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POTENCIAIS INTERACOES MEDICAMENTOSAS NA TERAPIA
ANTIRRETROVIRAL

Raquel Belarmino de Aratjo”

RESUMO

As doengas transmissiveis tém apresentado mudangas significativas no cenério
epidemiolégico mundial, estas mudancas sdo observadas através da reducdo das taxas de
morbimortalidade. A AIDS é uma doenca transmissivel emergente causada pelo HIV, é
caracterizada por comprometer o sistema imunolégico humano tornando o individuo
susceptivel a varias doencas. O tratamento da AIDS é feito com farmacos chamados de
antirretrovirais (ARVs). O uso concomitante da terapia de ARVs com farmacos utilizados
para outras comorbidades aumentam o risco de interagbes medicamentosas (IM), podendo
prejudicar a eficacia do tratamento, assim como a qualidade de vida do paciente. Diante disso,
0 presente trabalho tem como objetivo avaliar as potenciais interacdes medicamentosas
relacionadas com a Terapia Antirretroviral (TARV) em pacientes internados na ala de
infectologia do Hospital Universitario Alcides Carneiro (HUAC). Tratou-se de estudo
transversal, quantitativo, com coleta retrospectiva de dados. Foram analisadas 199
prescricdes, com predominancia de pacientes do sexo feminino (68,34%), foi encontrado um
nimero total de 1756 medicamentos, dos quais as classes mais prevalentes foram:
antimicrobianos, ARVs e anti-hipertensivos. Foram identificadas 690 potenciais interacfes
medicamentosas, havendo predominancia daquelas com gravidade maior. A interacdo mais
prevalente foi entre os ARVs tenofovir e ritonavir. Os resultados obtidos sdo considerados
relevantes devido a escassez de estudos encontrados na literatura referentes ao tema, estes
dados colaboram para uma melhor prescricdo e terapia polimedicamentosa, facilitam a
prevencdo e identificacdo de interacGes medicamentosas, aléem de contribuir para futuros
estudos relacionados ao tema, ressaltando a importancia do profissional farmacéutico junto a
equipe de saude.

Palavras-Chave: Interagdes Medicamentosas. Terapia Antirretroviral. Sindrome da
Imunodeficiéncia Adquirida — AIDS.

* Aluno de Graduagdo em Farmacia na Universidade Estadual da Paraiba — Campus I.
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POTENTIAL DRUG INTERACTIONS IN ANTIRETROVIRAL THERAPY

Raquel Belarmino de Aradjo®

ABSTRACT

The transmissible diseases have presented significant changes in the world’s epidemiological
scenario, these changes are observed through the reduction of morbimortality rates. AIDS is
an emerging transmissible disease caused by HIV, this syndrome is characterized by the
impairment of the human immune system, making the individual susceptible to a numerous
illnesses. The drugs used to treat AIDS are called antiretrovirals (ARVS). The concomitant
use of ARVs therapy with medicines that treat other comorbidities increases the risk of drug
interactions (DIs), which may reduce the effectiveness of treatment as well as the patient’s
quality of life. Therefore, the present study aims to evaluate the potential drug interactions
related to antiretroviral therapy (ART) in patients hospitalized in the infectious disease ward
of the Hospital Universitario Alcides Carneiro (HUAC). This is a cross-sectional and
quantitative study with retrospective data. A total of 199 prescriptions were analyzed, the
patients were predominantly female (68,34%), an overall of 1756 drugs were utilized, which
the most prevalent classes were: antimicrobials, ARVs and antihypertensives. A total of 690
potential drug interactions were identified, and those with greater severity were recurrent. The
most frequent interaction was between the ARVs tenofovir and ritonavir. The results obtained
are considered relevant due to the scarcity of studies found in the literature regarding this
topic, these data collaborate for a better prescription and polymedicamentosa therapy,
facilitate the prevention and identification of drug interactions, besides contributing to future
studies related to the subject, emphasizing the importance of the pharmaceutical professional
with the health team.

Keywords: Drug Interactions. Antiretroviral Therapy. Acquired Immunodeficiency
Syndrome — AIDS.
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1 INTRODUCAO

As doencas transmissiveis tém apresentado mudancas significativas em seu cenario
epidemiolégico em todo o mundo, observadas através das alteragdes dos padrdes de
morbimortalidade. No Brasil, as Doencas Infeciosas e Parasitarias (DIP), em especial as
doengas transmissiveis, sofreram um declinio de mortalidade e morbidade por volta do século
XX, decorrente da implantagdo de politicas de satde de prevencio e controle. E consenso que
até o presente momento este grupo de doencas continuam sendo um desafio de satde publica,
pois correspondem a um quadro complexo com tendéncia persistente, reemergente e
emergente (BRASIL, 2010).

A doenca transmissivel que mais se destaca como emergente seria a AIDS, sigla em
inglés para a Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida, que € uma doenca que compromete o
funcionamento do sistema imunologico humano, causada pelo virus da imunodeficiéncia
humana — HIV (HOAGLAND, 2013).

O tratamento da AIDS é feito com farmacos chamados de antirretrovirais (ARVS); o
objetivo destes é reduzir a morbimortalidade associadas ao HIV, melhorar a qualidade de
vida, restaurar o sistema imune quando possivel e suprimir de forma sustentada a replicacao
viral. Os antirretrovirais sdo utilizados em associacdes, sendo denominada de Terapia
Antirretroviral (TARV) (BRASIL, 2008). De acordo com 0 mecanismo de acgdo
farmacoldgico, os farmacos utilizados na TARV podem ser classificados como: Inibidores da
Transcriptase Reversa Analogos de Nucleosideos (ITRN); Inibidores de Transcriptase
Reversa Ndo Anéalogos de Nucleosideos (ITRNN); Inibidores da Protease (IP); Inibidores de
Fusdo (IF) e Inibidores da Integrase (RAMOS, 2012).

Um dos principais fatores de risco para a ocorréncia de interacbes medicamentosas e
reaces adversas a medicamentos € a polifarméacia, embora a TARV seja considerada efetiva e
segura pode apresentar riscos a curto, médio ou longo prazo, referentes aos ARVS assim como
a outros farmacos utilizados concomitantemente para a profilaxia e tratamento de infeccdes
oportunistas e comorbidades. As interaces medicamentosas (IM) podem ser definidas como
a acdo de um farmaco sobre o efeito de outro, podendo ter um aumento ou diminuicdo do
efeito, sendo consideradas benéficas ou indesejaveis. Em razdo disto, no ato da prescri¢do se
deve considerar a relagdo risco-beneficio de cada associacdo terapéutica para cada paciente
(BRASIL, 2008; CUENTRO, et. al., 2014).

A Resolugdo n° 338 de maio de 2004 regulamenta a Assisténcia Farmacéutica (AF)

como o conjunto de agdes voltadas a promogéo, protecdo e recuperacdo da saude, garantindo
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os principios da universalidade, integralidade e equidade (BRASIL, 2004). A farmécia clinica
compreende atividades voltadas para garantir a qualidade e eficécia da terapia e minimizar os
riscos e os custos. A pratica farmacéutica tem o direcionamento para o paciente, contribuindo
para que o servico de farmacia hospitalar melhore a qualidade da assisténcia prestada,
promovendo uso seguro e racional de medicamentos (FERRACINI, et. al., 2011; ANDRADE,
2015).

O tratamento para a AIDS é gratuito e universal, aumentando e prolongando a
qualidade de vida dos pacientes. Apesar disso, faz-se necessario, o acompanhamento da
terapia farmacoldgica, devido ao estado cronico da doenga e susceptibilidade a comorbidades,
0 uso de varios medicamentos torna o paciente exposto a riscos de interagdes medicamentosas
e reacdo adversas a medicamentos (RAM). O farmacéutico € o profissional mais apto para
prevenir, identificar e tratar possiveis IM e RAM, devido a sua estreita relagdo com os

medicamentos e pacientes.
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2 OBJETIVOS

2.1 Objetivo geral

Avaliar as potenciais interacbes medicamentosas relacionadas ao uso da Terapia
Antirretroviral (TARV) em pacientes internados na ala de infectologia do Hospital
Universitario Alcides Carneiro (HUAC).

2.2 Objetivos especificos
Os objetivos especificos deste estudo foram:

a) determinar as principais classes terapéuticas prescritas;

b) descrever as principais associagdes entre antirretrovirais, classificando-as de acordo
com suas classes terapéuticas;

c) identificar as principais interacdes medicamentosas, classificando-as de acordo com

sua gravidade.
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3 REFERENCIAL TEORICO

3.1 HIV (Human Immunodeficiency Virus)

O HIV ¢é um lentivirus pertencente a familia Retroviridae (NCBI, 2016), cujo alvo de
infecgdo sdo células que apresentam em sua membrana uma proteina denominada CD4, tais
como macrofagos, células dendriticas e linfocitos T. Os linfocitos T CD4 sdo os principais
alvos de infeccdo pelo HIV, sendo células fundamentais para a defesa do organismo (REIS,
2014). A interacdo entre o HIV e o linfoécito T CD4 se faz através da ligacdo entre a
glicoproteina GP120 do envelope viral e a proteina CD4 presente na superficie do linfocito.
Apb6s a entrada na célula, o RNA viral é liberado, transcrito em DNA pela enzima
transcriptase reversa e 0 DNA viral integra-se ao DNA do hospedeiro por meio da enzima
integrase, iniciando sua replicacdo. A replicacéo viral leva a cargas virais muito elevadas e
diminuicdo na contagem de linfocitos T CD4 (CANELLO, 2016).

As vias de transmissdo do HIV sdo parenteral, sexual e vertical (de mae para filho). A
transmissdo homossexual era a mais prevalente nos casos de AIDS, porém atualmente
observa-se um aumento na transmisséo heterossexual, assim como nas taxas de incidéncia no
género feminino. A incidéncia crescente no género feminino é chamada de “feminizagdo”,
esse fenbmeno é acompanhado pelo aumento de casos que ocorrem por transmissao vertical
(KUPEK; OLIVEIRA, 2012).

3.2 AIDS (Acquired Immunodeficiency Syndrome)

A Sindrome da Imunodeficiéncia Adquirida (AIDS) seria a fase mais avancada da
infeccdo pelo HIV. Estima-se que em individuos néo tratados, o tempo meédio entre o contagio
e 0 aparecimento da doenca esteja em torno de 10 anos. Logo apos a exposi¢do ao HIV ocorre
a sindrome retroviral aguda, que pode manifestar sintomas clinicos em cerca de 50% a 90%
dos individuos nas primeiras semanas apos a infeccdo, os sintomas, quando ocorrem podem
incluir febre alta, suores, linfadenomegalia, fadiga, falta de apetite, depresséo, entre outros
sintomas. A fase seguinte da doenca € a fase de laténcia clinica ou fase assintomatica, na qual
o0 exame fisico € normal, exceto pela linfadenopatia, que pode persistir apos a infeccdo aguda.
Com a progressdo da doenca, os sintomas clinicos apresentados sdo mais criticos, incluindo
infeccOes respiratorias ou mesmo tuberculose, fadiga, diarreia cronica, cefaleia, alteracdes

neuroldgicas, lesdes orais e episodios frequentes de infecgdes bacterianas. O aparecimento de
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infeccbes oportunistas (pneumocistose, neurotoxoplasmose, tuberculose pulmonar atipica ou
disseminada, meningite criptococica e retinite por citomegalovirus) e neoplasias caracterizam
0 estagio mais avancado da doenca (BRASIL, 2008).

O tratamento da AIDS ¢é feito com farmacos antirretrovirais, estes sdo utilizados para

supressdo da replicacédo viral, melhorando a qualidade e sobrevida dos pacientes.

3.3 Terapia Antirretroviral (TARV)

3.3.1 Classes Terapéuticas

e Inibidores da Transcriptase Reversa Analogos de Nucleosideos (ITRN)

Os farmacos desta classe atuam como falsos substratos para a enzima transcriptase
reversa, 0s ITRN mimetizam e competem com as bases nitrogenadas, impedindo desta forma
que a enzima recomponha 0 DNA viral a partir do RNA presente no capsideo, evitando que o
virus inicie seu ciclo reprodutivo intracelular. Os ITRN séo ativos apos prévia fosforilagcdo
por enzimas citoplasmaticas do hospedeiro. Os principais representantes da classe sdo:
zidovudina (AZT), lamivudina (3TC), didanosina (ddl), abacavir (ABC) e o tenofovir (TDF)
que € um inibidor da transcriptase reversa analogo de nucleotideo (ITRNt) (RAMOS, 2012;
GONGCALVES, 2014).

e Inibidores da Transcriptase Reversa Nao Analogos de Nucleosideos (ITRNN)

Estes farmacos ndo necessitam serem ativados intracelularmente, ao contrario dos
ITRN. Os ITRNN blogueiam o sitio catalitico da transcriptase reversa, ligando-se diretamente
e ndo competitivamente a enzima. Esta interacdo resulta em grande diminuicdo da funcéo
enzimatica, devido a restricdo da mobilidade e flexibilidade da enzima. Os principais
representantes da classe sdo: efavirenz (EFV), neviparina (NVP) e rilpivirina (RPV)
(RAMOS, 2012; GONCALVES, 2014).

e Inibidores da Protease (IP)

A protease € uma enzima presente no HIV responsavel por clivar poliproteinas em
subunidades funcionais essenciais para a formagdo das particulas virais, os IP bloqueiam a

acdo da enzima, impedindo a producdo de novas copias de células infectadas com HIV. Os
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principais representantes da classe séo: atazanavir (ATV), darunavir (DRV), fosamprenavir
(FPV), lopinavir (LPV), ritonavir (RTV) (RAMOS, 2012; GONCALVES, 2014).

e Inibidores de Fuséo (IF)

Os IF impedem a entrada do virus nos linfocitos T CD4. O farmaco liga-se a cadeia de
repeticdo heptavalente (HR1) da glicoproteina transmembrénica gp4l, impedindo sua
modificacdo estrutural e bloqueando a fusdo do virus com a célula alvo. A enfuvirtida (T-20)
seria o principal representante da classe (RAMOS, 2012).

e Inibidores da Integrase (INI)

Os inibidores da integrase inibem a replicacdo do virus e sua capacidade de infectar
novas celulas, estes farmacos bloqueiam a atividade da enzima integrase, responsavel pela
insercdo do DNA viral, ao DNA do hospedeiro. Os farmacos representantes da classe séo:
raltegravir (RAL), elvitegravir (EVG) e dolutegravir (DTG) (RAMOS, 2012; GONCALVES,
2014).

3.4 Interagdes Medicamentosas (IM)

As interaces medicamentosas baseiam-se na resposta farmacologica ou clinica
resultante da interferéncia da acdo de um determinado medicamento sobre o efeito de outro
medicamento, pela administracdo prévia ou concomitante. Essas interacdes podem ser
benéficas (aumento da eficacia) ou maléficas (diminuicdo da eficicia e/ou toxicidade). Os
mecanismos de interacbes medicamentosas podem ser de carater farmacodinamico com
sinergismo ou antagonismo da acdo ou farmacocinético com alteracbes na absorcéo,
distribuicdo, metabolismo e excrecdo (LEAO; MOURA; MEDEIROS, 2014; MELGACO, et.
al., 2011).

Diversos sdo os fatores de risco para a ocorréncia de interaces medicamentosas,
sendo estes relacionados a prescri¢do, nimero e caracteristicas dos medicamentos e condicdes
clinicas dos individuos. A complexidade de uma prescricdo aumenta na presenca de um ou
mais fatores de risco de interagdo medicamentosa. O aumento da complexidade da prescricdo
torna o individuo susceptivel a interaces medicamentosas, reacdes adversas, surgimento de
novas doencas e diminuicdo da sua qualidade de vida (SECOLI, 2010; LEAO; MOURA;
MEDEIROS, 2014).
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4 METODOLOGIA

Trata-se de um estudo transversal, de abordagem quantitativa, com coleta retrospectiva
de dados, desenvolvido de outubro a novembro de 2017, no Hospital Universitario Alcides
Carneiro (HUAC), em Campina Grande — Paraiba. O hospital integra a Empresa Brasileira de
Servigos Hospitalares (EBSERH), possuindo 198 leitos, onde atende cerca de 300.000
habitantes e oferta servicos nas mais diversas especialidades clinicas e cirrgicas. O HUAC é
um hospital exclusivamente publico cujo financiamento se da através da prestacdo de servicos
disponibilizada ao SUS, mantido pelo Ministério da Salde e incentivos financeiros de gestéo
e investimentos disponibilizados pelo Ministério da Educacao.

Foram incluidos no estudo os prontuarios dos pacientes internos na Ala de Infectologia
(ALA E) que faziam uso de TARV, dentro de uma terapia polimedicamentosa, sem distin¢éo
de sexo ou idade. Os dados foram coletados e registrados em um formulario elaborado para a
pesquisa, listando todos os medicamentos presentes na prescricdo médica, com excecao
daqueles que apresentaram se necessario (S/N) ou a critério médico (ACM) devido as
incertezas de administracio (APENDICE A).

Os dados obtidos no estudo foram analisados através da base de dados Micromedex®,
uma base de dados com qualidade de informacdo e relevancia clinica, disponibilizada pelo
portal Periddicos Capes. As interacdes foram classificadas de acordo com a gravidade de seus
efeitos em: contraindicadas, maior, moderada e menor. Nas contraindicadas os medicamentos
sdo contraindicados para uso concomitante, nas maiores a interacdo pode representar perigo a
vida e/ou requerer intervencdo médica para diminuir ou evitar efeitos adversos graves, ja as
moderadas, a interacdo pode resultar em exacerbacdo do problema de salde do paciente e/ou
requerer uma alteracdo no tratamento e as menores resultaria em efeitos clinicos limitados
(MICROMEDEX®, 2018).

O estudo foi submetido ao Comité de Etica em Pesquisa Envolvendo Seres Humanos —
CEP/UEPB, e realizado ap6s a aprovacdo sob o parecer: 2.308.653. Ndo houve a necessidade
da participacdo direta do paciente na pesquisa e a mesma seguiu todas as normas impostas
pela resolucdo 466/12 do Conselho Nacional de Saude (CNS) envolvendo pesquisa em seres
humanos.

A andlise dos dados foi realizada por meio de técnica de estatistica descritiva. Os
dados foram armazenados em uma planilha Excel 2007 e os resultados serdo apresentados em

forma de graficos, quadros e tabelas.
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5 RESULTADOS E DISCUSSAO

Durante o periodo do estudo foram analisadas 199 prescri¢des de pacientes internados
na ala de infectologia que faziam uso de Terapia Antirretroviral (TARV). No presente estudo
houve a predominancia de internacdo de pacientes do sexo feminino com 68,34% (n=136) e a
media de idade para pacientes do sexo feminino e masculino foi de, respectivamente, 39,86
anos e 44,22 anos (Tabela 1).

Tabela 1 - Dados clinico-pessoais dos pacientes acompanhados (n = 199).

Caracteristicas Valores
Género
Masculino 31,66%
Feminino 68,34%
Faixa Etaria (anos)
Masculino 44,22
Feminino 39,86
Numero de Medicamentos 1756
Média 8,82

Fonte: Dados da Pesquisa, 2017.

Dados do Sistema de Informacao de Agravos de Notificacdo (SINAN) expressam que
de 1980 a junho de 2017 foram registrados no Brasil 576.245 (65,3%) casos de AIDS em
homens e 306.444 (34,7%) em mulheres. Nos Ultimos anos as taxas de deteccdo de AIDS tém
apresentado uma tendéncia de crescimento nos homens, enquanto que entre as mulheres nota-
se uma queda dessa taxa, a razdo de sexo passou a ser de 22 casos de AIDS em homens para
cada 10 casos em mulheres em 2016. A maior concentracdo dos casos de AIDS no Brasil esta
nos individuos com idade entre 25 e 39 anos, em ambos o0s sexos (BRASIL, 2017).

Apos a implantacdo da politica de tratamento para todos, p6de-se observar que a faixa
etaria de pessoas vivendo com AIDS aumentou ao longo dos anos, 0 acesso gratuito aos
medicamentos trouxe nitidos beneficios determinando aumento na sobrevida e qualidade de
vida de pessoas com HIV/AIDS (GRANGEIRO, et. al., 2006). Isso pode explicar os
resultados obtidos neste estudo em que os dados refletiram essa realidade.

Ainda na Tabela 1, observa-se que foram administrados no total 1756 medicamentos,

obtendo-se um nimero médio de 8,82 por prescricdo. As classes terapéuticas prevalentes no



17

estudo foram: antimicrobianos (30,58%), antirretrovirais (29,78%), anti-hipertensivos
(4,96%), anticoagulantes (4,73%), protetores gastricos (4,27%), entre outros (25,68%),
(Gréfico 1). As combinacBes de antirretrovirais mais prescritas estdo descritas e classificadas

de acordo com suas classes terapéuticas na tabela abaixo (Tabela 2).

Gréfico 1 - Principais Classes Terapéuticas.

N

= Antimicrobianos = Antirretrovirais = Anti-hipertensivos

Anticoagulantes = Protetores Gastricos = Qutros

Fonte: Dados da Pesquisa, 2017.

Tabela 2 - Principais TARVS classificadas de acordo com suas classes terapéuticas.

TARV Classes Terapéuticas
ABC/3TC/DTG (40,15%) ITRN/ITRN/INI
TDF/3TC + DTG (20,27%) ITRNt/ITRN + INI
TDF/3TC/EFV (15,30%) ITRNY/ITRN/ITRNN

3TC/TDF + DRN + RTV (13,95%) ITRN/ITRNt + IP + IP
Outros (10,33%) -

Total (100%)

Legenda: ABC: abacavir; 3TC: lamivudina; DTG: dolutegravir; TDF: tenofovir; EFV: efavirenz; DRN:
darunavir; RTV: ritonavir; ITRN: inibidores da transcriptase reversa andlogos de nucleosideos; ITRNt:
inibidores da transcriptase reversa andlogos de nucleotideos; INI: inibidores da integrase; ITRNN: inibidores da
transcriptase reversa ndo analogos de nucleosideos; IP: inibidores da protease.

Fonte: Dados da pesquisa, 2017.

O esquema de TARV inicial deve sempre incluir combinacdes de trés antirretrovirais,
sendo dois ITRN associados a um ITRNN, como regra o esquema de primeira linha deve ser a
combinacgéo de tenofovir + lamivudina + efavirenz (TDF + 3TC + EFV) (BRASIL, 2013).
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Para casos em que o esquema TDF + 3TC + EFV esteja contraindicado, pode-se
substituir o TDF por: 12 opcdo - zidovudina; 22 opcdo - abacavir; 32 opcdo - didanosina
(BRASIL, 2013). Neste estudo a TARV mais prescrita foi ABC + 3TC + DLG (40,15%),
estudos mostram que a associacdo de ITRN/ITRN + INI apresentam menores taxas de
desenvolvimento de resisténcia viral quando comparados com a associacao entre ITRN/ITRN
+ ITRNN, esse esquema € indicado apenas quando houver grande chance de falha viral ou na
adesdo ao tratamento (GONCALVES, 2014).

Do total de prescricbes analisadas 13,95% dos pacientes estavam utilizando
antirretrovirais (3TC + TDF) em associacdo com medicamentos da TR (DRV + RTV). ATR
é indicada para individuos que apresentam falha terapéutica, devido a baixa adesdo ao
tratamento, poténcia viroldgica insuficiente, resisténcia viral e fatores farmacologicos. O
esquema da TR inclui um IP potencializado com ritonavir, no presente estudo foi utilizado a
associacdo de Darunavir/Ritonavir (DRV/r), essa tem sido a principal escolha nos casos de

falha terapéutica, pois conferem uma maior barreira genética ao esquema (BRASIL, 2013).

A politerapia € um dos principais fatores que contribui para a ocorréncia de interac6es
medicamentosas, onde o risco de interagdes & proporcional ao numero de medicamentos
prescritos (SILVA, 2010). Foram identificadas no total 690 potenciais interacdes
medicamentosas, das quais de acordo com sua gravidade foram classificadas em
contraindicadas (5,07%), maior (60,44%), moderada (32,46%) e menor (2,03%), conforme

apresenta o gréafico abaixo.

Grafico 2 - Classificagcdo das potenciais interagdes medicamentosas de acordo com a

gravidade.

= CONTRAINDICADA = MAIOR = MODERADA MENOR

Fonte: Dados da Pesquisa, 2017.
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Foram encontradas 283 potenciais IM associadas a TARV, das quais as mais

prevalentes se encontram no quadro abaixo.

Quadro 1 - Potenciais Interagcdes Medicamentosas entre ARVs, Medicamentos da TR e outros

medicamentos.

Medicamentos

Efeito

Ocorréncias

Gravidade

Ritonavir - Fluconazol

Fluconazol aumenta as
concentracdes plasmaticas
de Ritonavir e pode
prolongar o intervalo QT

15

Contraindicado

Tenofovir - Dipirona

O uso concomitante pode
aumentar o risco de

insuficiéncia renal aguda.

20

Maior

Efavirenz - Varfarina

O Efavirenz pode aumentar
ou diminuir as
concentracdes plasmaticas

da Varfarina

10

Maior

Efavirenz/Azitromicina

O uso concomitante pode
resultar em aumento do
risco de prolongamento do

intervalo QT.

10

Maior

Tenofovir - Ritonavir

Ritonavir aumenta as
concentragdes plasmaticas

de Tenofovir

36

Moderado

Tenofovir - Darunavir

Darunavir aumenta as
concentragdes plasmaticas

de Tenofovir

19

Moderado

Fonte: Base de dados Micromedex, 2018.

O ritonavir é um farmaco que prolonga o intervalo QT e € substrato do CYP3A4, o

uso concomitante com o fluconazol (inibidor moderado do CYP3A4) é contraindicado devido

a exposicdo aumentada ao substrato do CYP3A4 e ao risco de prolongamento do intervalo QT
aditivo (MICROMEDEX, 2018).
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A potencial interagdo medicamentosa encontrada entre tenofovir e dipirona ja foi
relatada na literatura, em um estudo realizado por Bickel, et. al. (2013) 14,6% dos pacientes
que faziam uso de tenofovir desenvolveram insuficiéncia renal aguda logo apés iniciarem
tratamento com AINE, embora todos tivessem funcédo renal previamente estavel.

O uso concomitante de ITRNN com varfarina, pode aumentar ou diminuir as
concentragfes plasméticas de varfarina, devido a acdo anticoagulante da varfarina esta
interacdo medicamentosa € considerada de gravidade maior, sendo necessario monitorar o
INR (Razdo Normalizada Internacional) (MICROMEDEX, 2018). Em um estudo transversal
realizado na Colémbia, onde foram verificadas as potenciais interagdes medicamentosas entre
ARV e medicamentos de diversos grupos farmacoldgicos, a interacdo entre ITRNN e
varfarina correspondeu a 4,1% das interacbes medicamentosas encontradas (ALBA; PLAZA,
SOTO, 2014).

Nem todas as interacfes medicamentosas sdo consideradas indesejaveis, algumas séo
consideradas positivas no tratamento do HIV/AIDS em consequéncia do sinergismo entre
farmacos que resulta em potencializacdo do efeito terapéutico da TARV e TR. As interacoes
medicamentosas entre tenofovir e ritonavir e tenofovir e darunavir podem ser consideradas
benéficas ou intencionais, pois 0 uso concomitante destes medicamentos aumenta a
concentracdo plasmatica de tenofovir. Entretanto, devido a gravidade moderada dessas
interacdes devem ser monitorados possiveis efeitos adversos associados ao tenofovir
(FURINI, et. al., 2015; MICROMEDEX, 2018).
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6 CONCLUSAO

Os dados encontrados no estudo demostram as potenciais interacdes medicamentosas
que podem ocorrer entre os ARV, medicamentos da TR e outros medicamentos. O principal
ARV envolvido nas interacbes medicamentosas foi o tenofovir, com prevaléncia de interacoes
de gravidade moderada. No estudo a prevaléncia de interagdes foi de gravidade maior. As
interacOes apresentadas podem ser maléficas podendo acarretar prejuizos a salde e terapia do
paciente ou benéficas potencializando a terapia do mesmo. Vale salientar que a descricdo
destas interagdes ndo confirma a ocorréncia das mesmas.

Os resultados obtidos sdo considerados relevantes devido a escassez de estudos
encontrados na literatura referentes ao tema, estes dados colaboram para uma melhor
prescricdo e terapia polimedicamentosa, facilitam a prevencdo e identificagdo de interacdes
medicamentosas, além de contribuir para futuros estudos relacionados ao tema.

Sendo assim ressalta-se a importancia do profissional farmacéutico na identificacdo e
prevencdo de interacbes medicamentosas, a atuacdo do mesmo junto a equipe de saude
aumenta a qualidade e seguranca da assisténcia prestada ao paciente, assim como reduz 0s
efeitos adversos, tempo de internacdo, otimiza a terapia medicamentosa e proporciona 0 USO

racional dos medicamentos.
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APENDICE A - FORMULARIO
FORMULARIO PARA INTERAGOES MEDICAMENTOSAS
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DADOS PESSOAIS

Nome:

Data de nascimento: /[

Idade: Sexo: (1) Feminino (2) Masculino

DADOS CLINICOS

Diagnostico Clinico: Setor:
Periodo deinternagdo: __ / /| _a__ [ | Permanéncianoestudo __ / [/ a___ [ [
VARIAVEIS FARMACOTERAPEUTICAS
Medicamento Dose Forma Farmacéutica Via de Posologia

administracdo

INTERAGCOES MEDICAMENTOSAS

INTERACAO

CLASSIFICACAO

DESCRICAO

() Leve
( ) Moderada
() Grave

() Leve
( ) Moderada
() Grave

() Leve
( ) Moderada
() Grave
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