em bulas, sdo

relatadas reagdes muito comuns (ocorrem em > 10% dos
pacientes que utilizam este medicamento): perdas ou
evacuagdes oleosas, flatuléncia (acimulo de gases no
intestino) com perdas oleosas, urgéncia para evacuar,
aumento das evacuac¢des, desconforto/dor abdominal,
gases, fezes liquidas, infec¢des do trato respiratorio
superior (como resfriado e dor de garganta), gripe, dor de
cabeca e hipoglicemia. Entre 1% e 10% dos pacientes que
utilizam este medicamento, além das reagdes citadas
anteriormente, citaram ainda, irregularidades
menstruais, ansiedade, fadiga, infec¢do urindria e
distensdo abdominal®. Holmback et al. (2020)* tentaram
associar o orlistate e a acarbose como um novo farmaco
para perda de peso, observaram menor ocorréncia de
fezes liquidas e oleosas e incontinéncia fecal, além de
relatos de reducdo do apetite e reducdo da glicose pos-
prandial, o que demonstra que a associacdo dos
medicamentos tem potencial para o tratamento da
obesidade.

Nao foram encontradas informacdes sobre o risco
de pancreatite aguda nas bulas (publicadas entre 2021 e
2023) de oito medicamentos contendo Orlistate,
comercializados atualmente no pais, conforme consulta
realizada no sitio eletrdnico
(https://consultas.anvisa.gov.br/#/bulario) da ANVISA,
em 2023. Diversos farmacos tém sido implicados como
causadores de pancreatite, sendo 0s mais comuns
azatioprina, sulfonamidas, sinvastatina, tetraciclina,
acido valproéico, didanosina, metildopa, estrogénios,
furosemida, 6-mercaptopurina, pentamidina, dcido acetil
salicilico, corticosteroides e octreotida™”**’. Entretanto, a
literatura cientifica vem relatando o risco de pancreatite
aguda induzida por farmacos comumente usados na
gastroenterologia e outras especialidades clinicas™"",
inclusive pelo Orlistate”'***"** Diante de tais
informacdes, recomenda-se cautela no uso do Orlistate,
bem como sua associacdo com outros medicamentos
potencialmente causadores de pancreatite aguda.

A pancreatite aguda ¢ caracterizada pelo
aparecimento de inflamag¢do parenquimatosa e
peripancreatica, em um individuo previamente saudavel.
A classificacdo de Atlanta divide a pancreatite em dois
grupos: pancreatite aguda edematosa intersticial e
pancreatite aguda necrotizante™. A pancreatite aguda
pode determinar sindrome de resposta inflamatoria
sistémica acarretando significativa morbidade e
mortalidade em 20% dos pacientes. Os fatores
etiologicos que podem desencadear esta patologia sdo
colelitiase, etilismo, hipertrigliceridemia, hipercalcemia,
alteragdes morfologicas do pancreas, doenga pancreatica
autoimune, hereditariedade, trauma, infecg¢des, pos-
operatorio ¢ o uso de medicamentos, a exemplo do
Orlistate”.

A pancreatite induzida por medicamentos ¢ uma
doenga rara, representando entre 0,1 a 2% dos casos de
pancreatite. A maioria dos casos de pancreatite aguda esta
relacionada a litiase vesicular ou excessivo consumo de
etanol, perfazendo assim, 85% dos casos desta doenga no
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ocidente™”**, O principal sintoma da pancreatite aguda

¢ a dor abdominal, de moderada a intensa, na por¢ao
superior do abdome, geralmente aguda e de instalagdo
subita, que acomete mais de 95% dos pacientes. A dor €
acompanhada, em 90% dos casos, de nduseas e
vomitos'.

A fisiopatologia da pancreatite aguda associada
ao uso de medicamentos ainda continua no campo das
hipdteses. Mesmo em situagdes de overdose, ndo ha
mecanismos detalhados de toxicidade intrinseca™.
Possiveis mecanismos de pancreatite aguda relacionada
ao uso de farmacos sdo reconhecidos, dentre os quais
podemos destacar efeito toxico direto no tecido
pancreatico, reacdo idiossincratica, influéncia dos
medicamentos sobre o fluxo da bile, amplificacdo do
efeito toxico direto do etanol sobre o tecido pancreatico
e dano pancredtico secundario”. A maioria dos casos
parece estar relacionado a reagdes idiossincraticas, nao
dose-dependentes e imprevisiveis™.

A inibi¢do de lipases pancreaticas com o uso do
Orlistate parece ser sugestiva para explicar a possivel
fisiopatologia da pancreatite aguda associada ao uso
deste medicamento, pois, ao inibir enzimas
responsaveis pela degradacao de lipidios, o organismo
passa a ndo conseguir captar gordura de maneira
eficiente, ocasionando assim, aumento na producdo e
liberagdo de lipases pelo pancreas, visando compensar a
baixa absor¢@o de lipidios. O aumento na produgio e
liberacdo de lipases pode sobrecarregar a atividade
pancreatica, induzindo, desta forma, a pancreatite aguda
em alguns pacientes que fazem uso deste
medicamento™. E sabido que o farmaco exerce acdo no
trato gastrintestinal e alguns efeitos adversos (necrose
hepatocelular, constipagao, poliuria, polidpsia e edema)
foram relatados na literatura atribuindo-os a inibicao da
lipase pancredtica e aumento do teor de gordura na
mucosa colonica, podendo potencializar o
malignizagdo destaregido ™.

Como a maioria das reagdes idiossincraticas,
ndo existe um teste especifico para se estabelecer o
diagnostico da pancreatite induzida por farmacos. O
diagnostico de pancreatite aguda induzida por fArmacos
¢ mais provavel quando se cumprem 4 condigdes,
segundo a escala de probabilidade de Naranjo: 1)
descartam-se as causas mais frequentes, como litiase
vesicular e etilismo; 2) ha um intervalo de tempo
apropriado em entre a introdu¢do do farmaco e a
indu¢do da pancreatite aguda; 3) ha um claro
mecanismo patogénico subjacente; e 4) hd uma recidiva
do quadro clinico apds a reintrodugcdo do farmaco
suspeito .

Os principais achados laboratoriais na
pancreatite aguda sdo leucocitose e hiperglicemia
moderada como resultado da resposta inflamatdria
sistémica. Pode ocorrer também elevacdo significativa
das transaminases (alanina transaminase — ALT acima
de 150 UI/1), o que pode reforgar a suspeita de etiologia
biliar™’. Os principais exames laboratoriais requisitados

no diagnostico da pancreatite sdo a dosagem de amilase
e lipase séricas. A hiperamilasemia ¢ o marcador
classico da pancreatite (em cerca de 80% dos casos). A
dosagem de lipase sérica ¢ considerada o exame
laboratorial primario para diagndstico, apresentando
também alta sensibilidade e especificidade, podendo
manter-se elevada por vérios dias"".

Artigos publicados por Murat et al. (2015)*,
Copa et al. (2011)", Aguilera et al. (2008)", Napier e
Thomas (2006)" e Ahmad e Mahmud (2010)” relatam
casos clinicos que evidenciaram pancreatite aguda
induzida pelo Orlistate. Em todos os casos clinicos os
sintomas caracteristicos de pancreatite foram
observados poucos dias apos inicio do tratamento. O
curto espago de tempo entre o inicio da utilizagdo do
medicamento e o aparecimento dos sintomas
fortalecem a hipotese de que a pancreatite induzida pelo
uso do Orlistate esta relacionada a uma reacao
idiossincrasica.

O caso clinico publicado por Napier e Thomas
(2006)’, relata historia de pancreatite aguda induzida
pelo Orlistate em um paciente do sexo masculino, 36
anos de idade, obeso, com diabetes tipo II, hipertenso e
asmatico. Paciente apresentou histérico de dor
abdominal, 2 episodios de vomito e fezes amolecidas, 4
dias apos iniciar o tratamento com Orlistate. Exames
laboratoriais evidenciaram elevag¢do de lipases, no
entanto, paciente ndo apresentou hiperamilasemia. A
manuten¢do de niveis normais de amilase sérica reforca
a ideia de que mesmo na auséncia de hiperamilasemia,
ndo se deve excluir a suspeita de pancreatite aguda, sem
arealiza¢cdo de uma investigagdo mais profunda.

E valido salientar que ¢ possivel encontrar,
simultaneamente, mais de um agente com potencial de
causar pancreatite aguda em pacientes. Este fato pode
ser evidenciado em caso clinico publicado por Ahmad
& Mahmud (2010)”, no qual paciente de 45 anos de
idade, que fazia consumo excessivo de bebidas
alcoolicas, com histdria prévia de pancreatite associada
ao etilismo, dois dias ap0s iniciar uso de Orlistate para
tratamento de obesidade, apresentou dores abdominais
€ nauseas, sem apresentar émese. Apos realizagdo de
exames laboratoriais e anamnese, paciente apresentou
diagnostico presuntivo de pancreatite aguda, com
Orlistate como possivel agente precipitante e etanol
como agente contributivo para o desencadeamento da
doenca.

Oestudode Copacetal. (2011)" refor¢aaideiade
que a pancreatite aguda pode apresentar mais de um
agente causador. Neste caso clinico, paciente do sexo
feminino, com 15 anos de idade, em tratamento de
obesidade grau III com Orlistate 120 mg e sibutramina
10 mg, apresentou dor epigastrica intermitente tipo
espasmoddica, seguida de nduseas e 4 episodios de
vomito. De acordo com os critérios de probabilidade de
Naranjo, o Orlistate foi sugerido como agente
etiologico principal, e a evidéncia de calculos biliares
através da realiza¢do de tomografia computadorizada,
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destacou a presenca de calculos como fator contribuinte
No processo.

A real incidéncia da pancreatite aguda induzida
por farmacos ndo ¢ conhecida, pois nio faz parte da
rotina médica solicitar a dosagem de lipase e amilase
quando um paciente procura uma emergéncia
queixando-se de dores abdominais, nauseas e vomito,
possibilitando assim, um diagnostico equivocado.
Muitos casos de pancreatite aguda também sdo
erroneamente classificados como pancreatite alcodlica
ou biliar devido a auséncia de uma investigacdo mais
profunda durante o atendimento ao paciente’’.

O Oirlistate ¢ contraindicado em pacientes com
sindrome de absor¢do crdnica, colestase e
amamentacdo. No entanto, ndo existe nenhum tipo de
contraindicacdo em pacientes com historia prévia de
pancreatite”. A partir dos casos clinicos reportados na
literatura pode ser razoavel sugerir forte cautela em
pacientes com histdria prévia de pancreatite ou que
facam consumo excessivo de bebidas alcodlicas. Neste
cenario, a educacdo em saude € essencial, pois através
do processo de conscientizagdo realizado pelo
farmacéutico ¢ demais membros da equipe
multiprofissional em saude, pode ser possivel coibir o
consumo indiscriminado do Orlistate, contribuindo
assim, para que a possibilidade de pancreatite aguda
induzida por este medicamento seja reduzida,
proporcionando uma farmacoterapia segura ¢ um
controle mais rigoroso para a comercializacdo deste
medicamento.

Neste contexto, caracteriza-se como limitagdes
deste estudo, a escassez de informagdes acerca dos
mecanismos fisiopatoldégicos, de registros e
notificagdes de indugdo de pancreatite aguda associada
ao uso de Orlistate. O desenvolvimento deste artigo
justifica-se pelo fato de ampliar as discussdes acerca
deste efeito indesejavel ao uso do farmaco, em questao,
contribuindo para a Farmacovigilancia. Acredita-se que
o registro, no prontuario médico, de sinais e sintomas de
pancreatite aguda possa contribuir para proporcionar
maiores discussdes acerca dos mecanismos de
surgimento de pancreatite aguda em pacientes que
fazem uso de Orlistate, contribuindo, assim, para novas
pesquisas.

Conclusao

O aumento no consumo do Orlistate pode
promover efeitos indesejaveis potenciais, a exemplo da
pancreatite aguda. Nao foram encontradas informagdes
acerca deste efeito adverso nas bulas dos medicamentos
comercializadas no Brasil, conforme registros no sitio
eletronico da ANVISA. Observou-se, através do
desenvolvimento desta pesquisa, que ainda ha poucos
dados na literatura referentes ao registro de pancreatite
aguda associada a este firmaco, bem como elucidagdo
dos mecanismos fisiopatologicos, moleculares e
bioquimicos associados a este quadro. E de fundamental
importancia que a equipe multiprofissional de satde, em

especial os médicos e farmacéuticos oriente o paciente,
cuidadores e outros membros da equipe quanto ao risco
potencial de efeitos indesejaveis ao uso do Orlistate, em
especial a pancreatite aguda. Ademais, que seja
analisada a historia prévia de eventos gastrintestinais,
em especial lesdes pancreaticas e hepaticas, avaliando a
possibilidade de contraindicagdo do uso deste farmaco.
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