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Cresterea frecventei scaunelor si imbunatatirea consistentei scaunelor joaca un rol decisiv
in diminuarea constipatiei. Directivele internationale si cele nationale recunosc efectul
pozitiv al macrogolului Tn legatura cu ambii parametrii, cu un numar mare de dovezi. Este
considerat a fi bine tolerat si sigur. Unele directive recomanda laxativele stimulatoare
bisacodyl si picosulfat de sodiu cu acelasi grad de recomandare.

onstipatia este un subiect despre care nimeni nu doreste s

discute. Persoanele afectate se feresc si vorbeascé despre
asta, deoarece tranzitul intestinal nu este un subiect pe care
sd-1 discuti in public! Deseori, farmacistii si chiar medicii nu
reusesc sa clasifice constipatia in mod adecvat ca o problema
relevanta de sandtate, iar constipatia este in mod frecvent
ignorata, ca fiind o indispozitie minor4, fard sa aiba insa
un statut de boala [1, 2]. Acest lucru ar trebui sa tragd un
semnal de alarma, deoarece, la urma urmei, intre 3 i 27 % din
populatia generala sufera de constipatie, care este cronica in
majoritatea cazurilor, iar asistenta acordata este mult prea des
inadecvata [3].

Ghidurile internationale recomanda ca terapia sa inceapa

cu masuri de ordin general (aport mai mare de fibre, lichide
si mai multe exercitii fizice) pentru a compensa eventualele
deficiente. Este interesant, pentru cd, de regul, la pacienti
nu existd indicii ca fibrele alimentare, aportul de lichide sau
exercitiile ar fi insuficiente. In astfel de situatii, in ghiduri
existd o reticentd in a face recomandari, iar dupé ce mésurile
generale se dovedesc ineficiente, atentia se indreapti cétre un
tratament simptomatic medicamentos.

Cu toate acestea, masurile generale descrise mai sus sunt
experimentate inainte de prima consultatie in farmacie sau
intr-un cabinet medical - deseori chiar excesiv - deoarece
sunt frecvent promovate in presa care nu este de specialitate.
Nereusita sau efectele nedorite care apar, cum ar fi flatulenta,
ii motiveaza in cele din urma pe pacienti si vorbeasca
despre acest subiect tabu jenant si sé solicite recomandéri de
specialitate [4, 5].

Conform ghidurilor internationale, laxativul osmotic
macrogol este un element consacrat din repertoriul de

tratamente ale constipatiei manifestate prin scaun tare si
uscat, peste tot in lume (a se vedea Tabelul). Macrogol este
clasificat ca bine tolerat si care oferd siguranta in administrare,
fapt care explicd de ce acest medicament este recomandat

si folosit si la grupele de pacienti deosebit de sensibili, cum

ar fi copiii si femeile insdrcinate sau care alapteazi [1, 3, 6].
Numeroase studii au confirmat eficacitatea si tolerabilitatea
medicamentului comparativ cu placebo si alte tratamente [7,
8, 9]. De exemplu, comparativ, lactuloza sau antrachinonele
ca senna (siminichie) sunt apreciate drept moderat eficiente si
moderat bine tolerate [3].

Concluzii

Toate ghidurile internationale accepta urmétorul aspect:
macrogol ofera o eliminare eficienta si este bine tolerat la
pacientii care sufera de constipatie cu scaun tare si uscat.
Un alt aspect care poate fi abordat de farmacii si cabinetele
medicale atunci cand oferd recomandari pacientilor este sa
discute subiectul constipatiei fara ocolisuri si sd abordeze
tema anxietatii si sentimentelor de vind pe care le resimt
persoanele afectate. Datele stiintifice aratd cd in cea mai mare
parte din cazuri, nu stilul de viat reprezinta o problem4, iar
laxativele de tipul macrogol pot fi folosite cu incredere.
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Tabel: Prezentarea macrogol in cadrul ghidurilor internationale si nationale privind tratamentul constipatiei [selectie]

Domeniu de validitate [anul
publicarii]
Editura/Titlul ghidului

Europa [2020] ESNM: Ghidurile Societatii
Europene de Neurogastroenterologie si
Motilitate, privind constipatia functionald
la adulti

Germania [2013]

DGNMIDGVS: S2k-Orientare privind
constipatia cronicd: Definitie, fiziopatolo-
gie, diagnostic si tratament

Franta [2018]

FNSC: Ghiduri de practica clinicd de la
Societatea Nationald de Coloprocto-
logie din Franta, cu privire la tratarea
constipatiei cronice

Italia [2012]

AIGO/SICCR: Afirmatie de consens AlGO/
SICCR privind diagnosticul si tratamentul
constipatiei cronice si al defecatiei dificile
(partea I1: tratament)
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Recomandari si instructiuni privind macrogol (PEG)
Citari:
(Notd: Toate numerele de referinta din citate sunt cele utilizate in lista de referinte din publicatia originald citata.)

Afirmatia 1: Laxativele saline, mai ales polietilenglicolul (PEG), sunt eficiente pentru tratamentul
simptomelor constipatiei la pacientii care sufera de constipatie cronica; Nivelul dovezilor:
Solid; Recomandare: Solidd; Nivel de acord: 100%; Dovezi curente si literaturd de specialitate:
Dovezile care sustin utilitatea laxativelor saline, mai ales a polietilenglicolului (PEG), sunt
solide. Existd cateva studii de anvergurd, de calitate superioard, care sustin faptul cd PEG este su-
perior fatd de placebo, in ceea ce priveste ameliorarea simptomelor in randul pacientilor care suferd
de constipatie cronicd, cu un NNT (numar de subiecti de tratat) de 3 (95% Cl (interval de incredere)
20y).8 ™18 Mai mult, o analizd Cochrane a conchis la randul ei cd PEG este superior lactulozei

n randul pacientilor care sufera de constipatie cronica, ducand la scaune eliminate mai
frecvent, scaune mai putin dense si nivel mai scazut al durerii abdominale. De asemenea, PEG
duce la cresterea numarului de scaune spontane complete, Tmbunatdteste consistenta scaunelor

si reduce severitatea efortului de defecare, fdrd a avea un efect clar asupra durerii abdominale, la
pacientii care suferd de IBSOC (sindrom de colon iritabil cu constipatie), oferind o confirmare in plus
a utilitatii sale in tratamentul constipatiei. Efectele secundare cele mai frecvente ale PEG sunt dia-
reea si durerea abdominald, Tnsd nu toate studiile conchid cd acestea sunt mai frecvente la pacientii
cdrora li se administreazd PEG fatd de grupul cdruia i se administreazd placebo.

Afirmatia 5-1; Tratament medicamentos conventional (,laxative” conventionale) (Consens puternic)
Macrogol, picosulfat de sodiu si bisacodil trebuie folosite ca tratament medicamentos de prima
linie. Nu existd niciun motiv pentru limitarea perioadei lor de utilizare. Pot i folosite si la gravide.
Comentariu: Macrogol, bisacodil si picosulfat de sodiu sunt eficiente si nu prezintd riscuri in tratarea
constipatiei functionale acute si cronice si se numadra printre agentii de primd optiune. Acest lucru
se aplicd i in cazul femeilor insdrcinate. Tn situatiile de constipatie cronicd, dozarea si frecventa
administrdrii sunt guvernate de cerinte individuale. Optiunea privind forma de administrare (com-
primate filmate, picaturi, pulbere (orald) solubild) si gustul se bazeazd pe preferintele pacientilor.
Eficacitatea si siguranta administrarii de macrogol (=PEG=polietilenglicol 3350 sau 4000) in
cazurile de constipatie cronicd au fost demonstrate in numeroase studii. 0 meta-analizd [79]

a conchis cd Tn ceea ce priveste frecventa scaunelor eliminate si consistenta acestora, ameliorarea
durerii abdominale si necesitatea administrarii de laxative, PEG este superior lactulozei (eficacitate
mai bund cu un numar mai mic de efecte secundare). Tntr-un studiu comparativ, macrogol a fost
mai eficace decat agonistul partial 5-HTy tegaserod [80]. Desi femeile insdrcinate au fost excluse din
studiile controlate, nu existd rezerve privind folosirea in timpul sarcinii [81]. PEG trece doar printr-o
absorbtie minimd si este excretat nemodificat in urind [82]. Addugarea de electroliti atunci cdnd PEG
este folosit ca laxativ nu este necesard, aceasta fiind necesard doar in cazul lavajului intestinal sau fn
tratamentul coprostazei. Preparatele fard electroliti au un gust mai bun [83].

Laxative de prima linie

Laxativele osmotice si laxativele de volum se mentin ca tratament laxativ de primd linie al
constipatiei cronice, inclusiv in timpul sarcinii (Recomandare a expertilor). Laxativele osmotice sunt
recomandate ca tratament de prima linie al constipatiei, pe baza eficacitdtii lor si a bunei tolerante,
odatd cu dieta sau ca o completare la acestea (Nivel I, Grad B). Sunt mai eficiente decat placebo,

cu o crestere de 2-3 scaune pe saptamanad si un grad de reusitd de doud ori mai mare (>3 scaune/
saptamana) (Nivel I, Grad A). Dintre laxativele osmotice, polietilenglicolul este mai eficace decat lac-
tuloza n ceea ce priveste imbundtatirea frecventei scaunelor eliminate si a consistentei acestora, dar
5in ceea ce priveste ameliorarea durerii abdominale (Nivel I, Grad A) [15-20]. Laxativele de volum
pot fi fibre solubile (psyllium, ispaghula etc.) sau insolubile (tdrate de grau). Acestea sunt polizaha-
ride organice care refin apa fn lumenul intestinal. Trebuie administrate cu cantitati suficiente de apd
[13,21,22]. De asemenea, reprezintd o optiune de laxativ de prima linie (Nivel Il, Grad B). Tn plus, pot
fmbunadtati frecventa si consistenta scaunelor si pot ameliora simptomele discheziei. Principalele lor
reactii adverse sunt meteorismul si flatulenta. Laxativele de volum sunt contraindicate in situatii de
stenozd intestinald, impactare fecald sau colitd inflamatorie.

Tratament medical al constipatiei cronicel Polietilenglicol: nivelul dovezilor I; grad de recomandare:
A

Studiu controlat cu placebo al PEG: PEG este un polimer organic pe care flora intestinald nu il
degradeaza. Eficacitatea PEG a fost doveditd in numeroase studii [0-44]. PEG a crescut frecventa
elimindrii scaunelor (P < 0,01) si a imbunatatit consistenta acestora [40,41,43], reducand n acelasi
timp alte simptome ale constipatiei [141,43]. Solutiile izo-osmotice sau hipo-osmotice de PEG au
fmbunatatit constant frecventa scaunelor, fatd de frecventa inainte de tratament (P < 0,001) [45].
PEG a fost bine tolerat, iar reactiile adverse (crampe abdominale, flatulentd, senzatie de greatd) au
fost rare.

Studii ale PEG comparativ cu alte laxative: PEG este mai eficace decdt lactuloza [31,32] in ceea

ce priveste cresterea frecventei de eliminare a scaunelor si imbundtatirea consistentei acestora.

La pacientii tratati cu PEG, existd si frecvente mai reduse ale folosirii de medicatie de salvare si

ale aparitiei flatulentei. Un studiu a aratat cd PEG a fost mai eficace decat tegaserod [46]. PEG
reprezinta un pilon al tratamentului constipatiei idiopatice cronice, datoritd eficacitatii ridicate.
Existd dovezi cd PEG furnizeaza beneficii semnificative Tn comparatie cu placebo si alte laxative. De
asemenea, studii retrospective aratd cd PEG Tsi mentine eficacitatea pentru pand la doi ani de trata-
ment [46,47]. Folosirea PEG este sustinutd de dovezi de Nivel I, recomandare de Grad A.
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Domeniu de validitate [anul
publicarii]
Editura/Titlul ghidului

Regatul Unit [2019]
HERPC: Principiu orientativ privind ge-
stionarea constipatiei, aprobat de HERPC

Global [2011]

WGO: Principiu orientativ global de la
Organizatia Gastroenterologicd Mondiald
Constipatia - o perspectivd globald

SUA [2013]

AGA: Asociatia Gastroenterologicd
Americand Pozitie medicald privind
constipatia

Coreea de Sud [2015]

Societatea Coreeana de Neurogastro-
enterologie si Motilitate: Principii
orientative pentru diagnosticul si trata-
mentul constipatiei functionale cronice
Tn Coreea

Mexic [2018]

Asociacion Mexicana de Gastroent-
erologia. Consens mexican asupra
constipatiei cronice

America Latina [2008]
Consens din America Latind, privind
constipatia cronicd
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Recomandari si instructiuni privind macrogol (PEG)
Citari:
(Notd: Toate numerele de referinta din citate sunt cele utilizate in lista de referinte din publicatia originald citata.)

TRATAMENT RECOMANDAT AL CONSTIPATIEI LA ADULTI: Linia a doua: LAXATIV OSMOTIC: Macro-
goli 1 - 3 pliculete zilnic, in doze divizate +/- laxativ STMULANT

Tratamentul impactdrii fecale: Primd linie (Oral): Macrogoli 8 pliculete zilnic, in doze
divizate

A doua etapd Tn abordarea gradatd este adaugarea de laxative osmotice. Cele mai bune dovezi se
refera la folosirea polietilenglicolului, Tnsd exista dovezi bune care sustin si folosirea lactulozei.

Sugerdm o crestere treptatd a aportului de fibre, atdt ca alimente incluse Tn dietd, cat si ca supli-
mente si/sau un agent osmotic necostisitor, ca hidroxid de magneziu sau polietilenglicol. n functie
de consistenta scaunului, urmdtoarea etapd este suplimentarea agentului osmotic cu un laxativ
stimulant (de exemplu bisacodil sau supozitoare cu glicerind), care trebuie administrat, preferabil, la
30 de minute dupa luarea mesei, pentru sinergia agentului farmacologic cu raspunsul gastro-co-
lonic.

[24] Afirmatie: Polietilenglicolul imbunatateste frecventa si consistenta scaunelor la pacientii

care sufera de constipatie cronica.

= Grad de recomandare: 1.; Nivelul dovezilor: A.

= Pdrerile expertilor: acord total (73,1%), acord Tn general (26,9%), partial de acord (0%), dezacord
n general (0%), dezacord total (0%) si nesigur (0%).

[25] Afirmatie: Administrarea de polietilenglicol pe termen lung este recomandata bintrucat

reacfiile adverse grave sunt rare.

= Grad de recomandare: 1.; * Nivelul dovezilor: A.

= Pdrerile expertilor: acord total (50,0%), acord in general (50,0%), partial de acord (0%), deza-
cord i general (0%), dezacord total (0%) si nesigur (0%).

[24] Polietilenglicolul este laxativul cel mai amplu studiat in constipatia functionald si s-a demon-
strat cd acesta creste frecventa defecdrii si Tmbundtateste consistenta scaunelor.

(alitatea dovezilor si gradul de soliditate a recomandarii: A1 solid, in favoarea interventiei
(acord total: 86%; acord partial: 14%).

Polietilenglicolul (PEG 3350) este un polimer organic a carui activitate osmoticd este proportionald
cu numarul de monomeri care-| formeazd. Este metabolic inert, bacteriile colonului nu-
metabolizeazd sau nu-I degradeazd, iar polimerul interactioneazd cu apa dintr-o solutie pentru
cresterea presiunii osmotice. Mai multe studii demonstreaza eficacitatea PEG n raport cu placebo,
lactuloza si alte laxative in tratamentul constipatiei functionale.™® Tn cadrul unei meta-analize
recente,™ au fost evaluate 19 studii (9 exclusiv cu PEG, 8 cu PEG plus electroliti si 2 care comparau
PEG si PEG plus electroliti), dovedind cd administrarea PEG (cu si fard electroliti) a sporit numarul de
scaune pe saptdmanad si a dus la o consistenta mai moale a scaunelor. Conform analizei Cochrane
din 2010, PEG este superior lactulozei in ceea ce priveste cresterea frecventei scaunelor, consistenta
mai moale a scaunelor si reducerea nevoii de adminsitrare a laxativelor de salvare. Numarul
necesar de tratamente, NNT a fost estimat la 3 (nivel de incredere (I de 95%: 2-1), iar cele mai multe
dintre studii au prezentat un grad mai mic de eroare si eterogenitate decdt studiile asupra altor
medicamente. Reactjile adverse semnalate au fost rare, iar cele mai multe dintre ele au fost durerea
abdominald si cefaleea. Chiar dacd cele mai multe dintre studii au avut o monitorizare in maxim 6
luni, eficacitatea PEG nu a parut sa scadd dupa perioada de timp respectiva. Doza recomandatd este
de 17 g de PEG diluat in cel putin 250 ml de apd.

Laxative osmotice

Polietilenglicolul (PEG) prezinta eficacitate si siguranta dovedite in cadrul unor studii bine
concepute asupra pacientilor care sufera de constipatie cronica (C (recomandare de grad A).
Nu existd studii care sd evalueze lactuloza in gestionarea (Cn ultimii 10 ani, iar singurele dovezi
recente sugereaza cd este mai putin eficace decat PEG. Cu toate acestea, dat fiind faptul cd studii
anterioare au fost considerate admisibile, Consensul nu i-a refuzat utilizarea in caz de nevoie (reco-
mandare de grad (). Printre agentii din aceastd grupd se numadrd zaharuri neabsorbabile (lactuloza),
agenti salini (hidroxid de magneziu) si PEG. Studiile clinice asupra lactulozei sunt vechi si prezintd
limitdri metodologice; totusi, sugereazd cd este mai eficientd decdt placebo =*°. Studii recente au
comparat lactuloza cu PEG si, desi se poate spune cd prezintd o calitate metodologicd intermediard,
PEG s-a dovedit mai eficace decdt lactuloza si a prezentat efecte adverse mai mici 556 (Tabelul V).

0 serie de studii bine concepute au demonstrat ca PEG este eficace atat in interventii pe termen
scurt, cat si in interventii pe termen lung (6 luni) (Tabelul VI). Doza este de 17-32 g / zi, cu demararea
actiunii in termen scurt (0,5-1 h), iar efectul secundar cel mai frecvent este incontinenta fecald din
cauza puterii laxative . Un studiu chiar a comparat PEG cu lactuloza si a demonstrat cd PEG, Tn
doze de 13-39 g/ zi, a avut o eficacitate mai mare si a fost mai bine tolerat in constipatie cronicase.
Tn sfarsit, nu au fost efectuate studii clinice asupra hidroxidului de magneziu folosit in constipatia
cronicd.
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