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RESUMO

Interacbes medicamentosas correspondem & interferéncia de  outros
medicamentos, de alimentos ou outros compostos quimicos na agdo dos medicamentos.
Quando diferentes farmacos sdo administrados concomitantemente, podem ocorrer duas
possibilidades: indiferentismo farmacoldégico ou interacdo farmacoldgica. Alguns
medicamentos apresentam maior eficacia quando administrados isoladamente, enquanto
outros proporcionam melhor resposta terapéutica quando utilizados em associacOes (seja
pela condicdo patoldgica do paciente, seja pela necessidade de complementacdo de a¢éo ou
efeito). Sendo assim, interagdes medicamentosas podem representar tanto um problema
guanto uma alternativa na terapéutica, dependendo do efeito desejado. Muitos dos
problemas relacionados com medicamentos (PRMs) sdo causados por interagdes
medicamentosas, e fatores relacionados aos medicamentos em uso e ao paciente podem
influenciar na suscetibilidade e na relevancia da ocorréncia das interagdes. O presente
trabalho tem por objetivo estruturar as informagdes sobre interagcfes medicamentosas entre
0s medicamentos disponiveis na Farméacia Popular do Brasil / Farmécia Escola — UFRGS
em uma tabela, contendo informac@es para avaliacdo da gravidade da interacdo, do nivel de
documentacédo, da significancia e do tempo de inicio da reagdo. Também faz parte deste
trabalho um material complementar a tabela, onde estdo disponiveis informagdes sobre 0s
efeitos decorrentes da interagdo, sobre 0 mecanismo pelo qual a interagdo se desenvolve e
sobre 0 manejo adequado para o caso. Através do material desenvolvido neste trabalho,
farmacéuticos e estagiarios da Farméacia Popular do Brasil / Farmécia Escola — UFRGS
terdo a disposicdo uma ferramenta de répido acesso a informagdes sobre interagdes
medicamentosas para auxilio na pratica de informar e educar os pacientes em relacdo ao

uso racional de medicamentos.

Palavras-chave: interacdes medicamentosas, farmécia popular, dispensacdo de

medicamentos.



1. INTRODUCAO

Interagcbes medicamentosas consistem na interferéncia de um farmaco na acgéo de
outro (Kawano et al., 2006; Sehn et al., 2003; Hanlon e Schmader, 2005), na alteragéo da
acdo do farmaco devido & administracdo concomitante com alimentos (Sehn et al., 2003) ou
outros compostos quimicos (por exemplo: etanol e substancias presentes no tabaco)
(Osorio-de-Castro e Teixeira, 2004; Zevin e Benowitz, 1999). Muitos dos problemas
relacionados aos medicamentos sdo causados por interacdes medicamentosas (Sehn et al.,
2003). Algumas apresentam potencial para causar danos permanentes, muitas Sao
responsaveis por piora clinica do paciente hospitalizado, e aumento no tempo de internagéo,
enquanto outras sao leves e ndo exigem medidas especiais (Sehn et al., 2003).

Kawano et al. (2006) cita que em pacientes sob atendimento ambulatorial, as
interacdes medicamentosas que resultaram em danos aos pacientes representam 23%. Em
estudos retrospectivos, com andlise das prescri¢cdes para idosos, foi determinado que 19%
deles receberam combinagdes de medicamentos passiveis de manifestacdo de interacdes
reconhecidamente graves. A incidéncia das interacdes medicamentosas clinicamente
relevantes, que exigem intervencao terapéutica, varia de 0 a 22%.

Interagcbes medicamentosas clinicamente relevantes sdao aquelas que: 1) possuem
inicio rapido da acdo resultante da interacdo, em até 24 horas; 2) podem representar risco a
vida do paciente, causando dano permanente ou deteriora¢do do quadro clinico; 3) possuem
documentacdo bem estabelecida, baseada em literatura cientifica e 4) apresentam alta
probabilidade de ocorrerem na pratica clinica (Sehn et al., 2003; Osorio-de-Castro e
Teixeira, 2004).

Muitos medicamentos sdo administrados em regime de polifarméacia, seja pela
condicdo clinica apresentada pelo paciente, seja pela necessidade de complementacdo de
acdo ou efeito (Osorio-de-Castro e Teixeira, 2004). Como decorréncia da exposi¢cdo a
diferentes farmacos simultaneamente, pode ocorrer indiferentismo farmacoldgico (cada
substancia age independentemente das demais) ou interacdo farmacoldgica (alteracdo do
efeito esperado) (Osorio-de-Castro e Teixeira, 2004).



As interacbes medicamentosas benéficas ou desejaveis, tém por objetivo tratar
doencas concomitantes, reduzir efeitos adversos, prolongar a duragéo do efeito, impedir ou
retardar o surgimento de resisténcia bacteriana, aumentar a adesdo ao tratamento,
incrementar a eficacia do tratamento ou permitir a reducdo de dose (Sehn et al., 2003). Ja as
interacOes indesejaveis, determinam reducgdo do efeito farmacoldgico ou resultado contrério
ao esperado, aumento na incidéncia e na gama de efeitos adversos e no custo da terapia,
sem incremento no beneficio terapéutico. As interagdes que resultam em reducdo da
atividade do medicamento e consequentemente na perda da eficacia sdo dificeis de detectar
e podem ser responsaveis pelo fracasso da terapia ou progressdo da doenca (Sehn et al.,
2003).

Nem todos os efeitos clinicos de determinada interacdo ocorrerdo em qualquer
paciente ou na mesma intensidade (Tatro, 2008). Caracteristicas relacionadas ao paciente,
como fatores geneéticos, idade, condi¢bes gerais de salde, funcGes renal e hepética,
consumo de alcool, tabagismo, dieta, assim como fatores ambientais, podem aumentar a
pré-disposicdo a interacdes medicamentosas (Sehn et al., 2003; Osorio-de-Castro e
Teixeira, 2004). Na pratica clinica, muitas vezes, 0s pacientes utilizam varios
medicamentos, fazendo com que a previsdo da magnitude e da especificidade da acdo de
qualquer farmaco diminua (Sehn et al., 2003).

Maior propensdo para interagOes adversas evidencia-se em idosos, insuficientes
renais, hepaticos, cardiacos e respiratorios, pacientes com hipotireoidismo, epilepsia grave,
asma aguda e diabetes descompensado. Idosos estdo geralmente submetidos a polifarmacia
e apresentam processos farmacocinéticos diferentes em algum grau, pela idade (Hanlon e
Schmader, 2005; Osorio-de-Castro e Teixeira, 2004; Reis, 2004; Correr et al., 2007).

As interacdes medicamentosas podem ser classificadas em duas categorias:

1) Sinérgicas, quando os efeitos combinados dos dois medicamentos sdo maiores que a
soma dos efeitos individuais (Kawano et al., 2006; Osorio-de-Castro e Teixeira,
2004);

2) Antagodnicas, quando o efeito resultante € menor que a combinacdo dos efeitos dos
dois medicamentos isolados ou quando a interacdo resulta em anulagdo parcial ou
completa das propriedades farmacoldgicas de cada medicamento (Kawano et al.,
2006; Osorio-de-Castro e Teixeira, 2004).



As interagfes medicamentosas podem ser de natureza farmacéutica (ocorrem in
vitro devido a reacBes fisico-quimicas (Osorio-de-Castro e Teixeira, 2004)),
farmacocinética (alteram os processos de absorgdo, distribuicdo, biotransformacdo e
excrecdo (Osorio-de-Castro e Teixeira, 2004)) ou farmacodindmica (ocorrem nos sitos de
acdo dos farmacos (Osorio-de-Castro e Teixeira, 2004)) (Kawano et al., 2006; Osorio-de-
Castro e Teixeira, 2004).

Os medicamentos que possuem baixo indice terapéutico e efeitos farmacoldgicos
potentes (isto é, farmacos em que pequenas variagGes da concentracdo plasmatica resultam
em alteracOes significativas dos efeitos terapéuticos) apresentam alta probabilidade de
participar de interacGes clinicamente relevantes (Kawano et al., 2006). Exemplos destes
medicamentos incluem, entre outros, os antibidticos aminoglicosidicos, digoxina, fenitoina,
agentes hipoglicemiantes, carbamazepina, valproato de sodio (Kawano et al., 2006; Osorio-
de-Castro e Teixeira, 2004). Pacientes que fazem uso de medicamentos com baixo indice
terapéutico devem ser constantemente monitorados devido a possibilidade de apresentarem
interagcdes medicamentosas clinicamente relevantes (Kawano et al., 2006).

Alguns fatores relacionados a utilizacdo de medicamentos, como efeito
farmacoldgico maltiplo, prescricGes multiplas, ndo compreensdo do paciente em relagdo ao
tratamento farmacologico, uso abusivo de medicamentos, automedicacdo e desinformacédo
dos prescritores e dispensadores, contribuem para a ocorréncia de interagoes
medicamentosas (Sehn et al., 2003).

A possibilidade de estar ocorrendo interagdo medicamentosa sempre devem ser
considerada quando houver respostas inesperadas aos farmacos (Oates, 2006). Uma vez
constatada a ocorréncia de interagdo medicamentosa clinicamente relevante, deve-se avaliar
a possibilidade de ajuste de intervalo associado ao monitoramento do quadro clinico do
paciente ou substituicdo dos medicamentos (Kawano et al., 2006).



2. OBJETIVO

Para que o farmacéutico exerca efetivamente o trabalho de informar e educar os
pacientes com relagdo ao uso racional de medicamentos, é necessario que este profissional
tenha em maos informag6es confiaveis sobre os medicamentos.

Com isto, o objetivo deste trabalho é desenvolver uma a tabela de interagdes
medicamentosas (juntamente com as informagdes contidas em sua lista complementar) que
proporcione aos farmacéuticos e estagiarios da Farmécia Popular do Brasil / Farmacia
Escola — UFRGS réapido acesso a informacdes sobre interacbes medicamentosas entre 0s
medicamentos presentes neste estabelecimento, auxiliando na pratica da atengdo

farmacéutica. Esta ferramenta é que serd apresentada neste trabalho.
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3. METODOLOGIA

A Tabela de Interagdes Medicamentosas foi concebida considerando a lista de
medicamentos da Farmacia Popular do Brasil, sendo esta lista composta por 73 farmacos
(ou associacdo a dose fixa) em 107 especialidades farmacéuticas distintas. Foram excluidos
da tabela os farmacos acetato de medroxiprogesterona, benzoato de benzila, cloreto de
sodio (solucdo nasal), dexclorfeniramina, mononitrato e dinitrato de isossorbida, nistatina,
sais de reidratacdo oral e tiabendazol por ndo apresentarem interacbes com 0s demais
farmacos da lista.

Foram utilizados como fontes de informagdes, a fonte impressa Tatro, 2008 e o

banco de dados eletrénicos Klasco, 2008 (www.thomsonhc.com) através de sua ferramenta

Drugdex-interactions por serem fontes especializadas. Cogitou-se da possibilidade da
utilizacdo de uma segunda fonte eletronica (www.drugs.com), mas esta se revelou
desnecessaria por ndo acrescentar informagdes relevantes ao trabalho.

A forma usada para classificar as interagdes segue o modelo encontrado em Tatro,
2008, adaptando as descri¢Oes encontradas em Klasco, 2008 a este modelo. Utilizou-se essa
classificacdo por apresentar formatacao e sistematica facilmente compreensiveis.

A seguir estdo descritos os diversos parametros constantes em cada descricdo de
interacao:
Nivel de Significancia:

S4&o assinalados nimeros de 1 a 5 para cada interacdo (tabela 1) (Tatro, 2008):

Tabela 1: Niveis de significancia.

Nivel de
significancia Gravidade Documentacéo
1 Grave Suspeita ou >
2 Moderada Suspeita ou >
3 Leve Suspeita ou >
4 Grave/Moderada Possivel
Leve Possivel
> Qualquer Improvavel

11



Tempo de Inicio da Reacédo:

A rapidez com que os efeitos clinicos de uma interacdo podem ocorrer determinara
a urgéncia com que as medidas preventivas deverdo ser tomadas para evitar as
consequéncias da interacdo. Sdo usados dois niveis (Tatro, 2008):
R&pido: menos de 24 horas.

Tardio: dias ou semanas.

Gravidade:

A gravidade potencial da interacdo é particularmente importante para avaliar o
risco/beneficio das alternativas terapéuticas. Com dosagem apropriada ou com a
modificagdo do regime de administracdo, os efeitos negativos da maioria das interacGes
podem ser evitados (Tatro, 2008). Trés niveis de gravidade sdo utilizados pelas fontes
consultadas:

Grave: os efeitos sdo potencialmente ameacadores a vida do paciente ou capazes de
causar danos permanentes.

Moderada: os efeitos podem causar uma deterioracdo no estado clinico do
paciente. Pode ser necessario tratamento adicional, hospitalizacdo ou um tempo maior de
permanéncia no hospital.

Leve: os sintomas geralmente s@o leves; as consequéncias podem causar algum
incomodo ou serem imperceptiveis, mas ndo devem afetar de modo significativo o

tratamento. Tratamento adicional geralmente ndo € necessario.

Documentacéo:

A documentacdo determina o grau de confianca de que uma interacdo pode causar
uma resposta clinica alterada. Esta escala representa a avaliacdo da qualidade e da
relevancia clinica da literatura priméria que relata a ocorréncia de uma interacdo. Todavia,
multiplos fatores podem influenciar a ocorréncia ou ndo de uma intera¢do, mesmo que bem
documentada, em um determinado paciente (Tatro, 2008).

Por Tatro, 2008, sdo usados cinco niveis de documentacdo, com as seguintes
diretrizes:

Estabelecida: O efeito foi comprovado em estudos clinicos controlados.

12



e Um efeito farmacoldgico alterado foi demonstrado em estudos controlados em
humanos; ou uma interagdo farmacocinética (interacdo farmacoldgica é esperada em
virtude da magnitude do efeito cinético) foi demonstrada em estudos controlados

em humanos; observagdes clinicas dao suporte & ocorréncia desta interagéo.

Provavel: Muito provavel, mas ndo provado clinicamente.

e Uma interacdo farmacocinética foi demonstrada em estudos controlados em
humanos. Baseado na magnitude das mudancas cinéticas e na relacdo conhecida de
nivel plasmatico/resposta da droga afetada, uma resposta farmacoldgica alterada
provavelmente ocorrerd; ou quando estudos controlados em humanos sao
impraticaveis, estudos em animais bem controlados confirmam uma interagdo que €

sugerida através de varios estudos de caso ou estudos ndo-controlados.

Suspeita: Pode ocorrer; alguns dados de qualidade; precisa de mais estudo.

e Uma interacdo farmacocinética foi demonstrada em estudos controlados em
humanos. Apesar de uma resposta farmacoldgica alterada ser esperada, baseada na
magnitude das mudangas cinéticas, nenhuma firme conclusdo pode ser dada porque
a relacdo de nivel plasmatico/resposta da droga afetada ndo foi estabelecida; ou uma
resposta farmacoldgica alterada foi descrita em multiplos estudos de caso ou ensaios

clinicos ndo-controlados.

Possivel: Pode ocorrer, mas 0s dados s&o muito limitados.

e Apesar de uma interacdo farmacocinética ter sido demonstrada, as mudancas
cinéticas sdo de tal magnitude que & impossivel predizer se uma resposta
farmacoldgica ocorrera; ou quando as evidéncias da existéncia ou ndo da interacdo
estdo divididas; ou uma alteracdo farmacologica alterada é sugerida por estudos
limitados.

Improvavel: Auséncia de boas evidéncias de um efeito clinico alterado.

e Foi demonstrada uma interacdo farmacoldgica; todavia, baseado na magnitude da

mudanca cinética, uma alteragdo farmacoldgica € improvavel; ou o volume de
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informacdo é de pouca qualidade ou ndo favorece a existéncia de uma interagdo; ou

apesar de apresentar informagdes sobre uma possivel interagdo, estudos controlados

refutam a existéncia de uma interagéo clinicamente relevante.

InteracOes assinaladas com os niveis de documentagdo “Estabelecida”, “Provavel”
ou “Suspeita” sdo consideradas como sendo razoavelmente bem sustentadas e tém um
nivel de significancia “1”, “2” ou “3”. Interacdes de nivel de significancia “4” ou “5” tém
um nivel de documentacéo “Possivel” ou “Improvavel” e ndo séo substanciadas.

Por Klasco, 2008, sdo usados quatro niveis de documentagdo, estando dispostos em
ordem decrescente de importancia:

1. Excelente;

2. Boa;

3. Pouca;

4. Desconhecida (nenhuma das interacOes presentes na tabela apresentou este
nivel de documentacg&o).

Efeitos:

Neste item, foram utilizadas informacgdes oriundas de Tatro, 2008 e de Klasco,
2008. Nele estdo descritos os efeitos farmacologicos da interacéo e os achados clinicos. A
interacdo pode levar a sintomas de toxicidade ou perda da eficacia terapéutica de um dos
farmacos ou de ambos. Em alguns casos, a combinacdo pode acarretar sintomas

inesperados, com base na farmacologia de cada farmaco (Tatro, 2008).

Manejo da interacéo:

Esta secdo contém as sugestdes para 0 manejo clinico da interacéo, de forma que o
farmacéutico possa intervir na combinacdo dos dois farmacos de modo a minimizar seus
efeitos nocivos. Parametros de monitoramento estdo incluidos quando apropriado. Quando
possivel, terapias alternativas sdo propostas. Pela existéncia de variaveis relacionadas ao
paciente, a doenca e ao farmaco, € freqlientemente impossivel prover recomendacfes
especificas sobre o manejo da interacdo. O manejo mais apropriado dependerd da
combinacdo de informagdes obtidas pelo farmacéutico e pelo médico (Tatro, 2008).
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Descri¢ao e modo de uso da tabela

A tabela de interacBes medicamentosas € composta por uma parte grafica e por
outra textual. A parte grafica consiste em uma tabela (fragmentada em 25 unidades) na qual
cada linha e cada coluna correspondem a um medicamento distinto. A parte textual
corresponde a uma lista de interagOes referenciadas pela tabela com informagGes
complementares (sobre efeitos, mecanismo e manejo). Ambos estdo dispostos em anexo

neste trabalho.

O trabalho esta disponivel em dois formatos, o fisico e o eletronico. Para facilitar a
consulta, foi elaborado um indice que indica em qual fragmento da tabela esta presente
determinada interacdo. Todas as interacdes entre farmacos estdo duplamente referenciadas.
J& as interacOes entre farmaco e alimentos, etanol ou tabaco estdo referenciadas uma vez,

em indice especifico para estes casos.

O formato eletrdnico possibilita a formacao de “link” entre a referéncia do indice e a

célula indicativa da interacdo na tabela.

Tabela:

Para melhor formatacdo da tabela, os medicamentos aciclovir, &cido fdlico,
cefalexina, cloreto de potéssio e mebendazol (além dos itens “alimentos”, “etanol” e
“tabaco”) estdo presentes somente na forma de linhas e ndo em colunas, j& o albendazol e o
salbutamol estdo dispostos somente em colunas. Ja os demais farmacos estdo dispostos nas
duas formas possiveis. Também com o intuito de aumentar a praticidade da tabela, os dados
sobre os farmacos e associagBes enantato de noretisterona / valerato de estradiol,
etinilestradiol / levonorgestel, levonorgestrel e noretisterona foram compilados em um
mesmo icone (“Contraceptivos orais”).

As informacdes contidas no presente trabalho sdo relacionadas a ag&o sistémica dos
farmacos. Por isso, 0s farmacos que estdo presentes na Farméacia Popular do Brasil somente
em apresentacdes de uso topico (dexametasona, nistatina e miconazol) foram retirados da

tabela.

15



Para procura de interacdo entre dois itens da tabela, deve-se buscar a célula

correspondente & intersecgdo entre a linha do medicamento 1 (por exemplo, alopurinol) e a

coluna do medicamento 2 (por exemplo, amoxicilina) (Figura 1). Nela estardo dados sobre

a significancia da interacdo (S), tempo de inicio da reacdo (l), documentacdo (D) (com sua

respectiva referéncia), coloragéo indicativa da gravidade (azul para interagdes consideradas

leves, amarela para as moderadas e vermelha para as graves), além do nimero referente a

interacdo descrita na lista complementar de interagdes, como esté indicado na Figura 2. Na

auséncia de interacdo, a interseccdo entre os dois medicamentos, quando houver, estard em

branco.

Nos casos em que a interacdo € considerada somente por Klasco, 2008, ha apenas

informacGes sobre a gravidade da interacdo e sobre a documentacéo.

= m m - m ]
s [ = = 5
o R : 5 £ £ E £ 5
= = = = =
= = 5 S = 2 g ] E
= v & = = 8 & = g
2 s E E E < 8 £
= = = g < 2 3
Aciclovir
3 T
AAS 2 lrdpide
Dizuzp.[t]
Acido Félico
. 15 T
Alopurinol =2 Lrardio
Diboald]isusp(t]
21 T
Amiodarona &4 lrdpide
Dipou[d]poss(t]
Amitriptilina
15 7
Amozicilina 2 Ltardic
D:boald)izusplt]

Figura 1: Exemplo de interacéo, alopurinol X amoxicilina.

Numero referente a interagéo AI

Referéncias da gravidade

[(weidesonneanse g2 Ltardic

EDocumenta(;éo

D:boa(d);susp(t)

Figura 2: Exemplo de célula da tabela.
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Lista Complementar de Interacdes:

Esta parte do trabalho apresenta funcdo complementar a tabela, podendo ser
consultada quando as informagfes contidas na tabela ndo forem suficientes para analise

adequada da importancia da interacdo no caso clinico em questao.

Esta lista € composta por interaces medicamentosas identificadas conforme a
numeracgdo correspondente indicada pela tabela. Para cada interacdo referenciada por Tatro,
2008, sdo apresentadas informacdes sobre os efeitos decorrentes da interacdo, sobre o
mecanismo pelo qual ele se processa, e sobre 0 manejo do caso. No entanto, para as
interacbes que sdo consideradas somente por Klasco, 2008, ha apenas informagdes sobre

efeitos da interacao.

As interacBes que apresentaram gravidade leve e significAncia nivel 5 ndo foram
consideradas na elaboracdo da lista complementar de interagdes, por ndo representarem
interacdes relevantes clinicamente. Com isso, nestes casos ha somente as informacdes

dispostas na tabela.

Na Figura 3 esta exemplificada a forma como séo dispostas as informagdes contidas

nesta lista, destacando as informagoes sobre a interacdo “alopurinol x amoxicilina”:

E::> 15) Alopurinol X Amoxicilina

Efeitos: pode sumentar a probabilidade de surgimente de rash cutineo dewido a
amoxicilina (171 Meecanismeo: desconhecido (7). Maneje: deve-zse estar alerta para a
ocotténcia de erupgdes cutineas. Caso ocotra, considerar a possibilidade de diminuir a dose
de alopurinel administrada ou aderir a outra alternativa terapéutica (7).

16) Alopurinel X Azatioprina

Efeitos: efeito téxico ortundo da azatioprina pode ser gerade (2271, podendo ocorrer
nauseas, vomito, leucopenia, anetnia (2)). Meecgnismo ! inibicio da zantina oxtdase efetuada
pele alopurinel reduz a taxa de mercaptopurina que & convertida para acide 6-tiourico.
Alopurinol intbe o metabolisme de primeira passagem da mercaptopurina (7). Maneja:
reduzir dose de azatioprina quande administrada com alopurinel Sugere-ze que as
primeiras doses de azatioprina sejam entre 25% e 33% da dose 1nicial recomendada durante
co-administracio e que as funcdes hematold gicas sejam monitoradas (7).

Figura 3: exemplo de interagdes contidas na lista complementar de interacdes.
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4. CONSIDERACOES FINAIS

Devido ao grande numero de farmacos disponiveis atualmente, as interacdes
medicamentosas sdo importantes na terapéutica. Com isso, 0 conhecimento da relevancia
de determinada interacdo é fundamental para o aprimoramento da farmacoterapéutica.

Este trabalho teve como meta o desenvolvimento de uma ferramenta que
proporcionasse aos farmacéuticos e aos estagiarios da Farméacia Popular do Brasil /
Farmécia Escola — UFRGS acesso rapido a informagdes confiaveis sobre potenciais
interagbes medicamentosas concernentes aos medicamentos disponiveis neste
estabelecimento. Através da utilizacdo da tabela de interacdes, e da lista complementar, a
relevancia das interagbes medicamentosas podem ser avaliadas em cada caso, tanto no ato
da dispensacdo da medicacdo ao usuério como nas demais atividades vinculadas & atencao
farmacéutica.

Desta forma, acredita-se que o uso das informacdes contidas nesta ferramenta, em
associacdo com dados relacionados a outras informagdes relevantes (como dose méxima,
intervalo entre doses, via de administracdo, alternativas terapéuticas), aumente a eficicia
terapéutica e consequentemente apresentando direta relagdo com o aumento da qualidade

de vida dos usuarios.
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Indice:

Farmaco X Farmaco

Farmaco 1
Aciclovir
Aciclovir

AAS

Ac. Folico
Ac. Félico
Alopurinol
Alopurinol
Alopurinol
Alopurinol
Alopurinol
Alopurinol
Amiodarona
Amiodarona
Amiodarona
Amiodarona

Farmaco 2
Fenitoina
Valpro. Sédio
Atenolol
Captopril

Contraceptivos
Orais

Enalapril
Fenitoina
Furosemida
Glibenclamida
Ibuprofeno
Omeprazol
Prednisona
Propranolol
Ranitidina
Valpro. Sédio
Fenitoina
Sulfassalazina
Amoxicilina
Azatioprina
Captopril
Enalapril
Fenitoina
HCTZ
Amitriptilina
Atenolol
Azitromicina
Ciprofloxacino
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Amitriptilina
Amitriptilina
Amitriptilina
Amitriptilina
Amitriptilina
Amitriptilina

Amitriptilina
Amitriptilina
Amitriptilina
Amitriptilina
Amitriptilina
Amitriptilina
Amitriptilina
Amitriptilina
Amitriptilina
Amoxicilina
Amoxicilina

Amoxicilina

Digoxina
Eritromicina
Fenitoina
Fluconazol
Haloperidol
Metronidazol
Nifedipino
Propranolol
Sinvastatina
Sulfam./Trime.
Verapamil
Amiodarona
Carbamazepina
Carbi./Levodopa
Cetoconazol
Clorpromazina

Contraceptivos
Orais

Diazepam
Eritromicina
Fenitoina
Fenobarbital
Fluconazol
Haloperidol
Metildopa
Sulfam./Trime.
Valpro. Sédio
Alopurinol

Contraceptivos
Orais

Doxiciclina
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Atenolol
Atenolol
Atenolol

Azatioprina

Azatioprina

Azatioprina

Azatioprina

Azitromicina

Azitromicina

Azitromicina

Azitromicina

Azitromicina

Benzilpenicilinas
(Benz.;Proc.Pot)

Benzilpenicilinas
(Benz.;Proc.Pot)

Benzilpenicilinas
(Benz.;Proc.Pot)

Biperideno

Eritromicina
AAS
Amiodarona
Digoxina
Dipirona
Escopolamina
Furosemida
Glibenclamida
Ibuprofeno
Metformina
Metildopa
Nifedipino
Ranitidina
Salbutamol
Verapamil
Alopurinol
Captopril
Enalapril
Sulfassalazina
Amiodarona
Carbamazepina
Digoxina
Fenitoina
Sinvastatina
Contraceptivos

Orais
Doxiciclina

Eritromicina

Carbi./Levodopa
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Biperideno
Biperideno
Biperideno
Biperideno
Biperideno
Biperideno
Captopril
Captopril
Captopril
Captopril

Captopril
Captopril
Captopril
Captopril
Captopril
Captopril
Captopril
Captopril
Captopril
Carbamazepina
Carbamazepina
Carbamazepina
Carbamazepina

Carbamazepina
Carbamazepina
Carbamazepina
Carbamazepina
Carbamazepina
Carbamazepina

Clorpromazina
Digoxina
Haloperidol
HCTZ
Metformina
Prometazina
AAS
Alopurinol
Azatioprina

Cloreto de
Potassio

Clorpromazina
Digoxina
Dipirona

Furosemida
Glibenclamida
HCTZz
Ibuprofeno
Prometazina
Sulfato Ferroso
Amitriptilina
Azitromicina
Cetoconazol

Contraceptivos
Orais

Doxiciclina
Eritromicina
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Fenobarbital
Fluconazol
Haloperidol
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Carbi./Levodopa
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Carbi./Levodopa
Cefalexina
Cetoconazol
Cetoconazol
Cetoconazol

Cetoconazol
Cetoconazol
Cetoconazol
Cetoconazol
Cetoconazol

HCTZ
Mebendazol
Metronidazol
Nifedipino
Omeprazol
Paracetamol
Prednisona
Sinvastatina
Valpro. Sédio
Verapamil
Amitriptilina
Biperideno
Clorpromazina
Diazepam
Escopolamina
Fenitoina
Haloperidol
Metildopa
Metoclopramida
Prometazina
Sulfato Ferroso
Metformina
Amitriptilina
Carbamazepina

Contraceptivos
Orais

Diazepam
Eritromicina
Fenitoina
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Haloperidol
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Nifedipino
Omeprazol
Prednisona
Ranitidina
Sinvastatina
Amiodarona
Diazepam
Fenitoina
Furosemida
Glibenclamida
Metformina
Prednisona
Propranolol
Sulfato Ferroso
Captopril

Enalapril

Amitriptilina
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Contraceptivos
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Contraceptivos
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Contraceptivos
Orais

Contraceptivos
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Contraceptivos
Orais

Contraceptivos
Orais

Contraceptivos
Orais

Diazepam
Diazepam

AAS
Amitriptilina
Amoxicilina

Benzilpenicilinas
(Benz.;Proc.Pot)
Carbamazepina
Cetoconazol
Clorpromazina
Diazepam
Doxiciclina
Eritromicina
Fenitoina
Fenobarbital
Fluconazol
Paracetamol
Prednisona

Valpro. Sédio

Amitriptilina
Carbi./Levodopa
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Digoxina
Digoxina
Digoxina
Digoxina
Digoxina
Digoxina
Digoxina
Digoxina
Digoxina
Digoxina
Digoxina
Digoxina
Digoxina
Digoxina
Digoxina

Cetoconazol
Ciprofloxacino

Contraceptivos
orais

Digoxina
Eritromicina
Fenitoina
Fenobarbital
Fluconazol
Omeprazol
Propranolol
Ranitidina
Valpro. Sédio
Amiodarona
Atenolol
Azitromicina
Biperideno
Captopril
Diazepam
Doxiciclina
Enalapril
Eritromicina
Escopolamina
Fenitoina
Furosemida
Glibenclamida
HCTZ
Ibuprofeno
Metformina
Metoclopramida
Nifedipino
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Digoxina
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Dipirona
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Dipirona
Dipirona
Dipirona
Dipirona
Dipirona
Doxiciclina
Doxiciclina

Doxiciclina
Doxiciclina

Doxiciclina
Doxiciclina
Doxiciclina
Doxiciclina
Doxiciclina
Doxiciclina
Enalapril
Enalapril
Enalapril

Omeprazol
Propranolol
Salbutamol
Sinvastatina
Sulfam./Trime.
Sulfassalazina
Verapamil
Atenolol
Captopril
Enalapril
Furosemida
Glibenclamida
HCTZ
Nifedipino
Propranolol
Verapamil
Amoxicilina

Benzilpenicilinas
(Benz.;Proc.Pot)

Carbamazepina
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Orais

Digoxina
Fenitoina
Fenobarbital
Furosemida
HCTZ
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Alopurinol
Azatioprina
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Enalapril

Enalapril
Enalapril
Enalapril
Enalapril
Enalapril
Enalapril
Enalapril
Enalapril
Enalapril
Enalapril
Enalapril
Eritromicina
Eritromicina
Eritromicina
Eritromicina

Eritromicina
Eritromicina
Eritromicina

Eritromicina
Eritromicina
Eritromicina
Eritromicina
Eritromicina
Eritromicina
Eritromicina
Eritromicina
Eritromicina

Cloreto de
Potassio

Clorpromazina
Digoxina
Dipirona

Furosemida
Glibenclamida
HCTZ
Ibuprofeno
Metformina
Prometazina
Sulfam./Trime.
Sulfato Ferroso
Amiodarona
Amitriptilina
Amoxicilina

Benzilpenicilinas
(Benz.;Proc.Pot)

Carbamazepina
Cetoconazol

Contraceptivos
Orais

Diazepam
Digoxina
Fluconazol
Haloperidol
Nifedipino
Sinvastatina
Sulfam./Trime.
Valpro. Sédio
Verapamil

Escopolamina
Escopolamina
Escopolamina
Escopolamina
Escopolamina
Escopolamina
Escopolamina
Escopolamina
Escopolamina
Fenitoina
Fenitoina
Fenitoina
Fenitoina
Fenitoina
Fenitoina
Fenitoina
Fenitoina
Fenitoina
Fenitoina
Fenitoina
Fenitoina
Fenitoina

Fenitoina
Fenitoina
Fenitoina
Fenitoina
Fenitoina
Fenitoina
Fenitoina
Fenitoina

Atenolol

Carbi./Levodopa
Clorpromazina

Digoxina
Haloperidol
HCTZ
Metformina
Paracetamol
Prometazina
Aciclovir
AAS
Ac. Félico
Alopurinol
Amiodarona
Amitriptilina
Azitromicina

Carbamazepina
Carbi./Levodopa

Cetoconazol

Ciprofloxacino
Clorpromazina
Contraceptivos

Orais
Diazepam
Digoxina

Doxiciclina
Fenobarbital
Fluconazol
Furosemida

Glibenclamida

Haloperidol

Fenitoina
Fenitoina
Fenitoina
Fenitoina
Fenitoina
Fenitoina
Fenitoina
Fenitoina
Fenitoina
Fenitoina
Fenitoina
Fenitoina
Fenitoina
Fenobarbital
Fenobarbital
Fenobarbital
Fenobarbital

Fenobarbital
Fenobarbital
Fenobarbital
Fenobarbital
Fenobarbital
Fenobarbital
Fenobarbital
Fenobarbital
Fenobarbital
Fenobarbital
Fenobarbital
Fenobarbital
Fenobarbital

Ibuprofeno
Mebendazol
Metronidazol
Nifedipino
Omeprazol
Paracetamol
Prednisona
Prometazina
Ranitidina
Sinvastatina
Sulfam./Trime.
Valpro. Sédio
Verapamil
Amitriptilina

Carbamazepina

Clorpromazina

Contraceptivos
Orais

Diazepam
Doxiciclina
Fenitoina
Furosemida
Haloperidol
Metildopa
Metronidazol
Nifedipino
Paracetamol
Prednisona
Prometazina
Propranolol
Valpro. Sédio
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Fenobarbital
Fluconazol
Fluconazol
Fluconazol
Fluconazol

Fluconazol
Fluconazol
Fluconazol
Fluconazol
Fluconazol
Fluconazol
Fluconazol
Fluconazol
Fluconazol
Fluconazol
Furosemida
Furosemida
Furosemida
Furosemida
Furosemida
Furosemida
Furosemida
Furosemida
Furosemida
Furosemida
Furosemida
Furosemida
Furosemida
Furosemida
Furosemida

Verapamil
Amiodarona
Amitriptilina

Carbamazepina

Contraceptivos
Orais

Diazepam
Eritromicina
Fenitoina
Glibenclamida
Haloperidol
Ibuprofeno
Nifedipino
Prednisona
Sinvastatina
Sulfam./Trime.
AAS
Atenolol
Captopril
Ciprofloxacino
Digoxina
Dipirona
Doxiciclina
Enalapril
Fenitoina
Fenobarbital
Glibenclamida
HCTZ
Ibuprofeno
Paracetamol
Propranolol

Glibenclamida
Glibenclamida
Glibenclamida
Glibenclamida
Glibenclamida
Glibenclamida
Glibenclamida
Glibenclamida
Glibenclamida
Glibenclamida
Glibenclamida
Glibenclamida
Glibenclamida
Glibenclamida
Glibenclamida
Glibenclamida
Glibenclamida
Glibenclamida
Glibenclamida
Haloperidol
Haloperidol
Haloperidol
Haloperidol
Haloperidol
Haloperidol
Haloperidol
Haloperidol
Haloperidol
Haloperidol
Haloperidol
Haloperidol

AAS
Atenolol
Captopril

Cetoconazol
Ciprofloxacino
Digoxina
Dipirona
Enalapril
Fenitoina
Fluconazol
Furosemida
HCTZ
Ibuprofeno
Metildopa
Omeprazol
Propranolol
Ranitidina
Sinvastatina
Sulfam./Trime.
Amiodarona
Amitriptilina
Biperideno
Carbamazepina

Carbi./Levodopa

Cetoconazol
Clorpromazina
Eritromicina
Escopolamina
Fenitoina
Fenobarbital
Fluconazol
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Haloperidol
Haloperidol
Haloperidol
Haloperidol
HCTz
HCTZ
HCTZ
HCTZ
HCTZ
HCTZ
HCTZ
HCTZ
HCTZ
HCTZ
HCTZ
HCTZ
HCTZ
HCTZ
Ibuprofeno
Ibuprofeno
Ibuprofeno
Ibuprofeno
Ibuprofeno
Ibuprofeno
Ibuprofeno
Ibuprofeno
Ibuprofeno
Ibuprofeno
Ibuprofeno
Ibuprofeno
Ibuprofeno

Metildopa
Prometazina
Propranolol

Sulfam./Trime.

Alopurinol
Biperideno

Captopril

Carbamazepina
Digoxina
Dipirona

Doxiciclina
Enalapril
Escopolamina
Furosemida

Glibenclamida

Ibuprofeno
Prednisona
Propranolol

AAS

Atenolol

Captopril

Digoxina

Enalapril

Fenitoina
Fluconazol
Furosemida

Glibenclamida

HCTZ

Nifedipino
Propranolol

Ranitidina
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Ibuprofeno
Mebendazol
Mebendazol
Metformina
Metformina
Metformina
Metformina
Metformina
Metformina
Metformina
Metformina
Metformina
Metformina
Metformina

Metildopa

Metildopa

Metildopa

Metildopa

Metildopa

Metildopa

Metildopa

Metildopa

Metoclopramida
Metoclopramida
Metronidazol
Metronidazol
Metronidazol
Metronidazol

Nifedipino

Nifedipino

Nifedipino

Verapamil
Carbamazepina
Fenitoina
Atenolol
Biperideno
Cefalexina
Ciprofloxacino
Digoxina
Enalapril
Escopolamina
Nifedipino
Propranolol
Ranitidina
Sulfam./Trime.
Amitriptilina
Atenolol
Carbi./Levodopa
Fenobarbital
Glibenclamida
Haloperidol
Propranolol
Sulfato Ferroso
Carbi./Levodopa
Digoxina
Amiodarona
Carbamazepina
Fenitoina
Fenobarbital
Amiodarona
Atenolol
Carbamazepina

Nifedipino
Nifedipino
Nifedipino
Nifedipino
Nifedipino
Nifedipino
Nifedipino
Nifedipino
Nifedipino
Nifedipino
Nifedipino
Nifedipino
Nifedipino
Nifedipino
Omeprazol
Omeprazol
Omeprazol
Omeprazol
Omeprazol
Omeprazol
Omeprazol
Omeprazol
Omeprazol
Paracetamol
Paracetamol

Paracetamol
Paracetamol
Paracetamol
Paracetamol
Paracetamol

Cetoconazol
Digoxina
Dipirona

Eritromicina
Fenitoina

Fenobarbital

Fluconazol
Ibuprofeno
Metformina
Omeprazol
Propranolol
Ranitidina
Valpro. Sédio
Verapamil
AAS
Carbamazepina

Cetoconazol
Diazepam
Digoxina
Fenitoina

Glibenclamida
Nifedipino
Sulfato Ferroso
Carbamazepina

Contraceptivos
Orais

Escopolamina
Fenitoina
Fenobarbital
Furosemida
Propranolol

Prednisona
Prednisona
Prednisona
Prednisona
Prednisona

Prednisona
Prednisona
Prednisona
Prednisona
Prometazina
Prometazina
Prometazina
Prometazina
Prometazina
Prometazina
Prometazina
Prometazina
Propranolol
Propranolol
Propranolol
Propranolol
Propranolol
Propranolol
Propranolol
Propranolol
Propranolol
Propranolol
Propranolol
Propranolol
Propranolol

AAS
Carbamazepina
Cetoconazol
Ciprofloxacino

Contraceptivos
Orais

Fenitoina
Fenobarbital
Fluconazol
HCTZ
Biperideno
Captopril
Carbi./Levodopa
Enalapril
Escopolamina
Fenitoina
Fenobarbital
Haloperidol
AAS
Amiodarona
Ciprofloxacino
Clorpromazina
Diazepam
Digoxina
Dipirona
Fenobarbital
Furosemida
Glibenclamida
Haloperidol
HCTZ
Ibuprofeno



Propranolol
Propranolol
Propranolol
Propranolol
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Propranolol
Propranolol
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Ranitidina
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Sinvastatina
Sinvastatina
Sinvastatina
Sinvastatina
Sinvastatina
Sinvastatina
Sinvastatina
Sinvastatina
Sinvastatina

Metformina
Metildopa
Nifedipino

Paracetamol
Ranitidina
Salbutamol
Verapamil

AAS
Atenolol

Cetoconazol
Diazepam
Fenitoina

Glibenclamida

Ibuprofeno

Metformina
Nifedipino

Propranolol

Sulfato Ferroso
Atenolol
Digoxina

Propranolol

Amiodarona
Azitromicina

Carbamazepina

Cetoconazol

Digoxina

Eritromicina
Fenitoina
Fluconazol

Glibenclamida

Verapamil

Sulfam./Trime.
Sulfam./Trime.
Sulfam./Trime.
Sulfam./Trime.
Sulfam./Trime.
Sulfam./Trime.
Sulfam./Trime.
Sulfam./Trime.
Sulfam./Trime.
Sulfam./Trime.
Sulfassalazina
Sulfassalazina
Sulfassalazina
Sulfato Ferroso
Sulfato Ferroso
Sulfato Ferroso
Sulfato Ferroso
Sulfato Ferroso
Sulfato Ferroso
Sulfato Ferroso
Sulfato Ferroso
Valpro. Sodio
Valpro. Sédio
Valpro. Sédio
Valpro. Sédio
Valpro. Sédio
Valpro. Sédio

Valpro. Sédio
Valpro. Sédio
Valpro. Sédio

Amiodarona
Amitriptilina
Digoxina
Enalapril
Eritromicina
Fenitoina
Fluconazol
Glibenclamida
Haloperidol
Metformina
Ac. Félico
Azatioprina
Digoxina
Captopril
Carbi./Levodopa
Ciprofloxacino
Doxiciclina
Enalapril
Metildopa
Omeprazol
Ranitidina
Aciclovir
AAS
Amitriptilina
Carbamazepina
Clorpromazina

Contraceptivos
Orais

Diazepam
Eritromicina
Fenitoina

Valpro. Sédio
Valpro. Sédio
Verapamil
Verapamil
Verapamil
Verapamil
Verapamil
Verapamil
Verapamil
Verapamil
Verapamil
Verapamil
Verapamil
Verapamil

Fenobarbital
Nifedipino
Amiodarona
Atenolol
Carbamazepina
Digoxina
Dipirona
Eritromicina
Fenitoina
Fenobarbital
Ibuprofeno
Nifedipino
Propranolol
Sinvastatina
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Indice:
Farmaco X Alimentos
Farmaco X Etanol
Farmaco X Tabaco

Alimentos
Alimentos
Alimentos
Alimentos
Alimentos
Alimentos

Alimentos
Alimentos
Alimentos
Alimentos
Alimentos

Alimentos
Alimentos
Alimentos
Alimentos
Alimentos
Alimentos
Alimentos
Alimentos
Alimentos
Alimentos
Alimentos
Alimentos
Alimentos

Albendazol
Amiodarona
Amitriptilina
Amoxicilina

Atenolol

Benzilpenicilinas
(Benz.;Proc.Pot)

Captopril
Carbamazepina
Carbi./Levodopa
Ciprofloxacino

Contraceptivos
Orais

Diazepam
Digoxina
Doxiciclina
Eritromicina
Escopolamina
Fenitoina
Furosemida
Metformina
Nifedipino
Paracetamol
Propranolol
Sinvastatina
Sulfato Ferroso

22
22
23
23
23
23
23
24
24
24
25
25
25

Alimentos
Etanol
Etanol
Etanol
Etanol
Etanol
Etanol
Etanol
Etanol
Etanol
Etanol
Etanol
Etanol
Etanol
Etanol
Etanol
Etanol
Etanol
Etanol
Etanol
Etanol

Tabaco

Verapamil
AAS
Amitriptilina
Atenolol
Cetoconazol
Clorpromazina
Diazepam
Doxiciclina
Eritromicina
Fenitoina
Fenobarbital
Glibenclamida
Metformina
Metoclopramida
Metronidazol
Paracetamol
Prometazina
Propranolol
Ranitidina
Sulfam./Trime.
Verapamil

Contraceptivos
Orais
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_egenda

S: Significancia da interagéo; Exemplo de célula da tabela:

I: Inicio da interagdo;

D: Documentacao; Referéncias da
Ntmero referente & interago gravidade
T & t: Tatro, 2008; 15 ,

T
D & d: Drugdex (K|8.SCO, 2008); E\ll’vel de significancia } SZ I:tardio Tempo~para inicio da ’
P: interacio do medicamento especifica com pomelo (grapefruit); D:boa(d):susp(®) Inieracso
P+: interacdo do medicamento com pomelo (grapefruit) e com outros EDocumentacéo T ' i
alimentos;
Niveis de Documentacéao: Niveis de Gravidade:

Drugdex Tatro
I -

Excelente: exc. Estabelecida: esta.
Boa Provavel: prov. Moderada
Pouca: pou. Suspfalta. susp Leve
Possivel: poss.
Improvavel: impr. Sem interagio corthecida
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Aciclovir
3 T
S:2  l:rapido
AAS D:susp.(t)
Acido Félico
15 T
. S:2  I:tardio
Alopurinol D:boa(d);susp.(t)
21 T
. S:4  l:rapido
Amiodarona D:pou.(d);poss.(t)
Amitriptilina
15 T
- S:2  l:tardio
Amoxicilina D:boa(d);susp.(t)
3 T 21 T
S:2  l:répido S:4  l:répido
Atenolol D-susp.(t) D:pou.(d);poss.(t)
Azatioprina
Azitromicina

Benzilpenicilinas

(Benzatina e

Procaina/Potassica)

Biperideno
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Aciclovir
4 T.D T
S:2  lirapido S:5  l:tardio
AAS D:exc.(d);susp.(t) D:poss.(t)
Acido Félico
Alopurinol
Amiodarona
35 TD |36 T [37 T 38 T T,D |39
FSCET S:2  l:tardio S:4  lirapido S:2  l:tardio S:3  l:tardio S5  l:tardio D:boa(d)
Amltrlptllma D:boa(d);prov.(t) | D:poss.(t) D:susp.(t) D:prov.(t) D:boa(d);poss.(t)
45 T.D
- S:4  l:tardio
Amoxicilina D:boa(d);poss.(t)
47 D
Atenolol DHLTE)
Azatioprina
60 D 61 D
Azitromicina D:pou.(d) D:boa(d)
Benzilpenicilinas 2_44 o TD
. 2 ‘tardio
(Bgnzatmg e D:pou.(d);poss.(t)
Procaina/Potéssica)
T 66 T — T
: : S5 l:tardio S:2  l:tardio S:4  l:tardio
Blperldeno D:poss.(t) D:susp.(t) D:poss.(t)
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1 T.D
. . S:4  l:tardio
Aciclovir D:boa(d);poss.(t)
5 o 7D T8 D
AAS S:2  l:rapido S5 l:tardio S:5  l:tardio S:2  l:tardio
D:exc.(d);susp.(t) D:pou.(d);impr.(t) D:boa(d);poss.(t) | D:boa(d);prov.(t)
13 T.D
< - S:2  l:tardio
Acido Fdlico D:boa(d);susp.(t)
19 T
. S:4  l:tardio
Alopurinol D:poss.(t)
26 T.D
. S:2  l:tardio
Amiodarona D:boa(d);prov.(t)
41 T,D T,D |42 T
I S:4  l:tardio S5 l:tardio S:2  l:tardio
Amltrlptllma D:boa(d);poss.(t) | D:boa(d);poss.(t) | D:boa(d);susp.(t)
T
- S5  l:tardio
Amoxicilina Dposs.(t)
48 49 T T 150 D
D:boa(d) S:4  l:répido S:5  l:répido D:boa(d)
Atenolol D:poss.(t) D:impr.(t)
Azatioprina
62 D
Azitromicina D:pou.(d)

Benzilpenicilinas
(Benzatina e
Procaina/Potassica)

Biperideno

T
S5  l:tardio
D:poss.(t)
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Tabela 4

Haloperidol

Hidroclorotiazida

Ibuprofeno

Metformina

Metildopa

Metoclopramida

Metronidazol

Nifedipino

Omeprazol

Paracetamol

Aciclovir

AAS

Acido Folico

Alopurinol

Amiodarona

Amitriptilina

T

S5  l:tardio
D:pou.(d);poss.(t)

8
S:3  l:tardio
D:susp.(t)

T

T
S:5  I:tardio
D:pou.(d);impr.(t)

Amoxicilina

Atenolol

51 T
S:2  l:tardio
D:boa(d);prov.(t)

52
D:boa(d)

53 D
D:pou.(d)

54 T.D
S:4  l:rapido
D:boa(d);poss.(t)

Azatioprina

Azitromicina

Benzilpenicilinas
(Benzatina e
Procaina/Potassica)

Biperideno

68 T
S:2  l:tardio
D:susp.(t)

S:5  l:tardio
D:poss.(t)

T

S:5  l:rapido
D:poss.(t)

T
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A N
2 T,D
. . S:4  l:tardio
Aciclovir D:boa(d);poss.(t)
9 T,D 10 T 11 D 12 T,D
AAS S:2  l:tardio S:2  l:rapido D:exc.(d) S:2  l:tardio
D:boa(d);prov(t) D:susp.(t) D:boa(d);susp.(t)
14 T
Acido Foélico SD:iusg:(tt")‘rd"’
Alopurinol
31 T
: S:4  l:répido
Amiodarona D:pou.(d);poss(t)
44 T.D
I S:2  l:tardio
Amitriptilina D:pou.(d);susp.(t)
Amoxicilina
T
S5  l:tardio
Atenolol D)
59 T
Azatioprina SD:,‘L oss' :(‘t"’)‘rd'o
Azitromicina
Benzilpenicilinas
(Benzatina e
Procaina/Potassica)
69 T
. . S:2  l:tardio
Biperideno D-susp.()
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m
4 T.D
: S:2  lirapido
Captoprll D:exc.(d);susp.(t)
35 T.D 60
: S:2  l:tardio D:pou.(d)
Carbamazepina D'hoa(d) prov.(t)
. 36 T
Carbidopa + S:4  lirapido
Levodopa D:poss.(t)
Cefalexina
37 T
S:2  l:tardio
Cetoconazol D:susp.(t)
Ciprofloxacino
Cloreto de Potassio
38 T
. S:3  l:tardio
Clorpromazina D'prov.(t)
. T TD |45 T.D 64 T.D
Contraceptivos | s:5  I:tardio S5 l:tardio S:4  l:tardio S:4  l:tardio
Orais D:poss.(t) D:boa(d);poss.(t) | D:boa(d);poss.(t) D:pou.(d);poss.(t)
39 D
Diazepam D:boa(d)
47 61
Digoxina D:boa(d) D:boa(d)
48
Dipirona D:boa(d)
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70 T 71 T
: S:4  lirapido S:4  l:tardio
Captoprll D:poss.(t) D:poss.(t)
79 T,D
: S:2  l:tardio
Carbamazepina D:pou.(d);susp.(t)
. 96 T T
Carbidopa + S:5  I:tardio S:4  I:tardio S:5  lLrapido
Levodopa D:poss.(t) D:poss.(t) D:poss.(t)
Cefalexina
19 T.D 103 T (104 T
S:2  l:tardio S:4  l:tardio S:2  l:tardio
Cetoconazol D:pou.(d);susp.(t) D:poss.(t) D:esta.(t)
T
. . S:5 l:tardio
Ciprofloxacino D-poss. ()
120 T
Cloreto de Potassio S Rl
D:poss.(t)
66 10 T 96 T 122 T
: S:2  l:tardio S:4  lirapido S:4  l:tardio S:4  l:tardio
Clorpromazma D:susp.(t) D:poss.(t) D:poss.(t) D:poss.(t)
. 103 T 122 T 129 T.D
Contraceptivos S:4  I:tardio S:4  I:tardio S:3  I:tardio
Orais D:poss.(t) D:poss.(t) D:boa(d);susp.(t)
T (104 T 129 T.D 137 T.D
R S:5  l:rapido S:2  l:tardio S5 l:tardio S:3  l:tardio S:4  l:tardio
Diazepam D:poss.(t) D:esta.(t) D:poss.(t) D:boa(d);susp.(t) D:pou.(d);poss.(t)
67 n T 137 T.D
: : S:4  I:tardio S:4  I:tardio S:4  I:tardio
Digoxina D:poss.(t) D:poss.(t) D:pou.(d);poss.(t)
72 D
Dipirona D:hoa(d)
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12 3 T |74 T
: D:boa(d) S:3  l:tardio S:2  l:rapido
Captoprll D:boa(d);susp.(t) | D:susp.(t)
81 T.D 83 TD |84 T [85 T.D
: S:2  l:tardio S:2  l:tardio S:3  l:tardio S:2  l:tardio
Carbamampma D:pou.(d);susp.(t) D:boa(d);susp.(t) | D:pou.(d);susp.(t) | D:boa(d);susp.(t)
. T197 T.D
Carbidopa + S5 I:tardio S:2  I:tardio
Levodopa D:poss.(t) D:boa(d);susp.(t)
Cefalexina
106 D 107 T
Cetoconazol D:boa(d) S:4  I:tardio
D:poss.(t)
114 T.D T (115 T
: : S:4  I:tardio S:5  l:rapido S:4  l:rapido
Cip rofloxacino D:boa(d);poss.(t) D:poss.(t) D:exc.(d);poss.(t)
121 T
Cloreto de Potassio =% [RED
D:poss.(t)
123 T 124 T 125 T T
: S:4  l:répido S:2  l:tardio S:4  I:tardio S:5  I:tardio
Clorpromazina D:poss.(t) D:susp.(t) D:poss.(t) D:poss.(t)
. 130 T.D 131 D 132 T.D 134 T
Contraceptivos S:4  I:tardio D:pou.(d) S22 I:tardio S:4  I:tardio
Orais D:boa(d);poss.(t) D:boa(d);susp.(t) D:boa(d);poss.(t)
138 T.D 139 T.D 141 T
: S:2  lirapido S:2  l:tardio S:2  l:tardio
Diazepam D:boa(d);susp.(t) D:boa(d);susp.(t) D:esta.(t)
145 T 147 T 148 T 150 T
: : S:4  l:tardio S:4  l:tardio S:4  I:tardio S:4  l:tardio
Digoxina D:poss.(t) D:poss.(t) D:poss.(t) D:poss.(t)
162 163 164
Di pi rona D:boa(d) D:boa(d) D:boa(d)
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75 D |76 D
Captopril D:boa(d) D:boa(d)
86 T,D |87 D 88 T,D |89 D |90 D |91 TD
: S:2  l:tardio D:boa(d) S:4  I:tardio D:pou.(d) D:boa(d) S:4  l:tardio
CarbamaZEplna D:boa(d);susp.(t) D:boa(d);poss.(t) D:boa(d);poss.(t)
. 98 D T,D |99 T,D
Carbidopa + D:pou.(d) S:5  lL:rapido S:4  I:tardio
Levodopa D:pou.(d);poss.(t) | D:boa(d);poss.(t)
102
Cefalexina DHLTE)
108 T 109 D (110 T.D
S:2  l:tardio D:boa(d) S:2  l:rapido
Cetoconazol D:susp.(t) D:pou.(d);susp.(t)
Ciprofloxacino
Cloreto de Potéssio
Clorpromazina
. T
Contraceptivos S5 I:tardio
Orais D:poss.(t)
142 T.D
. S:3  l:tardio
Diazepam D:boa(d);susp.(t)
T (152 153 T.D 154 T.D | 155 T.D
Digoxina S:5  l:tardio D:pou.(d) S:2  l:tardio S:4  l:tardio S:4  I:tardio
9 D:poss.(t) D:boa(d);prov.(t) D:pou.(d);poss.(t) | D:boa(d);poss.(t)
165 166 D
Dipirona D:boa(d) D:boa(d)
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7 T 78 T
: S:4  lirapido S:4  lirapido
Captoprll D:poss.(t) D:poss.(t)
92 D 93 TD 94 TD |95 TD
: D:pou.(d) S:2  l:tardio S:2  l:tardio S:2  l:tardio
Carbamazepina D:boa(d);susp.(t) D:boa(d);esta.(t) | D:boa(d);susp.(t)
. 100 T 101 T.D
Carbidopa + S:4  I:tardio S:2  I:tardio
Levodopa D:poss.(t) D:boa(d);prov.(t)
Cefalexina
11 TD 112 TD 113 T
S:2  l:tardio S:2  l:tardio S:2  lirapido
Cetoconazol D:boa(d);susp.(t) D:pou.(d);susp.(t) D:boa(d);prov.(t)
17 D 118 T 119 T.D
: : D:exc.(d) S:4  l:tardio S:2  lirapido
Clprofloxacmo D:pou.(d);poss.(t) D:pou.(d);prov.(t)
Cloreto de
Potéssio
128 T
: S:4  I:tardio
Clorpromazina D:poss. ()
. 135 TD 136 T
Contraceptivos |s2 I:tardio S:4  I:tardio
Orais D:pou.(d);susp(t) D:poss.(t)
T T 143 T
: S5  l:tardio S:5  l:rapido S:4  l:tardio
Diazepam D:poss.(t) D:impr.(t) D:poss.(t)
156 T.D 157 T | 158 D (159 D | 160 T.D
: ; S:2  lirapido S:4  lirapido | D:boa(d) D:boa(d) S:4  lirapido
Digoxina D:boa(d);prov(t) D:poss.(t) D:boa(d);poss.(t)
167 D 168
Dipirona D:boa(d) D:boa(d)
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m
Doxiciclina
5 T.D
Enal apri I SD::Zexc.I(:J;ELiT).(t)
T T
Eritromicina SDZ:F:) ossl.i(ttf;rdio SD::F:) os;.:(tte)lrdio
49 T
Escopolamina SDi:‘L ossl.:(rtv';lpido
T.D 19 26 TD [41 T.D 62
Eenitoina S5 I:tar_dio S:4  l:tardio S:2  l:tardio S:4  l:tardio D:pou.(d)
D:pou.(d);impr.(t) D:poss.(t) D:boa(d);prov.(t) | D:boa(d);poss.(t)
T.D
Fenobarbital SD?)oa(ldt)a;ra%Isos(t)
42 T
Fluconazol SD::Zboa(I&t)a;l;gisT).(t)
T T
Furosemida SD:ioa ('(;t)";‘;%is"s_ . SD::?mpll' (rté;pido
6 T.D 50 D
Glibenclamida SD:ioa('&t)";‘;‘:L%_(t) D:boa(d)
T
Haloperidol SDZ:F:) ou.'(ittjf;;rg(i;&(t)
Hidroclorotiazida
51 T
Ibuprofenc D boa prov)
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81 T.D 130 T,D
R T S:2  l:tardio S:4  l:tardio
Doxiciclina D:pou.(d);susp.(t) D:boa(d);poss.(t)
123 T 145 T
. S:4  l:rdpido S:4  I:tardio
Enalaprll D:poss.(t) D:poss.(t)
131 D (138 T.D
. .. D:pou.(d) S:2  lirapido
Eritromicina D hoa(d):susp-()
T 124 T 147 T
f S:5  l:tardio S:2  l:tardio S:4  I:tardio
Escopolamina D:poss.(t) D:susp.(t) D:poss.(t)
83 TD |97 T.D |106 D | 114 T.D | 125 T |132 T.D [139 T.D | 148 T
Fenitoina S:2  l:tardio S:2  l:tardio D:boa(d) S:4  I:tardio S:4  I:tardio S:2  l:tardio S:2  l:tardio S:4  l:tardio
D:boa(d);susp.(t) | D:boa(d);susp.(t) D:boa(d);poss.(t) | D:poss.(t) D:boa(d);susp.(t) | D:boa(d);susp.(t) | D:poss.(t)
84 T T
: S:3  l:tardio S:5  I:tardio
Fenobarbital D:pou.(d);susp.(t) D:poss.(t)
85 T.D 134 T (141 T
S:2  l:tardio S:4  l:tardio S:2  l:tardio
Fluconazol D:boa(d);susp.(t) D:boa(d);poss.(t) | D:esta.(t)
73 T T
: S:3  I:itardio S:5  l:rapido
Furosemida D:boa(d);susp.(t) D:poss.(t)
4 T 107 T 115 T 150 T
: : S:2  lirapido S:4  l:tardio S:4  l:rdpido S:4  l:tardio
Glibenclamida D:susp.(t) D:poss.(t) D:exc.(d);poss.(t) D:poss.(t)
68 T 86 TD |98 D | 108 T
: S:2  l:tardio S:2  l:tardio D:pou.(d) S:2  l:tardio
HaIOpendOI D:susp.(t) D:boa(d);susp.(t) D:susp.(t)
T |75 D |87 D
Hidroclorotiazida S5 l:tardio D:boa(d) D:boa(d)
D:poss.(t)
76 D T
D:boa(d) S:5  I:tardio

Ibuprofeno

D:poss.(t)
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169 T.D | 170 T.D T
PSRIRT S:2  I:tardio S:2  l:tardio S:5  I:tardio
Doxiciclina D:pou.(d);prov.(t) | D:pou.(d);susp.(t) D:impr.(t)
162 172 T (173 T
: D:boa(d) S:3  l:tardio S:2  l:rapido
Enalapril D:boa(d);susp.(t) | D:susp.(t)
Eritromicina
Escopolamina
169 T.D 189 T |19 TD | 191 T.D T
Fenitoina S:2  l:tardio S:4  I:tardio S:2  l:tardio S:3  l:tardio S:5  I:tardio
D:pou.(d);prov.(t) D:boa(d);poss.(t) | D:boa(d);prov.(t) | D:pou.(d);susp.(t) | D:poss.(t)
170 T.D 189 T T
: S:2  l:tardio S:4  I:tardio S:5  I:tardio
Fenobarbital D:pou.(d);susp.(t) D:boa(d);poss.(t) D:impr.(t)
190 T.D 213 D
S:2  l:tardio D:pou.(d)
Fluconazol D:boa(d);prov.(t)
163 T (172 T 191 T.D T T
: D:boa(d) S:5 I:tardio S:3  l:tardio S:3  l:tardio S5 l:tardio S:5  I:tardio
Furosemida D:impr.(t) D:boa(d);susp.(t) D:pou.(d);susp.(t) | D:impr.(t) D:poss.(t)
164 173 T T 213 D T
: : D:boa(d) S:2  l:rapido S:5  l:tardio D:pou.(d) S:5 I:tardio
Glibenclamida D:susp.(t) D:poss.(t) D:poss.(t)
187 T 192 T 205 T |214 T
: S:2  l:tardio S:4  l:tardio S:4  l:tardio S:2  l:tardio
Haloperldol D:susp.(t) D:poss.(t) D:poss.(t) D:pou.(d);susp.(t)
165 T (174 D T 220 T | 222 TD
R f oo D:boa(d) S:5 I:tardio D:boa(d) S:5  I:tardio S:2  lirapido S:2  l:tardio
Hidroclorotiazida D:impr.(t) D:poss.(t) D:prov.(t) D:pou.(d);prov.(t)
175 D 193 T 215 T (221 T (223 D
D:boa(d) S:4  I:tardio S:2  l:tardio S:3  l:rapido D:boa(d)
I buprofeno D:poss.(t) D:susp.(t) D:boa(d);prov.(t)
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T S:5 I:tardio
Doxiciclina e
174 D |175 D | 176 D
Enalapril D:boa(d) D:boa(d) D:boa(d)
182 D
Eritromicina D:pou.(d)
187 T T T T
: S:2  l:tardio S5 I:tardio S5 l:rapido S5 l:rdpido
Escopolamma D:susp.(t) D:poss.(t) D:poss.(t) D:poss.(t)
192 T 193 T 194 T.D | 195 T.D | 196 TD | 197 TD
Fenitoina S:4  I:tardio S:4  l:tardio S:4  I:tardio S:4  l:tardio S:4  I:tardio S:2  l:tardio
D:poss.(t) D:poss.(t) D:pou.(d);poss.(t) | D:boa(d);poss.(t) | D:pou.(d);poss.(t) | D:boa(d);susp.(t)
205 T T 206 T | 207 T.D 208 T
: S:4  I:tardio S:5  I:tardio S:2  l:tardio S:2  l:tardio S:4  I:tardio
Fenobarbital D:poss.(t) D:impr.(t) D:boa(d);susp.(t) | D:pou.(d);susp.(t) D:poss.(t)
214 T 215 T 216 D
S:2  l:tardio S:2  l:tardio D:boa(d)
Fluconazol D:pou.(d);susp.(t) D:susp.(t)
220 T (221 T T
: S:2  lirapido S:3  lirdpido S:5  I:tardio
Furosemida D:prov.(t) D:boa(d);prov.(t) D:impr.(t)
222 TD |223 D T 224 T
: : S:2  l:tardio D:boa(d) S:5  I:tardio S:4  I:tardio
Glibenclamida D:pou.(d);prov.(t) D:poss.(t) D:poss.(t)
227 T.D
: S:4  I:tardio
Haloperidol D:exc.(d); poss.(t)
T
R f oo S:5  l:tardio
Hidroclorotiazida D)
T 233 D
S:5  l:tardio D:boa(d)

Ibuprofeno

D:boa(d);poss.(t)
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171 T.D
- S:2  l:tardio
Doxiciclina D:boa(d);prov.(t)
177 T 178 D 179 T
: S:4  l:rapido D:boa(d) S:4  l:rdpido
Enalapril Dposs.(t) D:poss.(t)
185 T.D
. .. S:4  l:tardio
Eritromicina D-boa(d):poss.(t)
188 T
: S:2  l:tardio
Escopolamina D-susp.()
198 T,D [ 199 D 200 T 201 T,D | 202 T,D 203 T,D | 204 T,D
Fenitoina S:2  l:tardio D:boa(d) S:4  I:tardio S:4  I:tardio S:2  l:tardio S:2  l:tardio S:4  I:tardio
D:boa(d);esta.(t) D:boa(d);poss.(t) D:boa(d);poss.(t) | D:boa(d);prov.(t) D:boa(d);susp.(t) | D:boa(d);poss.(t)
209 T.D T | 210 T.D 211 TD | 212 T.D
: S:2  l:tardio S:5 I:tardio S:2  l:rapido S:2  l:tardio S:4  l:rdpido
Fenobarbital D:boa(d);esta.(t) | D:pou.(d);poss.(t) | D:pou.(d);prov.(t) D:boa(d);esta.(t) | D:boa(d);poss.(t)
217 T.D 218 T
S:2  l:tardio S:2  lirapido
Fluconazol D-boa(d):susp.(t) D:boa(d);prov.(t)
T
Furosemida 535 Lrapido

D:pou.(d);impr.(t)

Glibenclamida

T

S5  l:tardio
D:boa(d);poss.(t)

225 T
S:4  l:tardio
D:poss.(t)

T
S5 l:tardio
D:impr.(t)

226 D
D:boa(d)

Haloperidol
231 D 232 D
Hidroclorotiazida | PPou-(4) D:pou.(d)
234 T T P =
'buprofeno SD::zboa(Iét)e;l;?(i)?/.(t) SD5| mp:fg:l)rdio D:boa(d)
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Mebendazol
52 D
Metformina orboa(®
T 53 D
H S:5  I:tardio D:pou.(d)
Metildopa D:pou.(d);impr.(t)
Metoclopramida
Metronidazol
54 T.D
. .. S:4  l:rdpido
Nifedipino D:boa(d);poss.(t)
8 T
S:3  l:tardio
Omeprazol Bl
Paracetamol
9 T.D
Prednisona S:2  l:tardio

D:boa(d);prov.(t)

Prometazina

10 T 3l T
S:2  l:rapido S:4  l:rapido
PropranOIOI D:susp.(t) D:pou.(d);poss.(t)
11 D T
Ranitidina D:exc.(d) S:5 I:tardio
D:impr.(t)
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236 TD
S:4  l:tardio
Mebendazol D:pou.(d);poss.(t)
T 152 D
Metformina S:5  l:rapido D:pou.(d)
D:poss.(t)
T,D
. S:5  l:rapido
MEtIIdOpa D:pou.(d);poss.(t)
99 T.D 153 TD
: S:4  I:tardio S:2  l:tardio
Metoclopramlda D:boa(d);poss.(t) D:boa(d);prov.(t)
88 T,D
: S:4  l:tardio
Metronidazol )
89 D 109 D 154 T.D
: e D:pou.(d) D:boa(d) S:4  l:tardio
NIfEdlme D:pou.(d);poss.(t)
0 D 110 T.D 142 T.D | 155 T.D
D:boa(d) S:2  l:rapido S:3  l:tardio S:4  l:tardio
OmEpraZOI D:pou.(d);susp.(t) D:boa(d);susp.(t) | D:boa(d);poss.(t)
91 T,D T
S:4  I:tardio S:5  I:tardio
Paracetamol D:boa(d);poss.(t) D:poss.(t)
92 D 11 TD | 117 D 135 T.D
: D:pou.(d) S:2  l:tardio D:exc.(d) S:2  l:tardio
Prednisona D:boa(d);susp.(t) D:pou.(d);susp.(t)
69 T |7 T 100 T
: S:2  l:tardio S:4  lirapido S:4  l:tardio
Prometazina D:susp.(t) D:poss.(t) D:poss.(t)
118 T T (156 T.D
S:4  I:tardio S:5  I:tardio S:2  lirapido
PropranOIOI D:pou.(d);poss.(t) D:poss.(t) D:boa(d);prov.(t)
112 T.D T
sl S:2  I:tardio S:5  l:rapido
Ranitidina D:pou.(d);susp.(t) D:impr.(t)
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237 TD
S:4  I:tardio
Mebendazol D:pou.(d);poss.(t)
176 D T
Metformina D:boa(d) S:.5 l:répido
D:poss.(t)
T T
i S:5  I:tardio S:5  I:tardio
Metlldopa D:impr.(t) D:poss.(t)
Metoclopramida
194 T.D | 206 T
: S:4  I:tardio S:2  l:tardio
Metronidazol D:pou.(d);poss.(t) | D:boa(d);susp.(t)
166 182 195 TD | 207 TD | 216 D
: e D:boa(d) D:pou.(d) S:4  I:tardio S:2  l:tardio D:boa(d)
NIfEdlme D:boa(d);poss.(t) | D:pou.(d);susp.(t)
196 T.D 224 T
S:4  I:tardio S:4  l:tardio
OmEpraZOI D:pou.(d);poss.(t) D:poss.(t)
T |197 T.D |208 T T
S5 l:rapido S:2  l:tardio S:4  I:tardio S:5 I:tardio
Paracetamol D:poss.(t) D:boa(d);susp.(t) | D:poss.(t) D:impr.(t)
198 T.D | 209 TD | 217 T.D
: S:2  l:tardio S:2  l:tardio S:2  l:tardio
Prednisona D:boa(d);esta.(t) D:boa(d);esta.(t) D:boa(d);susp.(t)
177 T 188 T |19 D T
: S:4  lirapido S:2  l:tardio D:boa(d) S:5  I:tardio
Prometazina D:poss.(t) D:susp.(t) D:pou.(d);poss.(t)
167 210 T.D T T
D:boa(d) S:2  l:rapido S:5 lirapido S:5  I:tardio
PropranOIOI D:pou.(d);prov.(t) D:pou.(d);impr.(t) | D:boa(d);poss.(t)
200 T 225 T
gy S:4  I:tardio S:4  l:tardio
Ranitidina D:boa(d);poss.(t) D:poss.(t)
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Mebendazol
238 D
Metformina DHIREE)
227 T.D
. S:4  l:tardio
MEtlldopa D:exc.(d);poss.(t)
Metoclopramida
Metronidazol
233 D (238 T
[T D:boa(d) D:boa(d) S:5  I:tardio
Nifedipino D:impr.(t)
T
S:5  l:tardio
Omeprazol D:impr.(t)
Paracetamol
231
Prednisona D:pou.(d)
Prometazina
232 234 T 239 244 TD T
D:pou.(d) S:2  l:tardio D:boa(d) S:4  l:rdpido S:5  I:tardio
PropranOIOI D:boa(d);prov.(t) D:boa(d);poss.(t) D:poss.(t)
T | 240 245 T
S:5 l:tardio D:pou.(d) S:2  l:tardio
Ranitidina Deimpr. () D:susp.(t)
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Mebendazol
239 D | 240 D 241
Metformina D:boa(d) D:pou.(d) D:pou.(d)
243 D
Metildopa DHIEE)
Metoclopramida
Metronidazol
244 TD |245 T 246 D 247
[ S:4  l:rapido S:2  l:tardio D:pou.(d) D:pou.(d)
NIfEdlme D:boa(d);poss.(t) | D:susp.(t)
248 D
Omeprazol DHIEE)
=
S5 l:tardio
Paracetamol D-poss. ()
Prednisona
Prometazina
=
S5 l:tardio
Propranolol Dimpr (0
T T
FEeH S5 l:tardio S5 l:tardio
Ranitidina Deimpr. () D:poss.(t)
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Sinvastatina
Sulfametoxazol +
Trimetoprima
59 T
. S:4  l:tardio
Sulfassalazina D:poss.(t)
Sulfato Ferroso
12 T.D 44 T.D
o S:2  l:tardio S:2  l:tardio
Valproato de Sodio D:boa(d);susp.(t) D:pou.(d);susp.(t)
Verapamil
(P) T 252(P) TD | 253 T |254 T | 255 T 256 T.D
Alimentos S:5  l:répido S:4  l:répido S:4  I:tardio S:2  l:tardio S:2  l:tardio S:2  l:tardio
D:boa(d);poss.(t) D:boa(d);poss.(t) | D:poss.(t) D:susp.(t) D:susp.(t) D:boa(d);susp.(t)
274 T 275 D T
S:3  l:tardio D:boa(d) S:5 l:rapido
Etanol D:boa(d);susp.(t) D:poss.(t)
Tabaco
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3 T.D 113 T 158 D
: ; S:2  l:tardio S:2  l:rapido D:boa(d)
Sinvastatina D:boa(d);susp.(t) D:boa(d);prov.(t)
159 D
Sulfametoxazol + D:boa(d)
Trimetoprima
160 TD
: S:4  l:rapido
Sulfassalazina O )
18 T 101 T.D 119 T.D
S:4  l:rapido S:2  l:tardio S:2  lirapido
Sulfato Ferroso D:poss.(t) D:boa(d);prov.(t) D:pou.(d);prov.(t)
94 T.D 128 T |136 T 1438 T
FE S:2  l:tardio S:4  I:tardio S:4  l:tardio S:4  I:tardio
Valproato de Sodio D:boa(d);esta.(t) D:poss.(t) D:poss.(t) D:poss.(t)
95 T,D
: S:2  l:tardio
Verapamll D:boa(d);susp.(t)
257 T | 258(P) T.D | 259 D 260 T.D 261(P+) T | 262(P+) TD | (P) T
Alimentos S:2  lirapido S:2  l:tardio D:boa(d) S:2  lirapido S:5  l:rapido S:2  lirapido S:5  I:tardio
D:boa(d);susp.(t) | D:boa(d);susp.(t) D:boa(d);susp.(t) D:boa(d);poss.(t) | D:boa(d);prov.(t) | D:boa(d);poss.(t)
277 T 278 T.D
S:2  l:rapido S:2  lirapido
Etanol D:prov.(t) D:pou.(d);esta.(t)
290 D
Tabaco DEpal ()
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201 T.D 218 T T
: : S:4  I:tardio S:2  l:rapido S:5  I:tardio
Sinvastatina D:boa(d);poss.(t) D:boa(d);prov.(t) D:impr.(t)
178 D 202 T.D 226 D
Sulfametoxazol + D:boa(d) S22  l:tardio D:boa(d)
Trimetoprima D:boa(d);prov.(t)
Sulfassalazina
171 TD [179 T
S:2  l:tardio S:4  lirapido
Sulfato Ferroso D:boa(d);prov.(t) | D:poss.(t)
185 T.D 203 TD | 211 T.D
A S:4  l:tardio S:2  l:tardio S:2  l:tardio
Valproato de Sodio D:boa(d);poss.(t) D:boa(d);susp.(t) | D:boa(d);esta.(t)
168 204 TD [ 212 T,.D
: D:boa(d) S:4  l:tardio S:4  lirapido
Verapami I D:boa(d);poss.(t) | D:boa(d);poss.(t)
263 T (P) T | 265 D 266
: S:2  l:tardio S5 l:tardio D:boa(d) D:exc.(d)
Alimentos D:prov.(t) D:poss.(t)
T T 219 D 21 !
Etanol S:5 I:tardio S:5  l:répido D:boa(d) S:2  lirapido
D:poss.(t) D:impr.(t) D:boa(d);esta.(t)
Tabaco
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Sinvastatina
241
Sulfametoxazol + D:pou.(d)
Trimetoprima
Sulfassalazina
243 248
Sulfato Ferroso DHIEE(E) DHIEE(E)
246 D
Valproato de Sédio Brae)
235 247 D
Verapamil D:boa(d) D:pou.(d)
267 268(P+) T 269 D
: D:pou.(d) S:2  l:rapido D:boa(d)
Alimentos D:exc.(d);susp.(t)
282 283 T |284 T 285 T
Etanol D:pou.(d) S:4  lirapido S:2  lirapido S:2  l:tardio
D:poss.(t) D:boa(d);susp.(t) D:boa(d);susp.(t)
Tabaco
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251 T
: ; S:2  l:tardio
Sinvastatina D oG
Sulfametoxazol
+ Trimetoprima
Sulfassalazina
T
Sulfato Ferroso Gk
D:poss.(t)
Valproato de
Sédio
251 T
: S:2  l:tardio
Verapamll D:boa(d);prov.(t)
270 271(P) T 272 273(P+) TD
: D:boa(d) S:2  lirapido D:boa(d) S:2  lirapido
Alimentos D:exc.(d);prov.(t) D:exc.(d);susp.(t)
286 T TD |287 T 288 T 289 TD
Etanol S:2  lirapido S:5  l:rapido S:4  l:rdpido S:4  l:rapido S:2  lirapido
D:prov.(t) D:pou.(d);poss.(t) | D:poss.(t) D:boa(d);poss.(t) D:exc.(d);susp.(t)
Tabaco
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Interaces Medicamentosas

Legenda da documentacéo utilizada:
e D: KLASCO R. K. (Ed): DRUGDEX® System. Thomson MICROMEDEX,
Greenwood Village, Colorado, USA. Disponivel em:
<http://www.thomsonhc.com/home/dispatch> Acesso em: 03 mar. 2008.

e T: TATRO, D.S. Drug Interaction Facts — The Authority on Drug Interactions. St.
Louis, Missouri: Editora Facts & Comparisons, 2008.

01) Aciclovir X Fenitoina

Efeitos: pode ocorrer a diminuicdo das concentragdes plasmaticas de fenitoina
(D,T), resultando em uma diminuicdo de sua atividade (T). Mecanismo: desconhecido (T).
Manejo: considerar a monitoragcdo do paciente para alguma mudanca na atividade da
fenitoina, caso o tratamento com aciclovir seja iniciado ou interrompido. Ajustar a dose de
fenitoina adequadamente (T).

02) Aciclovir X Valproato de Sodio

Efeitos: pode ocorrer a diminui¢do das concentragdes plasméticas do valproato de
sodio (D,T), resultando em uma diminuicdo de sua atividade (T). Mecanismo:
desconhecido (T). Manejo: considerar a monitoracdo do paciente para alguma mudanca na
atividade do valproato de sodio, caso o tratamento com aciclovir seja iniciado ou
interrompido. Ajustar a dose do valproato de sédio adequadamente (T).

03) Acido Acetilsalicilico X Atenolol

Efeitos: atividades dos beta-bloqueadores na diminuicdo da pressdo cardiaca e sobre
a fracdo de ejecdo do ventriculo esquerdo podem ser atenuadas por salicilatos (T).
Mecanismo: hipertensdo: salicilatos podem inibir a biossintese de prostaglandinas
envolvidas na atividade anti-hipertensiva dos beta-bloqueadores. Insuficiécia cardiaca:
desconhecido (T). Manejo: hipertensdo: monitorar pressdo cardiaca. Em caso de suspeita
de interacdo, deve-se considerar a diminuicdo da dosagem do salicilato, mudando para um
agente anti-agregante ndo-salicilato ou usando alguma alternativa terapéutica anti-
hipertensiva. Insuficiéncia cardiaca: monitorar fracdo de ejecdo do ventriculo esquerdo e
estado clinico do paciente. Em caso de suspeita de interacdo, considerar a diminuicdo da
dosagem do salicilato ou substitui-lo por anti-agregante ndo-salicilico (T).

04) Acido Acetilsalicilico X Captopril

Efeitos: pode ocorrer a diminui¢do da eficacia do captopril (D); o efeito hipotensor
e 0 vasodilatador dos inibidores da enzima conversora de angiotensina podem ser reduzidos
(T). Mecanismo: inibicdo da sintese de prostaglandinas (T). Manejo: caso ambos 0s
agentes forem necessarios, monitorar pressdo cardiaca e par@metros hemodinadmicos. Caso
seja percebida a manifestacdo de algum efeito adverso sobre os parametros hemodinamicos,
deve-se considerar o seguinte: reduzir a dose de acido acetilsalicilico para menos que
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100mg/dia; substituir o &cido acetilsalicilico por algum agente anti-agregante nao-salicilico;
ou manter o0 uso de cido acetilsalicilico e promover a substitui¢cdo do outro agente (T).

05) Acido Acetilsalicilico X Enalapril

Efeitos: pode ocorrer a diminuicdo da eficicia do enalapril (D); o efeito hipotensor
e 0 vasodilatador dos inibidores da enzima conversora de angiotensina podem ser reduzidos
(T). Mecanismo: inibicdo da sintese de prostaglandinas (T). Manejo: caso ambos 0s
agentes forem necessarios, monitorar pressao cardiaca e parametros hemodinamicos. Caso
seja percebida a manifestacdo de algum efeito adverso sobre os parametros hemodinamicos,
deve-se considerar o seguinte: reduzir a dose de acido acetilsalicilico para menos que
100mg/dia; substituir o acido acetilsalicilico por algum agente anti-agregante nao-salicilico;
ou manter o uso de cido acetilsalicilico e promover a substitui¢cdo do outro agente (T).

06) Acido Acetilsalicilico X Glibenclamida

Efeitos: pode gerar o aumento do risco de hipoglicemia (D,T). Mecanismo:
salicilatos reduzem a glicemia e aumentam a secrecdo de insulina. A inibi¢do da sintese de
prostaglandinas pode inibir de forma aguda a resposta da insulina & glicose. Sendo sujerida
para tal o deslocamento de sulfoniluréias ligadas a proteinas (T). Manejo: monitorar a
glicose sanguinea do paciente. Se hover desenvolvimento de hipoglicemia, deve-se
diminuir a dose da sulfoniluréia utilizada. Consideram-se como alternativas terapéuticas
paracetamol ou algum AINE (T).

07) Acido Acetilsalicilico X Ibuprofeno

Efeitos: efeitos farmacologicos dos AINEs podem diminuir (T), inclusive o efeito
cardioprotetor do &cido acetilsalicilico (D,T). Mecanismo: inibicdo competitiva pelo sitio
de ligacdo com a cicloxigenase, pode também estar envolvida a inibicdo de ligacdo a
proteinas (T). Manejo: utilizar analgésicos de ndo interfiram na acdo anticoagulante do
acido acetilsalicilico (por exemplo, paracetamol). Para pacientes que ja utilizam esta
associagédo, devem ser administrados separadamente (T).

08) Acido Acetilsalicilico X Omeprazol

Efeitos: revestimento entérico dos salicilatos pode dissolver mais rapido,
aumentando os efeitos gastricos secundarios (T). Mecanismo: inibidores da bomba de
prétons, mediados pelo aumento do pH géastrico, podem promover dissolucdo e liberacéo
mais rapidos de salisilatos com revestimento entérico (T). Manejo: monitorar presenca de
efeitos secundarios. Os pacientes com risco de graves disturbios gastricos, devido a
liberacdo de salicilatos no estbmago, devem evitar 0 uso concomitante destes agentes (T).

09) Acido Acetilsalicilico X Prednisona

Efeitos: pode causar aumento do risco de ulceragdo gastrintestinal e em
concentragdes séricas subterapéuticas de acido acetilsalicilico (D); corticosteroides podem
reduzir os niveis séricos e a eficacia dos salicilatos; o uso descontinuado de
corticonsteroides pode aumentar os niveis dos salicilatos (T). Mecanismo: provavelmente,
corticosteroides estimulam o metabolismo hepatico de salicilatos, podendo também
aumentar a eliminacdo renal (T). Manejo: doses corretivas do salicilato conforme
necessario; monitorar as concentragdes plasmaticas do salicilato quando iniciar ou finalizar
0 uso de corticosterdides (T).
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10) Acido Acetilsalicilico X Propranolol

Efeitos: atividade dos beta-bloqueadores na diminui¢do da pressdo cardiaca e sobre
a fracdo de ejecdo do ventriculo esquerdo pode ser atenuada por salicilatos (T).
Mecanismo: hipertensdo: salicilatos podem inibir a biossintese de prostaglandinas
envolvidas na atividade anti-hipertensiva dos beta-bloqueadores. Insuficiécia cardiaca:
desconhecido (T). Manejo: hipertensdo: monitorar pressdo cardiaca. Em caso de suspeita
de interacdo, deve-se considerar a diminuicdo da dosagem do salicilato, mudando para um
agente anti-agregante ndo-salicilato ou usando alguma alternativa terapéutica anti-
hipertensiva. Insuficiéncia cardiaca: monitorar fracdo de ejecdo do ventriculo esquerdo e
estado clinico do paciente (T).

11) Acido Acetilsalicilico X Ranitidina
Efeitos: pode ocorrer a diminuicdo dos niveis plasmaticos do salicilato com
consequente diminuicdo do seu efeito anticoagulante (D).

12) Acido Acetilsalicilico X Valproato de Sodio

Efeitos: pode ocorrer aumento das concentragdes de valproato de sédio livre (D,T),
possibilitando a ocorréncia de intoxicacdo com valproato de sédio (T). Mecanismo:
deslocamento de valproto de sodio (na forma de &cido valproico) por ligagdo de proteinas a
sitos receptores do &cido acetilsalicilico. Acido acetilsalicilico pode também alterar as vias
metabllicas do valproato de sddio (T). Manejo: quando acido acetilsalicilio for
administrado por paciente que esteja utilizando valproato de sddio, devem ser monitorados:
as concentracdes sericas do valproato de sddio (na forma de &cido valprdico) (incluindo a
fracdo livre se prontamente disponivel), possiveis sintomas de toxicidade devido ao
valproato de sodio, e enzimas hepaéticas (T).

13) Acido Foélico X Fenitoina

Efeitos: diminuicdo da eficicia da fenitoina (D,T) resultando em uma possivel
diminuicdo do efeito farmacoldgico (T). Mecanismo: desconhecido. No entanto, algumas
modificacbes no processo metabolico provavelmente estdo envolvidas (T). Manejo:
monitorar as concentragdes séricas de fenitoina e observar se hd diminuicdo de sua
atividade caso seja utilizado com acido félico. Ajustar dose de fenitoina se necessario (T).

14) Acido Félico X Sulfassalazina

Efeitos: os sinais de deficiéncia de folato sdo evidenciados por baixos niveis séricos
de folato, baixos niveis de folatos nos eritrocitos, anemia megaloblastica, macrocitose e
riticulocitose. Sintomas especificamente relacionados com a deficiéncia de folato néo
foram identificados (T). Mecanismo: diminuicdo da absor¢do de folatos e alteragéo na
hidrélise ou reducdo de folatos (T). Manejo: periodicamente acompanhar se pacientes
medicados com sulfassalazina ndo apresentam deficiéncia de folato, sendo potencial
tratamento para esta situacdo a inclugdo de folato na dieta (administrando sulfassalazina
entre as refeicdes) e adminstracdo adicional de acido folico ou &cido folinico. A interrupcao
da administracdo da sulfasalazina normalmente faz com que os niveis de folato voltem a
normalidade, mas esta pode ndo ser necessaria caso as outras medidas sejam tentadas
primeiro (T).
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15) Alopurinol X Amoxicilina

Efeitos: pode aumentar a probabilidade de surgimento de rash cutéaneo devido a
amoxicilina (D,T). Mecanismo: desconhecido (T). Manejo: deve-se estar alerta para a
ocorréncia de erupcdes cutaneas. Caso ocorra, considerar a possibilidade de diminuir a dose
de alopurinol administrada ou aderir a outra alternativa terapéutica (T).

16) Alopurinol X Azatioprina

Efeitos: efeito toxico oriundo da azatioprina pode ser gerado (D,T), podendo ocorrer
nauseas, vomito, leucopenia, anemia (D). Mecanismo: inibigdo da xantina oxidase efetuada
pelo alopurinol reduz a taxa de mercaptopurina que é convertida para acido 6-tiodrico.
Alopurinol inibe 0 metabolismo de primeira passagem da mercaptopurina (T). Manejo:
reduzir dose de azatioprina quando administrada com alopurinol. Sugere-se que as
primeiras doses de azatioprina sejam entre 25% e 33% da dose inicial recomendada durante
co-administracdo e que as fungdes hematoldgicas sejam monitoradas (T).

17) Alopurinol X Captopril

Efeitos: podem ocorrer reacdes de hipersensibilidade (D,T) (sindrome de Stevens-
Johnson, erupcbes cutaneas) (D). Mecanismo: desconhecido (T). Manejo: reacdes de
hipersensibilidade sdo imprevisiveis, se ndo houve qualquer reacdo anterior a droga. Em
caso de hipersensibilidade, deve-se interromper o uso dos dois farmacos (T).

18) Alopurinol X Enalapril
Efeitos: podem ocorrer reacbes de hipersensibilidade (sindrome de Stevens-
Johnson, erupcdes cutaneas, espasmo anafilatico coronariano) (D).

19) Alopurinol X Fenitoina

Efeitos: concentragbes séricas de fenitoina podem aumentar, resultando em
toxicidade (T). Mecanismo: o metabolismo da fanitoina pode ser inibido (T). Manejo:
acorpanhar pacientes que administram fenitoina quando iniciarem ou interromperem
tratamento com alopurinol. Adequar a dose da fenitoina, conforme necessario (T).

20) Amiodarona X Amitriptilina
Efeitos: pode aumentar o risco de cardiotoxicidade (D).

21) Amiodarona X Atenolol

Efeitos: pode ocorrer hipotensdo, bradicardia ou detencdo cardiaca (D).
Mecanismo: suspeita-se de decréscimo do metabolismo hepético e diminuicdo de efeito de
primeira passagem, com aumento da biodisponibilidade dos beta-bloqueadores (T).
Manejo: ndo sdo necessarias precaucOes especiais, podendo-se acompanhar a situacéo
cardiovascular (T).

22) Amiodarona X Azitromicina

Efeitos: pode gerar aumento do risco de cardiotoxicidade (D), aumentando o risco
de desenvolvimento de arritmia cardiaca (T). Mecanismo: possibilidade de sinergismo ou
adicdo de efeitos (T). Manejo: € prudente evitar o uso concomitante de amiodarona e
azitromicina (T).
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23) Amiodarona X Ciprofloxacino
Efeitos: pode gerar aumento do risco de cardiotoxicidade (D).

24) Amiodarona X Digoxina

Efeitos: pode resultar em intoxica¢do devido ao aumento da acdo da digoxina (D,T)
(nduseas, vomitos, arritmias cardiacas (D)). Mecanismo: desconhecido. Multiplos
mecanismos provavelmente estdo envolvidos (T). Manejo: monitorar desenvolvimento ou
ndo de sinais e sintomas relacionados com toxicidade da digoxina, e ajustar a dose
administrada de acordo com a necessidade (podendo-se diminuir a dose de digoxina
durante tratamento com amiodarona). Controle dos niveis séricos de digoxina pode auxiliar
no ajuste posoldgico (T).

25) Amiodarona X Eritromicina

Efeitos: pode gerar aumento do risco de cardiotoxicidade (D), aumentando o risco
de desenvolvimento de arritmia cardiaca (T). Mecanismo: possibilidade de sinergismo ou
adicdo de efeitos (T). Manejo: € prudente evitar o uso concomitante de amiodarona e
eritromicina (T).

26) Amiodarona X Fenitoina

Efeitos: pode aumentar o risco de toxicidade devido a fenitoina (ataxia, hiperflexia,
nistagmo, tremor) e/ou diminuigdo das concentragdes plasmaticas de amiodarona (D,T).
Mecanismo: provavelmente, diminuicdo do metabolismo de fenitoina e aumento do
metabolismo de amiodarona (T). Manejo: monitorar as concentragcbes dos farmacos e
observar se 0 paciente apresenta sintomas de toxicidade ou diminuicdo dos efeitos
terapéuticos quando administrados simultaneamente. Devendo ajustar a dose de qualquer
um dos farmacos se necessario. Como os efeitos podem aparecer apds varias semanas, é
necessario acompanhamento do caso por longo periodo de tempo (T).

27) Amiodarona X Fluconazol
Efeitos: pode aumentar o risco de cardiotoxicidade (D).

28) Amiodarona X Haloperidol
Efeitos: pode aumentar o risco de cardiotoxicidade (D).

29) Amiodarona X Metronidazol

Efeitos: as concentragcdes plasméticas de amiodarona podem aumentar (T), podem
elevar o risco de cardiotoxicidade (D). Mecanismo: suspeita-se que o metronidazol iniba o
metabolismo da amiodarona (CYP3A4) (T). Manejo: evitar esta associagéo (T).

30) Amiodarona X Nifedipino
Efeitos: bradicardia, blogueio atrioventricular e/ou detencéo sinusal (D).

31) Amiodarona X Propranolol

Efeitos: pode ocorrer hipotensdo, bradicardia ou detencdo cardiaca (D).
Mecanismo: suspeita-se de decréscimo do metabolismo hepatico e diminuicdo de efeito de
primeira passagem, com aumento da biodisponibilidade dos beta-bloqueadores (T).
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Manejo: ndo sdo necessarias precaucdes especiais, podendo ser controlada a situacéo
cardivascular (T).

32) Amiodarona X Sinvastatina

Efeitos: pode gerar aumento do risco de miopatia ou de rabdomidlise (D,T), devido
ao aumento das concentragdes plasmaticas de sinvastatina (T). Mecanismo: suspeita-se que
seja através da inibicdo do metabolismo da sinvastatina (relacionado a CYP3A4) (T).
Manejo: caso a co-administracdo desses agentes ndo puder ser evitada, deve-se aconselhar
0 paciente a informar imediatamente quaisquer dores musculares, sensibilidade ou
fraqueza. Pravastatina, fluvastatina e rosuvastatina ndo sdo metabolizadas pela CYP3A4 e
podem ser alternativas terapéuticas mais seguras (T).

33) Amiodarona X Sulfametoxazol/Trimetoprima
Efeitos: pode aumentar o risco de cardiotoxicidade (D).

34) Amiodarona X Verapamil
Efeitos: bradicardia, blogueio atrioventricular e/ou detencéo sinusal (D).

35) Amitriptilina X Carbamazepina

Efeitos: pode diminuir a eficacia da amitriptilina (D,T) e aumento da eficacia da
carbamazepina (com risco de intoxicacdo) (T). Mecanismo: antidepressivos triciclicos
podem competir com a carbamazepina por vias metabdlicas que envolvem enzimas do
sistema microssomal hepatico, sendo que a carbamazepina pode induzir o metabolismo
hepatico de antidepressivos triciclicos (T). Manejo: monitorar os niveis de carbamazepina e
de amitriptilina. Sempre observando se o paciente apresenta sinais de intoxicagdo ou
diminuicdo de efeito terapéutico quando algum dos farmacos € adicionado ou removido do
regime terapéutico. Ajustar as doses se necessario (T).

36) Amitriptilina X Carbidopa/Levodopa

Efeitos: antidepressivos triciclicos retardam a absorcéo de levodopa e pode diminuir
sua biodisponibilidade. Episodios de hipertensdo foram relatados (T). Mecanismo:
desconhecido (T). Manejo: ndo ha necessidade de precaugdes especiais (T).

37) Amitriptilina X Cetoconazol

Efeitos: pode aumentar o risco de toxicidade devido a amitriptilina (T), gerando
efeitos adversos (T), incluindo arritmias cardiacas (T). Mecanismo: suspeita-se que ocorra
a inibicdo do metabolismo do antidepressivo triciclico (CYP3A4) (T). Manejo: monitorar a
resposta clinica e as concentracdes séricas de amitriptilina do paciente quando iniciar ou
terminar uso de cetoconazol, como também diminuir a dose administrada de amitriptilina
conforme a necessidade (T).

38) Amitriptilina X Clorpromazina

Efeitos: aumento das concentrages séricas de antidepressivos triciclicos (T).
Mecanismo: possivelmente por inibicdo competitiva do metabolismo de amitriptilina (T).
Manejo: diminuir a dose de antidepressivo caso sejam identificados efeitos adversos (T).
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39) Amitriptilina X Diazepam
Efeitos: pode ocorrer déficit psicomotor (diminuicdo do tempo de reacéo,
diminuicédo da vigilancia) (D).

40) Amitriptilina X Eritromicina
Efeitos: pode aumentar o risco de cardiotoxicidade (D).

41) Amitriptilina X Fenitoina

Efeitos: pode aumentar o risco de toxicidade decorrente da fenitoina (D,T) (ataxia,
hiperflexia, nistagmo, tremor (T)). Mecanismo: desconhecido (T). Manejo: monitorar
niveis séricos de fenitoina e observar se paciente apresenta sinais de intoxicagdo ou
decréscimo na atividade da fenitoina quando antidepressivo triciclico for adicionado ou
retirado do regime terapéutico. Ajustar a dosagem de fenitoina caso necessario (T).

42) Amitriptilina X Fluconazol

Efeitos: pode aumentar o risco de toxicidade decorrente da amitriptilina (D,T),
aumentando risco de cardiotoxicidade (D) (incluindo arritmias cardiacas (T)). Mecanismo:
suspeita-se que ocorra a inibicdo do metabolismo do antidepressivo triciclico (através da
CYP2C9) (T). Manejo: monitorar a resposta clinica e as concentragdes séricas de
amitriptilina do paciente quando iniciar ou terminar uso de fluconazol, como também
diminuir a dose administrada de amitriptilina conforme a necessidade (T).

43) Amitriptilina X Sulfametoxazol/Trimetoprima
Efeitos: pode aumentar o risco de cardiotoxicidade (D).

44) Amitriptilina X Valproato de Sodio

Efeitos: pode aumentar as concentragdes séricas de amitriptilina (D,T) e do seu
metabdlito nortriptilina (D), com possivel aumento dos efeitos secundarios caracteristicos
dos antidepressivos triciclicos (T). Mecanismo: inibicdo do metabolismo hepético e
diminuicdo do metabolismo de primeira passagem dos antidepressivos triciclicos (T).
Manejo: monitorar as concentragdes plasmaticas do antidepressivo triciclico e observar a
resposta clinica do paciente quando a administracdo de valproato de sodio for iniciada ou
interrompida. Em pacientes que ja utilizam valproato de sodio, pode ser mais seguro iniciar
tratamento com antidepressivo triciclico com doses mais baixas. Ajustar a dose de
antidepressivo triciclico conforme a necessidade (T).

45) Amoxicilina X Contraceptivos Orais

Efeitos: pode diminuir a eficicia contraceptiva (D,T). Mecanismo: penicilinas
podem inibir o desenvolvimento normal da flora intestinal, que fornece enzimas hidroliticas
essenciais para a recirculagcdo entero-hepatica de certos contraceptivos esterdides (T).
Manejo: embora tenham poucos relatos, é possivel que ocorra falha na acdo contraceptiva
dos contraceptivos orais quando administrados concomitantemente a penicilinas. Para
evitar qualquer risco de gravidez durante tratamento com penicilina é recomendada
utilizacdo de outra forma de contracepcdo durante este periodo (T).
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46) Amoxicilina X Doxiciclina

Efeitos: pode diminuir a agdo antibacteriana (T). Mecanismo: a a¢do bacteriostatica
da doxiciclina pode diminuir a agdo das penicilinas sobre certos microrganismos (T).
Manejo: deve-se evitar esta combina¢do na medida do possivel (T).

47) Atenolol X Digoxina
Efeitos: pode resultar em blogueio atrioventricular e possivel toxicidade (devido a
digoxina) (D).

48) Atenolol X Dipirona
Efeitos: pode resultar na diminuigéo do efeito anti-hipertensivo (D).

49) Atenolol X Escopolamina

Efeitos: a biodisponibilidade do atenolol pode aumentar devido a administracdo
concomitante de anticolinérgicos (T). Mecanismo: anticolinérgicos podem aumentar o
tempo de retencdo dos beta-bloqueadores no estbmago que, por sua vez, pode reforcar a
dissolucdo e biodisponibilidade do farmaco (T). Manejo: caso haja suspeita de aumento
inadequado da acdo do beta-bloqueador, sua dose pode ser diminuida (T).

50) Atenolol X Glibenclamida
Efeitos: pode resultar em hipoglicemia, hiperglicemia, ou hipertensdo (D).

51) Atenolol X Ibuprofeno

Efeitos: pode diminuir o efeito anti-hipertensivo dos beta-bloqueadores (D,T).
Mecanismo: os AINEs podem inibir a sintese de protaglandinas renais, permitindo o
desenvolvimento do quadro de hipertensdo (T). Manejo: evitar esta combinacdo, se
possivel. Monitorar a pressao arterial e ajustar a dose de beta-bloqueador, conforme
necessario. Considerar uso de algum AINE que ndo apresente esta interagdo (T).

52) Atenolol X Metformina
Efeitos: pode ocasionar hipoglicemia, hiperglicemia, ou hipertensdo (D).

53) Atenolol X Metildopa
Efeitos: pode gerar exagerada resposta hipertensiva, taquicardia ou arritmias
durante estresse fisioldgico ou exposigdo a catecolaminas exdgenas (D).

54) Atenolol X Nifedipino

Efeitos: pode causar hipotensdo e/ou bradicardia (D), podendo ser potencilizados os
efeitos farmacologicos de ambos (T). Mecanismo: possibilidade de sinergismo ou adigédo
de efeitos (T). Manejo: acompanhar atentamente a fungdo cardiaca dos pacientes sob maior
risco de efeitos cardiovasculares secundarios (T).

55) Atenolol X Salbutamol
Efeitos: pode diminuir a eficacia de ambos (D).
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56) Atenolol X Verapamil

Efeitos: hipotensdo e bradicardia (D), podendo ser potencilizados os efeitos
farmacoldgicos de ambos (T). Mecanismo: ha a possibilidade de sinergismo ou adi¢do de
efeitos. Verapamil pode inibir o metabolismo oxidativo de certos beta-bloqueadores (T).
Manejo: monitorar funcdo cardiaca; diminuir as doses, conforme necessario (T).

57) Azatioprina X Captopril
Efeitos: pode causar mielossupressao (D).

58) Azatioprina X Enalapril
Efeitos: pode causar mielossupressao (D).

59) Azatioprina X Sulfassalazina

Efeitos: o risco de leucopenia pode aumentar (T). Mecanismo: suspeita-se que a
sulfassalazina promova a inibicdo da enzima metabolizadora de tiopurina, a tiopurina
metiltransferase (T). Manejo: em pacientes que administram tiopurina, monitorar a
contagem de leucdcitos quando iniciar ou terminar tratamento com sulfassalazina. Ajustar
terapia conforme a necessidade (T).

60) Azitromicina X Carbamazepina
Efeitos: pode aumentar os niveis séricos de carbamazepina (D).

61) Azitromicina X Digoxina
Efeitos: pode resultar em toxicidade decorrente da digoxina (vomito, arritmias
cardiacas) (D).

62) Azitromicina X Fenitoina
Efeitos: pode aumentar os niveis séricos de fenitoina (D).

63) Azitromicina X Sinvastatina

Efeitos: severa miopatia ou rabdomio6lise pode ocorrer devido ao aumento dos
niveis de sinvastatina (inibidor da HMG-CoA redutase) (T). Mecanismo: suspeita-se que
ocorra a inibicdo do metabolismo de sinvastatina (que é metababolizada através de
CYP3A4) (T). Manejo: se possivel, administrar terapia alternativa. Pravastatina e
fluvastatina ndo sdo metabolizadas pelo CYP3A4 e podem ser menos propensos a esta
interacdo. Aconselhar o paciente a relatar qualquer inexplicdvel dor muscular, sensibilidade
ou fraqueza (T).

64) Benzilpenicilianas (Benzatina e Procaina/Pot.) X Contraceptivos Orais

Efeitos: pode diminuir a eficacia contraceptiva (D,T). Mecanismo:
benzilpenicilinas podem inibir o desenvolvimento normal da flora intestinal, que fornece
enzimas hidroliticas essenciais para a recirculagdo entero-hepética de certos contraceptivos
esteroides (T). Manejo: embora tenham poucos relatos, € possivel que ocorra falha na agdo
contraceptiva quando contraceptivos orais sdo administrados concomitantemente com
benzilpenicilinas. Para evitar qualquer risco de gravidez durante tratamento com
benzilpenicilina, é recomendada utilizacdo de outra forma de contracepcdo durante este
periodo (T).
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65) Benzilpenicilianas (Benzatina e Procaina/Pot.) X Doxiciclina

Efeitos: pode resultar na diminui¢do da acéo antibacteriana (D,T). Mecanismo: a
acdo bacteriostdtica da doxiciclina pode diminuir a acdo das penicilinas sobre certos
microrganismos (T). Manejo: deve-se evitar esta associacdo na medida do possivel (T).

66) Biperideno X Clorpromazina

Efeitos: efeitos terapéuticos da clorpromaziana (fenotiazinas) podem diminuir pela
acdo central de anticolinérgicos (T). Mecanismo: provavelmente, anticolinérgicos
antagonizam a acdo das fenotiazinas diretamente no sistema nervoso central, envolvendo
mecanismos colinégicos. A acelera¢do do metabolismo das fenotiazinas também pode estar
envolvida no mecanismo desta interacdo (T). Manejo: individualizar a dose de
clorpromazina conforme necessario (T).

67) Biperideno X Digoxina

Efeitos: os niveis séricos de digoxina podem ser aumentados (quando administrada
na forma de comprimidos de dissolu¢cdo modificada), com consequente elevacdo de sua
acdo (T). Mecanismo: desconhecido. Anticolinérgicos podem reduzir a motilidade
gastrintestinal, com consequente aumento do tempo de absorcéo (T). Manejo: monitorar a
acdo e os niveis séricos de digoxina, para adequagdo da dose a ser administrada. Problemas
podem ser evitados com o uso de digoxina na forma de cépsula ou elixir (T).

68) Biperideno X Haloperidol

Efeitos: efeitos sdo varidveis. Agravamento dos sintomas relacionados a
esquizofrenia (devido a diminuicdo da concentracdo sérica de haloperidol) e
desenvolvimento de discinesia tardia s&o relacionados ao uso concomitante de
anticolinérgicos e haloperidol (T). Mecanismo: desconhecido (T). Manejo: agentes
anticolinérgicos devem ser usados somente quando for realmente necessario. Manter
acompanhamento do tratamento destes pacientes, adequando as doses administradas (T).

69) Biperideno X Prometazina

Efeitos: efeitos terapéuticos da prometazina (fenotiazinas) podem diminuir pela
acdo central de anticolinérgicos (T). Mecanismo: provavelmente, anticolinérgicos
antagonizam a acdo das fenotiazinas diretamente no sistema nervoso central, envolvendo
mecanismos colinégicos. A aceleracdo do metabolismo das fenotiazinas também pode estar
envolvida no mecanismo desta interagdo (T). Manejo: individualizar a dose de prometazina
conforme a necessidade (T).

70) Captopril X Clorpromazina

Efeitos: os efeitos farmacoldgicos dos agentes inibidores da enzima conversora de
angiotensina podem ser aumentados (T). Mecanismo: adi¢cdo ou sinergismo de atividades
farmacoldgicas (T). Manejo: administrar com cautela estes farmacos em combinacéo. Se
ocorrer hipotensdo, tratamento auxiliar pode ser necessario (T).

71) Captopril X Digoxina

Efeitos: niveis plasmaticos de digoxina podem ser aumentados ou diminuidos (T).
Mecanismo: desconhecido. Depuragéo renal da digoxina pode ser alterada (T). Manejo:
nenhuma precaucdo adicional parece ser necessaria além da monitoracéo rotineira de sinais
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de intoxicacdo decorrente da digoxina, podendo ser necessaria monitoracdo dos niveis
plasmaéticos de digoxina (T).

72) Captopril X Dipirona
Efeitos: pode causar diminuicdo dos efeitos natriuréticos e anti-hipertensivos (D).

73) Captopril X Furosemida

Efeitos: pode resultar em hipotensdo postural (na primeira dose) (D), com possivel
diminuicdo dos efeitos da furosemida (diuréticos de alga) (T). Mecanismo: possivelmente,
pela inibicdo da producdo de angiotensina Il exercida pelos IECA (T). Manejo: o0s niveis
corporais de fluido e peso do paciente devem ser cuidadosamente monitorados quando
houver administracdo concomitante de diuréticos de alca e IECA (T).

74) Captopril X Glibenclamida

Efeitos: pode aumentar o risco de desenvolvimento de hipoglicemia (T).
Mecanismo: suspeita-se que ocorra aumento temporario da sensibilidade a insulina devido
ao captopril (T). Manejo: observar se ha surgimento de sintomas de hipoglicemia quando
se inicia terapia com captopril em paciente que ja utiliza glibenclamida (T).

75) Captopril X Hidroclorotiazida
Efeitos: pode resultar em hipotensdo postural (na primeira dose) (D).

76) Captopril X Ibuprofeno
Efeitos: pode causar diminuicdo dos efeitos natriuréticos e anti-hipertensivos (D).

77) Captopril X Prometazina

Efeitos: os efeitos farmacoldgicos dos agentes IECA podem ser aumentados (T).
Mecanismo: adi¢do ou sinergismo de atividades farmacologicas (T). Manejo: administrar
com cautela estes farmacos em combinacdo. Se ocorrer hipotensdo, tratamento auxiliar
pode ser necessario (T).

78) Captopril X Sulfato Ferroso

Efeitos: sulfato ferroso, via oral, pode reduzir os niveis sangutineos de captopril (T).
Mecanismo: sulfato ferroso pode promover o desenvolvimento da forma inativa do
captopril (T). Manejo: ndo deve ser feito uso de captopril e sulfato ferroso via oral
simultaneamente, devendo ser administrados com um intervalo de pelo menos 2 horas (T).

79) Carbamazepina X Cetoconazol

Efeitos: pode aumentar os niveis séricos de carbamazepina (D), aumentando o risco
de toxicidade (T). Mecanismo: possivelmente pela inibicio do metabolismo da
carbamazepina (através da CYP3A4), ocasionada pelo uso concomintante de algum agente
antifungico azolico (como o cetoconazol) (T). Manejo: monitorar as concentracdes de
carbamazepina e observar a resposta clinica do paciente quando o uso de cetoconazol for
iniciado ou interrompido (T).
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80) Carbamazepina X Contraceptivos Orais

Efeitos: pode ocorrer diminui¢do das concentragdes plasmaticas (D) e da eficacia do
contraceptivo (D,T), podendo levar a gravidez involuntaria (T). Mecanismo: a
carbamazepina pode aumentar o metabolismo hepéatico dos contraceptivos orais (T).
Manejo: para evitar gravidez involuntaria, alguma alternativa contraceptiva pode ser
utilizada. Caso o aumento da dose administrada seja considerado, deve-se elevar
gradualmente a dose administrada de contraceptivo oral (T).

81) Carbamazepina X Doxiciclina

Efeitos: pode ocorrer diminui¢do do tempo de meia-vida e dos niveis séricos de
doxiciclina (T), possivelmente reduzindo sua eficacia (T). Mecanismo: a carbamazepina
pode aumentar o metabolismo hepatico de doxiciclina (T). Manejo: pode ser necessario
aumento da dose de doxiciclina durante co-administracdo com carbamazepina. Também,
considerar o uso de outra tetraciclina (T).

82) Carbamazepina X Eritromicina

Efeitos: pode resultar em toxicidade decorrente do aumento da concentragdo de
carbamazepina (D,T) (ataxia, nistagmo, diplopia, dor de cabega, vOmito, apnéia,
convulsdes, coma) (D). Mecanismo: inibicdo do metabolismo hepatico da carbamazepina
(através da CYP3A4), levando a diminuicdo de sua depuragdo (T). Manejo: deve-se evitar
esta combinacdo se possivel; caso contrario, deve-se monitorar os niveis de carbamazepina,
e observar se o paciente ndo apresenta sintomas de toxicidade. Considerar a suspensdo do
uso do farmaco, diminuicdo da dose de carbamazepina, ou o uso de alguma alternativa
terapéutica entre os macrolideos (por exemplo, azitromicina) ou outro agente anti-
infeccioso que apresente pouca chance de interagir com a carbamazepina (T).

83) Carbamazepina X Fenitoina

Efeitos: pode ocorrer aumento das concentracdes de fenitoina (D) e diminuicdo das
concentragcdes de carbamazepina (D,T). No entanto, o efeito da carbamazepina sobre a
fenitoina é variavel (T). Mecanismo: provavelmente através de alteragdes no metabolismo,
incluindo o aumento do metabolismo da carbamazepina resultante da inducdo enzimatica.
Podendo também a carbamazepina reduzir a biodisponibilidade da fenitoina (T). Manejo:
monitorar as concentragdes séricas de ambos os farmacos, particularmente quando se inicia
ou termina o uso de um deles. Alterar a dose quando necessario, para manter efeitos
terapéuticos e evitar toxicidade (T).

84) Carbamazepina X Fenobarbital

Efeitos: pode ocorrer a diminuicdo da eficacia da carbamazepina (D,T), devido a
diminuicdo dos niveis séricos de carbamazepina (T). Mecanismo: aumento da taxa de
depuracdo da carbamazepina, resultante da inducdo que barbitiricos promovem sobre o
metabolismo hepatico da carbamazepina (epoxidacdo) (T). Manejo: monitorar as
concentracdes séricas de carbamazepina, e observar se 0 paciente apresenta sinais de perda
de eficicia da carbamazepina. Considerar a interrup¢do do tratamento com fenobarbital ou
0 ajuste da dose de carbamazepina (T).
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85) Carbamazepina X Fluconazol

Efeitos: pode aumentar o risco de toxicidade devido ao aumento das concentragdes
plasméticas de carbamazepina (D,T) (ataxia, nistagmo, diplopia, dor de cabeca, vomito,
apnéia, convulsbes, coma (D)). Mecanismo: possivelmente pela inibigdo do metabolismo
da carbamazepina (através da CYP3A4), ocasionada pelo uso concomitante de fluconazol
(especialmente quando administrado 200 mg/dia ou mais, o fluconazol pode inibir a
CYP3A4) (T). Manejo: monitorar as concentragcdes de carbamazepina e observar a resposta
clinica do paciente quando o uso de fluconazol for iniciado ou interrompido (T).

86) Carbamazepina X Haloperidol

Efeitos: pode ocorrer a diminui¢do da eficacia do haloperidol (D,T) e no aumento
da eficacia da carbamazepina (T). Mecanismo: a carbamazepina pode aumentar 0
metabolismo hepatico do haloperidol, enquanto o haloperidol pode inibir o metabolismo da
carbamazepina (T). Manejo: em caso de suspeita de interagdo, deve-se ajustar a dose do
tratamento conforme for indicado (T).

87) Carbamazepina X Hidroclorotiazida
Efeitos: pode resultar em hiponatremia (desequilibrio na concentracdo de eletrolitos
no sangue, principalmente de sodio) (D).

88) Carbamazepina X Metronidazol

Efeitos: pode resultar em concentragdes sericas de carbamazepina aumentadas, com
potencial toxicidade devido a este fato (D,T). Mecanismo: possivelmente pela inibicdo do
metabolismo da carbamazepina (T). Manejo: observar a resposta clinica do paciente
quando for iniciado ou terminado tratamento com metronidazol. O monitoramento das
concentragdes séricas de carbamazepina pode ser util no manejo do caso. Ajustar a dose de
carbamazepina conforme for indicado (T).

89) Carbamazepina X Nifedipino
Efeitos: pode resultar na diminuicdo da biodisponibilidade de nifedipino, podendo
diminuir sua eficécia (D).

90) Carbamazepina X Omeprazol
Efeitos: pode aumentar o de risco de toxicidade (devido a carbamazepina) (D).

91) Carbamazepina X Paracetamol

Efeitos: o potencial hepatotoxico do paracetamol pode aumentar (D,T) quando
doses grandes ou cronicas de carbamazepina sdo administradas concomitantemente (T).
Também, os efeitos terapéuticos do paracetamol podem ser reduzidos com esta associacdo
(T). Mecanismo: a carbamazepina pode induzir enzimas hepaticas microssomais que
aceleram o metabolismo do paracetamol. Uma taxa metabdlica do paracetamol acima do
normal poderia acarretar o desenvolvimento de niveis anormais de metabolitos tdxicos
para o figado (T). Manejo: maior risco quando uma sobredosagem de paracetamol é
administrada por paciente que utiliza regularmente carbamazepina. Quando administradas
doses terapéuticas orais normais de paracetamol e carbamazepina, normalmente nenhum
ajuste posoldgico é necessario (T).
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92) Carbamazepina X Prednisona
Efeitos: pode resultar na diminuicéo da eficicia da prednisona (D).

93) Carbamazepina X Sinvastatina

Efeitos: pode ocorrer a diminuicdo da eficicia da sinvastatina (D,T), podem gerar
um quadro de hipercolesterolemia (T). Mecanismo: suspeita-se que ocorra 0 aumento do
metabolismo (através da CYP3A4) da sinvastatina, induzido pela carbamazepina (T).
Manejo: se a co-administracdo desses farmacos ndo puder ser evitada, deve-se acompanhar
atentamente a resposta clinica do paciente. Pravastatina e rosuvastatina sdo menos
propensos a interagir com a carbamazepina e podem ser alternativas adequadas (T).

94) Carbamazepina X Valproato de Sédio

Efeitos: pode resultar em toxicidade devido a carbamazepina (ataxia, nistagmo,
diplopia, dor de cabeca, vomito, apnéia, convulsdes, coma) e/ou diminuicdo da eficacia do
valproato de sodio (D), podendo ocorrer perda do controle de convulsdes (T). Mecanismo:
provavelmente mualtiplos mecanismos estdo envolvidos (T). Manejo: monitorar 0s niveis
séricos e observar se 0 paciente ndo desenvolve crises convulsivas ou sintomas de
intoxicacdo apds o inicio ou fim da administracdo de qualquer um dos farmacos (por um
periodo maior ou igual a um més). Alterar as doses administradas como necessario (T).

95) Carbamazepina X Verapamil

Efeitos: pode aumentar as concentracdes plasmaticas de carbamazepina (D,T), com
aumento dos seus efeitos farmacoldgicos (T) e do risco de toxicidade (D,T) (ataxia,
nistagmo, diplopia, dor de cabega, vomito, apneia, convulsdes, coma (T)). Mecanismo: o
verapamil parece prejudicar o metabolismo hepético da carbamazepina (T). Manejo:
monitorar 0s niveis séricos de carbamazepina, e observar se 0 paciente apresenta sinais de
intoxicacdo com carbamazepina (ou perda de efeito) quando verapamil é adicionado ou
suspenso do seu regime terapéutico. Caso necessario, as doses de carbamazepina podem ser
reduzidas de 40% a 50% da dose usual quando administradas com verapamil (T).

96) Carbidopa/Levodopa X Clorpromazina

Efeitos: a estimulagdo da secrecdo de horménio do crescimento (através da
levodopa) pede ser inibida por fenotiazinas. Os efeitos antiparkinsonianos da levodopa
também podem ser inibidos (T). Mecanismo: fenotiazinas podem inibir receptores
dopaminérgicos no sistema nervoso central (T). Manejo: em pacientes com parkinsonismo,
monitorar se ha perda de efeito da levodopa. Se houver suspeita de interacdo, deve-se
considerar a suspensao do uso do agente fenotiazinico (T).

97) Carbidopa/Levodopa X Fenitoina

Efeitos: pode ocorrer a diminui¢do da eficacia da levodopa (D,T). Mecanismo:
desconhecido (T). Manejo: deve-se usar esta combinagdo com cautela. Se houver suspeita
de interacdo, deve-se considerar a alteracdo do esquema terapéutico da fenitoina (T).

98) Carbidopa/Levodopa X Haloperidol
Efeitos: pode diminuir a eficcia da levodopa (D).
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99) Carbidopa/Levodopa X Metoclopramida

Efeitos: pode aumentar a biodisponibilidade de levodopa (D,T) e a incidéncia de
sintomas extrapiramidais (D). Os efeitos da metoclopramida sobre o esvaziamento gastrico
e na diminuicdo da pressdo esofagica sdo diminuidos pela levodopa (T). Mecanismo:
levodopa e metoclopramida tém efeitos opostos sobre os receptores dopaminérgicos (T).
Manejo: metoclopramida pode ndo ser efetiva em pacientes que administram levodopa.
Devido aos seus efeitos como antagonista dopaminérgico, a metoclopramida é
relativamente contra-indicada para pacientes com parkinsonismo (T).

100) Carbidopa/Levodopa X Prometazina

Efeitos: a estimulagdo da secrecdo de horménio do crescimento (através da
levodopa) pode ser inibida por fenotiazinas. Os efeitos antiparkinsonianos da levodopa
também podem ser inibidos (T). Mecanismo: fenotiazinas podem inibir receptores
dopaminérgicos no sistema nervoso central (T). Manejo: em pacientes com parkinsonismo,
monitorar se ha perda de efeito da levodopa. Se houver suspeita de interacdo, deve-se
considerar a suspenséo do uso de prometazina (T).

101) Carbidopa/Levodopa X Sulfato Ferroso

Efeitos: pode diminuir a eficacia da levodopa (D, T). Mecanismo: levodopa forma
quelatos com sais de ferro, diminuindo a absorcdo e os niveis séricos de levodopa (T).
Manejo: levodopa e sulfato ferroso devem ser administrados com o maior intervalo de
tempo possivel. Observar a resposta clinica do paciente e aumentar a dose de levodopa
conforme a necessidade (T).

102) Cefalexina X Metformina
Efeitos: pode ocorrer aumento dos niveis plasméaticos de metformina, com elevacéao
do risco de efeitos secundarios (nduseas, vomitos, diarréia, astenia, dor de cabega) (D).

103) Cetoconazol X Contraceptivos Orais

Efeitos: a eficacia terapéutica dos contraceptivos orais pode reduzir. Além disso,
pode ocorrer elevacdo dos niveis sanguineos de etinilestradiol (T). Mecanismo:
desconhecido (T). Manejo: deve-se informar a mulher usuaria do contraceptivo oral sobre o
risco de insucesso do tratamento com o contraceptivo. Considerar a troca do método
contraceptivo usado (T).

104) Cetoconazol X Diazepam

Efeitos: aumento e prolongacdo dos niveis séricos, depressao do sistema nervoso
central, e comprometimento psicomotor com certos benzodiazepinicos, possivelmente
continuando durante varios dias ap6s o término do tratamento com o agente antifingico
azolico (T). Mecanismo: diminuicdo do metabolismo oxidativo (através da CYP3A4) (T).
Manejo: alertar o paciente sobre o aumento e o prolongamento dos efeitos sedativos (T).

105) Cetoconazol X Eritromicina
Efeitos: aumento das concentracfes plasmaticas de eritromicina e cetoconazol (D).

106) Cetoconazol X Fenitoina
Efeitos: pode ocorrer alteragdo do metabolismo e um ou de ambos os farmacos (D).
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107) Cetoconazol X Glibenclamida

Efeitos: concentragdes séricas de glibenclamida podem ser elevadas, aumentando os
efeitos hipoglicemiantes (T). Mecanismo: possivelmente pela inibicdo do metabolismo da
sulfoniluréia (sendo o farmaco analisado a tolbutamina) (T). Manejo: monitorar as
concentragdes de glicose no sangue e observar o aparecimento de sintomas caracteristicos
de hipoglicemia. Ajustar a dose de glibenclamida conforme a necessidade (T).

108) Cetoconazol X Haloperidol

Efeitos: as concentracbes plasmaticas de haloperidol podem ser elevadas,
aumentando o risco de reacdes adversas (T). Mecanismo: suspeita-se que 0s agentes
antifangicos azdlicos inibam o metabolismo do haloperidol (através da CYP3A4) (T).
Manejo: observar a resposta clinica do paciente ao haloperidol quando é iniciado ou
terminado o tratamento com algum agente antifingico azélico. Ajustar a dose se necessario.
O controle dos niveis plasméticos do haloperidol pode ser atil no tratamento (T).

109) Cetoconazol X Nifedipino
Efeitos: pode ocorrer aumento das concentragcBes sericas de nifedipino e
consequente toxicidade (tonturas, hipotensdo, rubor facial, cefaléias, edema periférico) (D).

110) Cetoconazol X Omeprazol

Efeitos: pode resultar em perda (D) ou reducdo (T) da eficacia do cetoconazol
(D,T). Mecanismo: a biodisponibilidade de certos agentes antiflngicos azélicos pode ser
reduzida devido a uma eventual reducdo na dissolu¢do do comprimido, na presenca de pH
gastrico mais elevado que o habitual (T). Manejo: se possivel, deve-se evitar esta
combinacgdo. Caso contrario, administrar cetoconazol com bebida acida (podendo aumentar
sua absorgdo). O aumento da dose administrada de cetoconazol (agente antifingico azélico)
é recomendado, porém sem comprovacao cientifica (T).

111) Cetoconazol X Prednisona

Efeitos: os efeitos dos corticosterdides podem ser aumentados, possivelmente
resultando em aumento da toxicidade (D,T) (reacBes neuropsiquiatricas, disturbio
eletrolitico, hipertensdo, hiperglicemia (D)). Mecanismo: possivelmente através da inibicdo
do metabolismo dos corticosteroides (pela CYP3A4) e conseqliente diminuicdo de sua
eliminacdo (T). Manejo: monitorar o0 aparecimento de possiveis efeitos adversos
caracteristicos dos corticosterdides. Ajustar a dose conforme a necessidade (T).

112) Cetoconazol X Ranitidina

Efeitos: pode diminuir a eficacia do cetoconazol (D,T). Mecanismo: possivelmente,
ocorre diminuigdo da biodisponibilidade do cetoconazol (T). Isto parece estar relacionado
com uma eventual redugdo na dissolucdo do comprimido, na presenca de pH gastrico mais
elevado que o habitual (T). Manejo: evitar uso concomitante. Caso 0 uso desta combinagao
ndo possa ser evitado, administrar 680 mg de &cido glutdmico 15 minutos antes da
administracdo do cetoconazol (T).

113) Cetoconazol X Sinvastatina

Efeitos: pode ocorrer aumento dos niveis plasmaticos de sinvastatina (T), podendo
aumentar o risco de miopatia ou rabdomidlise (sindrome muscular) (D,T). Mecanismo:
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agentes antifingicos azdlicos podem inibir 0 metabolismo hepético de primeira passagem
dos inibidores da HMG-CoA redutase (T). Manejo: Caso o uso desta combinagdo ndo
possa ser evitado, considerar a reducdo da dose de sinvastatina e monitoramento da resposta
clinica do paciente. Ajustando a terapia conforme a necessidade (T).

114) Ciprofloxacino X Fenitoina

Efeitos: pode ocorrer aumento (D) ou diminuigdo (D,T) dos niveis de fenitoina.
Mecanismo: desconhecido (T). Manejo: monitorar os niveis de fenitoina e observar
resposta clinica do paciente quando iniciar o uso de ciprofloxacino. Ajustar a dose de
fenitoina conforme a necessidade (T).

115) Ciprofloxacino X Glibenclamida

Efeitos: alteracGes na glicemia (D), aumentando o risco de hipoglicemia (D,T) ou
hiperglicemia (D). Mecanismo: desconhecido (T). Manejo: pacientes que utilizam
sulfoniluréias constantemente devem evitar o uso de quinolonas. Se esta associagdo nao
puder ser evitada, deve-se monitorar a glicemia mais atentamente quando iniciar tratamento
com quinolonas. Caso ocorra hipoglicemia, o uso dos dois farmacos deve ser interrompido
(apos retorno a normalidade, deve-se retomar o tratamento com sulfoniluréia) (T).

116) Ciprofloxacino X Metformina
Efeitos: alterac6es na glicemia e aumento do risco de hipo ou hiperglicemia (D).

117) Ciprofloxacino X Prednisona
Efeitos: pode ocorrer aumento do risco de ruptura de tendéo (D).

118) Ciprofloxacino X Propranolol

Efeitos: bradicardia, hipotensdo (D), devido ao aumento dos efeitos farmacologicos
do propranolol (T). Mecanismo: desconhecido (T). Manejo: monitorar a funcéo cardiaca
do paciente (T).

119) Ciprofloxacino X Sulfato Ferroso

Efeitos: pode ocorrer diminuicdo da eficacia do ciprofloxacino (D,T). Mecanismo:
a absorcdo gastrintestinal de quinolonas pode ser diminuida devido a formagdo de
complexo ferro-quinolona (T). Manejo: administrar esses farmacos separadamente, com
um intervalo de pelo menos 2 horas (T).

120) Cloreto de Potassio X Captopril

Efeitos: pode ocorrer 0 aumento dos niveis séricos de potassio em alguns pacientes,
possivelmente resultando em hipercalemia severa (T). Mecanismo: inibidores da enzima
conversora de angiotensina (como o captopril) diminuem a secrecdo de aldosterona,
possivelmente resultando em retencdo de potéssio (T). Manejo: deve-se regularmente
medir as concentracdes séricas de potassio e ajustar a suplementagdo de potéssio, conforme
a necessidade (T).

121) Cloreto de Potéssio X Enalapril

Efeitos: pode ocorrer o aumento dos niveis séricos de potassio em alguns pacientes,
possivelmente resultando em hipercalemia severa (T). Mecanismo: os IECA diminuem a

74



secrecdo de aldosterona, possivelmente resultando em retencdo de potassio (T). Manejo:
deve-se regularmente medir as concentragdes sericas de potassio e ajustar a suplementacao
de potassio, conforme a necessidade (T).

122) Clorpromazina X Contraceptivos Orais

Efeitos: as concentragdes plasmaticas de clorpromazina podem ser elevadas,
aumentando o risco do surgimento de efeitos secundarios (T). Mecanismo: desconhecido
(T). Manejo: monitorar o aparecimento de efeitos secundérios (T).

123) Clorpromazina X Enalapril

Efeitos: os efeitos farmacoldgicos dos IECA podem ser aumentados (T).
Mecanismo: adi¢do ou sinergismo de atividades farmacologicas (T). Manejo: administrar
com cautela estes farmacos em combinacdo. Se ocorrer hipotensdo, tratamento auxiliar
pode ser necessario (T).

124) Clorpromazina X Escopolamina

Efeitos: efeitos terapéuticos de fenotiazinas podem ser diminuidos pela acéo central
de anticolinérgicos (T). Mecanismo: provavelmente, anticolinérgicos antagonizam a agéo
das fenotiazinas diretamente no sistema nervoso central, envolvendo mecanismos
colinégicos. A aceleracdo do metabolismo das fenotiazinas também pode estar envolvida no
mecanismo desta interacdo (T). Manejo: individualizar a dose de fenotiazinas conforme a
necessidade (T).

125) Clorpromazina X Fenitoina

Efeitos: os efeitos farmacoldgicos da fenitoina podem ser aumentados e os da
clorpromazina diminuidos (T). Mecanismo: desconhecido (T). Manejo: monitorar 0s niveis
plasméticos de fenitoina e observar se o paciente apresenta sinais de intoxicacdo. Alterar a
dose conforme a necessidade (T).

126) Clorpromazina X Haloperidol

Efeitos: pode ocorrer a elevacdo dos niveis plasmaticos de haloperidol, aumentando
o risco de surgimento de efeitos secundarios. Com possivel surgimento de arritmia cardiaca
(T). Mecanismo: suspeita-se que as fenotiazinas inibam o metabolismo do haloperidol (pela
CYP2D6) (T). Manejo: observar a resposta clinica do paciente ao haloperidol quando for
iniciado, interrompido ou modificado o tratamento com clorpromazina (T).

127) Clorpromazina X Propranolol

Efeitos: pode ocorrer aumento dos efeitos de um ou de ambos os farmacos (T).
Mecanismo: a clorpromazina pode inibir o metabolismo de primeira passagem do
propranolol, com consequiente aumento dos seus efeitos farmacoldgicos (T). Manejo: pode
ser necessaria a diminuicdo da dosagem durante a co-administracao (T).

128) Clorpromazina X Valproato de Sédio

Efeitos: a depuracdo do valproato de sédio pode diminuir, com isso, podendo
aumentar o seu ti, (T) Mecanismo: possivelmente, pela inibicdo do metabolismo do
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valproato de sodio (T). Manejo: monitorar as concentracbes séricas e os efeitos do
valproato de sodio, ajustando a dose se necessario (T).

129) Contraceptivos Orais X Diazepam

Efeitos: pode ocorrer toxicidade devido ao diazepam (D) (depressdo do sistema
nervoso central, hipotensdo (D)), devido ao prolongamento de seu ti, (T). Mecanismo:
contraceptivos orais podem inibir a funcdo hepética, diminuindo a taxa de oxidac¢do do
diazepam (e de outros benzodiazepinicos) (T). Manejo: observar o aparecimento de
qualquer sinal ou sintoma clinico que indique a necessidade de reducdo da dose
administrada de diazepam (T).

130) Contraceptivos Orais X Doxiciclina

Efeitos: pode diminuir a eficacia contraceptiva (D,T) (embora isso ocorra com
pouca frequéncia (T)). Mecanismo: tetraciclinas podem suprimir a flora intestinal que
regularmente fornece enzimas hidroliticas essenciais para a recirculacdo entero-hepatica de
certos contraceptivos esteroidais. Isto pode levar & diminuicdo dos niveis plasmaticos do
contraceptivo (T). Manejo: pode ser utilizada alguma forma contraceptiva adicional
durante a terapia com doxiciclina (T).

131) Contraceptivos Orais X Eritromicina
Efeitos: pode gerar alteragdes na eficacia dos contraceptivos e risco de
hepatotoxicidade (D).

132) Contraceptivos Orais X Fenitoina

Efeitos: pode ocorrer diminuicdo da eficacia contraceptiva (D,T). Mecanismo:
fenitoina estimula a acdo de enzimas microssomais hepéticas, aumentando a eliminacéo de
substancias estrogénicas (como também de progestadgenos, através de CYP3A4) e
diminuindo, conseqlientemente, suas concentragBes plasmaéticas (T). Manejo: deve-se
informar a mulher sobre o aumento do risco de falha contraceptiva, sendo recomendado o
uso de outros métodos contraceptivos durante o tratamento com fenitoina (T).

133) Contraceptivos Orais X Fenobarbital

Efeitos: pode ocorrer diminui¢do das concentragdes plasmaticas de estrogénios (D)
e da eficicia contraceptiva (de estrogénios (D,T) e de progestadgenos (T)). Mecanismo:
barbitiricos estimulam a acdo de enzimas microssomais hepaticas, aumentando a
eliminacdo de substancias estrogénicas (como também de progestagenos) e diminuindo,
consequientemente, suas concentragdes plasmaticas (T). Manejo: deve-se informar & mulher
sobre o aumento do risco de falha contraceptiva, sendo recomendado o uso de outros
métodos contraceptivos durante o tratamento com barbituricos (T).

134) Contraceptivos Orais X Fluconazol

Efeitos: a eficacia terapéutica dos contraceptivos orais pode ser reduzida. Além
disso, pode ocorrer elevacdo dos niveis sanglineos de etinilestradiol (T). Mecanismo:
desconhecido (T). Manejo: deve-se informar a mulher usuaria do contraceptivo oral sobre o
risco de insucesso do tratamento com o contraceptivo (T). Considerar a troca do método
contraceptivo usado (D,T).
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135) Contraceptivos Orais X Prednisona

Efeitos: pode aumentar o risco de efeitos secundérios caracteristicos dos
corticosteroides (D,T) (reagbes neuropsiquiatricas, distarbio eletrolitico, hipertenséo,
hiperglicemia (D)). N&o esta estabelecido por quanto tempo perduram estes efeitos apds o
término do uso de estrogénio (T). Mecanismo: inativacdo do citocromo P450 hepético,
podendo resultar em diminui¢do da formagdo do metabdlito 6-betahidroxi da prednisona
(T). Manejo: monitorar os efeitos terapéuticos e tdxicos da prednisona, ajustando a dose
conforme a necessidade (T).

136) Contraceptivos Orais X Valproato de Sédio

Efeitos: diminui¢do das concentragdes séricas de valproato de s6dio, com aumento
do risco de diminuigdo do controle sobre convulsdes (T). Mecanismo: através da inducao
do metabolismo hepético de valproato de sédio (T). Manejo: monitorar as concentracdes
séricas e efeitos clinicos do valproato de sodio, ajustando a dose se necessario (T).

137) Diazepam X Digoxina

Efeitos: pode resultar em toxicidade devido a digoxina (nauseas, vomitos, arritmias
cardiacas) (D,T). Mecanismo: desconhecido (T). Manejo: monitorar as concentragdes
plasmaticas de digoxina, ajustando a dose adequadamente (T).

138) Diazepam X Eritromicina

Efeitos: pode resultar no aumento (D,T) e no prolongamento (T) de efeitos toxicos
decorrentes do diazepam (depressdo do sistema nervoso central, ataxia, letargia) (D,T).
Mecanismo: diminuicdo do metabolismo do diazepam (T). Manejo: monitorar se ha
aumento ou prolongamento da sedacdo. Caso necessario, deve-se reduzir a dose de
diazepam ou substitui-lo por algum benzodiazepinico que ndo interaja com macrolideos
(por exemplo, lorazepam, oxazepam e temazepam) (T).

139) Diazepam X Fenitoina

Efeitos: pode resultar em alteragdes nas concentracdes séricas de fenitoina (D),
podendo causa intoxicacdo (T). Mecanismo: possivelmente, por alteragdo no metabolismo
de ambos (T). Manejo: monitorar as concentragdes séricas de fenitoina quando iniciar ou
terminar o uso de diazepam (T).

140) Diazepam X Fenobarbital
Efeitos: pode ocorrer depressao respiratéria (D).

141) Diazepam X Fluconazol

Efeitos: aumento e prolongacdo dos niveis séricos, depressdo do sistema nervoso
central, e comprometimento psicomotor com certos benzodiazepinicos, possivelmente
continuando durante vérios dias ap6s o término do tratamento com fluconazol (T).
Mecanismo: diminuicdo do metabolismo oxidativo (através da CYP3A4) (T). Manejo:
alertar o paciente sobre o aumento e prolongamento dos efeitos sedativos (T).

142) Diazepam X Omeprazol

Efeitos: pode ocorrer o aumento do nimero e prolongamento dos efeitos oriundos
do uso do diazepam (D). Podendo ocorrer reducdo da depuragdo, prolongamento do ty e
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aumento dos niveis séricos de diazepam (T). Mecanismo: diminuicdo do metabolismo
oxidativo do diazepam (T). Manejo: monitorar se h& prolongamento da sedagdo ou
desenvolvimento de outro sintoma relacionado ao sistema nervoso central. Reduzir
dosagem de diazepam ou aumentar o intervalo entre doses, se necessario (T).

143) Diazepam X Valproato de Sodio

Efeitos: pode aumentar o efeito depressor do sistema nervoso central (T).
Mecanismo: através da diminuicdo do metabolismo do diazepam (T). Manejo: caso
necessario, reduzir a dose de diazepam (T).

144) Digoxina X Doxiciclina

Efeitos: pode resultar no aumento dos niveis séricos de digoxina, com consequentes
efeitos toxicos (nduseas, vomitos, arritmias cardiacas) (D,T). Os efeitos podem persistir por
meses apés o término do uso de doxiciclina (T). Mecanismo: a digoxina pode ser
metabolizada por bactérias no trato gastrintestinal. Com isso, a doxiciclina pode reverter o
processo de matabolizacdo da digoxina através da alteragdo da flora gastrintestinal,
permitindo que maior concentragdo de digoxina seja absorvida com consequliente aumento
dos seus niveis séricos (T). Manejo: monitorar 0s niveis séricos de digoxina, cuidando se
ha sinais de efeito excessivo da digoxina. A diminuicdo da dose de digoxina pode ser
necessaria (T).

145) Digoxina X Enalapril

Efeitos: niveis plasmaticos de digoxina podem ser aumentados ou diminuidos (T).
Mecanismo: desconhecido. Depuragéo renal da digoxina pode ser alterada (T). Manejo:
nenhuma precaucdo adicional parece ser necessaria além da monitoracdo rotineira de sinais
de intoxicacdo decorrentes da digoxina, podendo ser necessaria monitoracdo dos seus niveis
plasmaticos (T).

146) Digoxina X Eritromicina

Efeitos: pode aumentar os niveis séricos de digoxina, com consequentes efeitos
toxicos (nauseas, vomitos, arritmias cardiacas) (D,T). Mecanismo: pode ocorrer inibigdo da
excrecdo tubular renal de digoxina (T). Manejo: monitorar o aumento dos niveis séricos de
digoxina e o surgimento de sintomas de toxicidade. A diminui¢do da dose de digoxina pode
ser necessaria (T).

147) Digoxina X Escopolamina

Efeitos: os niveis séricos de digoxina podem ser aumentados (quando administrada
na forma de comprimidos de dissolu¢cdo modificada), com consequente elevacdo de sua
acdo (T). Mecanismo: desconhecido. Anticolinérgicos provavelmente reduzem a
motilidade gastrintestinal, com consequiente aumento do tempo de absorcdo (T). Manejo:
monitorar a acdo da digoxina. O monitoramento dos niveis séricos pode auxiliar na
adequacdo da dose a ser administrada. Problemas podem ser evitados com o uso de
digoxina na forma de cépsula ou elixir (T).

148) Digoxina X Fenitoina

Efeitos: os niveis séricos de digoxina podem ser diminuidos, com isso sua agdo
pode ser reduzida (T). Mecanismo: desconhecido (T). Manejo: em caso de suspeita de
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interacdo, monitorar os niveis séricos e a atividade da digoxina. Aumentar a dose de
digoxina, caso necessario (T).

149) Digoxina X Furosemida

Efeitos: efeitos tOxicos decorrentes da digoxina (nduseas, vomitos, arritmias
cardiacas (D, T)) podem ocorrer (D). Mecanismo: aumento da excre¢do urinaria de
potassio e magnésio, afetando a acdo do musculo cardiaco. Outros fatores também podem
estar envolvidos (T). Manejo: medir os niveis plasméaticos de potéassio e de magnésio
(administrar suplemento aos pacientes que apresentarem niveis diminuidos). Prevenir
futuras perdas com restricdo de sddio na dieta ou com o uso de diuréticos poupadores de
potassio (T).

150) Digoxina X Glibenclamida

Efeitos: aumento dos niveis séricos de digoxina (T). Mecanismo: através do
deslocamento da digoxina nos sitios de ligacdo com albumina (T). Manejo: monitorar se ha
indicios de intoxicagdo por digoxina. Alterar a dose se necessario (T).

151) Digoxina X Hidroclorotiazida

Efeitos: pode resultar em niveis aumentados de digitalico, com conseqiientes efeitos
toxicos (nauseas, vOmitos, arritmias cardiacas (D,T)) (D). Mecanismo: aumento da
excrecdo urinaria de potéssio e magnésio, afetando a acdo do musculo cardiaco. Outros
fatores também podem estar envolvidos (T). Manejo: medir os niveis plasmaticos de
potassio e de magnésio (administrar suplemento aos pacientes que apresentarem niveis
diminuidos). Prevenir futuras perdas com restricdo de sodio na dieta ou com o uso de
diuréticos poupadores de potassio (T).

152) Digoxina X Metformina
Efeitos: pode ocorrer aumento das concentragdes plasmaticas de metformina (D).

153) Digoxina X Metoclopramida

Efeitos: pode ocorrer diminui¢do dos niveis de digoxina (D,T). Mecanismo: através
da acdo da metoclopramida sobre a atividade gastrica pode ocorrer diminui¢do na absorcao
de digoxina (T). Manejo: monitorar se ha diminui¢do ou ndo da resposta terapéutica e dos
niveis séricos de digoxina. A dose de digoxina pode ser aumentada caso necessario (T).

154) Digoxina X Nifedipino

Efeitos: pode resultar em toxicidade decorrente da digoxina (nauseas, vomitos,
arritmias) (D,T). Mecanismo: nifedipino pode diminuir a depuragéo renal de digoxina (T).
Manejo: deve-se considerar o monitoramento das concentracBes séricas de digoxina
durante uso concomitante com nifedipino. Alterar a dose de digoxina se necessario (T).

155) Digoxina X Omeprazol

Efeitos: pode aumentar os niveis séricos de digoxina (T), com conseqliente risco de
intoxicacdo (nauseas, vomitos, arritmias) (D). Mecanismo: possivelmente, através do
aumento da absor¢do de digoxina (T). Manejo: a magnitude dos efeitos esperados nédo é
clinicamente importante na maioria dos casos. No entanto, devido & estreita janela
terapéutica da digoxina, deve-se ficar atento a possiveis indicios de intoxicacao (T).
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156) Digoxina X Propranolol

Efeitos: os niveis séricos de digoxina podem ser aumentados (T), podendo resultar
em bloqueio atrioventricular (D), bradicardia (T) e possivel toxicidade decorrente da
digoxina (D). Mecanismo: através do aumento da biodisponibilidade de digoxina (T).
Manejo: monitorar concentragdes séricas de digoxina e possiveis sinais de intoxicacao (T).

157) Digoxina X Salbutamol

Efeitos: o salbutamol pode diminuir os niveis séricos de digoxina, possivelmente
diminuindo seus efeitos terapéuticos (T). Mecanismo: desconhecido (T). Manejo:
monitorar os niveis séricos e a eficdcia clinica da digoxina. Ajustar a dose se necessario (T).

158) Digoxina X Sinvastatina
Efeitos: pode ocorrer aumento do risco de toxicidade decorrente da digoxina
(nduseas, vomitos, arritmias) (D).

159) Digoxina X Sulfametoxazol/Trimetoprima
Efeitos: pode aumentar o risco de toxicidade decorrente da digoxina (D).

160) Digoxina X Sulfassalazina

Efeitos: pode ocorrer diminuigdo da biodisponibilidade da digoxina, possivelmente
resultando em reducdo dos seus efeitos terapéuticos (T). Mecanismo: desconhecido (T).
Manejo: monitorar os niveis de digoxina. Se ocorrer redugdo dos niveis ou da resposta
clinica a digoxina, o uso de sulfassalazina pode ser interrompido (T).

161) Digoxina X Verapamil

Efeitos: pode aumentar as concentragdes séricas de digoxina com consequente
intoxicacdo (nauseas, vomitos, arritmias cardiacas) (D,T). Mecanismo: verapamil e
digoxina, em associagdo, potencializam a diminuicdo da conducdo atrioventricular (T).
Manejo: monitorar as concentragcdes plasmaticas de digoxina e observar possiveis sinais de
intoxicacdo. Ajustar doses se necessario, podendo diminuir a dosagem de digoxina (T).

162) Dipirona X Enalapril
Efeitos: pode diminuir os efeitos natriuréticos e anti-hipertensivos (D).

163) Dipirona X Furosemida
Efeitos: pode resultar na diminuicdo da acdo do diurético (D).

164) Dipirona X Glibencamida
Efeitos: pode aumentar risco de hipoglicemia (D).

165) Dipirona X Hidroclorotiazida
Efeitos: pode ocorrer diminuicdo da agdo anti-hipertensiva do diurético (D).

166) Dipirona X Nifedipino

Efeitos: pode aumentar risco de hemorragia gastrintestinal e/ou antagonismo dos
efeitos hipotensores (D).
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167) Dipirona X Propranolol
Efeitos: pode resultar em diminuigéo do efeito anti-hipertensivo (D).

168) Dipirona X Verapamil
Efeitos: pode resultar em aumento do risco de hemorragia gastrintestinal e/ou
antagonismo dos efeitos hipotensores (D).

169) Doxiciclina X Fenitoina

Efeitos: pode diminuir a eficicia da doxiciclina (D,T). Mecanismo: fenitoina pode
aumentar o metabolismo hepético de doxiciclina, via estimulacdo de enzimas microssomais
(T). Manejo: monitorar resposta clinica do paciente ao tratamento com doxiciclina quando,
podendo até duplicar a dose de doxiciclina caso necessario (T).

170) Doxiciclina X Fenobarbital

Efeitos: pode resultar na diminuicdo da eficicia da doxiciclina (D,T). Mecanismo:
barbitiricos podem aumentar o metabolismo hepético de doxiciclina, via estimulacdo de
enzimas microssomais (T). Manejo: a dose de doxiciclina pode ser aumentada durante co-
administracdo com barbitdricos. Também, deve-se considerar o uso de alguma alternativa
terapéutica para a doxiciclina (como também para outras tetraciclinas) (T).

171) Doxiciclina X Sulfato Ferroso

Efeitos: co-administracdo pode diminuir a eficicia tanto da tetraciclina quanto do
ferro (D,T). Mecanismo: tetraciclinas formam quelatos insoldveis com sais de ferro,
diminuindo a absorcao sérica de ambos (T). Manejo: deve-se evitar a co-administracdo de
tertraciclinas e sais de ferro. Administrando-os separadamente (de 3 a 4 horas de intervalo),
esta interagcdo pode ser minimizada (T).

172) Enalapril X Furosemida

Efeitos: pode resultar em hipotensdo postural (na primeira dose) (D), com possivel
diminuicdo dos efeitos dos diuréticos de alga (T). Mecanismo: possivelmente, pela inibicdo
da producéo de angiotensina Il exercida pelos IECA (T). Manejo: o0s niveis corporais de
fluido e peso do paciente devem ser cuidadosamente monitorados quando houver
administracdo concomitante de diuréticos de alca e IECA (T).

173) Enalapril X Glibenclamida

Efeitos: pode aumentar o risco de desenvolvimento de hipoglicemia (T).
Mecanismo: suspeita-se que ocorra aumento temporario da sensibilidade a insulina devido
ao enalapril (T). Manejo: observar se ha surgimento de sintomas de hipoglicemia quando se
inicia terapia com enalapril em paciente que ja utiliza glibenclamida (T).

174) Enalapril X Hidroclorotiazida
Efeitos: pode resultar em hipotensdo postural (na primeira dose) (D).

175) Enalapril X Ibuprofeno
Efeitos: pode ocorrer diminuicdo dos efeitos natriuréticos e anti-hipertensivos (D).
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176) Enalapril X Metformina
Efeitos: pode gerar hipercalemia e acidose latica (D).

177) Enalapril X Prometazina

Efeitos: os efeitos farmacoldgicos dos IECA (inibidores da enzima conversora de
angiotensina) podem ser aumentados (T). Mecanismo: adicdo ou sinergismo de efeitos
farmacoldgicos (T). Manejo: administrar com cautela estes farmacos em combinacdo. Se
ocorrer hipotensdo, tratamento auxiliar pode ser necessario (T).

178) Enalapril X Sulfametoxazol/Trimetoprima
Efeitos: pode resultar em hipercalemia (D).

179) Enalapril X Sulfato Ferroso

Efeitos: sulfato ferroso, via oral, pode reduzir os niveis sangiiineos de enalapril (T).
Mecanismo: sulfato ferroso pode promover a formacgdo da forma inativa do enalapril (T).
Manejo: ndo deve ser feito uso de enalapril e sulfato ferroso via oral simultaneamente,
devendo ser administrados com um intervalo de pelo menos 2 horas (T).

180) Eritromicina X Fluconazol
Efeitos: pode resultar em aumento do risco de cardiotoxicidade (D).

181) Eritromicina X Haloperidol
Efeitos: pode ocorrer aumento do risco de cardiotoxicidade (D).

182) Eritromicina X Nifedipino
Efeitos: pode resultar em aumento da concentracdo plasmaética de nifedipino, com
possivel aumento da toxicidade decorrente do nifedipino (D).

183) Eritromicina X Sinvastatina

Efeitos: severa miopatia ou rabdomidlise podem ocorrer devido ao aumento dos
niveis de sinvastatina (inibidor da HMG-CoA redutase) (D,T). Mecanismo: suspeita-se que
ocorra a inibicdo do metabolismo do inibidor da HMG-CoA redutase (que é metabolizado
através de CYP3A4) (T). Manejo: se possivel, administrar terapia alternativa. Pravastatina
e fluvastatina ndo sdo metabolizadas pelo CYP3A4 e podem ser menos propensos a esta
interacdo. Aconselhar o paciente a relatar qualquer inexplicdvel dor muscular, sensibilidade
ou fraqueza (T).

184) Eritromicina X Sulfametoxazol/Trimetroprima
Efeitos: pode aumentar o risco de cardiotoxicidade (D).

185) Eritromicina X Valproato de Sodio

Efeitos: pode ocorrer aumento das concentracfes séricas de valproato de sodio (T),
podendo causar intoxicagdo (D,T) (depressdo do sistema nervoso central, convulsdes (T)).
Mecanismo: possivelmente, através da inibicdo do metabolismo do valproato de sodio (T).
Manejo: monitorar as concentragfes séricas de valproato de sédio quando for iniciado,
modificado ou interrompido o tratamento com eritromicina. Ajustar a dose de valproato de
sodio conforme a necessidade (T).
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186) Eritromicina X Verapamil

Efeitos: pode aumentar risco de cardiotoxicidade (D,T). Mecanismo: aumento da
absorcéo de eritromicina, resultante da inibicdo do seu metabolismo (CYP3A4) devido ao
verapamil. Como também, inibicdo do metabolismo de verapamil (CYP3A4) devido a
influéncia da eritromicina (T). Manejo: monitorar a funcdo cardiaca de pacientes que
estejam administrando concomitantemente verapamil e eritromicina, especialmente em
altas doses (T).

187) Escopolamina X Haloperidol

Efeitos: efeitos sdo varidveis. Agravamento dos sintomas relacionados a
esquizofrenia, devido a diminuicdo da concentracdo sérica de haloperidol, e
desenvolvimento de discinesia tardia séo relacionados a esta associa¢do (T). Mecanismo:
desconhecido (T). Manejo: deve-se usar agentes anticolinérgicos somente quando for
realmente necessario. Manter acompanhamento do tratamento destes pacientes, adequando
as doses administradas conforme a necessidade (T).

188) Escopolamina X Prometazina

Efeitos: efeitos terapéuticos de fenotiazinas (como a prometazina) podem ser
diminuidos pela acdo central de anticolinérgicos (T). Mecanismo: provavelmente,
anticolinérgicos antagonizam a acdo das fenotiazinas diretamente no sistema nervoso
central, envolvendo mecanismos colinégicos. A aceleracdo do metabolismo das
fenotiazinas também pode estar envolvida no mecanismo desta interagdo (T). Manejo:
individualizar a dose de fenotiazina conforme a necessidade (T).

189) Fenitoina X Fenobarbital

Efeitos: pode ocorrer aumento ou diminui¢do dos niveis séricos de fenitoina (D), e
no aumento dos niveis de fenobarbital (T). Os efeitos da fenitoina e do fenobarbital sdo
imprevisiveis (T). Mecanismo: alteragdes no metabolismo (T). Manejo: monitorar as
concentragdes plasmaticas de ambos os farmacos, suas atividades, e os sintomas clinicos,
particularmente quando for iniciado ou terminado o uso de ambos (T).

190) Fenitoina X Fluconazol

Efeitos: pode ocorrer aumento do risco de manifestacdo dos efeitos tdxicos da
fenitoina (D, T) (ataxia, hiperreflexia, nistagmo, tremores (D)), como também em aumento
dos seus efeitos farmacoldgicos (T). Mecanismo: fluconazol pode inibir o metabolismo
hepéatico da fenitoina (T). Manejo: monitorar concentracdes séricas de fenitoina, como
também observar se ha o desenvolvimento de seus efeitos toxicos (T).

191) Fenitoina X Furosemida

Efeitos: pode resultar na diminuicdo da eficacia da furosemida (D,T). Mecanismo:
reducdo da absorcdo oral de furosemida. Podem existir mecanismos adicionais (T).
Manejo: aumento da dose administrada de furosemida pode ser necessario. Monitorar
atividade diurética (T).

192) Fenitoina X Haloperidol

Efeitos: fenitoina pode diminuir as concentragdes séricas do haloperidol (T).
Mecanismo: desconhecido. No entanto, suspeita-se que ocorra indugéo do metabolismo do
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haloperidol (T). Manejo: monitorar se hd o desenvolvimento da perda do controle de
sintomas psiquiatricos ou surgimento de efeitos secundarios do haloperidol quando o uso
de fenitoina é iniciado ou finalizado, respectivamente (T).

193) Fenitoina X Ibuprofeno

Efeitos: concentracdes séricas de fenitoina podem aumentar, resultando no aumento
dos seus efeitos farmacoldgicos e toxicos (T). Mecanismo: desconhecido. No entanto,
suspeita-se que ocorra inibicdo do metabolismo da fenitoina (T). Manejo: monitor os niveis
séricos de fenitoina, como também observar se ha desenvolvimento de intoxicagdo. Ajustar
a dosagem de fenitoina conforme a necessidade (T).

194) Fenitoina X Metronidazol

Efeitos: pode ocorrer aumento do risco de toxicidade (D) e dos efeitos
farmacoldgicos da fenitoina (T), ou diminuicdo dos niveis plasmaticos de metronidazol (D).
Mecanismo: desconhecido. No entanto, suspeita-se que ocorra inibicdo do metabolismo
hepatico da fenitoina (T). Manejo: precaugdes especiais ndo parecem necessarias (T).

195) Fenitoina X Nifedipino

Efeitos: pode aumentar o risco de toxicidade oriunda da fenitoina (D,T) (ataxia,
hiperreflexia, nistagmo, tremor (D)). Mecanismo: desconhecido (T). Manejo: monitorar 0s
niveis sericos de fenitoina, como também observar se h4 desenvolvimento de intoxicag&o.
Ajustar a dosagem de fenitoina conforme a necessidade (T).

196) Fenitoina X Omeprazol

Efeitos: pode ocorrer aumento dos niveis séricos de fenitoina (T), resultando em
aumento dos seus efeitos toxicos (D,T) (ataxia, hiperreflexia, nistagmo, tremor (D)) e
farmacoldgicos (T). Mecanismo: omeprazol parece inibir o metabolismo oxidativo hepéatico
de fenitoina (T). Manejo: considerar a monitoracdo dos niveis séricos de fenitoina, como
também a observacdo do desenvolvimento de intoxicagdo ou diminui¢do da atividade da
fenitoina (caso o uso de omeprazol seja iniciado ou interrompido). Ajustar a dosagem de
fenitoina conforme a necessidade (T).

197) Fenitoina X Paracetamol

Efeitos: pode ocorrer diminuigdo da eficacia do paracetamol e aumento do risco de
hepatotoxicidade (D,T). Mecanismo: hidantoinas podem induzir o aumento da agdo de
enzimas microssomais hepaticas sobre o metabolismo do paracetamol, formando
metabdlitos hepatotdxicos (T). Manejo: normalmente, monitoramento do tratamento é
necessario somente quando paracetamol for utilizado em doses cronicas (ou sobredoses)
juntamente com fenitoina (T).

198) Fenitoina X Prednisona

Efeitos: os efeitos da prednisona podem diminuir quando utilizada com fenitoina
(D,T), podendo continuar mesmo apds o termino do uso de fenitoina (até 3 semanas depois)
(T). Mecanismo: aumento do metabolismo da prednisona via 6-beta-hidroxilagéo (T).
Manejo: ajustar a dose de cada farmaco conforme a necessidade (T).
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199) Fenitoina X Prometazina
Efeitos: pode ocorrer aumento ou diminuicdo dos niveis de fenitoina e,
possivelmente, reducdo dos niveis da prometazina (D).

200) Fenitoina X Ranitidina

Efeitos: pode ocorrer aumento das concentra¢des de fenitoina (D,T), elevando seus
efeitos farmacoldgicos e toxicos (T). Mecanismo: possivelmente, atraves da inibicdo do
metabolismo hepatico da fenitoina (T). Manejo: observar mudangas na resposta clinica do
paciente e monitorar as concentragdes séricas de fenitoina quando for iniciado ou
interrompido o uso de ranitidina. Ajustar a dose de fenitoina conforme indicado (T).

201) Fenitoina X Sinvastatina

Efeitos: diminuicdo da eficicia da sinvastatina (D,T), através da diminuicdo das
suas concentragBes plasmaéticas (T). Mecanismo: suspeita-se que seja através do aumento
do metabolismo da sinvastatina (T). Manejo: monitorar a resposta clinica do paciente. Se
houver suspeita de interagdo, pode ser necessaria a administracdo de alternativa terapéutica
adequada (por exemplo, pravastatina) (T).

202) Fenitoina X Sulfametoxazol/Trimetoprima

Efeitos: pode resultar em aumento das concentracfes plasmaticas de fenitoina (T),
aumentando seus efeitos toxicos (D,T) (ataxia, hiperreflexia, nistagmo, tremores (D)) e seus
efeitos farmacologicos (T). Mecanismo: trimetoprima inibe o metabolismo hepético da
fenitoina (T). Manejo: monitorar as concentragcdes séricas de fenitoina e observar se o
paciente apresenta sintomas de intoxicacdo ou de diminuicdo da atividade quando o uso de
trimetoprima € iniciado ou interrompido durante o regime terapéutico. Ajustar a dosagem
de fenitoina caso necessario (T).

203) Fenitoina X Valproato de Sodio

Efeitos: pode resultar em niveis alterados tanto de valproato de s6dio quanto de
fenitoina (D, T). Mecanismo: valproato de s6dio pode promover diminui¢do da ligacdo de
proteinas plasmaticas a fenitoina, inibindo, dessa forma, seu metabolismo. Ja a fenitoina
pode aumentar o metabolismo do valproato de sodio (T). Manejo: monitorar as
concentragdes de fenitoina livre e os niveis séricos de valproato de sédio. Ajustar a dose de
ambos os farmacos conforme a necessidade (T).

204) Fenitoina X Verapamil

Efeitos: pode diminuir os niveis séricos de verapamil (T), diminuindo sua eficacia
(D,T). Mecanismo: fenitoina pode induzir o metabolismo de verapamil (T). Manejo:
monitorar a atividade cardiovascular do paciente. Em caso de suspeita de interacdo, deve-se
considerar o aumento da dose de verapamil durante o uso concomitante com fenitoina (T).

205) Fenobarbital X Haloperidol

Efeitos: fenobarbital pode diminuir as concentracdes séricas de haloperidol (T).
Mecanismo: fenobarbital pode induzir o metabolismo de haloperidol (T). Manejo:
monitorar o surgimento de perda do controle dos sintomas psiquiatricos ou de efeitos
secundarios do haloperidol quando o uso de fenobarbital for iniciado ou interrompido.
Monitorar a temperatura corporal (T).
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206) Fenobarbital X Metronidazol

Efeitos: pode diminuir a eficacia do metronidazol (D,T). Mecanismo: barbitdricos
induzem o metabolismo do metronidazol, resultando em eliminacdo mais rapida e
concentragdes séricas reduzidas (T). Manejo: observar se hd diminuicdo do efeito do
metronidazol, e se necessario, aumentar a sua dose (T).

207) Fenobarbital X Nifedipino

Efeitos: pode resultar na diminuicdo das concentracdes séricas de nifedipino,
possivelmente reduzindo sua eficacia (D,T). Mecanismo: reforco da depuracdo metabodlica
de nifedipino, causada por inducdo enzimética (T). Manejo: ajustar a dose de nifedipino
conforme a necessidade (T).

208) Fenobarbital X Paracetamol

Efeitos: através desta associacdo, o potencial hepatotdxico do paracetamol pode ser
aumentado e sua eficacia pode ser reduzida (T). Mecanismo: barbitdricos podem induzir o
aumento da atividade de enzimas microssomais hepaticas sobre o metabolismo do
paracetamol, o que poderia gerar niveis anormais de metabdlitos hepatotoxicos (T).
Manejo: o risco é maior quando sobredoses de paracetamol sdo regularmente utilizadas
com barbitaricos. Em doses terapéuticas orais habituais ndo é necessario ajuste de dose ou
acompanhamento especial do tratamento (T).

209) Fenobarbital X Prednisona

Efeitos: pode resultar na diminuicdo da eficacia da prednisona (D,T). Mecanismo:
aumento do metabolismo da prednisona via 6-beta-hidroxilagdo, devido a inducéo
enzimatica por fenobarbital (T). Manejo: se possivel, deve-se evitar esta combinacéo.
Monitorar pacientes que utilizam prednisona quando o uso de fenobarbital for iniciado ou
terminado. Pode ser necessario o aumento da dose de prednisona, para manter o efeito
desejado (T).

210) Fenobarbital X Propranolol

Efeitos: diminuicdo da eficAcia do propranolol (D,T). Mecanismo: fenobarbital
pode reduzir a biodisponibilidade do propranolol através da inducao de enzimas hepéticas e
de aumento do efeito de primeira passagem (T). Manejo: em caso de suspeita de interacéo,
deve-se considerar o0 aumento da dose administrada de propranolol (T).

211) Fenobarbital X Valproato de Sodio

Efeitos: pode ocorrer aumento das concentracdes plasmaticas de fenobarbital (T),
com conseqiente aumento da toxicidade (D). Também pode ocorrer a diminuicdo da
eficacia do valproato de sédio (D). Mecanismo: o valproato de sodio pode diminuir o
metabolismo hepético de fenobarbital (T). Manejo: monitorar as concentragfes séricas de
fenobarbital. Pode ser necesséria a diminui¢do da dose de fenobarbital (T).

212) Fenobarbital X Verapamil

Efeitos: pode ocorrer diminuicdo da eficacia do verapamil (D,T). Mecanismo:
fenobarbital pode diminuir a biodisponibilidade de verapamil, aumentando o metabolismo
hepéatico de primeira passagem (T). Manejo: em caso de suspeita de interagdo, deve-se
considerar o aumento da dose de verapamil (T).
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213) Fluconazol X Glibenclamida
Efeitos: pode gerar hipoglicemia (como também depressdo do sistema nervoso
central, convulsdes) (D).

214) Fluconazol X Haloperidol

Efeitos: as concentracbes plasmaticas de haloperidol podem ser elevadas,
aumentando o risco de efeitos secundérios (T), como cardiotoxicidade (D). Mecanismo:
suspeita-se que 0s agentes antifingicos azolicos inibam o metabolismo do haloperidol
(através da CYP3A4) (T). Manejo: observar a resposta clinica do paciente ao haloperidol
quando é iniciado ou terminado o tratamento com algum agente antifungico azolico.
Ajustar a dose caso necessario. O controle dos niveis plasmaticos do haloperidol pode ser
atil no tratamento dos pacientes (T).

215) Fluconazol X Ibuprofeno

Efeitos: aumento da concentracdo plasmatica de ibuprofeno, elevando seus efeitos
farmacologicos e reacBes adversas (T). Mecanismo: inibicdo do metabolismo do
ibuprofeno (através da CYP2C9) (T). Manejo: observar se ha indicios de reagcdes adversas
e ajustar a dose se necessario (T).

216) Fluconazol X Nifedipino
Efeitos: pode resultar em aumento das concentracdes séricas da nifedipino, com
consequente toxicidade (tonturas, hipotensdo, rubor facial, cefaléias, edema periférico) (D).

217) Fluconazol X Prednisona

Efeitos: os efeitos dos corticosterdides podem ser aumentados, possivelmente
resultando em aumento da toxicidade (D,T). Mecanismo: provavelmente através da
inibicdo do metabolismo dos corticosteroides (D,T) (pela CYP3A4) e consequente
diminuicdo de sua eliminacdo (T). Manejo: monitorar o aparecimento de possiveis efeitos
adversos caracteristicos dos corticosterdides. Ajustar a dose conforme necessario (T).

218) Fluconazol X Sinvastatina

Efeitos: pode aumentar os niveis plasmaticos de sinvastatina (T), podendo aumentar
0 risco de miopatia ou rabdomidlise (D,T). Mecanismo: agentes antifungicos azdlicos
podem inibir o metabolismo hepéatico de primeira passagem dos inibidores da HMG-CoA
redutase (T). Manejo: Caso 0 uso desta combinacdo ndo possa ser evitado, considerar a
reducdo da dose de sinvastatina e a monitoracdo da resposta clinica do paciente. Ajustando
a terapia conforme a necessidade (T).

219) Fluconazol X Sulfametoxazol/Trimetroprima
Efeitos: pode aumentar o risco de cardiotoxicidade (D).

220) Furosemida X Hidroclorotiazida

Efeitos: apresentam efeitos sinégicos que podem resultar em diurese profunda e
sérias anormalidades eletroliticas (T). Mecanismo: provavelmente, através de algum
mecanismo tubular renal (T). Manejo: cuidar intervalo entre doses. Acompanhar 0s
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pacientes, averiguando a presen¢a (ou ndo) de desidratagdo e anormalidades eletroliticas
no inicio da terapia combinada (T).

221) Furosemida X Ibuprofeno

Efeitos: pode ocorrer diminuicdo da eficacia do diurético (D,T). Mecanismo:
possivel inibigdo de protaglandinas responsaveis pela manutencdo hemodindmica renal (T).
Manejo: pode ser necessaria uma dose mais elevada de furosemida. Considerar 0 uso de
outros anti-inflamatorios caso o efeito diurético se torne insuficiente (T).

222) Glibenclamida X Hidroclorotiazida

Efeitos: pode ocorrer diminui¢do da eficicia da glibenclamida (D,T). Este efeito
pode ocorrer mesmo apds muitos dias (ou meses) sem uso de hidroclorotiazida (tiazidicos)
(T). Também pode ocorrer hiponatremia (T). Mecanismo: hidroclorotiazida (tiazidicos)
pode diminuir a sensibilidade a insulina dos receptores teciduais, diminuindo a secre¢éo de
insulina ou aumentando a perda de potassio, causando hiperglicemia (T). Manejo:
monitorar a glicemia do paciente. Se houver o desenvolvimento de hiperglicemia, pode-se
aumentar a dose de glibenclamida (T).

223) Glibenclamida X Ibuprofeno
Efeitos: pode aumentar o risco de hipoglicemia (D).

224) Glibenclamida X Omeprazol

Efeitos: concentragdes séricas de glibenclamida podem ser elevadas, aumentando os
efeitos hipoglicémicos (T). Mecanismo: possivelmente, através da inibi¢cdo do metabolismo
de glibenclamida (T). Manejo: normalmente, precaucdes especiais ndo S0 necessarias.
Porém, em caso de suspeita de interacdo, deve-se adequar a dose de glibenclamida (T).

225) Glibenclamida X Ranitidina

Efeitos: reducgéo da depuracdo de glibenclamida, podendo resultar em hipoglicemia
(T). Mecanismo: antagonistas-H, inibem o metabolismo hepatico de glibenclamida,
resultando em acimulo de glibenclamida no organismo (T). Manejo: monitorar a glicemia
e ficar atento para sinais clinicos de hipoglicemia em pacientes que utilizam sulfoniluréias
(como a glibenclamida) continuamente e iniciam terapia com antagonista-H, (como a
ranitidina) (T).

226) Glibenclamida X Sulfametoxazol/Trimetoprima
Efeitos: pode resultar em hipogicemia (por reforgo de efeito) (D).

227) Haloperidol X Metildopa

Efeitos: pode ocorrer toxicidade no sistema nervoso central (deméncia (D), psicoses
(T)) ou parkinsonismo reversivel (D). Mecanismo: ambos podem reduzir 0s niveis
cerebrais de dopamina (T). Manejo: em caso de sintomas psicoldgicos, deve-se interromper
0 tratamento com ambos (dependendo da situagdo terapéutica), substituindo-os por
alternativas terapéuticas apropriadas (T).

88



228) Haloperidol X Prometazina

Efeitos: pode ocorrer a elevacdo dos niveis plasmaticos de haloperidol, aumentando
o risco de surgimento de efeitos secundarios. Com possivel surgimento de arritmia cardiaca
(T). Mecanismo: suspeita-se que as fenotiazinas inibam o metabolismo do haloperidol (pela
CYP2D6) (T). Manejo: observar a resposta clinica do paciente ao haloperidol quando for
iniciado, interrompido ou modificado o tratamento com prometazina (T).

229) Haloperidol X Propranolol

Efeitos: efeitos farmacoldgicos de ambos os farmacos podem ser aumentados (T).
Mecanismo: provavelmente, por sinergismo de efeito (T). Manejo: deve-se evitar esta
combinacgdo. Pode ser necessario diminuir a dose administrada um ou de ambos (T).

230) Haloperidol X Sulfametoxazol/Trimetoprima
Efeitos: pode aumentar o risco de cardiotoxicidade (D).

231) Hidroclorotiazida X Prednisona
Efeitos: pode resultar em hipocalemia e subsequentes arritmias cardiacas (D).

232) Hidroclorotiazida X Propranolol
Efeitos: pode resultar em hiperglicemia, hipertrigliceridemia (D).

233) Ibuprofeno X Nifedipino
Efeitos: pode aumentar o risco de hemorragia gastrintestinal e/ou antagonismo dos
efeitos hipotensores (D).

234) Ibuprofeno X Propranolol

Efeitos: pode resultar na diminuicdo do efeito anti-hipertensivo dos beta-
bloqueadores (D,T). Mecanismo: os AINE podem inibir a sintese de prostaglandinas
renais, permitindo o desenvolvimento do quadro de hipertensédo (T). Manejo: evitar esta
combinacgdo, se possivel. Monitorar a pressdo arterial e ajustar a dose de beta-bloqueador,
conforme necessario. Considerar uso de algum AINE que ndo apresente esta interagdo (T).

235) Ibuprofeno X Verapamil
Efeitos: pode aumentar o risco de hemorragia gastrintestinal e/ou antagonismo dos
efeitos hipotensores (D).

236) Mebendazol X Carbamazepina

Efeitos: pode diminuir a eficacia do mebendazol (D, T). Mecanismo: desconhecido
(T). Manejo: ndo sdo necessarias precaugdes especiais. Em caso de suspeita de interacdo,
considerar o aumento da dose de mebendazol durante uso com carbamazepina. Medir os
niveis plasmaticos de mebendazol e ajustar a dose adequadamente (T).

237) Mebendazol X Fenitoina

Efeitos: pode ocorrer diminui¢do da eficacia do mebendazol (D,T). Mecanismo:
desconhecido (T). Manejo: precaucdes especiais ndo parecem necessarias (T).
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238) Metformina X Nifedipino
Efeitos: pode resultar em aumento da absorcéo da metformina (D).

239) Metformina X Propranolol
Efeitos: pode resultar em hipoglicemia, hiperglicemia, ou hipertensdo (D).

240) Metformina X Ranitidina
Efeitos: pode aumentar as concentragdes plasméticas de metformina (D).

241) Metformina X Sulfametoxazol/Trimetoprima
Efeitos: pode aumentar as concentragdes plasméticas de metformina (D).

242) Metildopa X Propranolol

Efeitos: pode ocorrer exagerada resposta hipertensiva (D,T), taquicardia ou
arritmias durante estresse fisioldgico ou exposicdo a catecolaminas exogenas (D).
Mecanismo: antagonismo paradoxal de efeitos hipotensivos (T). Manejo: acompanhar
atentamente se ha aumento agudo da pressdo arterial durante o uso combinado de metildopa
e propranolol. Se houver, deve-se tratar com agentes bloqueadores alfa-adrenérgicos (T).

243) Metildopa X Sulfato Ferroso
Efeitos: pode diminuir a eficacia da metildopa (D).

244) Nifedipino X Propranolol

Efeitos: pode ocorrer hipotensdo e/ou bradicardia (D), podendo ser potencializados
os efeitos farmacoldgicos de ambos (T). Mecanismo: possibilidade de sinergismo ou
adicdo de efeitos (T). Manejo: acompanhar atentamente a fungdo cardiaca dos pacientes
sob maior risco de efeitos cardiovasculares secundarios (T).

245) Nifedipino X Ranitidina

Efeitos: os efeitos do nifedipino podem ser aumentados (T). Mecanismo:
indeterminado (T). Manejo: acompanhar possiveis alteracfes dos efeitos do nifedipino
qguando administrado com ranitidina. Ajustar a dose de nifedipino adequadamente (T).

246) Nifedipino X Valproato de Sédio
Efeitos: pode aumentar a concentracdo plasmatica de nifedipino (D).

247) Nifedipino X Verapamil
Efeitos: pode aumentar a concentracdo plasmatica de nifedipino (D).

248) Omeprazol X Sulfato Ferroso
Efeitos: pode resultar na diminuicdo da biodisponibilidade de ferro ndo-heme (ferro
oriundo de fontes vegetais) (D).

249) Propranolol X Salbutamol
Efeitos: pode ocorrer diminuicdo da eficacia de ambos (D).
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250) Propranolol X Verapamil

Efeitos: hipotensdo e bradicardia (D), podendo ser potencializados os efeitos
farmacoldgicos de ambos (T). Mecanismo: ha a possibilidade de sinergismo ou adi¢do de
efeitos. Verapamil pode inibir o metabolismo oxidativo de certos beta-bloqueadores (T).
Manejo: monitorar fungdo cardiaca; diminuir as doses, conforme a necessidade (T).

251) Sinvastatina X Verapamil

Efeitos: pode aumentar as concentracbes plasmaticas de sinvastatina (T),
aumentando o risco de desenvolvimento de efeitos téxicos (T), como miopatia e
rabdomidlise (D,T). Mecanismo: possivelmente através da inibicdo do metabolismo de
primeira passagem (CYP3A4) da sinvastatina (T). Manejo: caso a administragdo
concomitante destes agentes ndo possa ser evitada, deve-se aumentar a dose de sinvastatina
e aconselhar o paciente a comunicar qualquer inexplicavel dor, sensibilidade ou fraqueza
muscular. Por CYP3A4 ndo ser a principal isoenzima responsavel pelo metabolismo da
pravastatina nem da fluvastatina, estes podem ser alternativas terapéuticas mais seguras que
a sinvastatina (por serem menos suscetiveis a interacao) (T).

252) Alimento (P) X Amiodarona

Efeitos: uso concomitante de amiodarona e pomelo (grapefruit) pode resultar em
aumento das concentragcdes séricas de amiodarona (D,T) e diminuicdo da atividade
metabdlica (T). Mecanismo: suspeita-se que a inibicdo do metabolismo da amiodarona
(CYP3A4) no intestino delgado seja devido a ingestdo de pomelo (T). Manejo: deve-se
aconselhar os pacientes a ndo administrar amiodarona juntamente com pomelo e seus
derivados (como o suco de pomelo) (T).

253) Alimento X Amitriptilina

Efeitos: os niveis séricos de antidepressivos tricicliocos podem diminuir, resultando
em decréscimo dos efeitos terapéuticos (T). Mecanismo: desconhecido. No entanto, uma
dieta rica em fibras pode diminuir a absorcdo de antidepressivos triciclicos (T). Manejo:
observar a resposta clinica do paciente durante administracdo de antidepressivo triciclico
concomitante com ingestdo de dieta rica em fibras. Ajustar a dieta se necessario (T).

254) Alimento X Amoxicilina

Efeitos: uso concomitante de penicilinas e alimento pode diminuir a eficacia
antimicrobiana da penicilina (T). Mecanismo: alimentos podem atrasar ou reduzir a
absorcdo gastrintestinal das penicilinas (T). Manejo: administrar penicilinas pelo menos 1
hora antes ou 2 horas depois das refeigdes (T).

255) Alimento X Atenolol

Efeitos: as concentragdes plasmaticas de atenolol podem reduzir, diminuindo seus
efeitos farmacologicos (T). Mecanismo: desconhecido (T). Manejo: deve ser evitada a
administracdo de atenolol com suco de laranja (T).

256) Alimento X Benzilpenicilianas (Benzatina e Procaina/Pot.)

Efeitos: pode resultar na diminuicdo das concentragdes de penicilina (D,T), com
consequente diminuicdo de sua eficacia antimicrobiana (T). Mecanismo: alimentos podem
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atrasar ou reduzir a absorgdo gastrintestinal das penicilinas (T). Manejo: administrar
penicilinas pelo menos 1 hora antes ou 2 horas depois das refeicdes (T).

257) Alimento X Captopril

Efeitos: pode diminuir as concentracdes de captopril (D) e conseqiiente diminuicéo
do efeito anti-hipertensivo do captopril (T). Mecanismo: a absor¢do gastrintestinal do
captopril pode ser diminuida devido ao alimento (T). Manejo: administrar captopril 1 hora
antes das refeicoes (T).

258) Alimento (P) X Carbamazepina

Efeitos: uso concomitante de carbamazepina e pomelo (grapefruit) pode resultar em
aumento da biodisponibilidade da carbamazepina (D,T), produzindo um aumento dos
efeitos farmacoldgicos e adversos da carbamazepina (T). Mecanismo: possivelmente
devido & inibicdo do metabolismo hepatico (através da CYP3A4) da carbamazepina (T).
Manejo: deve ser evitada a administragdo de carbamazepina com produtos derivados do
pomelo (T).

259) Alimento X Carbidopa/Levodopa
Efeitos: pode diminuir as concentrag¢des de levodopa (D).

260) Alimento X Ciprofloxacino

Efeitos: pode aumentar as concentracdes de cafeina e reforcar a estimulacdo do
sistema nervoso central. Além disso, o uso concomitante de ciprofloxacino com alimentos
lacteos pode gerar diminuicdo das concentracBes de ciprofloxacino (D). Mecanismo:
diminuicdo da absorgdo gastrintestinal de ciprofloxacino (T). Manejo: caso o consumo de
leite ndo puder ser evitado, deve-se aumentar o intervalo entre a ingestdo de leite e de
ciprofloxacino (T).

261) Alimento (P+) X Contraceptivos Orais
Manejo: evitar uso concomitante de contraceptivos orais com cafeina (D) e pomelo
(O,).

262) Alimento (P+) X Diazepam

Efeitos: uso concomitante de diazepam e pomelo (grapefruit) pode resultar em
aumento das concentracdes plasmaticas de diazepam (D), com aumento dos seus efeitos
farmacoldgicos (T). J& o uso concomitante de diazepam e cafeina pode resultar na redugéo
dos efeitos sedativos e ansioliticos do diazepam (D). Também, o uso de diazepam
associado a alimentacdo com elevado teor de gordura pode resultar em aumento da
concentracdo plasmética de diazepam (D). Mecanismo: inibicdo do metabolismo de
primeira passagem do diazepam (através da CYP3A4) (T). Manejo: evitar administracao de
diazepam com pomelo e seus derivados (pode interferir na acdo do diazepam até 72 horas
apos sua ingesta) (T).

263) Alimento X Doxiciclina

Efeitos: eficacia antimicrobiana das tetraciclinas pode reduzir quando administradas
com alimentos (T). Mecanismo: alimentos, como leite e produtos que contenham calcio,
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podem formar quelatos insoliveis com tetraciclinas (dificultando sua absorgdo) (T).
Manejo: administrar tetraciclinas 1 hora antes ou 2 horas depois das refei¢ées (T).

264) Alimento (P+) X Eritromicina

Efeitos: pode resultar em alteracdo das concentragbes de eritromicina (D,T). O
pomelo pode elevar os niveis de eritromicina (quando a eritromicina ndo estiver na forma
de comprimidos com revestimento entérico), aumentando os riscos de efeitos secundarios
(T). Mecanismo: alimentos podem diminuir a absorc¢do gastrintestinal da eritromicina, (ja o
pomelo, pode inibir o seu metabolismo (CYP3A4) no intestino delgado) (T). Manejo:
administrar eritromicina 2 horas antes ou 2 horas depois de cada refeicdo (T).

265) Alimento X Fenitoina
Efeitos: pode resultar em alteragdo nas concentracées de fenitoina (D).

266) Alimento X Furosemida
Efeitos: pode resultar na diminuicdo da biodisponibilidade da furosemida, com
consequente diminuicdo de sua eficacia (D).

267) Alimento X Metformina
Efeitos: pode resultar na reducdo da absorcéo de metformina (D).

268) Alimento (P+) X Nifedipino

Efeitos: pomelo (e seus derivados) pode aumentar a biodisponibilidade e a atividade
do nifedipino; demais alimentos ndo modificam sua atividade porém podem retardar sua
absorcdo (T). Mecanismo: pomelo age através da inibicdo do metabolismo de primeira
passagem do nifedipino (T). Manejo: evitar administracdo de nifedipino com pomelo (e
seus derivados); administrar nifedipino longe das refeicdes (T).

269) Alimento X Paracetamol
Efeitos: pode diminuir as concentragdes de paracetamol (D).

270) Alimento X Propranolol
Efeitos: pode resultar em concentragcdes aumentadas de propranolol (D).

271) Alimento (P) X Sinvastatina

Efeitos: uso concomitante de sinvastatina e pomelo (grapefruit) pode resultar em
aumento da biodisponibilidade da sinvastatina, resultando em aumento do risco de miopatia
ou rabdomiolise (D,T). Mecanismo: inibicdo do metabolismo de primeira passagem
(CYP3A4) da sinvastatina no intestino delgado (T). Manejo: evitar co-administragdo de
sinvastatina e pomelo (como também de seus derivados). Fluvastatina e pravastatina podem
ser alternativas terapéuticas mais seguras (T).

272) Alimento X Sulfato Ferroso

Efeitos: uso concomitante de ferro e alimentos que contenham acido fitico pode
resultar na reducdo da absorcdo de ferro. Além disso, o uso concomitante de ferro e
alimentos laticos pode resultar na diminuicdo da biodisponibilidade de ferro (D).
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273) Alimento (P+) X Verapamil

Efeitos: uso concomitante de verapamil e pomelo (grapefruit) pode aumentar o
risco de efeitos adversos oriundos do verapamil (D,T) (rubor, edema, hipotensdo, isquemia
miocéardica (D)), devido ao aumento de sua concentracdo plasmatica (T). Também ha
interacdo entre verapamil e cafeina, podendo resultar no aumento das concentracfes séricas
de cafeina e no reforco da estimulacdo do sistema nervoso central (D). Mecanismo:
suspeita-se que ocorrer inibicdo do metabolismo de verapamil quando utilizado com
pomelo (e seus derivados) (T). Manejo: evitar administragdo concomitante de verapamil e
pomelo (como também com seus derivados) (T).

274) Etanol X Acido Acetilsalicilico

Efeitos: pode elevar a perda de sangue pelo sistema gastrintestinal (D); etanol pode
potencializar o efeito anticoagulante do acido acetilsalicilico, podendo causar hemorragia
pelo sistema gastrintestinal por tempo prolongado, podendo isto ocorrer em até 36 horas
apo6s a administracdo de &cido acetilsalicilico. Sangramento clinicamente significativo é
possivel em pacientes que apresentem predisposicdo a esta situa¢do (T). Mecanismo: tanto
0 &cido acetilsalicilico quanto o etanol danificam a protecdo da mucosa gastrica. Sendo a
producdo de &cido gastrico, estimulada pelo etanol, o fator promotor deste dano (T).
Manejo: administrar &cido acetilsalicilico com um intervalo minimo de 12 horas com
relagdo a administracdo de etanol. LesGes gastrintestinais séo reduzidas com administracéo
associada de solucBes tampéo e revestimento entérico ou administrando comprimidos de
acido acetilsalicilico de liberagdo modificada. Deve-se também considerar a possibilidade
de se utilizar um substituto para o &cido acetilsalicilico (T).

275) Etanol X Amitriptilina
Efeitos: pode resultar em reforco da depressdo do sistema nervoso central e
comprometimento de habilidades motoras (D).

276) Etanol X Cetoconazol
Efeitos: pode gerar quadro clinico semelhante ao do dissulfiram (rubor, vomitos,
aumento da freqliéncia respiratoria, taquicardia) (D).

277) Etanol X Clorpromazina

Efeitos: reforco da depressédo do sistema nervoso central, com comprometimento
perceptivel das habilidades psicomotoras. Reacfes de distonia podem ser ocasionadas pelo
etanol (T). Mecanismo: suspeita-se que estes agentes atuem em diferentes areas do cérebro
como depressores do sistema nervoso central. Além disso, o etanol pode diminuir o limiar
de resisténcia aos efeitos neurotoxicos da clorpromazina (e outras fenotiazinas),
possivelmente atraveés da deplecdo de célcio ou de dopamina (T). Manejo: advertir o
paciente sobre o aumento do risco de depressdo do sistema nervoso central e possibilidade
do surgimento de sintomas extra-piramidais atraves desta associacdo. Além de advertir que
atividades psicomotoras podem ser prejudicadas (T).

278) Etanol X Diazepam

Efeitos: aumento da sedacdo (D,T) e de outros efeitos sobre o sistema nervoso
central (T). Mecanismo: possivelmente, por adicdo ou sinergismo de efeito. Aumento da
absorcdo e diminuicdo do metabolismo hepatico de diazepam (com também de outros
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benzodiazepinicos) (T). Manejo: deve-se evitar esta associacdo, orientando o paciente
sobre o risco de aumento dos efeitos sobre o sistema nervoso central (T).

279) Etanol X Fenitoina

Efeitos: pode resultar na diminuicdo das concentracGes séricas de fenitoina, no
aumento da probabilidade de ocorréncia de convulsdes e na potencializacdo dos efeitos
depressores sobre o sistema nervoso central (D).

280) Etanol X Fenobarbital

Efeitos: pode gerar excessiva depressdo do sistema nervoso central (D,T), podendo
ocorrer alteragcdes na coordenacdo motora das méos e dos olhos (T). Mecanismo: inibigéo
da atividade de enzimas microssomais hepaticas, diminuindo o metabolismo hepéatico de
fenobarbital, juntamente com a diminuicdo de sua depuragdo (T). Manejo: evitar uso
concomitante de fenobarbital e etanol (T).

281) Etanol X Glibenclamida

Efeitos: hipoglicemia prolongada (D,T) e reaces semelhantes as do dissulfiram
(rubor, vomitos, aumento da frequéncia respiratoria, taquicardia) (D). Mecanismo: etanol
prolonga a atividade da glibenclamida, atrasando sua absor¢do e sua eliminagéo (T).
Manejo: pacientes que utilizam glibenclamida devem evitar ingerir quantidade excessiva
de etanol (T).

282) Etanol X Metformina
Efeitos: pode aumentar o risco de acidose latica (D).

283) Etanol X Metoclopramida

Efeitos: metoclopramida aumenta os niveis de absorcao de etanol (T). Mecanismo:
metoclopramida, através do aumento da motilidade gastrica, diminui o tempo necessario
para o etanol atingir o intestino delgado, onde ele é rapidamente absorvido (T). Manejo:
alertar o paciente sobre o risco de potencializagdo dos efeitos do etanol (como a sedagéo)
quando administrado com metoclopramida (T).

284) Etanol X Metronidazol

Efeitos: reacOes semelhantes as do dissulfiram (rubor, vomitos, aumento da
frequéncia respiratéria, taquicardia) podem ocorrer (D,T), com risco de morte subita (D).
Mecanismo: metronidazol inibe a aldeido-desidrogenase, provocando assim o acumulo de
acetaldeido (T). Manejo: alertar o paciente sobre o potencial de interacdo entre
metronidazol e etanol (T).

285) Etanol X Paracetamol

Efeitos: aumento do risco de hepatotoxicidade (D,T). Mecanismo: com 0 uso
cronico de etanol, pode ocorrer inducdo de enzimas microssomais hepéaticas que atuam na
metabolizacdo do paracetamol, formando metabolitos hepatotoxicos (mesmo quando
paracetamol é administrado separadamente do etanol) (T). Manejo: alertar o paciente
sobre o potencial de interacdo entre paracetamol e etanol quando administrado
cronicamente (T).
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286) Etanol X Prometazina

Efeitos: reforco da depressédo do sistema nervoso central, com comprometimento
mais perceptivel das habilidades psicomotoras. Reacdes de distonia podem ser ocasionadas
pelo etanol (T). Mecanismo: suspeita-se que estes agentes atuem em diferentes &reas do
cerebro como depressores do sistema nervoso central. Além disso, o etanol pode diminuir o
limiar de resisténcia aos efeitos neurotoxicos da prometazina (e de outras fenotiazinas),
possivelmente através da deplecdo de célcio ou de dopamina (T). Manejo: advertir os
pacientes sobre o aumento do risco de depressdo do sistema nervoso central e possibilidade
do surgimento concomitante de sintomas extra-piramidais, induzidos pelo uso de
prometazina e etanol concomitantemente. Além de advertir que atividades psicomotoras
podem ser prejudicadas (T).

287) Etanol X Ranitidina

Efeitos: pode aumentar os niveis plasmaticos de etanol (T). Mecanismo:
antagonistas-H, podem aumentar a absor¢do e diminuir o metabolismo géastrico de primeira
passagem do etanol, através da inibicdo da atividade géstrica da &lcool-dehidrogenase (T).
Manejo: alertar o paciente para evitar a utilizagcdo de etanol (ou utilizar com moderacéo)
em associagdo com ranitidina (T).

288) Etanol X Sulfametoxazol/Trimetoprima

Efeitos: pode resultar em uma reagdo como a do dissulfiram (rubor, vomitos,
aumento da  frequéncia respiratoria, taquicardia) (D,T). Mecanismo:
sulfametoxazol/trimetoprima pode inibir a enzima acetaldeido desidrogenase, causando
acumulo de acetaldeido no organismo (T). Manejo: evitar 0 uso concomitante de etanol e
sulfametoxazol/trimetoprima (T).

289) Etanol X Verapamil

Efeitos: refor¢o da intoxicagéo por etanol (prejudicando fungdes psicomotoras) (D),
aumentado e prolongando os efeitos do etanol sobre o sistema nervoso central (T).
Mecanismo: desconhecido. Possivelmente, através da inibicdo do metabolismo do etanol
(T). Manejo: evitar uso concomitante de etanol e verapamil (T).

290) Tabaco X Contraceptivos orais
Efeitos: o risco de doengas cardiovasculares pode ser aumentado (D).
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