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ARTIGO DE REVISAOQ

Interagao firmaco-nutriente em unidade de terapia
intensiva: revisio da literatura e recomendagdes
atuais

Drug-nutrient interactions in the intensive care unit: literature
review and current recommendations

RESUMO os objetivos do estudo. Destes, 14 artigos

descreviam interacbes entre firmacos e

Objetivo: Descrever as interagbes entre nutricio enteral, 3 descreviam interagoes

farmacos € nutriente € sua frequenc1a nas entre férmacos e nutrigéo parenteral, e3

unidades de terapia intensiva bem como descreviam a importancia e os cuidados
avaliar o grau de consciéncia a esse respeito
por parte da equipe de profissionais.

Métodos: Foram revisados, na base de

para evitar tais interagoes.

Conclusao: A literatura referente a
interagdes entre firmacos e nutrientes é es-
cassa e sugere a fragilidade das equipes as-
sistenciais em reconhecer o potencial para

dados eletronica PubMed, especificamente
no MeSH, os unitermos: “drug interac-

e e »
tions” ¢ “nutrition therapy”. Os estudos interagbes. Possivelmente a construcio de

um protocolo para avaliacio de interagio
fdrmaco-nutriente aumente a seguranca e

foram sistematicamente revisados para a
descrigao de tipos de interagoes entre fir-
macos e.nutrientes, suas frequéncias e con- eficicia dos processos terapéuticos.
sequéncias.

Resultados: Foram encontrados 67 ar- Descritores: Preparacoes farmacéu-
tigos. Dentre estes, 20 artigos estavam ade- ticas; Nutrientes; Terapia nutricional;
quados & metodologia adotada e atingiram Terapia intensiva; Cuidados criticos;

Interagdes de medicamentos

INTRODUGAO

Interago entre firmaco e nutrientes ¢ uma constante na evolugio de doentes hospi-
talizados, sobretudo nas dreas em que normalmente hd maior niimero de medicamentos
prescritos, como unidade de terapia intensiva (UTI). As interagdes sdo, eventualmente,
desejadas, mas, como regra, ocorrem sem a devida ciéncia da equipe assistente e podem
colocar o paciente em risco. As interagdes podem ocorrer durante a administragio do
medicamento e alimento, durante o processo digestivo ou, mais tardiamente, na distri-
buicio ou eliminagio do férmaco.®?

Esta revisao abordou sistematicamente essas interagoes, visando trazer maior escla-
recimento a equipe assistente e melhorar os processos terapéuticos de doentes graves.
Concomitantemente, avaliou o conhecimento dos proﬁssionais que atuam com pa-
cientes graves a respeito dessas interagoes.

METODOS

Foram revisados, na base de dados eletrénica Pubmed, os unitermos MESH: “drug
interactions” e “nutrition therapy”. A busca limitou-se aos artigos publicados nos 10 anos
precedentes (entre agosto de 2002 e agosto de 2012), publicados em inglés e portugués,
realizados em seres humanos.



Em um primeiro momento, foram avaliados titulos e resu-
mos, sendo excluidos artigos que descreviam intervengoes nutri-
cionais ou farmacoldgicas sem, contudo, discutirem as interacoes
entre as duas intervencoes. Posteriormente, foi realizada uma lei-
tura critica dos estudos remanescentes, sendo selecionados os que
preencheram os critérios predefinidos de qualidade, como clareza
nas informagoes, metodologia adequada e relevincia clinica.

RESULTADOS

Foram encontrados 67 artigos utilizando-se as palavras-chave
selecionadas. Apés a selecio por titulo e resumo, foram excluidos
12 artigos que nao estavam disponiveis integralmente; 35 artigos
nio atingiram os critérios relacionados com a discussio sobre in-
teragoes entre fdrmacos e nutrientes. Atingiram os objetivos do
trabalho 20 estudos, que foram selecionados para discussio no
decorrer do artigo. Destes, 14 descreviam interagdes entre firma-
cos e nutri¢ao enteral, 3 versavam sobre interagoes entre firmacos
e nutri¢do parenteral (NP), e 3 revisavam a importancia e os cui-
dados para evitar tais interacoes. O quadro 1 resume esses artigos.

DISCUSSAO

Durante a internacio hospitalar, principalmente em UTI, ¢
frequente a combinacio de maltiplos firmacos. Trata-se de uma
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estratégia util, que visa potencializar os efeitos terapéuticos dos
agentes combinados em relagdo ao uso isolado do farmaco. A
avaliacdo de todos os fatores que podem modificar a resposta
farmacoldgica esperada exige conhecimento das fontes de va-
riabilidade, para que as interagdes entre firmacos e nutrientes
sejam identificadas.*
tema nio ¢ ampla, e as recomendagdes derivadas de estudos

Infelizmente, a literatura que aborda esse

prospectivos ainda sdo escassas, visto a auséncia de estudos com
desenho ideal (estudos prospectivos, controlados e cegos).!71

A interagao firmaco-nutriente é definida como uma altera-
¢ao da cinética ou dinAmica de um medicamento ou nutriente,
ou, ainda, o comprometimento do estado nutricional como re-
sultado de administragio de um medicamento. Cinética refere-
-se & descrigio quantitativa de um medicamento ou de sua dis-
posi¢do, o que inclui a absor¢ao, a distribui¢io, o metabolismo
e a excre¢do. DinAmica caracteriza o efeito clinico ou fisiolégi-
co do medicamento.?? Assim, a disponibilidade do nutriente
poderd ser afetada pelo medicamento, ou o efeito do medica-
mento poderd ser alterado pelo nutriente, havendo, inclusive,
o risco de efeito adverso.?” A via de administragio, a dose e o
tempo de administragio dos medicamentos em relagio a nutri-
¢40, assim como suas caracteristicas ﬁ’sico—quimicas e a forma
de apresentacio podem ser determinantes da interagio.*”

O quadro 2 resume os possiveis mecanismos de interagio
entre medicamentos e nutrientes.

Quadro 1 - Resumo dos artigos encontrados no MEDLINE que estudaram interagdes entre medicamentos e nutrientes

Referéncia Tipo de estudo Comentario

Mink et al.® Coorte prospectiva

Bacopoulou et al.® Coorte prospectiva

Manessis et al.®! Coorte prospectiva

Matsuba et al.® Coorte prospectiva com controle

histdrico
Barichella et al.” Coorte prospectiva e randomizada
Fay et al.® Coorte prospectiva

Kanji et al.® Coorte prospectiva

terapia intensiva
Bailey & Briggs"'? Estudo transversal
Dickerson et al.!""
Williams!'?

Bonnici et al."?

Série de casos retrospectiva
Relato de caso
Relato de caso
Cooper et al.™ Relato de caso

Krajewski & Butterfoss™  Revisao sistematica

Salih et al."® Revisdo sistematica
Wohlt et al.!"” Revisdo sistematica
Phillips & Nay"® Revisdo sistematica
Dickerson® Revisdo sistematica
Williams 2! Revisédo da literatura

Magnuson et al.®" Reviséo da literatura

Harrington & Gonzalez®  Revisao da literatura

Estudo ndo cego; objetivo primério do estudo nao era o estudo de interacdes nutriente-farmaco;
administracdo enteral se associou com menor nivel sérico de levetiracetam

Estudo nao cego; ndo houve interacéo significativa entre netilmicina e nutricdo parenteral em neonatos

Estudo ndo cego; levotiroxina teve seu nivel sérico reduzido em concomitancia a nutricao enteral por
mecanismo ndo relacionado a adsorcao das paredes da sonda de alimentacéo

Avaliou a introducéo de um protocolo para evitar obstrucdo da sonda de alimentacéo quando da
administracao concomitante de dieta e medicamentos

Estudo ndo cego; reducéo do aporte proteico na nutricao enteral evitou reducdo no nivel sérico de levodopa
Estudo ndo cego; ndo houve interacdo significativa entre levetiracetam e nutricao enteral

Estudo nao cego; ndo houve interacéo significativa entre gatifloxacina e nutricéo enteral no ambiente da

Avaliou alterag6es nos niveis séricos de varios farmacos em concomitancia com nutricdo parenteral
Nutricao enteral reduziu efeito terapéutico da varfarina

Voriconazol teve sua absorcao reduzida em concomitancia com nutrigao enteral

Associacao entre levodopa e dieta enteral hiperproteica favoreceu a ocorréncia de sindrome neuroléptica maligna
Nutricdo enteral hiperproteica reduziu absorgéo de levodopa

Houve importante interagdo entre varfarina e componentes da nutricdo enteral

Néo houve interagéo significativa entre anticonvulsivantes e nutricao parenteral

Houve poucas publicages sobre interaces entre farmacos e nutrientes

Faltaram estudos de alta qualidade na area, e as recomendacdes tiveram fracos niveis de evidéncia
Mecanismo de interacao entre varfarina e nutricao enteral

Recomendacdes sobre administracéo enteral de nutrientes e medicamentos minimizando interagoes
Mecanismos de interacoes e sugestoes para redugao

Revisdo sobre mecanismos de interagdes entre nutrientes e formacos
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Quadro 2 - Tipos de interagcdes entre medicamentos e nutrientes

Tipo de interacao  Comentario

Exemplos

Absorcéo Podem ocorrer interagdes com medicamentos e nutrientes que sao
apenas administrados por via oral ou por sistemas de distribuicéo de
alimentacao enteral. A biodisponibilidade oral do farmaco ativo pode
aumentar ou diminuir como um resultado dessas interagdes

Tetraciclina, alendronato, fenitoina e levodopa tém reduzida absorcao com
alimentos; suco de uva reduz a absorcao de carbamazepina

Pés-absortivo Ocorre apds a molécula de farmaco ou o constituinte nutricional atingir ~ Alimentos ricos em vitamina K (ou sua suplementagéo) alteram a
a circulacéo sistémica. Pode resultar em alteragéo da distribuicdo para  farmacodindmica do varfarina
diferentes tecidos, no metabolismo sistémico, ou na penetracao em um

local especffico

Eliminacéo Numerosas vias podem estar envolvidas, como o antagonismo,
modulag&o, ou diminuigdo do transporte renal ou entero-hepético

Dietas hiperpoteicas aumentam eliminagéo do propranolal; dietas mais
alcalinas aumentam a excrecgéo de barbittricos, diuréticos, sulfonamidas,
acido acetilsalicilico aminoglicosideos e penicilinas, e diminuem a de
anfetaminas

Administragio de nutrigio enteral através de um tubo de
alimentagio é o método preferido para suporte nutricional em
pacientes que tém o trato gastrintestinal (T'GI) funcional e que
sdo incapazes de se alimentar por via oral,?” sendo muito utili-
zado em unidades de terapia intensiva para manter uma oferta
adequada de nutrientes.® Tubos de alimentacio entérica sio
classificados por local de insergio e localizagao distal da sonda.
@9 A alimentagdo enteral pode ser realizada por meio de virios
métodos: continuo, ciclico, em bélus e intermitente. Ha dife-
rentes possibilidades de acesso ao trato digestério, classificando
o método pela combinagao de duas varidveis: o acesso e a loca-
lizacdo da extremidade distal. Assim, as sondas inseridas através
das cavidades oral ou nasal podem ser gdstricas (60% das ocor-
réncias) ou duodenais (40% das ocorréncias). Podem ainda ser
colocadas através da introducio intragdstrica por acesso trans-
cutineo de um trocater com a ajuda de endoscopia (muito co-
nhecidas como PEG, do inglés percutany endoscopic gastroromy).
Finalmente, o acesso ao trato digestério pode ser feito através
da realizagio de gastrostomia ou jejunostomia cirtrgicas.**”
E importante o conhecimento da posicio da sonda no TGI
quando sio prescritos medicamentos por essa via. A posi¢ao pré
ou pos-pilérica da sonda de alimentagio, preferida em alguns
cendrios, como no caso de doentes criticos e com pancreatite
grave, nio traz evidente beneficio para a terapia nutricional e
nem protegio para pneumonia de aspiragio.®” Contudo, em
funcio da regiao do TGI em que serd administrado determi-
nado medicamento, o conhecimento da localizacao da sonda é
importante, para que sejam antecipadas possiveis alteracées na
absor¢io e na farmacodindmica da substincia utilizada.*!%2)

A interagio entre nutrientes e firmacos ¢ um problema de
grande relevincia na prdtica clinica, devido as potenciais alte-
ragoes nos efeitos esperados para o medicamento.?” Firmacos
podem interferir no balango hidroeletrolitico corporal e, conse-
quentemente, repercutir nos processos digestivos.?"” O Quadro
39 apresenta um resumo dessas possibilidades.

A administracdo enteral de medicamentos pode provocar
alteragoes funcionais no trato digestivo. A agdo farmacodina-
mica mais comum ocorre com os medicamentos que atuam na
motilidade do TGI, como procinéticos. Virios medicamentos
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apresentam potenciais efeitos colaterais no TGI (nduseas, vo-
mito, diarreia, dor abdominal ou a combinacio destes), que
podem repercutir na qualidade da terapia nutricional. Os prin-
cipais fatores descritos e associados a essa incompatibilidade sao
a osmolaridade e veiculos dos medicamentos.®”

Em relagio a potenciagio da ocorréncia de interagoes entre
firmacos e nutrientes, o método de administragio continua de
alimentos pode contemplar o cendrio mais problemdtico, re-
querendo, frequentemente, a interrup¢io da alimentagio por
tubo quando da administragio do medicamento (Quadro 3).2%
As dificuldades aumentam quando se considera que medica-
mentos de uso oral nio sdo testados ou aprovados pelos fabri-
cantes ou pelo Food and Drug Administration (FDA) para o
uso em sistema de nutri¢do enteral. Dessa forma, os pacientes
que recebem nutrigao enteral por sonda associada a tratamento
medicamentoso apresentam risco adicional,®” além do fato de
firmacos em apresentacdes sélidas, ao serem triturados, pro-
movem frequentemente obstrugoes, que podem resultar na
necessidade de troca da sonda, com aumento de custos e de
desconforto aos pacientes.®?

As interagdes entre medicamentos e nutrientes sio com-
plexas e dificeis de serem reconhecidas. Como jd enfatizado,
as possiveis interacdes podem determinar prejuizo da acio
do medicamento e/ou alimento, podendo determinar inade-
quado efeito farmacolégico do medicamento ou comprome-
timento do estado nutricional, além de obstrucio de sondas
de alimentagio. Tudo isso pode ocasionar aumentos no custo
e no tempo de internagio hospitalar.?**"% Uma postura de
suspeicdo elevada deve estar presente na equipe assistencial
para avaliar possiveis interagoes entre drogas e nutrientes, au-
mentando a possibilidade de antecipar a indesejada interagao
e modificar a forma ou a via de administracio de medicamen-
tos, como, por exemplo, as cdpsulas com revestimento enté-
rico e absor¢io programada, que nio podem ser trituradas.
Assim, elixires e suspensoes sio preferidos para administragio
entérica.®? O quadro 4"%?” resume e sugere as precaugdes que
devem ser implementadas para evitar a oclusio do tubo.

Possivelmente, os pacientes mais idosos ou os que cursam
com patologias mais graves sao ainda mais suscetiveis a interacdes



Quadro 3 - Utilizacdo enteral de medicamentos e interacbes com nutrientes na
prética diaria

Conhecimento do tipo e localizagao da sonda de alimentacao

Estomago: opcdo por farmacos que atuam nesse local, como antidcidos e
cetoconazol

Duodeno: preferir essa via para medicamentos suscetiveis a acidez gastrica (como
digoxina, carbamazepina, ciprofloxacina e tetraciclinas)

Medicamentos que alteram nutrientes

Diuréticos: hiponatremia; hipernatremia; hipocalemia; desidratacao
Esteroides: alteracdes no sodio, potassio e glicemia

Inibidores da conversao da angiotensina: hipercalemia

Anfotericina B: hipocalemia; hipomagnesemia

Suplementos de célcio: hipofosfatemia

Nutrientes que afetam medicamentos

Fenitoina: exige interrupgao da dieta por 1 a 2 horas

Quinolonas: diminui¢do do nivel sérico quando administrado junto de alimentos
ltraconazol: aumentada absorgao com nutrientes

Varfarina: diminui¢éo da anticoagulagao com vitamina K

Alendronato: diminuicdo da absorgéo com alimentos

Quadro 4 - Precaugdes para administragao de medicamentos através de sondas
de alimentagao

Determinar o tipo de sonda, calibre e localizagéo de sua extremidade distal
Preferir a administracéo, se possivel, de medicamentos liquidos

Sempre que possivel, escolher uma sonda gastrica e ndo duodenal

Evitar triturar medicamentos do tipo capsulas, liberagéo programada ou estendida
Administrar cada medicamento separadamente

Administrar toda a dose programada (bolus)

Nao misturar medicamento e nutrientes. Determinar pausas

Diluir solugdes viscosas ou hiperosmolares com 60-90 mL de &gua

Lavar a sonda com 30 mL de &gua antes e depois da administracao de
medicamentos

Educacao continuada

dessa natureza. Esses fatores convergem para criar um risco cada
vez maior de interacoes entre firmaco e alimentos adversas em
ambiente de cuidado complexo.®>3¥

Uma das mais indesejadas consequéncias da nao utilizagio
de priticas corretas para administracdo de medicamentos a pa-
cientes sendo alimentados através de sonda é a obstrucio do
tubo enteral (Quadro 4). A obstru¢io da sonda de alimentagio
pode interromper o apoio nutricional e prejudicar a adminis-
tracio do fdrmaco. Ocorre em 8,3% e um protocolo de treina-
mento pode reduzir essa incidéncia.” Também h4 relatos de ad-
ministra¢io de medicamentos por uma porta exclusiva na sonda
de alimentagio, diminuindo a interagio entre medicamentos e

alimento.®”

Para evitar a obstru¢io do tubo enteral pelo uso de
medicamentos, recomenda-se que um farmacéutico participe

e faca o seguimento de protocolos de desenvolvimento para a
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administragao do firmaco, por meio de sonda enteral, para as-
segurar sua eficdcia. Além disso, é também recomendado mos-
trar a importincia de aplicagio de protocolo para toda equipe,
incluindo todos os tipos de dilui¢io de firmaco, a necessidade
de suspensio tempordria da dieta enteral, os tipos de tubos ¢ a
utilizagio de outras vias.©

Interacoes farmaco-nutrientes especificas

As interagdes mais conhecidas e melhores descritas sao
as que interferem na absor¢io e na distribui¢do de firmacos
ou medicamentos. Um bom exemplo ¢ a interagio entre an-
tiparkinsonianos e dieta hiperproteica. E bem conhecido que
a ingestio de alto valor proteico pode impedir a absor¢io de
levodopa/carbidopa, conduzindo a perda de eficicia e as flu-
tuacoes de sintomas de Parkison. Os aminodcidos da dieta po-
dem competir com a levodopa para sua absor¢io no intestino.
1319 Muitos estudos relataram interacio entre as refei¢coes ricas
em proteinas e levodopa, mas poucos com nutrigio enteral e
levodopa."? Uma das estratégias que poderia ser adotada ¢ a
esquematizagio dos hordrios da dieta, visando & administragao
da maior composicio proteica A noite. Em aqueles parkinso-
nianos submetidos a nutri¢io enteral, hd trés estratégias des-
critas para diminuir o potencial de interacio entre a nutri¢ao
entérica e a levodopa. O primeiro método consiste em separar
as fontes de proteinas da administragio de medicamentos; o
segundo em limitar a quantidade total de ingestdo didria de
proteina (o que poderia trazer uma desvantagem em termos
da qualificacdo da oferta proteica ao doente); o tltimo método
disponivel ¢ aumentar a dose de levodopa. Nesse caso, medica-
mentos devem ser administrados 30 minutos até 2 horas antes
da nutri¢io entérica ou 2 horas apds a administragio dos su-
plementos. Para pacientes criticamente enfermos com doenca
de Parkinson, que podem cursar em ambiente metabélico de
elevado catabolismo, a restri¢ao proteica pode nio estar indi-
cada, podendo condicionar desnutri¢do, aumento do tempo
de internamento ou outras complicagoes associadas. 3

Outro bom exemplo de interagio entre medicamentos e nu-
trientes pode ser observado com o anticonvulsivante levetirace-
tam, sendo que a utiliza¢do desse medicamento a doentes sub-
metidos & terapia nutricional enteral se correlaciona com uma
ligeira redugao no nivel sérico do medicamento.® Curiosamente,
a administragdo intravenosa a pacientes submetidos a nutri¢io
enteral se associou a maior biodisponibilidade do medicamento.
©® O contrdrio é demonstrado com o antibidtico gatifloxacina.
Sua administracdo intravenosa nio ¢ afetada por alimentacio en-
teral, o que ocorre quando da administracio desse antibiético por
sonda, determinando uma reducio de seu nivel sérico. Assim,
uma potencial vantagem, em termos de firmaco-economia, na
redugio de custos pela transicio da via do medicamento (intrave-
nosa para enteral), pode ser perdida na manutencao da via intra-
venosa e consequente menor efetividade.”’

Possivelmente, as interacoes entre varfarina e nutri¢ao sio as
mais conhecidas e descritas. Atingir niveis terapéuticos do firma-
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co pode ser dificil porque ele estd sujeito a uma grande variedade
de interag6es com alimentos.’® Resisténcia da varfarina associada
a dieta enteral continua foi originalmente atribuida as grandes
quantidades de vitamina K contidas dentro das formulagoes."”
A administragio inicial da dose usual de varfarina (5mg) nao
determinou aumento no Indice de Normatizagio Internacional
(INR) quando o medicamento foi concomitantemente adminis-
trado junto A nutri¢do enteral continua. Apés aumento na dose
de varfarina para 7,5mg por dia, o INR aumentou para perto dos
niveis terapéuticos. Isso motivou os autores a sugerir um ajuste
na administracio do medicamento por meio da pausa, durante
1 hora, antes e apds a administragio varfarina, com melhora no
INR." O mecanismo de interacio, além da 6bvia administragao
de vitamina K (antidoto para o medicamento), ocorre pelo fato
dos constituintes da dieta enteral reduzirem a absor¢io de varfari-
na por meio de um mecanismo de ligagao a proteinas.!"" Outro
mecanismo possivelmente relacionado seria a elevagao dos niveis
de albumina em consequéncia de dieta hiperproteica, aumentan-
do a ligagdo do fdrmaco a essa proteina e reduzindo o efeito do
medicamento.¥

Redugio da absor¢io do medicamento caracteriza algumas
interacbes, como as verificadas com o antiftingico voriconazol
ou o homoénio levotiroxina. Em relacio ao voriconazol, deve ser
evitada sua administragio enteral em pacientes com alimentagao
enteral concomitante, uma vez que essa situacio determina uma
importante redugio no nivel sérico do firmaco.’ O horménio
levotiroxina pode ter dois tipos de interagées: redugao da absor-
¢do por perda do fdrmaco junto as paredes da sonda de alimen-
tagio e competi¢io pelo alimento administrado através do tubo
enteral. As perdas durante o esmagamento do medicamento e
sua transferéncia sio secunddrias 2 presenca de residuo de dieta
e fluido gdstrico no estbmago no momento que o medicamen-
to ¢é administrado. A absor¢ao de levotiroxina é aumentada pelo
jejum e estd diminuida na insuficiéncia cardiaca congestiva, sin-
dromes de md absor¢io e diarreia. Alimentos enriquecidos com
fibras diminuem a absor¢io da levotiroxina.® Finalmente, e nio
menos importante, temos que registrar a agao de medicamentos
que modificam, estrutural ou funcionalmente, o sistema diges-
tério, comprometendo todo o processo digestivo. Esse cendrio
fica mais evidente quando se observam os efeitos constipantes de
analgésicos opioides, diarreia determinada por elixires de elevada
osmolaridade ou decorrente de disbiose secunddria a utilizagao
de antibidticos e de antinflamatérios, determinando erosées ou
outras aliteragdes importantes na estrutura do epitélio digestivo.
Um programa de normatizagio de regras, para diminuir os efei-
tos indesejados de interagio entre medicamentos e nutrientes,

deveria levar em conta essas possibilidades.®"*"

Interacdes entre medicamentos e nutricao parenteral

Algumas interagoes entre medicamentos intravenosos e nu-
tricdo enteral foram jd explorados na secdo anterior. Esse tipo de
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interagao é ainda menos estudada e, desse modo, ainda menos
conhecida. Alguns relatos existem, como estudos demonstrando
auséncia de alteracoes significativas na concentracio plasmdtica
do antibiético netilmicina em criangas alimentadas com NP
Anticonvulsivantes tém sido mais estudados nesse contex-
to. H4 relatos de que um aumento na concentragio de dcidos
graxos livres no soro determina um aumento da fragio livre
de 4cido valproico."® A ligagio do 4cido valproico as proteinas
plasmaticas varia de 90 a 95% e ocorre principalmente com a
albumina. Observou-se que a ligagio as proteinas, em relagao
a fenitoina, foi significativamente diminuida. Por conseguinte,
os 4cidos graxos livres a partir de emulsées de gordura na NP
poderiam deslocar drogas, como a fenitoina, de seus sitios de
ligacao da albumina.®®
liou a interago entre anticonvulsivantes (carbamazepina, feni-
toina, fenobarbital, procainamida, quinidina e 4cido valproico)
e teofilina, no soro humano, com cinco tipos de fluidos de NP
demonstrou que cinco medicamentos (fenobarbital, fenitoi-

Um estudo realizado in vitro, que ava-

na, procainamida, quinidina e dcido valproico) apresentaram
maior ligacdo com o soro humano do que com os elementos da
NP J4 para a carbamazepina, a NP teve maior ligacdo, enquan-
to para a teofilina a ligacdo para a NP e ao soro foi semelhante.
Assim, concluiu-se que a administracio de NP pode alterar sig-
nificativamente a fracdo livre de alguns medicamentos."” Al-
teragoes na fracio de droga livre causada pela coadministragao
de fluidos de NP pode ser clinicamente significativo e exigir
uma reavaliagio cuidadosa de doses de medicamentos em pa-
cientes que recebem esses regimes. A monitorizacio de concen-
tracdes de droga livre pode ser ttil, especialmente para aquelas
drogas que sao fortemente ligadas a proteinas. Essas interacoes
devem ser estudadas de forma prospectiva in vivo.!?

CONCLUSOES

Os estudos que avaliam o impacto clinico relacionadas a
interagoes entre medicamentos e nutrientes sio escassos € a evi-
déncia na qual se baseiam as recomendacoes ¢ fraca. Assim, urge
ensaios clinicos com desenhos e amostras adequados para que
se derive recomendagoes sdlidas. A padroniza¢io na adminis-
tragao de medicamentos simultaneamente a nutrigio enteral ou
parenteral, além de desenvolvimento de métodos de monitora-
mento, constituem processos importantes para a prevencio de
interagbes firmaco-nutriente. Possivelmente um programa de
interagdo fdrmaco-nutriente envolvendo um grupo profissional
mulddisciplinar (farmacéuticos, nutricionistas, enfermeiros,
médicos e outros profissionais envolvidos nesse processo) possa
determinar melhores resultados nesta drea e, igualmente, neces-
sita ser estudado.



ABSTRACT

Objective: To describe the interactions between drugs and
nutrients and their frequency in the intensive care unit and to
assess the professional team’s awareness regarding this subject.

Methods: The keywords “drug interactions” and “nutrition
therapy” were searched in the PubMed (specifically MeSH)
electronic database. The studies were systematically reviewed for
descriptions of the types of interactions between drugs and nu-
trients, including their frequency and consequences.

Results: Sixty-seven articles were found. Among these, 20
articles were appropriate for the methodology adopted and
accomplished the objectives of the study. Of these 20 articles,
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14 articles described interactions between drugs and enteral
nutrition, three described interactions between drugs and pa-
renteral nutrition, and three described the importance and care
required to avoid such interactions.

Conclusions: The literature about drug and nutrient inte-
ractions is limited and suggests the inability of health care teams
to recognize the potential for these interactions. Possibly, the
elaboration of a protocol to evaluate drug-nutrient interactions
will increase the safety and efficacy of therapeutics.

Keywords:  Pharmaceutical  preparations;  Nutrients;

Nutrition therapy; Intensive care; Critical care; Drug interactions
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