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Resumo

Determinar a prevaléncia das possiveis interacdes farmaco-nutrientes em pacientes
hospitalizados submetidos a terapia nutricional enteral e analisar o risco clinico. Estudo
observacional, analitico e retrospectivo com prontuarios de 104 pacientes em terapia nutricional
enteral, internados em um hospital universitario em uma capital do sul do Brasil. Foram
coletadas informagdes no prontuario eletrdnico Tasy®, dos pacientes internados no periodo de
julho a dezembro de 2018, que receberam terapia nutricional enteral. Os farmacos utilizados

foram classificados conforme o Anatomical Therapeutic Chemical Code. As interagdes
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farmaco-nutrientes foram determinadas pelo programa Micromedex 2.0®. Dos 112
medicamentos utilizados pelos pacientes, observou-se 28,6% de potencial prevaléncia de
interacdes farmaco-nutrientes, sendo 6,25% de potencial de interacdo farmaco com alimentos
em geral e 2,7% de potencial de interagdo com a terapia nutricional enteral, de gravidade
moderada (n = 19; 59,4%), com bom nivel de evidéncia (n = 17; 53,2%) e de inicio imediato (n
= 22; 68,7%). Os farmacos envolvidos foram, principalmente, a fenitoina, levotiroxina e
varfarina. Os pacientes em terapia nutricional enteral apresentam pequeno mas prejudicial risco
de interacbes farmaco-nutrientes, principalmente relacionados ao tratamento de crises
convulsivas, a tireoide, e a coagulagdo sanguinea. Sugere-se que protocolos sejam
implementados a fim de garantir seguranca nutricional e medicamentosa aos pacientes
hospitalizados.

Palavras-chave: Nutri¢do enteral; Interagdes farmaco-nutrientes; Terapia nutricional; Efeitos

colaterais e reagoes adversas relacionados a medicamentos.

Abstract

To determine the prevalence of possible drug-nutrient interactions in hospitalized patients
undergoing enteral nutritional therapy and to analyze the clinical risk. Observational, analytical
and retrospective study with medical records of 104 patients undergoing enteral nutritional
therapy, admitted to a university hospital in a capital of southern Brazil. Information was
collected in the electronic medical record Tasy®, from patients hospitalized from July to
December 2018, who received enteral nutritional therapy. The drugs used were classified
according to the Anatomical Therapeutic Chemical Code. Drug-nutrient interactions were
determined using the Micromedex 2.0® program. Of the 112 medications used by patients,
28.6% of potential prevalence of drug-nutrient interactions was observed, with 6.25% of
potential for drug interaction with food in general and 2.7% of potential for interaction with
enteral nutritional therapy, of moderate severity (n = 19; 59.4%), with a good level of evidence
(n = 17; 53.2%) and of immediate onset (n = 22; 68.7%). The drugs involved were mainly
phenytoin, levothyroxine and warfarin. Patients undergoing enteral nutritional therapy have a
small but harmful risk of drug-nutrient interactions, mainly related to the treatment of seizure
crises, thyroid, and blood clotting. It is suggested that protocols be implemented in order to
ensure nutritional and drug safety for hospitalized patients.

Keywords: Enteral nutrition; Drug-food interactions; Nutrition therapy; Drug-related side

effects and adverse reactions.
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Resumen

Determinar la prevalencia de posibles interacciones entre medicamentos y nutrientes en
pacientes hospitalizados sometidos a terapia nutricional enteral y analizar el riesgo clinico.
Estudio observacional, analitico y retrospectivo con registros médicos de 104 pacientes
sometidos a terapia nutricional enteral, ingresados en un hospital universitario en una capital
del sur de Brasil. La informacion se recopilé en el registro médico electronico Tasy®, de
pacientes hospitalizados de julio a diciembre de 2018, que recibieron terapia nutricional enteral.
Las drogas utilizadas se clasificaron de acuerdo con el Cddigo Quimico Terapéutico
Anatomico. Las interacciones entre medicamentos y nutrientes se determinaron utilizando el
programa Micromedex 2.0®. De los 112 medicamentos utilizados por los pacientes, se observo
un 28,6% de la prevalencia potencial de interacciones entre medicamentos y nutrientes, con un
6,25% de potencial de interaccion de medicamentos con los alimentos en general y un 2,7% de
potencial de interaccién con terapia nutricional enteral, de gravedad moderada (n = 19; 59.4%),
con un buen nivel de evidencia (n = 17; 53.2%) y de inicio inmediato (n = 22; 68.7%). Las
drogas involucradas fueron principalmente fenitoina, levotiroxina y warfarina. los pacientes
sometidos a terapia nutricional enteral tienen un riesgo pequefio pero perjudicial de
interacciones entre medicamentos y nutrientes, principalmente relacionados con el tratamiento
de crisis convulsivas, tiroides y coagulacion de la sangre. Se sugiere implementar protocolos
para garantizar la seguridad nutricional y farmacologica de los pacientes hospitalizados.
Palabras clave: Nutricion enteral; Interacciones entre medicamentos y nutrientes; Terapia

nutricional; Efectos colaterales y reacciones adversas relacionados com medicamentos.

1. Introducéo

A terapia nutricional enteral (TNE) é uma possibilidade terapéutica para individuos que
ndo conseguem atingir 60% das suas necessidades nutricionais por cinco dias ou mais, porém
apresentam o trato gastrintestinal parcialmente ou totalmente integro (Santos et al., 2018). A
oferta adequada de nutrientes, realizada por sonda nasogastrica, nasoenteral ou ostomias, é
essencial para manter ou recuperar o estado nutricional, a integridade do sistema imunolégico
e auxiliar na reducgéo das complicacdes metabolicas (Silva & Novaes, 2014; Santos et al., 2018).
Além disso, quando o individuo néo atinge 70% da sua meta nutricional apenas com a dieta via
oral, é possivel, recomendar o uso complementar de suplementos orais (Castro et al., 2018).

A administracdo de medicacdo por sondas de alimentagdo é uma pratica comum na

rotina hospitalar (Silva & Novaes, 2014). Entretanto, medicamentos quando triturados podem
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ter sua biodisponibilidade comprometida, causando redugdo da concentragdo sérica do farmaco,
obstrucdo da sonda enteral, interagdo farmaco-fa&rmaco quando ocorre a administracdo
simultanea de dois ou mais medicamentos e interacao farmaco-nutrientes quando administrados
concomitantemente com nutri¢do oral e ou enteral (Chan, 2013; Silva & Novaes, 2014; Basso
& Pinheiro, 2014; Neves & Marques, 2016).

No contexto das intera¢des farmaco-nutrientes, a administracdo simultanea do farmaco
com um nutriente especifico ou algum componente presente no alimento, pode resultar na
ineficacia dos medicamentos ingeridos, assim como na alteracdo da biodisponibilidade dos
nutrientes, comprometendo o estado nutricional e a condicéo geral do paciente. Dependendo
das consequéncias e gravidade destas alteracGes, pode ocorrer aceleracdo ou retardo na
absorcdo do farmaco, alteracdo da metabolizacdo e excrecdo e reducdo ou perda do efeito
farmacoldgico esperado, 0s quais comprometem o progndéstico do paciente e elevam o tempo
de internacdo e os custos em salde (Bushra, Aslam & Khan, 2011; Ekincioglu & Demirkan,
2013; Barbosa et al., 2018).

Os pacientes que se encontram em unidades de terapia intensiva (UTI), em uso de
alimentacdo enteral continua, com alguma desordem fisioldgica ja existente pela idade
avancada ou fatores como deficiéncias nutricionais, maltiplas comorbidades, obesidade e
desnutricdo grave, sdo mais suscetiveis a essas interacbes. Como seria de esperar, a
polifarméacia, ou seja, 0 uso de maltiplas drogas administradas em diferentes estados da doenca
associadas ao suporte nutricional enteral, aumenta ainda mais o risco de interacfes nesses
pacientes (Chan, 2013; Nascimento et al., 2017).

Dados de hospitais e de instituicdes de longa-permanéncia mostram prevaléncia de
interacdes farmaco-nutriente entre 35 e 70%, com gravidade moderada ou severa e associada
ao numero de medicamentos administrados e ao tempo de permanéncia hospitalar (Reis &
Cassiani, 2011; Joss et al., 2016). A fim de prevenir interagdes e minimizar o impacto de efeitos
adversos para o paciente e interferir no seu estado nutricional, a base de intera¢des farmaco-
nutriente e seus gatilhos devem ser cuidadosamente avaliados e monitorados. Considerando o
exposto, o objetivo desse estudo foi determinar a prevaléncia das possiveis interacdes farmaco-

nutrientes em pacientes hospitalizados submetidos a TNE e analisar a significancia clinica.

2. Metodologia

Estudo observacional, analitico e retrospectivo com prontuarios de pacientes em TNE,

internados em um hospital universitario localizado em Curitiba, PR, no periodo de julho a
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dezembro de 2018, conforme prescri¢cbes médicas do prontuario eletrdnico Tasy®. A amostra
compreendeu pacientes de ambos os sexos, com idade superior a 18 anos internados no referido
hospital, submetidos a qualquer tratamento médico/farmacoldgico, independente da via de
administracdo, recebendo alimentacdo enteral exclusiva por mais de cinco dias e com tempo de
permanéncia de internamento por um periodo igual ou superior a cinco dias. Excluiram-se do
estudo individuos que receberam apenas medicagdo via oral, parenteral e que permaneceram
em jejum.

O estudo foi elaborado seguindo os critérios técnicos definidos pela Resolucdo do
Conselho de Saude para desenvolvimento de pesquisa em humanos n° 466/2012 e foi aprovado
pelo Comité de Etica em Pesquisa da Universidade Positivo em Curitiba, PR, sob n° 3.007.755.

Foram coletados por meio do prontuario eletrénico Tasy® dados sobre o local de
internamento (enfermaria ou UTI), idade, sexo, mortalidade, medicamentos de uso continuo,
morbidades, alergias ou intolerancias, TNE exclusiva e via de administragdo utilizada.
Adicionalmente, o resultado da triagem nutricional a partir do instrumento Nutritional Risk
Screening —2002 (NRS-2002), o tempo de internacdo e de TNE também foram avaliados nos
prontuarios.

Os farmacos utilizados foram classificados em grupos e subgrupos, de acordo com o
6rgdo ou sistema sobre o qual atuam e segundo suas propriedades quimicas, farmacolégicas e
terapéuticas. Esta classificacdo, é recomendada pela Organizacdo Mundial da Saude (OMS),
que distribui os farmacos segundo seu grupo terapéutico, denomina-se do inglés Anatomical
Therapeutic Chemical Code (ATCC). A verificacdo da potencial interacdo farmaco-nutriente
ocorreu por meio da base de dados Micromedex 2.0® (Drugdex, 2019) que classifica as
interacBes quanto a sua gravidade, descreve o tempo de inicio da acdo da interacdo e é
atualizado trimestralmente. As interacdes farmaco-nutriente foram classificadas em relacéo a
gravidade em cinco categorias (contraindicado, importante, moderada, secundaria e
desconhecida), e ao nivel de evidéncia cientifica (excelente, boa, razoavel e desconhecida) e
em relacdo ao tempo de inicio (imediato e tardio) (Quadro 1). Adicionalmente, as interacdes
farmaco-nutrientes foram consultadas no sistema Tasy® a fim de verificar as informacdes
liberadas aos médicos no momento da prescricdo meédica.

Os testes estatisticos foram realizados utilizando o Microsoft Office Excel®. As
variaveis quantitativas foram sintetizadas em média e desvio padrdo quando a distribuicdo se
mostrou simétrica, e mediana e intervalo interquartil quando assimétrica. As variaveis nominais
foram descritas em categorias e frequéncia. Para comparacdo das prevaléncias, sobre as

variaveis quantitativas que seguiram distribui¢do normal foi utilizado o teste T de Student. Para
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aandlise das correlages foi utilizado a Correlacdo de Pearson. O nivel de significancia adotado
foi de 95% (p<0,05).

Quadro 1 - Tipologia para classificacdo da gravidade, nivel de evidéncia e o tempo de inicio

das potenciais interagdes farmaco-nutrientes.

GRAVIDADE

Tipos Definicéo

1. Contraindicada Os medicamentos sdo contraindicados para uso concomitante.

2. Importante A interacdo pode trazer riscos a vida do paciente ou requer intervengdo medica imediata
para evitar eventos adversos graves.

3. Moderada A interagdo pode resultar em exacerbacdo da condicdo clinica do paciente ou demandar
alteracdo da terapia.

4. Secundaria A interacdo pode ter efeitos clinicos limitados. A manifestagdo implica em aumento da

frequéncia e gravidade dos eventos adversos, sem demandar alteragdo da farmacoterapia.
5. Desconhecida  N&o tem defini¢do do grau de gravidade.
NIVEL DE EVIDENCIA

1. Excelente Estudos controlados estabeleceram a existéncia da interag&o.

2. Boa Documentacdo forte sugere a existéncia da interacdo, mas faltam estudos bem
controlados.

3. Regular Documentagdo disponivel é escassa, mas as bases farmacologicas permitem suspeitar da
interacdo ou a documentacdo € boa para fArmacos da mesma classe terapéutica.

4. Pobre Estudos clinicos em ndmero reduzido e de baixa evidéncia, mas os eventos sdo
considerados teoricamente possiveis de serem resultados de uma interagéo.

5. Improvavel A documentacdo é pobre e faltam bases farmacolégicas.

6. Desconhecida A documentagdo sobre a interagdo nao é conhecida.
TEMPO DE INICIO

1. Imediato Efeito da interacdo manifesta em até 24 horas da administragdo conjunta dos
medicamentos.
2. Tardio Efeito da interacdo manifesta apds 24 horas da administragdo conjunta dos

medicamentos.
Fonte: Micromedex®

3. Resultados

Foram avaliados 104 prontuarios de pacientes internados sob TNE exclusiva, no periodo
de julho a dezembro de 2018. Os pacientes apresentaram média de idade de 72 + 14,07 anos,
59 pacientes (56,73%) eram do sexo feminino e 45 (43,27%) do sexo masculino, internados,
principalmente, na UTI (n = 53, 50,96%). Durante o internamento, 52 (50%) pacientes foram a
Obito. O tempo médio de permanéncia hospitalar foi de 26,77 + 18,3 dias e o tempo médio de
TNE foi de 19 + 18 dias. Observou-se 75 pacientes (72,12%) receberam TNE via sonda
nasoenteral e 29 (27,88%) TNE via gastrostomia.

De acordo com o instrumento NRS-2002, 104 (100%) pacientes apresentaram risco
nutricional, um paciente (3,85%) possuia intolerancia a lactose e um paciente (3,85%) alergia

a frutos do mar. As principais comorbidades apresentadas pelos pacientes foram: hipertenséo
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arterial 63 (60,58%), diabetes mellitus 38 (36,54%), dislipidemias 15 (14,42%) e
hipotireoidismo 22 (21,15%).

A média de medicamentos prescritos aos pacientes internados na UTI foi de 5,56 (x
4,22) e nas enfermarias de 5,68 (x 3,73). Verificou-se correlacdo forte entre o nimero de
medicamentos prescritos e 0 numero de interacdes encontradas na UTI (r=0,85, p<0,05) e nas
enfermarias (r=0,77, p<0,05), assim, quanto maior o nimero de medicamentos utilizados mais
ocorréncias de interacfes houveram. Durante os internamentos foram encontrados descritos no
prontuario 112 medicamentos de uso continuo, os quais foram classificados em diferentes
grupos e subgrupos, de acordo com o 6rgdo ou sistema sobre o qual atuavam e segundo suas
propriedades quimicas, farmacoldgicas e terapéuticas (Tabela 1). Observou-se maior nimero
de medicamentos classificados no grupo N: Sistema nervoso, com 35 farmacos (31,25%),
seguido do Grupo C: Sistema cardiovascular com 28 (25%) e Grupo A: Trato alimentar e
medicamentos do metabolismo com 20 (17,85%) (Tabela 1).

Dos 112 medicamentos encontrados, 32 (28,57%) apresentaram potenciais interagdes
farmaco-nutrientes, dos quais, 0s grupos que obtiveram maior nimero potencial de interacdes
foram, respectivamente, os grupos N e C com 11 interacdes (34,4%) cada, grupo B com 5
interacdes (15,62%), grupo A com 3 interacOes (9,4%) e os grupos J e H com apenas uma
interacdo (3,12%) cada (Quadro 2). Ressalta-se que 8 (25%) dos farmacos apresentaram alta
gravidade de interacdo farmaco-nutriente e 22 (68,75%) com tempo de inicio imediato de
interacdo (Quadro 2). Os farmacos frequentemente envolvidos com interagcGes com alimentos
em geral foram captopril, digoxina, diltiazem, furosemida, propranolol, paracetamol e
zolpidem. Os farmacos envolvidos com interacbes com a TNE foram a varfarina, levotiroxina
e fenitoina. Apenas a levodopa esteve relacionada com proteinas e o ciprofloxacino com

laticinios (Quadro 2).

Tabela 1 — Classificacdo dos medicamentos utilizados pelos pacientes sob terapia nutricional
enteral, internados em um hospital universitéario, segundo o Anatomical Therapeutic Chemical
Code (ATCC).

Classificacdo dos medicamentos conforme Total
Anatomical Therapeutic Chemical Code (ATCC) n=112

Grupo A: Trato alimentar e medicamentos do metabolismo 20 (17,85%)
Grupo B: Orgéos de formagcao de sangue 7 (6,25%)
Grupo C: Sistema cardiovascular 28 (25%)
Grupo D: Dermatoldgicos 1 (0,89%)
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Grupo G: Sistema Génito-urinario 1 (0,89%)
Grupo H: Preparacdes hormonais sistémicas excluindo horménios sexuais 2 (1,78%)

e insulinas

Grupo J: Anti-infectivos para uso sistémico 9 (8,03%)
Grupo L: agentes antineopléasticos e imunomoduladores 1 (0,89%)
Grupo M: Sistema musculo-esquelético 1 (0,89%)
Grupo N: Sistema nervoso 35 (31,25%)
Grupo R: Sistema respiratorio 5 (4,46%)
Grupo S: Orgéos sensoriais 2 (1,78%)

O numero de potenciais interacdes farmaco-nutrientes por paciente foi de 2,04 + 4,22
na UTI e 2,18 £ 3,73 nas enfermarias. Resumidamente, observou-se 28,58% de potencial
prevaléncia de interacfes farmaco-nutrientes, sendo 6,25% de potencial de interacdo farmaco-
nutriente com alimentos em geral e apenas 2,7% de potencial de interacdo com a TNE, em
média, com gravidade moderada (n = 19; 59,4%), bom nivel de evidéncia (n = 17; 53,2%) e de
inicio imediato (n = 22; 68,7%) (Tabela 2).

Contudo, dentre os 32 medicamentos que apresentaram potencial interacdo farmaco-nutrientes,
apenas 8 (25%) geravam alerta sobre esse potencial pelo sistema eletrénico Tasy®, dessa forma,
24 (75%) interagdes ndo foram sinalizadas pelo sistema, evidenciado nos medicamentos
domperidona, ranitidina, clopidrogel, eliquis, plavix, amiodarona, atorvastatina, captopril,
digoxina, diltiazem, furosemida, losartana, ivabradina, propranolol, verapamil, sinvastatina,
alprazolan, lorazepam, mirtazapina, paracetamol, quetiapina, clonazepam, sertralina e

zolpidem.
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Quadro 2 — Potenciais interacfes farmaco-nutrientes encontradas em pacientes sob terapia nutricional enteral, internados em um hospital

universitario.

Farmaco Interacéo Mecanismo Gravidade  Nivel de Tempo Pacientes em
farmaco-nutriente evidéncia  de inicio uso
Grupo A - Trato alimentar e medicamentos do metabolismo
Domperidona Suco de toranja Aumento das concentragOes plasmaticas pode causar eventos cardiacos graves e morte subita Importante Regular NE 1 (0,96%)
Omeprazol Cranberry Eficécia reduzida do farmaco Moderada Bom Imediato 68 (65,3%)
Ranitidina Cranberry Eficacia reduzida do formaco. Suco de cranberry reduz o pH géstrico Moderada Regular Imediato 1 (0,96%)
Grupo B - Orgéos de formagéo de sangue
Cilostazol Suco de toranja Aumento da concentragcdo maxima do farmaco Moderada Bom Imediato 1 (0,96%)
Clopidogrel Suco de toranja Exposicéo reduzida do metabélito ativo Importante  Excelente NE 14 (13,4%)
Eliquis Suco de toranja Aumento do risco de sangramento Importante Regular NE 2 (1,92%)
Plavix Salsdo Aumento do risco de sangramento Moderada Regular Tardio 1 (0,96%)
Inibe formagdo de tromboxano A2, reduzindo agregacéo plaquetéria
Varfarina Nutricéo enteral Diminuicéo da resposta tempo de protrombina a varfarina e resisténcia ao farmaco Moderada Bom Imediato 4 (3,84%)
Grupo C - Sistema cardiovascular
Amiodarona Suco de toranja Biodisponibilidade aumentada do farmaco Importante Bom Imediato 6 (5,76%)
Atorvastatina Suco de toranja Biodisponibilidade aumentada, resultando em um risco aumentado de miopatia ou rabdomiélise =~ Moderada  Excelente  Imediato 4 (3,84%)
Captopril Alimentos em geral Menor concentracdo plasmaética do farmaco Secundaria Bom Imediato 2 (1,92%)
Digoxina Alimentos em geral Diminuicéo das concentragdes plasmaticas do farmaco Importante Regular NE 1 (0,96%)
Diltiazem Alimentos em geral Aumento das concentragdes plasmaticas do farmaco Moderada Bom Imediato 1 (0,96%)
Furosemida Alimentos em geral Menor exposicao e eficacia do farmaco Moderada  Excelente  Imediato 18 (17,3%)
Losartana Suco de toranja Aumento da meia-vida e diminuigdo do tempo de concentragdo do metabolito ativo Secundaria Bom Imediato 18 (17,3%)
Procoralan Suco de toranja Aumento da exposigao ao farmaco Moderada Regular NE o 1 (0,96%)
Propranolol Alimentos em geral Aumento das concentra¢des do farmaco Moderada Bom Imediato 1 (0,96%)
Verapamil Suco de toranja Risco aumentado de efeitos adversos (rubor, edema, hipotenséo, isquemia miocardica) Moderada  Excelente  Imediato 1 (0,96%)
Sinvastatina Suco de toranja Biodisponibilidade aumentada, risco aumentado de miopatia ou rabdomiélise Importante  Excelente  Imediato 1 (0,96%)
Grupo H - Preparacdes hormonais sistémicas excluindo horménios sexuais e insulinas
Levotiroxina Nutric&o enteral Pode resultar em hipotireoidismo Moderada Bom Tardio 34 (32,6%)
Grupo J — anti-infectivos para uso sistémico
ciprofloxacina Laticinios Diminuicédo das concentragdes plasmaticas do farmaco Moderada Bom Imediato 1 (0,96%)
Grupo N- Sistema nervoso
Alprazolan Suco de toranja Aumento da exposi¢do ao farmaco Importante Bom Imediato 2 (1,92%)
Tegretol Suco de toranja Maior biodisponibilidade do farmaco Moderada Bom Imediato 7 (6,73%)
Fenitoina Nutricéo enteral Diminuicdo dos niveis séricos e da resposta terapéutica. Absorcdo gastrointestinal reduzida ~ Moderada Bom Imediato 3(2,88%)
devido aos complexos fenitoina-célcio ou fenitoina-proteina
Levodopa Proteinas Reducéo da absorcéo do farmaco Moderada Bom Imediato 2 (1,92%)
Lorazepam Cafeina Efeitos sedativos e ansioliticos reduzidos Secundaria Bom Imediato 2 (1,92%)
Mirtazapina Suco de toranja Aumento da exposi¢do ao farmaco Moderada Regular NE 3(2,88%)
Paracetamol Alimentos em geral Diminuicéo das concentracdes méaximas do farmaco Secundaria Bom Imediato 2 (1,92%)
Quetiapina Suco de toranja Aumento da exposi¢do ao farmaco Importante Regular NE 12 (11,5%)
Rivotril Cafeina Efeitos sedativos e ansioliticos reduzidos Secundaria Bom Imediato 2 (1,92%)
Sertralina Suco de toranja Concentracdes séricas elevadas e um risco aumentado de efeitos colaterais adversos Moderada  Excelente Tardio 5 (4,80%)
Zolpidem Alimentos em geral Diminuicdo das concentragdes plasmaticas do farmaco Moderada  Excelente  Imediato 3 (2,88%)

Nota: NE: Nao especificado.
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Tabela 2 — Prevaléncia de potenciais interacfes farmaco-nutrientes observadas em pacientes
sob terapia nutricional enteral internados em um hospital universitério, conforme a base de dados

Micromedex 2.0® em relag&o a sua gravidade, nivel de evidéncia e tempo de inicio.

Tipo de interacdo farmaco-nutriente n (%)

N&o encontrado 11 (9,82%)
Nenhuma interagdo fArmaco-nutriente 69 (61,6%)
Interac@o com suco de toranja 15 (13,39%)
Interagdo com suco de cranberry 2 (1,78%)
Interacdo com alimentos em geral 7 (6,25%)
Interacdo com nutricdo enteral 3 (2,67%)
Interagdo com alimentos ricos em proteina 1 (0,89%)
Interacdo com salséo 1 (0,89%)
Interagdo com laticinios 1 (0,89%)
Interacdo com cafeina 2 (1,78%)
Gravidade

Secundaria 6 (18,75%)
Moderada 19 (59,37%)
Importante 8 (25%)
Nivel de evidéncia

Excelente 7 (21,87%)
Bom 17 (53,12%)
Regular 8 (25%)
Tempo de inicio da interacéo

Imediato 22 (68,75%)
Tardio 3 (9,37%)
Na&o especificado 7 (21,87%)

4. Discussao

Este estudo demonstrou que os pacientes em TNE internados utilizavam, em média, 5
medicamentos, resultados estes superiores aos demonstrados por Barbosa et al. (2018) com
populacdo predominantemente idosa e por Lopes, Carvalho & Freitas (2010) com populacéo
majoritariamente adulta. O namero elevado de farmacos utilizados pelos pacientes deste estudo
se relaciona a presenca de comorbidades j& existentes nos pacientes como hipertensdo arterial,
diabetes mellitus, dislipidemia e hipotireoidismo. Contudo, ressalta-se que os pacientes idosos
ou desnutridos sdo mais suscetiveis a apresentarem possiveis interacdes farmaco-nutrientes,
visto que apresentam comprometimento dos processos de metabolismo e excrec¢do de farmacos
associados a reducdo da capacidade de absorcdo de nutrientes, enquanto que 0s pacientes
desnutridos apresentam interferéncia sobre os processos de distribuicdo dos farmacos no

organismo (Lopes, Carvalho & Freitas, 2010; Fernandes & Mezzomo, 2017).
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Este estudo também evidenciou que aproximadamente um ter¢co dos medicamentos
utilizados pelos pacientes apresentavam potencial de interacdo farmaco-nutriente.
Especialmente com relacdo as interacbes com alimentos em geral, observou-se pequeno
percentual de possiveis interagdes com os farmacos captopril, digoxina, diltiazem, furosemida,
propranolol, paracetamol e zolpidem. Estes resultados sdo similares a outras pesquisas (Lopes,
Carvalho & Freitas, 2010; Silva & Novaes, 2014) e necessitam de cuidado no horéario de ambas
as administracdes a fim de maximizar a TNE, o estado nutricional e o tratamento
medicamentoso do paciente.

Entretanto, considerando que os pacientes do estudo estavam exclusivamente em TNE,
foi possivel identificar uma pequena prevaléncia de potenciais interagcBes farmaco-nutrientes
associadas a TNE, com os seguintes medicamentos envolvidos: varfarina, levotiroxina e
fenitoina. Resultados superiores foram descritos por Reis et al. (2014), entretanto, com 0s
mesmos farmacos.

A interacdo entre varfarina e nutrientes é preocupante, visto que apresenta reducao da
biodisponibilidade do farmaco quando administrada em conjunto com a TNE tanto em estudos
clinicos como in vitro (Silva & Novaes, 2014). A varfarina é um anticoagulante indicado na
prevencéo e no tratamento do tromboembolismo venoso, no tratamento da embolia sistémica e acidente
vascular cerebral (AVC) em pacientes com proteses valvulares e fibrilagdo atrial, prevengdo primaria
do infarto do miocardio e no seguimento de pacientes que apresentaram infarto do miocardio para
prevencdo de AVC, infarto insidioso e morte (Teles, Fukuda & Feder, 2012). O mecanismo provavel
dessa interacdo entre farmaco e nutrientes € desconhecido, mas autores descreveram o
desenvolvimento de resisténcia da varfarina em pacientes que receberam TNE
concomitantemente ao farmaco, mesmo com dieta pobre em vitamina K. Nestes casos, o tempo
de protrombina aumentou para niveis terapéuticos desejados apds a interrupcdo da nutricao
(Neves & Marques, 2016).

Em relacdo a levotiroxina, as formulagfes enterais a base de soja e com presenca de
fibras podem aumentar a excrecdo fecal do farmaco (Vinagre & Souza, 2011; Barbosa et al.,
2018). Dessa forma, medidas preventivas para evitar essa ocorréncia envolve evitar
formulacGes a base de soja, monitorar a funcao tireoidiana do paciente, eventualmente aumentar
a dose do farmaco e/ou suspender por pelo menos duas horas a TNE para realizar a
administracdo do farmaco (Vinagre & Souza, 2011). Alguns estudos demonstram que a
recomendacéo de pausa da dieta ainda ndo esta difundida de tal forma que faca parte da rotina
de cuidado ao paciente (Barbosa et al., 2018).
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A fenitoina, quando administrada concomitantemente & TNE, tem sua
biodisponibilidade reduzida em 50-75% (Silva & Novaes, 2014). Além disso, € um farmaco de
indice terapéutico estreito e um potente indutor enzimatico que acarreta potenciais interagdes
medicamentosas, dessa forma, recomenda-se a determinacdo dos niveis plasmaticos do farmaco
para monitorar possiveis interacOes e realizar o manejo de ajuste de dose quando necessario ou
a implantacdo de protocolo de suspensédo da TNE durante a administracdo e absorgdo do
farmaco (Barbosa et al., 2018).

Por outro lado, apesar do resultado pouco expressivo, o potencial de interacdo de
Levodopa com a TNE é critico e necessita de atencdo pelos profissionais de saude. A
alimentacéo hiperproteica pode reduzir a absor¢do do medicamento levodopa culminando em
perda de eficacia do farmaco, gerando flutuacdes de sintomas de Parkinson. Isso ocorre, pois,
0s aminoacidos da dieta podem competir com a levodopa para sua absorcéo no intestino. Dessa
forma, é necessario separar as fontes de proteina da administracdo do medicamento, infundindo
a dieta em contra turno a administracdo do farmaco, limitar a quantidade total de proteina na
dieta ou ainda, aumentar a dose do medicamento (Bonnici et al., 2010).

Nesse sentido, diversos prontuarios eletrénicos e aplicativos tém sido criados para
auxiliar na divulgacéo da informac&o e monitoramento dessas interagdes. Algumas estratégias
para reducdo do risco de interacdo farmaco-nutrientes devem ser implementadas na préatica
clinica pela equipe multiprofissional, como exemplo, a pausa da dieta no momento da
administracdo do farmaco (Souza et al., 2017), embora um dos efeitos indesejaveis da
interrupgdo da alimentagdo seja o subfornecimento de calorias e nutrientes (Ekincioglu &
Demirkan, 2013). Portanto, a alimentacdo enteral, como a taxa de infusdo por hora, deve ser
ajustada, por conseguinte, para evitar déficit caldrico crbnico, que esta associado a piores
desfechos clinicos em pacientes hospitalizados. Algumas op¢bes podem auxiliar no
gerenciamento das interacGes, sendo a inclusdo de alteracdo da férmula de alimentacdo
existente para um produto mais calérico-denso, suplementando certos nutrientes, se aplicavel
(Chan, 2013), e/ou a substituicdo do medicamento para outra forma farmacéutica (Tucker et al.,
2015).

Apesar de um amplo periodo de coleta de dados, este estudo apresenta limitacGes,
devido a precariedade de informagdes registradas nos prontuarios, contudo, os dados podem ser
representativos quanto as possiveis interagdes farmaco-nutriente dos medicamentos prescritos

aos pacientes internados no servico referido.
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5. Considerac0es Finais

Os pacientes em TNE deste estudo apresentam pequeno risco de interagdes farmaco-
nutrientes. Em suma, pode-se observar que as interacdes estdo presentes na assisténcia prestada
tanto em enfermarias como na UTI. Sugere-se que a Equipe Multidisciplinar de Terapia
Nutricional Enteral, com destaque especial a presenca do farmacéutico clinico, elabore um
protocolo para a administragdo de medicamentos em pacientes em uso de TNE, pois este se
constitui um importante instrumento para prevenir tais interac6es e auxilia na garantia de um
tratamento eficaz ou ainda, que esteja envolvido na atualizagdo ou desenvolvimento de
programas para identificar e orientar como minimizar essas interagoes.

A monitorizacdo clinica e laboratorial do paciente, deve objetivar o alcance terapéutico
dos medicamentos administrados via sonda nasoenteral para que o suporte nutricional e o
conhecimento dos fatores que impedem a efetiva administracdo da TNE possibilitem a adocao
de medidas, visando o aporte calérico-proteico adequado aos pacientes graves bem como, 0

tratamento medicamentoso adequado.
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