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Interacoes farmacolégicas

Adriana Pimenta

Interacoes farmacolégicas

E a modificacdo do efeito de um farmaco provocada
pela administragdo concomitante de um outro farmaco
ou substancia (farmaco, ou substancia precipitante):

- Interagdes farmaco-farmaco
- Interacdes farmaco-nutriente
- Interagdes farmaco-plantas medicinais
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Consequéncias das

Interagoes farmacologicas

Increased risk of
adverse drug -
reactions

Perda do efeito terapéutico
(antagonismo)

Aumento da toxicidade

Aumento da atividade
farmacoldgica

Alterar o estado nutricional
do doente

Efeitos benéficos
(potenciacéo ou adigao)
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Fatores de risco para as
Interagoes farmacologicas

- Doentes de elevado

risco:

gravidez, doengas

cronicas: diabetes, doenca renal, doencga hepaticas,

doentes cardiacos,

idosos,

polimedicacdo ...,

quando o estado nutricional do doente nao é

adequado

- Farmacos de elevado risco: margem terapéutica

estreita;

corticosteroides,

rifampicina, varfarina,

teofilina, quinidina, quando sao administrados por
periodos longos, quando sdo administrados varios

farmacos
polimedicagao)

simultaneamente

(polipragmasia-




Mecanismos de interagao farmacolégica

* Farmacocinéticos — interferem na ADME

+ Farmacodinamicos — relacionados com a atividade
farmacoldgica (sinergismo, antagonismo
farmacoldgico, efeitos nos recetores, alteracdo do
transporte celular,....)
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Interagoes farmaco-nutriente
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Interacoes farmaco-nutriente

- As interagbes nutriente-farmaco podem estar na
origem de desequilibrios nutricionais ou podem
interferir com a eficacia dos farmacos.

- Podem comprometer a eficacia terapéutica
medicamentosa e a manutencdo do estado
nutricional.

Adriana Pimenta

Interacoes farmaco-nutriente

Os farmacos podem induzir alteragées na ingestao
de alimentos;

- Induzir nduseas e vomito
- Alterar as sensacgdes do paladar (disgeusia)
- Tornar a boca seca (xerostomia)

- Causam inflamacao e lesdes na boca e trato
Gl (mucosite)

- Sedar o paciente
- Suprimir/aumentar o apetite
- Ganho/perda de peso nao intencional
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Interacoes farmaco-nutriente

Os FARMACOS podem:;

- Reduzir o apetite

- Provocar a diminuicado de peso
- Aumentar o apetite

- Provocar o aumento de peso

Adriana Pimenta
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Interacoes farmaco-nutriente

Os FARMACOS podem reduzir o apetite

» Por exemplo, um farmaco que provoca
nauseas cronicas ou dor na cavidade oral
pode resultar em baixa ingestao e perda de
peso

Adriana Piment ta
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Interacoes farmaco-nutriente

Os FARMACOS podem reduzir o apetite

* Anti-infeciosos

» Antineoplasicos

* Fluoxetina

* Anfetaminas, metanfetaminas

» Sibutramina

* Topiramato

* Fentermina

» Lorcaserina

» Agonistas dos recetores do GLP-1
» Gliflozinas
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Interacoes farmaco-nutriente

Os FARMACOS podem aumentar o apetite/peso corporal

+ Anticonvulsivantes (acido valproico, gabapentina)
» Corticosteroides
» Anticoncecionais com estrogenio

+ Antidiabéticos (insulina, sulfonilureias,
tiazolinedionas)

+ Antipsicéticos (clozapina, olanzapina, risperidona e
quetiapina)
* Antidepressivos triciclicos e inibidores da MAO
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Interacoes farmaco-nutriente

Os FARMACOS podem alterar paladar

- Alteracoes do paladar: cisplatina
(antineoplasico), captopril  (anti-hipertensivo)
amprenavir (antiviral), fenitoina (anticonvulsivo),
claritromicina (antibiético)

- Mucosite: antineoplasicos, como a interleucina-2,
paclitaxel, carboplatina ...

- Boca seca: anticolinérgicos (antidepressivos
triciclicos - amitriptilina, anti-histaminicos -
difenidramina)

15
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Interacoes farmaco-nutriente

Os FARMACOS podem alterar o trato Gl

- Bifosfonatos — apds a toma os doentes devem
sentar-se 30 minutos para evitar a esofagite

- Aspirina_e outros AINES - podem causar
hemorragia gastrointestinal, ulcera e gastrite

- Orlistato — bloqueia a absorg¢ao de gordura, pode
causar incontinéncia fecal

- Opioides — podem causar obstipagao

- Laxantes, antirretrovirais, antibiéticos,
antineoplasicos, medicamentos liquidos em
elixires (associados ao sorbitol) — podem
causar diarreia 16
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Interacoes farmaco-nutriente

Os FARMACOS podem provocar hipoglicemia

- Antidiabéticos (glimepirida, glipizida,
glibenclamida, insulina, netaglinide, pioglitizona,
repaglinida, rosiglitizona)

- Outros podem causar hipoglicemia: etanol,
quinina, disopiramida (antiarritmico) e isetionato
de pentamidina (antiprotozoario)

Adriana Pimenta
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Interacoes farmaco-nutriente

Os FARMACOS podem provocar hiperglicemia

- Antirretrovirais inibidores da __ protease
(amprenavir, nelfinavir, ritonavir, saquinavir)

- Diuréticos (furosemida, hidroclorotiazida,
indapamida)

- Hormonas (corticosteroides, danazol, estrégeno
ou estrogenio / terapia de reposigcdao de
progesterona, acetato de megestrol, contracetivos
orais)

- Outros — (niacina, baclofeno, cafeina, olanzapina,
ciclosporina, interferao alfa)

Adriana Pimenta
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Interacoes farmaco-nutriente

Os NUTRIENTES podem;

- podem alterar o ADME de farmacos
(interacdes farmacocinéticas - ADME)

19
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Interacoes farmaco-nutriente

O ESTADO NUTRICIONAL pode influenciar a acao dos
farmacos

* Niveis de albumina - Os baixos niveis podem
tornar os farmacos mais potentes, aumentando a
disponibilidade nos tecidos. Doses mais baixas
sao recomendadas nesta situacao.

* Composi¢cao corporal - Obesos ou idosos tém
uma maior propor¢cao de tecido adiposo, o0s
farmacos lipossoluveis podem acumular-se
(aumento do risco de toxicidade)

20
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Interacoes farmaco-nutriente

Farmacocinéticas

* Absorcao
Metabolizacao
Distribuicao
Excrecao

21

Interacoes farmaco-nutriente
Interacao com a absorcao

22
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Interacao com a absorcao

Nao misturar os medicamentos
com alimentos ou liquidos.

——

@
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Interacao com a absorcao

Avaliar se o medicamento deve ser tomado
com o estdmago vazio ou cheio

24
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Interacao com a absorcao

Table 3  Partial list of drugs that should be taken with food
or on an empty stomach.

Take on Empty

Take With Food Stomach
Albendazole Ampicillin
Atovaquone Didanosine
Carbamazepine Efavirenz
Griseofulvin® Erythromycin
Lithium® Furosemide
Nelfinavir Glipizide®
Ritonavir Indinavir
Trazodone® Iron
Isoniazid
Itraconazole
Loracarbef
Mercaptopurine
Metformin®
Minocycline
Penicillamine
Rifampin
Tetracycline
@ Take with high-fat meals. bifosfonatos

b Take immediately after eating.
€ Administer 30 minutes before eating.

25
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Interacao com a absorcao

Estdmago vazio ou cheio?

As tetraciclinas, devem ser administradas sem alimentos
no estébmago, pois sao instaveis em meio acido.

A Penicilina V_deve ser administrada 2 horas apés as
refeicbes pois o0s alimentos podem aumentar a
ocorréncia de inativagdo através da abertura do anel
beta-lactamico.

Os farmacos com efeitos irritativos na mucosa
gastrointestinal, por exemplo os anti-inflamatérios nao
esteroides (AINE), devem ser administrados junto com as
refeicoes.

A ingestao de alimentos com o propranolol reduz o efeito
de primeira passagem e aumenta a sua
biodisponibilidade.

26
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Interacao com a absorcao
Estomago vazio ou cheio?

- Bifosfonatos (usados na osteoporose)

Absorcao oral muito baixa

Administracdo em jejum, nas duas horas anteriores e
durante meia hora apds a toma do medicamento.

Administracdo com agua em abundancia, com o
estbmago vazio, pelo menos 30 minutos antes do
pequeno-almogo e sem qualquer medicagao
concomitante.

O doente deve manter-se de pé (ou se sentado, ter a
preocupagao de conservar uma postura com o tronco
bem na vertical) pelo menos 30 minutos e s6 depois
deste intervalo de tempo ingerir alimentos.

Ter em atencdo e recomendar que a medicacao
nunca deve ser feita com o doente deitado.

27
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Interacao com a absorcao

Estdmago vazio ou cheio?

- A absorgao dos suplementos de ferro é reduzida em 50%
guando tomados com alimentos

Melhor absorvidos quando ingerido com agua, com o
estbmago vazio, ou com vitamina C (promove a
passagem para o estado de oxidacao Fe(ll), sendo
este melhor absorvido).

No entanto, os alimentos podem reduzir a irritagdo do
trato Gl

Se tomar com alimentos, evitar o farelo de trigo, ovos,
suplementos de fibras, cha, café, produtos lacteos,
suplementos de calcio

28
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Interacao com a absorcao

- Competicao pelos locais de absorcao

- Interfere com a absorc¢ao intestinal ou com o
transporte para as células da mucosa (por
exemplo a L-Dopa, usada no tratamento do
Parkinson; dietas hiperproteicas reduzem a
biodisponibilidade da L-DOPA).

Adriana Pimenta
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Interacao com a absorcao
Competicao pelos locais de absorgao
cells lining the
Inside the small intestine small intestine
~ blood vessel
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® > e transporter
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Interacao com a absorcao

- Interagdes com componentes alimentares
- Tetraciclinas e calcio — impede a absorgao

- Alguns alimentos ligam-se a alguns farmacos
diminuindo a sua absorgao.

* Fitatos (forte quelante de minerais essenciais
como o calcio, magnésio, ferro e zinco)

* Digoxina nao deve ser tomada com
alimentos ricos em fitato, como farelo de trigo
ou aveia

* Dieta rica em fibras pode diminuir a absorcéo
de antidepressivos triciclicos (amitriptilina)

31

Adriana Pimenta

31

Interacao com a absorcao

Deve ser evitado o consumo de
laticinios com certos farmos

- Tetraciclina e quinolonas (evitar
também os suplementos de ferro)

- Medicamentos antifungicos;
cetoconazol, fluconazol

Alguns farmacos necessitam de
lacticinios para funcionarem

- Progesterona

32
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Interacao com a absorcao

- Velocidade do esvaziamento gastrico

- Os alimentos no estdbmago contribuem para o
atraso na absorcao

- Modificagdo do pH gastrointestinal (usados no
tratamento das ulceras)

- Alaranja e os sumos de frutos vermelhos podem
reduzir o pH do estémago.

- Afeta a absorgéo da vitamina B12, folatos, e ferro

- Alguns farmacos necessitam de um ambiente
acidico

- Outros necessitam de “revestimento entérico”

33
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Interacao com a absorcao

- Calcio e Levotiroxina

- O caélcio liga-se a tiroxina, limitando a sua
biodisponibilidade

- Inibidores da bomba de protdes e nutrientes

- Os inibidores da bomba de protdes bloqueiam
a producao de HCI, elevando o pH gastrico,
podendo limitar a absorcdo de beta caroteno,
célcio, cromio, acido fdlico, ferro, vitamina B12
e zinco, quando usados prolongadamente

34
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Interacao com a absorcao

Increased risk

of infections:
Decreased 10 CDI and CAP
evels of serum /a7 >\
vitamin B12, |gtad &
magnesium, £ ) S ‘-_‘ \"

() and iron
©
8 2

QO
£l ¢
Ol © 0
Ol -= t Increased risk
(0] "5 Increased risk  \ Proton 3 of gastric neoplasia:

f fracture E——— pump —_— FGP, gastric carcinoid
| of fractures \ _ pun
\ inhibitors tumours, gastric cancer
$ (0] \ » (with H. pylori)
- n X
O| O
ie]kle) <
o) “6 Increased risk ﬁg’ﬂﬁ ey Increased risk
= e HR A verse
c o of dementia &3 Yt of adverse
—=| Al \V\’:”/)ﬂé@ N cardiac events
@2 i |
B

Increased risk of
AKl and CKD
Figure - Adverse effects of long-term proton pump inhibitor use. CDI: Clostridium
difficile infection; CAP: community-acquired pneumonia; FGP: fundic gland polyps; H. pylori:
Helicobacter pylori; AKI: acute kidney injury; CKD: chronic kidney disease. 35
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Interacao com a absorcao

- Metormina (anti-diabético) e vitamina B12
- Efeito secundario défice de vitamina B12

- Orlistat (Xenical®) e vitaminas liposoltiveis

- Usado para diminuicdo do peso corporal pois
reduz a absor¢cdo de gorduras. Efeito
secundario € a diminuicdo de absorcdo das
vitaminas  lipossoluveis (beta  caroteno,
vitaminas A, D, E carotene K)

36
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Interacao com a absorcao

- Colestiramina (anti-hiperlipidémico sequestrante
de acido biliar)
- Também adsorve as vitaminas liposoluveis A,
D, E, K,

37
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Interacao com a distribuicao

- Os farmacos na circulagao estao geralmente
ligados as proteinas plasmaticas; s6 os
farmacos livres tém agao farmacolégica.

- A diminuicao da albumina plasmatica pode
aumentar a biodisponibilidade dos farmacos e
potenciar os seus efeitos

38
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Interacao com a metabolizacao

- Os farmacos partiham os mesmos sistemas
enzimaticos no intestino delgado e figado.

- Alguns farmacos podem competir com os
nutrientes para os sistemas enzimaticos

- Alguns farmacos podem ser analogos
estruturais de nutrientes

- Alguns farmacos podem aumentar ou inibir as
atividades destas enzimas

39
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Interacao com a metabolizacao

* Toranjas e Tangelos

Interferem com a atividade
das enzimas do intestino
citocromo P450 CYP3A4

Podem provocar um
aumento do farmaco
abosrvido no intestino -
podendo atingir niveis
téxicos.

40
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Interacao com a metabolizacao

Inibigao enzimatica

CYP 3A4
» Bloqueio pelo sumo de toranja (efeito perdura por 72 h)

Administration of 40mg
Simvastatin with

Water °©

Grapefruit juice ® "i

0 2 4 & 8 10 12 24
Time (h)

Plasma Simvastatin Concentration (ng/ml)

Lilja et al., Br J Clin Pharmacology, 1994

Adriana Pimenta

41

Interacao com a metabolizacao

Drug!
100%

2) Hepatocytes of the liver

T
15%

1) Enterocytes of the small intestine

42
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TABLE 14-6

Drug Category

Cardiovascular drugs

Cholesterol-lowering drugs

Central nervous system drugs

Anti-infective drugs

Estrogens

Anticoagulants

Immunosuppressants

Antiasthmatic drugs

® 2007 Thomson Higher Education

Drugs Affected by
Grapefruit Juice

Felodipine
Nicardipine
Nifedipine
Verapamil

Atorvastatin
Lovastatin
Simvastatin

Buspirone
Carbamazepine
Diazepam
Triazolam

Saquinavir

Ethinylestradiol

Cyclosporine
Tacrolimus

Grapefruit Juice—Drug Interactions—Selected Examples

Drugs Unaffected by
Grapefruit Juice

Amlodipine
Diltiazem
Propafenone
Quinidine

Pravastatin

Clomipramine
Haloperidol

Clarithromycin
ltraconazole

17-B-estradiol

Acenocoumarol
Warfarin

Prednisone

Theophyliine

43
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Interacao com a metabolizacao
Indugao enzimatica
Indinavir and St John’s Wort (hipericao)
- St Johns  wort
lowers indinavir and
0l other protease
" indinavir alone inhibitors to
E s ineffective levels
2 and can result in
2 6 development of
£ resistance to the
§ 4 protease inhibitor
*1// indinavir + SJW
0 T T T T 3
0 1 2 3 4 L
Piscitelli et al, Lancet 2000
Time (hours)
44
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Interacao com a metabolizacao

in 15 filterbags 329

P aaakind

Indugao enzimatica e A A
’ . .~ ‘I ﬁ"vf'- &

St John’s Wort (hipericdo) | =@$57
Y q“ )‘

’ 5_3"‘\\ <

- Pode também reduzir o P
efeito dos contracetivos | st. John's Wort
orais por inducdo do [P
CYP3A4 ‘: ; MM,1_|¢;(3ng)
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Interacao com a metabolizacao
Metotrexato
N N
HN—=" | ™~ H 0 COOH
N P CH2AJ—@—G—NH—CH—CHQ—CHE—COOH ‘;
N 3
OH Folato 1
N N
HN—=" | ~ (|:H3 C‘) (|JOOH
N P CHQ—NAQ—(IDNHCHCHQCHQCOOH
N
NH, \ Metotrexato
- Usado no tratamento do cancro e artrite reumatoide.
- Desloca o folato (antagonista) e causa a deficiéncia
em folatos.
46
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Interacao com a metabolizacao

Metotrexato

/“IQ A ) % « Pode ser
AehA) necessario o
T T suplemento com
| L acido folinico
K% (forma reduzida
Vol de acido folico,
Hem nao necessita de
l Dihydrofolate reductase ser Convertido na

forma ativa) ou
suplementos de

)\)ijﬂ@%& acido folico
N
e N S : \l,n

| I
> Nty
NADP' o a7
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Interacao com a metabolizacao

Farmacos que interferem com as
vitaminas

Farmacos antiepiléticos

- Fenobarbital e fenitoina aumentam do metabolismo
da vitamina D, vitamina K e acido fdlico. Pacientes
em tratamento crénico podem precisar de
suplementos.

- Carbamazepina pode afetar o metabolismo da
biotina, vitamina D e acido folico (pode também
reduzir a absorgdo), levando a uma possivel
diminuicdo destas vitaminas.

48
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Farmacos que interferem com as
vitaminas

- Contracetivos orais (com estrogénio)

- Observa-se uma reducgao dos niveis de vitamina
B12, vitamina C, riboflavina, vitamina B6, folatos
e zinco

- Inibidores da HMG CoA reductase (estatinas)

- Bloqueiam a sintese de acido mevalonico,
precursor da Coenzima Q10 (e do colesterol). A
Coenzima Q10 tem um papel importante na
producéo de energia na forma de ATP

49
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Farmacos que interferem com as
vitaminas

- Isoniazida - INH (anti-tuberculose) - bloqueia a
conversao de piridoxina na sua forma ativa. Também
aumenta a excregdo de piridoxina na urina.
Pacientes com baixa ingestdo estdo em maior risco.

- Hidralazina, penacilamina, levodopa e cicloserina
sdo também antagonistas de piridoxina.

50
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Vitamin/

Interacao

Vitamin E

Vitaminase

Niacin

minerais- ..
Farmacos

Calcium

Auminum
and magnesium

Iron

Potassium
(including salt

substitutes)

Adriana Pimenta

Ay

Mineral Suulﬂplm 3 Affected Medication

Retinoids (isotretinoin and
acitretin)

Pyridoxine (Vitamin B)  Levodopa

Phenytoin

Warfarin

Warlarin

HMG-CoA reductase inhibitors

Methotrexate

Fluorequinolones
and tetracyclines

Levothyroxine and
bisphosphonates

Fluoroquinolones,
tetracychines,
bisphosphonates
and levothyroxine

Fluoroquinolones,
tetracyclines, digoxin,
and levothyroxing

Methyldopa

ACE inhibitors, angiotensin
receptor blockers, digoxin
indomethacin, prescription
potassium supplements,
and potassium-sparing
diuretics

Table 1

Effect of I i

Drug Interactions with Vitamins and Minerals

Risk of toxicity; nausea,
vomiting, dizziness, blurred
VISION, poor muscle
coordination

Decreased efficacy leading to
parkinsonian symptoms
Risk of seizure

Risk of bleeding

Decreased efficacy; risk of
thromboembolism

Risk of myopathy or
rhabdomyolysis

Prevents adverse events
o toxicities from methotrexate

Decreased efficacy; risk
of antibiotic tailure
Decreased efficacy; risk
of hypothyroidism

Decreased efficacy of
affected medication

Decreased efficacy of
affected medication

Worsening of hypertension
Hyperkalemia

Avoid concomitant use

Recommend carbidopa/
levodopa combination

Discontinue pyridaxine or
increase phenytoin dose

Avoid doses =800 ILl/day of
vitamin E

Maintain consistent intake
of vitamin K

Avoid self-treatment
with niacin

Recommend supplementation
in patients taking
methotrexate for rheumatoid
artheitis or psoriasis

Avoid concomitant calcum

supplementation
Separate doses by at

least four hours
Separate doses by at

least two hours

Separate doses by at
least two hours

Avoid concomitant use

Avoid concomitant
supplementation
without physician
SUPEMISION

51
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profunda

- A tiramina

arterial.

fatal).

Adriana Pimenta

estimula a
neurotransmissores (ND) que influenciam a pressao

Interacao com a metabolizacao

Inibidores da Monoamonooxidase (IMAO)

- Os IMAO sao prescritos no tratamento da depressao

- As enzimas MAO inativam (metabolizam) a tiramina.

libertagao de

- Os IMAO aumentam a biodisponibilidade de tiramina,
podendo aumentar a pressao arterial (o que pode ser

52
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Interacao com a metabolizacao

IMAO o

e Os alimentos que possam
conter tiramina devem ser
restringidos da dieta para
prevenir elevagbes da pressao
arterial possivelmente fatais.

® Pounding
or Fast
Heartbeat

53
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Interacao com a metabolizacao

IMAO

Alimentos contra-indicados;

Cerveja, vinho tinto ou outras
bebidas alcodlicas i

Queijo cheddar, americano, bleu,
brie, queijo parmesao ou
mozzarella.

Figado de vaca ou frango (patés
carnes curadas, carne de cacga,
caviar ou peixe seco s

54

27



Adriana Pimenta

* abacates, bananas,

Interacao com a metabolizacao

IMAO

Alimentos contra-indicados;

/ J

molho de soja, sopa
de miso (japonesa),
sauerkraut

» ginseng, favas,
bebidas que

como café,
chocolate,
refrigerantes, cha

contenham cafeina,

55
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Interacao com a excrecao

- Alguns farmacos podem alterar a reabsorc¢ao de
alguns minerais nos rins.

- A excrecdo inadequada de farmacos pode
causar toxicidade.

- A excregao excessiva de farmacos pode reduzir
o efeito terapéutico.

- O pH urinario pode afetar a excregcdo de
farmacos. Dietas extremas podem alterar o pH
urinario.

56
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Interacao com a excrecao

Sais litio (regulador do humor)

- Pacientes em dietas de baixo teor de sdédio vao
reabsorver mais litio (aumento da toxicidade).

- Pacientes em dietas ricas em soédio irdo excretar
mais de litio e precisam de doses mais elevadas.

- Manter uma dieta constante em sddio e
monitorizagao do litio plasmatico
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Interacao com a excrecao
Diuréticos

- Os diuréticos de ansa (furosemida) aumentam a
excrecao de potassio, magnésio, sodio e calcio
- Os pacientes em tratamento com doses
elevadas de diuréticos podem precisar de
suplementos de potassio e magnésio

- Os eletrdlitos deve ser monitorizados
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Interacao com a excrecao

Diuréticos

- Diuréticos tiazidicos (hidroclorotiazida) aumentam
a excregao de potassio e magnésio, mas reduzem
a excrecado de calcio. Os suplementos de calcio
podem provocar hipercalcemia nestes doentes

- Diuréticos poupadores de potassio
(espironolactona) aumentam a excreg¢ao de sodio,
cloreto e calcio

- Os niveis de potassio podem aumentar para
niveis perigosos com a toma suplementos de
potassio ou no caso de insuficiéncia renal
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Interacao com a excrecao
Diuréticos

Dietas ricas em sodio reduzem a eficacia dos
diuréticos e outros anti-hipertensores.

- Alimentos ricos em potassio — bananas, bananas,
P - laranjas, batatas, vegetais de folhas verdes,
tomates — preferiveis nos doentes em tratamento
com farmacos diuréticos da ansa e tiazidas.

__ - Evitar suplementos de potassio, ou substitutos do
. sal com os farmacos diuréticos poupadores de
g potassio (0 mesmo com farmacos que interferem

- com o sistema renina-angiotensina-aldosterona) .
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Interacao com a excrecao
Corticosteroides

- Corticosteroides (prednisona) provocam
diminuicdo da excregdo de sodio, resultando em
retencdo de sddio e agua, e aumento da excregao
de potassio e calcio.

- E recomendado dieta com baixo teor de sédio,
dieta rica em potassio.

- Suplementos de calcio e vitamina D sao
recomendados com o uso de corticosteroides a
longo prazo para prevenir a osteoporose
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Interacoes farmaco-nutriente

Farmacodinamicas
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Interacao farmacodinamica

Anticoagulantes — Varfarina, coumadina e
outros analogos estruturais da vitamina K

A Coumadina e a varfarina previnem a formacgéo de coagulos; a
Vitamina K esta envolvida na coagulagao.

Os doentes a tomarem anticoagulantes orais devem manter
constante a ingestao de alimentos que contem vitamina K.

Alimentos como espinafre, couve, nabo, couve-flor, brécolos,
couve de Bruxelas e outros de folhas warfarina verdes. A
vitamina K diminui o efeito dos anticoagulantes orais.

Nao devem ser administrados concomitantemente suplementos
contendo vitamina K.
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Interacao farmacodinamica

Anticoagulantes - varfarina, coumadina e
outros analogos estruturais da vitamina K
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Interacao farmacodinamica

Analogos estruturais da vitamina K

O, + CO, + Glutamic acid
residues
(in 11, VI, IX, X)

Vitamin K reduced form
(hydroguinone)

Vitamin :\

reductase Vitamin K

(quinone)

y-Carboxyglutamic acid
residues
(in 11, VII, IX, X)

Vitamin K oxidised formn
(epoxide)

/Iitamin K

reductase

(o]
R
Vitamin K
(natural vitamin)
CHj3

N
O Na CeHle

E CHCH,COCH,4

o © Wartarin

(vitamin K antagonist)

© Eiseviex Rang et af: Pharmacology 6e - wvw.studentconsuit.com
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Interacao farmacodinamica

Anticoagulantes

- Outros

alimentos com

propriedades  anti-

coagulantes podem também ter o mesmo efeito
(alho, cebola, vitamina E em grandes quantidades
os seus fitoquimicos apresentam
propriedades anticoagulantes ou antiagregantes

e ginseng;

plaquetares)

Pimenta
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Interacao farmacodinamica

* Extratos de plantas que potenciam
os anticoagulantes orais;

* Hipericao
* Ginko

* Alho

* Ginseng

* Dong quai
Danshen
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Interacao com o etanol

Os medicamentos
nao devem ser
tomados com o

etanol
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Interacao com o etanol

Etanol e outros farmacos

- Potenciam a irritagcdo e hemorragias no estdémago
provocadas pelos AINES.

- Potenciam as lesbes hepaticas quando
administrados com o paracetamol, amiodarona,
metotrexato.

- Pode inibir a gluconeogénese quando consumido em
jejum, podendo também prolongar episodios de
hipoglicemia causados por insulina ou outros
farmacos antidiabéticos
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Interacao com o etanol
Etanol e outros farmacos
- Reacdo antabuse - quando combinado com o
disulfiram (antabuse) - que impede que o
catabolismo de etanol pelo figado - provoca nauseas,
dor de cabeca, rubor, aumento da pressao arterial.
- Metronidazol e clorpropamida podem causar
sintomas semelhantes
70
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Interacao com o etanol

Etanol e outros farmacos

Antabuse Metronidazole, Cephotetan,
Cefamandole, Cefoperazone,
Effect Disulfiram

Acetaldehyde

dehydrogenase

Acetaldehyde |
|
N

Hypotension, Nausea, Vomiting,
and Discomfort

k4l
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Interacao com o etanol

Etanol e outros farmacos

 Em associagcao com
os bloqueadores beta
e farmacos do grupo
dos nitratos pode
reduzir a pressao
arterial.

* Pode causar lesoes
hepaticas em
associacao com as
estatinas.
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Interacao com o etanol

Etanol e farmacos usados na
depressao e ansiedade

e O etanol nao deve ser
tomado com nenhum
destes farmacos.

« Também a cafeina pode
diminuir a eficacia de
farmacos ansioliticos.
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Interacao com o etanol

Paracetamol - Combinacao
potencialmente letal
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Paracetamol - metabolizacao

(o]
] n n
HN-C—CH, HN-C—CH, HN-C—CH,

Glucuronosyl-
transferase Sulfotransferase
o — e

Glucuronate OH S04

J'Cytochrome P450 2E1

HNCCH: NcCH; HNCCHg

Glutathione-
S translerase Cell prutelns
S-Protein

Mercaplurrc Acid N-acetyl-p- Covalent Blr\dlng
Benzoqumonelmme

Sobredosagem com paracetamol:

Acumulagdo do metabolito NAPQI, N-acetil-p-benzoquinone
imina, responsavel pela hepatotoxicidade

75

Adriana Pimenta

75
Paracetamol Metabolism
Glucuronidation
Sulfation
Stable =i Excretion
paracetamol Metabolites
CYP2E1 Glutathione
(CYP3A4, CYP1A2) conjugation
Toxic metabolites (NAPQI)
Covalent binding
oxidative stress
Hepatocyte damage
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Paracetamol Metabolism After Chronic EtOH
Use and with Fasting

¥ Glucuronidation
Sulfation

Stable .
paracetamol |::> Metabolite s|=:> Excretion

t CYP2E1 tathione{

I conjugation

Toxic metabolites (NAPQI)
EtOH =

Covalent binding
oxidative stress

Fasting

Hepatocyte damage
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Interagcao com excipentes

* Preparacgodes liquidas contém agucar ou sorbitol
(melhor sabor) - podem alterar a glicemia nos
doentes com diabetes; o sorbitol em grandes
doses pode causar diarreia.

* A lactose pode ser um ingrediente em alguns
medicamentos, podendo causar problemas para
as pessoas que sao intolerantes a lactose.

* Alguns antibiéticos e antiacidos podem conter
sodio. Por ex., uma dose uUnica de Al/kaSeltzer
pode exceder a ingestdao de sodio diaria
recomendada.
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Interacao farmaco-nutriente
benéfica

- Cromio e farmacos hipoglicemiantes

- O cromio é um mineral com efeitos
potenciadores da insulina. A administragcao de
doses baixas deste elemento pode potenciar o
efeito de antidiabéticos orais e melhorar o

controlo da glicémia. =
L 0, 0

Fe .. Sl

INSULIN-SENSITIVE CELL Insulin Receptlor Activated

K~
@ reduction in blood 100
insulin level |

-R:;‘

Insulin Receptor Fully Activated  Chromodulin Loaded With Cr
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Interacao farmaco-nutriente
benéfica

- Niacina (vitamin B3) e atorvastatina
- A atorvastatina reduz eficazmente o LDL colesterol,
mas sem grande efeito no HDL e TAG

- A associagao niacina+estatina melhora todo o perfil
lipidico. No entanto, a associagdo aumenta o risco
de miopatia e rabdomidlise

- Omega-3 e asmal/doencas cardiovasculares

- Os acidos gordos 6mega-3 tém potente efeito anti-
inflamatdrio, com possivel efeito na prevencdo da
asma induzida pelo exercicio, e em doencas
cardiovasculares (redug¢ao dos TAG)
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Interacao farmaco-nutriente
benéfica

- Magnésio e anti-hipertensores

- Os suplementos de magnésio podem reduzir a
pressao arterial e aumentar a eficacia dos anti-
hipertensores.

- Juntamente com a restricao de sal, podem
aumentar o efeito terapéutico, reduzir a dose e
efeitos secundarios dos farmacos anti-
hipertensores
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