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RESUMO

Introdugao: As interagdes farmaco-alimento (IFA) sao definidas como alteragdes produzidas nos efeitos terapéuticos de um
medicamento em raz&o da ingestdo concomitante de alimento.

Objetivo: Identificar prescrigdes médicas com possiveis IFA dos pacientes internados no Hospital de Clinicas de Porto
Alegre (HCPA) e orientar o corpo clinico quanto aos horarios adequados de administragdo dos medicamentos.

Métodos: O estudo analisou, entre fevereiro e julho de 2006, 2.645 prescrigdes de pacientes adultos internados nas unida-
des clinicas e cirurgicas do HCPA e que recebiam dieta oral.

Resultados: Observou-se que 54,5% (1.442) das prescricdes apresentavam potenciais IFA. Nesses casos, as equipes
assistenciais recebiam, através de notificagdo em prontuario médico, informagdes sobre os medicamentos que necessita-
vam de intervalo de jejum para garantir sua méxima biodisponibilidade.

Conclusdo: A alta incidéncia de prescrigdes contendo medicamentos possiveis de interagir com os alimentos demonstra a
necessidade de um sistema que disponibilize, sistematicamente, as orientagdes relacionadas a correta administracdo dos

medicamentos.

Unitermos: Assisténcia farmacéutica; farmacovigiléncia; interagdo farmaco-alimento.

ABSTRACT

Background: Drug-food interactions (DFI) are defined as alterations produced in the therapeutic effects of a drug due to

concomitant food ingestion.

Objective: To identify medical prescriptions with possible DFI in patients hospitalized at Hospital de Clinicas de Porto Alegre
(HCPA) and to provide guidance to the clinical staff about the appropriate time for drug administration.

Methods: Between february and July 2006, we analyzed 2,645 prescriptions of adult inpatients receiving oral diet.

Results: We found that 54.5% (1,442) of the prescriptions had potential DFI. In such cases, the medical staff was receiving
information about the drugs that needed a fasting interval to ensure maximum bioavailability by means of notifications in

medical records.

Conclusions: The high incidence of prescriptions with possible DFI shows the need for a system that provides systematic

guidance regarding the adequate administration of drugs.

Keywords: Pharmaceutical care; drug watch; drug-food interaction.
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No ambiente hospitalar, a ocorréncia de in-
teragcdes farmaco-alimento (IFA) detém grande
importancia clinica, uma vez que pode compro-
meter a eficiéncia da terapia medicamentosa (1).
Em decorréncia disso, muitos programas infor-
matizados foram desenvolvidos e sao apontados
na literatura como importantes ferramentas na
revisdo de prescricbes meédicas (2-4), mostran-
do-se capazes de reduzir as consequéncias das
interagdes medicamentosas (5).

As IFA sao definidas como alteragdes pro-
duzidas nos efeitos terapéuticos de um medica-
mento em razdo da ingestdo concomitante de
alimento (1,3,6). Elas sado classificadas, na sua
maioria, como farmacocinéticas, pois acarretam
efeitos diferenciados relacionados com absor-
¢ao, distribuicdo, metabolizacdo e excregcédo dos

medicamentos, provocando respostas diferentes
das esperadas (7,8). Destacam-se, nesse pro-
cesso as IFA relacionadas com o sistema enzi-
matico CYP450, envolvido no metabolismo de
farmacos e alimentos (9).

Os efeitos clinicos das IFA ja estdo docu-
mentados na literatura (10,11) e, segundo
McCabe, podem ser a quarta causa de morte
em pacientes hospitalizados (12). Como exem-
plos, podemos citar a diminuigdo do efeito anti-
coagulante do medicamento varfarina com die-
tas ricas em vitamina K, o que aumenta o risco
de processos tromboembodlicos e infarto do mio-
cardio; a diminuicdo da absorcdo de antimicro-
bianos, como tetraciclinas e determinadas qui-
nolonas, pelo efeito quelante com cations da
dieta, e que também pode proporcionar o de-
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senvolvimento de resisténcia bacteriana (1,8); e
as complicagbes originadas de deficiéncias nu-
tricionais geradas por farmacos (12).

Em hospitais gerais, a maioria dos pacien-
tes é de idade avangada, polimedicados e/ou
tem disturbios metabdlicos. Esses pacientes
merecem atencdo especial, pois o efeito do
alimento sobre os farmacos é muito variado,
podendo acarretar falhas terapéuticas, aumen-
tando o tempo e os custos das internagdes hos-
pitalares e comprometendo a melhora clinica do
paciente (1). Desse modo, as equipes assisten-
ciais devem ser alertadas sobre a importancia
desses cuidados (8).

Este estudo tem como objetivo identificar
as possiveis interagbes entre os medicamentos
e os alimentos recebidos por pacientes adultos
internados no Hospital de Clinicas de Porto Ale-
gre (HCPA), através da andlise das prescrigoes
médicas, e orientar as equipes assistenciais
quanto ao horario correto de administragao dos
medicamentos por via oral (VO) que potencial-
mente podem interagir com os alimentos da
dieta.

METODOS

No periodo do estudo, o HCPA possuia a-
proximadamente 700 leitos, sendo um hospital
universitario de nivel terciario. Para a realizacao
deste estudo, foram observadas prescricbes
médicas de pacientes adultos internados em
unidades clinicas e cirurgicas durante o periodo
de fevereiro a julho de 2006. Incluiram-se so-
mente pacientes que estavam recebendo dieta
por VO, excluindo-se aqueles cujas dietas esta-
vam sendo administradas via sonda e em situa-
¢bes “nada por via oral” (NPO). Para os pacien-
tes incluidos, foi realizada anadlise das prescri-
¢bes com o objetivo de identificar os medica-
mentos que apresentavam possiveis IFA.

Com base na padronizagao de medicamen-
tos do hospital, identificaram-se os medicamen-

tos que possivelmente apresentavam alteragbes
farmacocinéticas quando administrados conco-
mitantemente com alimentos, utilizando-se, co-
mo referéncia, Drug Interaction Facts (1) e as
monografias dos farmacos da base de dados
MICROMEDEX® (13). Como resultado, identifi-
camos 0s seguintes medicamentos como possi-
veis causadores de IFA: ampicilina, azitromicina,
captopril, cefalexina, ciprofloxacino, didanosina,
doxiciclina, indinavir, metronidazol, micofenolato,
minociclina, norfloxacino, omeprazol, oxitetraci-
clina, pirazinamida, rifampicina, sulfato de zinco,
sulfato ferroso, tacrolimus, tiroxina, varfarina e
sulfametoxazol+trimetoprim. Todos eles sao
causadores de IFA quando administrados por
VO.

Através dessas informagdes, formulou-se
uma relacdo de medicamentos, constando o
efeito clinicamente significativo de sua interagéo
no organismo e o manejo sugerido relativo ao
intervalo de administracdo entre o farmaco e os
alimentos. As orientagdes quanto ao manejo
foram extraidas de fontes bibliograficas especia-
lizadas (1,13).

A coleta dos dados e a analise da prescri-
¢do em cada unidade foram realizadas a cada 7
dias, com base na taxa de permanéncia média
de 9 dias dos pacientes internados durante o
ano de 2005.

As prescri¢coes foram analisadas através do
sistema informatizado do hospital, identificando-
se os medicamentos selecionados. A partir dis-
so, os medicamentos assinalados nas prescri-
¢bes foram classificados em um dos trés grupos
possiveis (Tabela 1). Os medicamentos que nio
possuiam orientacdo quanto ao aprazamento
foram registrados e, informagbes referentes ao
efeito da interagéo e o intervalo de jejum sugeri-
do eram repassados para as equipes em folha
padronizada do Servico de Farmacia, devida-
mente identificada e caracteristicamente de cor
amarela, sendo anexada aos prontuarios dos
pacientes.

Tabela 1 - Classificagdo dos medicamentos segundo a orientagdo quanto a possibilidade de IFA.

GRUPO CLASSIFICAGAO

] Medicamento sem orientagéo IFA, necessita de registro no prontuario e repasse de orientagao as
equipes médica e de enfermagem

5 Medicamento prescrito “se necessario” ou “conforme orientagdo médica”, ndo sendo necessario regis-
tro no prontuario

3 Medicamento com intervalo de administracéo ja informado na prescricdo, ndo sendo necessario regis-
tro no prontuario

30

Rev HCPA 2009;29(1)



Interagédo farmaco-alimento

Foi realizada ainda, de forma aleatéria em
todas as unidades, a verificagao dos horarios de
administragdo dos medicamentos relacionados,
com o objetivo de mensurar a taxa de adeséao as
orientagdes pelas equipes de enfermagem.

Os dados foram armazenados em banco
de dados no Excel, e os resultados foram pro-
cessados e analisados através de teste estatis-
tico para linearidade Cochran-Armitage pelo
programa Winpepi®, modulo Describe verséo
1.55, e de forma descritiva envolvendo médias,
medianas e porcentagens.

Este projeto de pesquisa foi elaborado de
acordo com as “Diretrizes e Normas Regula-
mentadoras de Pesquisas Envolvendo Seres
Humanos” e aprovado pelo Comité de Etica em
Pesquisa do HCPA, sob o n° 05-498, que é cre-
denciado junto & Comissdo Nacional de Etica
em Pesquisa (CONEP), sendo necessario o
termo de compromisso para utilizagao de dados.

RESULTADOS

Durante o periodo de fevereiro a julho de
2006, foram analisadas 2.674 prescricdes em
com dieta VO, as quais possuiam no minimo um
dos medicamentos investigados. Em média,
cada prescrigdo médica possuia 1,5 £ 0,04 me-
dicamentos possiveis de causar IFA.

Entre as prescrigdes médicas que possui-
am algum dos medicamentos investigados, a
maior parte delas (72,1%) nao continha orienta-
¢ao ou descricdo do prejuizo das possiveis inte-
ragbes com a dieta, sendo necessaria a inter-
vengdo do Servigo de Farmacia informando o
aprazamento correto desses medicamentos.

Em uma analise relacionada do medica-
mento, observamos que entre os 4.042 medi-
camentos classificados como potenciais causa-
dores de IFA, 2.908 (72%) foram incluidos no
grupo 1, em que as recomendagdes necessarias
para sua correta administragao foram informa-
das as equipes assistenciais através da folha
padrao da Unidade de Assisténcia Farmacéutica
(UNAF). Em 551 (13,6%) dos casos, conforme o
grupo 2, ndo houve a necessidade de informar
as equipes, ja que o medicamento era prescrito
para uso “se necessario” (SN) e/ou “conforme
orientagdo médica” (COM). Somente 583
(14,4%) dos medicamentos prescritos ja traziam
a orientagcéo de intervalo de jejum na prescri¢ao
médica, ndo havendo a necessidade de inter-
vengao do programa, sendo esses casos classi-
ficados no grupo 3.

A relagdo entre a proporcdo de medica-
mentos classificados nos grupos 1 e 3 e os me-
ses de estudo é demonstrada a seguir (Figura
1). A taxa de medicamentos do grupo 2 mante-
ve-se praticamente constante ao longo do tem-
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Figura 1 — Evolugdo mensal de quantificagcdo de medica-
mentos nos grupos 1 e 3 ao longo do periodo de estudo
(p < 0,0001).

O teste Cochran-Armitage mostrou a exis-
téncia de linearidade das medidas com probabi-
lidade estatisticamente significativa (p < 0,0001).

Os medicamentos mais frequentemente
encontrados nas prescrigdes foram omeprazol
(33,8%) e captopril (29,1%), representando jun-
tos mais de 60% das possiveis interacdes regis-
tradas nesse periodo no HCPA. Os manejos
desses medicamentos sugeriam um intervalo de
administracdo de pelo menos 30 minutos antes
da dieta para o omeprazol e de 1 hora antes a 2
horas apds a alimentagcdo para o captopril. A
Tabela 2 apresenta a relagdo dos medicamentos
mais encontrados durante o estudo.

Tabela 2 — Frequéncia e porcentagem dos principais
medicamentos.

Medicamento Frequéncia (%)

Omeprazol 1.352 (33,4)
Captopril 1.166 (28,8)
SFX/TRP 344 (8,50)
Varfarina 171 (4,2)
Sulfato ferroso 149 (3,7)
Ciprofloxacino 130 (3,2)
Outros 730 (18,2)
Total 4.042 (100,00)

SFX/TRP = sulfametoxazol+trimetoprim

Na avaliagdo dos horarios de aprazamento
da enfermagem, observou-se que, entre os 719
medicamentos checados nos prontuarios dos
pacientes, 60,9% estavam de acordo com o
intervalo de jejum recomendado na literatura. Os
aprazamentos orientados diretamente na pres-
cricdo médica, ou seja, ja informados pelos mé-
dicos, foram seguidos em cerca de 95% dos
casos, enquanto que o sistema da UNAF foi
aceito em uma taxa menor, de 47,5%.
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DISCUSSAO

Encontram-se, na literatura, varios estudos
experimentais e clinicos que avaliam as intera-
¢bes entre farmacos, porém ha poucos estudos
conduzidos para avaliar interagdes entre medi-
camentos e alimentos. O conhecimento das
interagdes entre medicamentos e entre medica-
mentos e alimentos € importante para a correta
conduta com os pacientes, principalmente tra-
tando-se de polimedicados, idosos e usuarios de
dietas especiais.

Este estudo demonstra que uma grande
parcela das possiveis IFA que ocorrem na rotina
hospitalar ndo € conhecida nem advertida. Em
fungéo disso, a atuagdo da Unidade de Assis-
téncia Farmacéutica do HCPA tem como finali-
dade evitar as consequéncias que esse tipo de
interagdo pode causar, aumentando a eficiéncia
dos tratamentos medicamentosos, acelerando a
melhora clinica dos pacientes internados e tam-
bém conscientizando as equipes assistenciais
sobre a importancia da administracdo dos medi-
camentos em horarios diferentes em relagéo aos
alimentos.

As consequéncias causadas pelas IFA jus-
tificam a adogdo dos seguintes procedimentos
para contorna-las: monitorizagdo do paciente e
mudanga de horarios de administracdo aplica-
das de forma preventiva. Mesmo com uma pe-
quena parcela dos medicamentos ja possuindo
orientagdes na prescri¢gdo, ao longo dos meses,
verificou-se uma melhora gradual desse indice,
com diminuicdo de medicamentos classificados
no grupo 1 e aumento no grupo 3 (Figura 1). A
taxa de medicamentos do grupo 2 permaneceu
constante ao longo do tempo, nao interferindo
na analise.

Encontrou-se uma diferenga significativa
entre a adogao das orientagdes disponibilizadas
diretamente na prescricdo medica e aquelas
alertadas através da folha de intervencédo da
UNAF. Enquanto que as orienta¢des referentes
ao intervalo de jejum dos medicamentos da
prescricdo foram seguidas em mais de 95% das
situacdes, a folha da UNAF apresentou uma
taxa de adesao de apenas 47,5% pelas equipes
de enfermagem. Isso demonstra que um projeto
centralizado na conscientizacdo das equipes
assistenciais sobre a importancia do tema IFA,
com o objetivo de aumentar a frequéncia da
prescricdo das orientagdes de aprazamento,
seria uma alternativa promissora. Em conclusao,
a alta incidéncia de medicamentos passiveis de
causar IFA nas prescricdes dos pacientes inter-
nados no HCPA demonstra a importancia de um
sistema eficiente que disponibilize, sistematica-
mente, as recomendacdes relacionadas a ade-
quada administragdo dos medicamentos por VO
as equipes envolvidas com os cuidados do paci-
ente. A implementagdo de medidas que visem a
reducdo da ocorréncia de IFA deve tomar como
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base a avaliagdo do perfil das prescricbes médi-
cas.

Este estudo revela ainda a importancia da
verificagdo do horario no qual as equipes de
enfermagem administram os medicamentos.
Esse procedimento, somado ao servigo de ori-
entagdo da UNAF e a sensibilizagao dos profis-
sionais que atuam na assisténcia ao paciente,
faz-se necessario para aprimorar a pratica clini-
ca e beneficiar o tratamento dos pacientes hos-
pitalizados.
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