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RESUMO

PEREIRA, M. T. L. Interacao farmaco-nutriente de anti-hipertensivos e antidiabéticos
prescritos no hospital universitario Alcides Carneiro. 2018. 60f. Trabalho de Conclusao de
Curso (Graduacao em Nutricao) - Universidade Federal de Campina Grande, Cuité, 2018.

A hipertensdo arterial e o diabetes mellitus sdo considerados doengas cronicas ndao
transmissiveis de etiologia multifatorial e alta prevaléncia de acometimento, internagdes e
obitos. O tratamento de ambas consiste na alteragdo do estilo de vida (tratamento ndo
medicamentoso), incluindo a terapia nutricional, associada a utilizagao de medicamentos que
auxiliam no controle da pressao arterial e da glicemia (tratamento medicamentoso). Devido ao
fato de se enquadrarem no grupo das doengas cronicas, ambas necessitam da utilizagcdo continua
de medicamentos e, em decorréncia disso, os individuos hipertensos e diabéticos estdo expostos
ao risco de interacOes farmaco-nutriente, que podem ser definidas como uma condi¢do em que
um farmaco pode possuir influéncia sobre um nutriente ou no estado nutricional do individuo,
e/ou um nutriente pode possuir influéncia sobre a acao de um farmaco, as quais podem interferir
no tratamento dos pacientes. Diante disso, o objetivo do presente estudo foi investigar as
possiveis interacoes farmaco-nutriente de anti-hipertensivos e antidiabéticos prescritos no
Hospital Universitario Alcides Carneiro, localizado em Campina Grande-PB. Por meio de um
contato direto com o setor farmacéutico do local, foi possivel obter informagdes sobre os
medicamentos supracitados, como quantidade e demanda mensal; posteriormente, foi realizada
uma busca em artigos cientificos, livros e buldrios eletrOnicos, para que fosse possivel
identificar todas as interacdes relacionadas aos medicamentos prescritos, as quais foram
organizadas em duas tabelas e em um aplicativo digital, contendo o nome do medicamento, o
alimento que apresenta interacdo, o efeito, a situacdo da interagcdo (positiva ou negativa) e as
recomendacdes direcionadas para cada interacao. De modo geral, o hospital disponibiliza o total
de 658 tipos de medicamentos. Destes, 18 sdo destinados ao tratamento da hipertensdo arterial
e 5 ao tratamento do diabetes mellitus. Com relacdo a demanda mensal destes medicamentos,
os anti-hipertensivos sdo requeridos no hospital, em média, em um total de 2680 e os
antidiabéticos em um total de 64. Ao que concerne as interagdes farmaco-nutriente, dos 18 anti-
hipertensivos disponibilizados, 15 apresentam importantes interagdes para a prética clinica,
enquanto que, dos 5 antidiabéticos, todos apresentam importantes intera¢des. Diante disso, vale
salientar que € extremamente importante 0 manejo adequado dessas interacdes por parte dos
profissionais da saide e dos pacientes, tendo em vista que estas podem representar um fator
capaz de influenciar positivamente ou negativamente na terapéutica.

Palavras chave: Doencas cronicas. Alimentos. Medicamentos. Aplicativo digital.



ABSTRACT

PEREIRA, M. T. L. Drug-nutrient Interaction of antihypertensives antidiabetic and prescribed
university hospital Alcides Carneiro. 2018. 60f. Work of conclusion of course (Degree in
Nutrition)-Federal University of Campina Grande, Cuité, 2018.

Hypertension and diabetes mellitus are considered non-communicable chronic diseases of
multifactorial etiology and high prevalence of involvement, hospitalizations and deaths. The
treatment of both is the change in lifestyle (drug treatment), including nutritional therapy,
associated with the use of medicines that help control blood pressure and blood glucose (drug
treatment). Due to the fact that conform to the chronic diseases, both require the continuous use
of medicines and, as a result, individuals with hypertension and diabetics are at risk of drug-
nutrient interactions, which can be defined as a condition where a drug can have influence on a
nutrient or in the nutritional status of the individual, and/or a nutrient can have influence on the
action of a drug, which can interfere with the treatment of patients. Given this, the objective of
the present study was to investigate the possible drug-nutrient interactions of antihypertensives
antidiabetic and prescribed University Hospital Alcides Carneiro, located in Campina Grande-
PB. Through a direct contact with the pharmaceutical sector of the site, it was possible to obtain
information about the aforementioned medicines, such as amount and monthly demand; It was
subsequently performed a search on scientific articles, books and electronic bulérios, to identify
all interactions related to prescription drugs, which were organized into two and tables in an
application Digital, containing the name of the medicine, the food which features interaction,
the effect, the situation of interaction (positive or negative) and the targeted recommendations
for each interaction. In General, the hospital offers a total of 658 types of medicines. Of these,
18 are intended for the treatment of hypertension and diabetes mellitus treatment 5. With regard
to the monthly demand of these medicines, the antihypertensive drugs are required at the
hospital, on average, for a total of 2680 and antidiabetic in a total of 64. To what concerns the
drug-nutrient interactions, antihypertensive, 18 15 feature important interactions for clinical
practice, while, of 5, all feature significant antidiabetic interactions. Given this, it is worth
pointing out that it is extremely important to the proper management of these interactions on
the part of health professionals and patients, in order that these may represent a factor capable
of influencing positively or negatively on therapy.

Keywords: Chronic Diseases. Food. Medicines. Digital application
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1 INTRODUCAO

As doencas cronicas ndo transmissiveis (DCNT), podem ser definidas como um grupo
de patologias que apresentam um periodo prolongado de laténcia e evolugdo insidiosa, além de
serem as principais responsaveis pelos eventos de incapacidade, 6bito e gastos com satide (SBC,
2010; BAUER et al., 2014). Deste modo, por representarem um sério problema global de satde
na atualidade, tém influenciado a¢des de repercussao mundial que visem o seu controle e
diminuicdo (ALLEYNE et al., 2013).

Dentre as DCNT estdo a hipertensao arterial sistémica (HAS), que representa a patologia
de maior prevaléncia de acometimento e mortalidade deste grupo, e o diabetes mellitus (DM),
que também € um importante e crescente problema de saude puiblica. A HAS € uma condi¢do
clinica que pode ser desencadeada por diversos fatores (genéticos, biologicos e ambientais),
sendo evidenciada pela ascensdo sustentada dos niveis pressoricos > 140 e/ou 90 mmHg, a qual
pode influenciar disturbios metabdlicos, funcionais e estruturais de importantes 6rgaos (SBC,
2016). E o DM se caracteriza por niveis elevados da glicose sanguinea > 126 mg/dL para a
glicemia de jejum, e por complicacdes a niveis microvasculares e macrovascculares (IDF, 2013;
ADA, 2017).

Dados do Sistema de Vigilancia de Fatores de Risco e Prote¢do para Doengas Cronicas
por Inquérito Telefonico (VIGITEL) (2013) indicam que, no Brasil, a HAS e o DM séo os
principais responsdveis pela primeira causa de mortalidade, internagdes, e de amputacdes de
membros inferiores e superiores. Além disso, se destacam por representarem 62,1% dos
diagndsticos primdrios em pacientes com insuficiéncia renal cronica, submetidos a didlise.

Diante das complicacdes provenientes das patologias supramencionadas, os individuos
acometidos por estas, devem ser submetidos a dois tipos de tratamento base: O tratamento nao
medicamentoso, e o tratamento medicamentoso. O primeiro, consiste na intervencao do estilo
de vida do paciente, o qual inclui a terapia nutricional especializada, o controle do peso, € a
adesdo de hébitos sauddveis como, por exemplo, a pratica de atividade fisica e a suspensdo de
habitos tabégicos. E o segundo, no caso da HAS, consiste no controle dos niveis pressoricos
por meio da acdo de um ou de uma associacdo de farmacos; enquanto que, no caso do DM, esse
tratamento tem como meta a normoglicemia, alcancada por meio da insulinoterapia e/ou pela
acdo de farmacos hipoglicemiantes orais (SBC, 2010; SBD, 2016).

Carlos et al. (2017) reforcam que o tratamento da HAS e do DM requer o uso continuo

de medicamentos, envolvendo, frequentemente, a associacdo de mais de um tipo de
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medicamento, fato que pode induzir a interagdo entre farmacos e nutrientes, que ¢ um termo
elucidado por Reis (2011) como uma condi¢do, cuja interacio € capaz de induzir alteracdes das
funcdes nutriente-dependentes por acdo de um medicamento, ou alteragdo do efeito
farmacoldgico pela ingestdo de nutrientes, e/ou o aparecimento de reagcdes adversas produzidas
pela ingestdo associada do farmaco com determinado nutriente, como por exemplo, a alteragao
do estado nutricional; podendo, ainda, apresentar riscos para a anulacdo completa tanto dos
farmacos como dos nutrientes envolvidos.

Chan (2013) esclarece que, o entendimento das interacdes entre alimentos e
medicamentos € de extrema pertinéncia, tendo em vista que a falha em identificar e gerenciar
adequadamente as interagdes entre nutrientes e medicamentos pode levar a efeitos adversos e
consequéncias muito sérias, podendo apresentar um impacto negativo nos resultados dos
pacientes, bem como, que o manejo adequado pode apresentar eficicia na terapéutica. Bushra,
Aslam e Khan (2011) acrescentam que os efeitos adversos possuem como principais
consequéncias o aumento da morbidade e do periodo de hospitalizagao.

Por esses motivos, € imprescindivel o dominio do assunto supramencionado, por parte
dos profissionais da drea da saiude, uma vez que, esse conhecimento pode favorecer o manejo
clinico, contribuindo para implementar e facilitar a prética clinica através da identificagdao de
consequéncias a curto e longo prazo; bem como, por parte dos usudrios, tendo em vista que
estes fazem uso constante de medicamentos e nem sempre sao orientados quanto a essas
interacoes (SCHEWEIGERT; DALLEPIANE e PLETSCH, 2008). Diante disso, faz-se
necessdria a implementagdo de ferramentas que norteiem a manipulacio das interacdes entre

medicamentos e alimentos.
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2 OBJETIVOS

2.1 OBJETIVO GERAL

Investigar todas as possiveis interacdes entre alimentos/nutrientes e os medicamentos
prescritos para o tratamento da HAS e do DM no Hospital Universitario Alcides Carneiro

(HUAC), localizado no municipio de Campina Grande-PB.

2.2 OBJETIVOS ESPECIFICOS

e Auvaliar o quantitativo dos medicamentos prescritos para o tratamento da HAS e do
DM em relacdo ao dos medicamentos prescritos para outras patologias no hospital;

e Avaliar ademanda mensal dos anti-hipertensivos em comparacdo aos antidiabéticos;

e Agrupar os medicamentos anti-hipertensivos e antidiabéticos pela classe a qual
pertencem;

e Apresentar as possiveis interacdes farmaco-nutriente dos anti-hipertensivos e
antidiabéticos prescritos, bem como, os efeitos, impactos, e recomendacdes de cada
interacao;

e Desenvolver um aplicativo digital que auxilie os profissionais da saude e os
individuos no manejo das interacdes dos alimentos/nutrientes e dos anti-

hipertensivos e antidiabéticos prescritos.
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3 REFERENCIAL TEORICO

3.1 HIPERTENSAO ARTERIAL SISTEMICA

Do ponto de vista fisioldgico, a pressao arterial € estabelecida por meio da multiplicacdo
do débito cardiaco pela resisténcia vascular periférica, deste modo, o diametro do vaso
sanguineo possui influéncia direta sobre o fluxo sanguineo. Diante disso, quando h4 diminui¢do
do diametro, a resisténcia vascular periférica e a pressao arterial aumentam; em contrapartida,
quando hi extensdo do didmetro, a resisténcia e a pressdo arterial diminuem (MAHAN;
SCOTT-STUMP e RAYMOND, 2012).

Sarzani et al. (2008) acrescentam que os fatores que produzem alteracdoes no débito
cardiaco ou alteram a resisténcia do fluxo sanguineo, interferem na pressdo arterial. Dentre
esses fatores, estdo a hiperatividade do sistema nervoso simpatico, que através da liberacdo de
noradrenalina, induz o efeito vasoconstrictor sobre pequenas artérias e arteriolas, possibilitando
aelevacdo da pressao arterial; e a ativagdo do sistema renina-angiotensina-aldosterona, que pela
conversdo da angiotensina I em angiotensina Il permite a vasoconstric¢cao das arteriolas e a
consequente elevacdo da pressao arterial, bem como, pela liberacdo de aldosterona, que permite
a retencdo de sodio e dgua pelos rins e, consequentemente, induz o aumento do volume
sanguineo, também resultando em um aumento da pressao arterial; além da inibi¢do do sistema
peptideo natriurético cardiaco, e a disfuncao endotelial.

Diante do exposto, define-se por HAS uma situacdo em que ha a elevacio persistente
dos niveis pressoricos > 140 e/ou 90 mmHg, para a pressao arterial sistlica (PAS) e diast6lica
(PAD), respectivamente; podendo ser influenciada por fatores genéticos, bioldgicos ou
ambientais (SBC, 2016). Para o seu diagndstico, a HAS possui uma classificacdo em estagios,

ordenados pelo risco de desenvolvimento de doengas cardiovasculares (Tabela 1).

Tabela 1 - Classificacdio da pressdo arterial em adultos com 18 anos ou mais.

Classificacao PAS (mmHg) PAD (mmHg)
Normal <120 e <80
Pré-hipertensao 120-139 ou 80-89
HAS estéagio 1 140-159 ou 90-99
HAS estédgio 2 >160 ou >100

Fonte: Joint National Committee on Prevention, Detection, Evaluation, and Treatment of High Blood Pressure
(2003).
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Porém, recentemente, a Guideline for the Prevention, Detection, Evaluation, and
Management of High Blood Pressure in Adults (2017) sugeriu uma nova classificagdo para o
diagnéstico da HAS (Tabela 2), a qual conceitua como pressao elevada, os valores entre 120 e
130 mmHg para a PAS, e como HAS os valores acima de 130/80 mmHg para PAS e PAD. O
objetivo para tal alteracdo, segundo os autores da diretriz, € destacar a importancia de se detectar
antecipadamente os individuos com valores elevados de pressdo arterial. No entanto, a
Sociedade Brasileira de Hipertensdo, apds a divulgacdo da diretriz internacional, publicou uma
nota que afirma que, apesar de a 7° Diretriz Brasileira de Hipertensao Arterial publicada em
2016 possuir diversos aspectos alinhados com a diretriz americana, ndo se mostra a favor de tal
alteracdo, tendo em vista que, ndo existem ainda estudos cientificos que comprovem beneficios
com o tratamento medicamentoso na faixa de valores proposta; ademais, acrescenta que, com
a reducdo do ponto de corte para o diagndstico da HAS, aumentard o nimero de pessoas
classificadas como hipertensas, consequentemente, um maior ndmero de individuos necessitara

de consultas, exames, acompanhamentos e medicagdes.

Tabela 2 - Classificacdo americana de pressdo arterial em adultos.

Classificacao PAS (mmHg) PAD (mmHg)
Normal <120 e <80
Elevada 120-129 e <80

HAS estéagio 1 130-139 ou 80-89

HAS estéagio 2 >140 ou >90

Fonte: Guideline for the Prevention, Detection, Evaluation, and Management of High Blood Pressure in Adults
(2017).

Com relagdo a etiologia, a hipertensdo pode ser classificada como primadria (essencial)
ou secunddria. A primdria corresponde a principal causa de acometimento em 90% a 95% dos
individuos que possuem pressdo arterial elevada, podendo ser de origem idiopética ou de
origem multifatorial, ou seja, influenciada por uma complexa interacdo entre hdbitos
inadequados (incluindo mé alimentagdo, tabagismo, sedentarismo e estresse) € a expressao
génica. E a secunddria origina-se em decorréncia de outras patologias, dentre as quais:
obesidade, diabetes mellitus, doenca renal e doenca renovascular MAHAN; SCOTT-STUMP
e RAYMOND, 2012).

Ao que concerne as complicagdes, Weber et al. (2014) esclarecem que esta € uma
patologia capaz de induzir distirbios metabdlicos, funcionais e estruturais de importantes

orgaos alvo, e que pode ser acentuada quando ha a associa¢do com outros fatores de risco como
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dislipidemia, obesidade abdominal, intolerancia a glicose e diabetes mellitus; fatos que se
tornam um importante problema de satde publica.

No Brasil, a HAS acomete 32,5% (cerca de 36 milh&es) dos individuos na fase adulta,
e mais de 60% dos idosos, sendo responséavel, de forma direta ou indireta por 50% das mortes

induzidas por doengas cardiovasculares (SCALA; MAGALHAES e MACHADO, 2015).

3.2 TRATAMENTO DA HAS

3.2.1 Tratamento nao-medicamentoso

O tratamento nao medicamentoso possui eficicia comprovada no controle da
hipertensio arterial e na sua prevencao primadria. Este, consiste na alteracdo de alguns aspectos
do estilo de vida, dentre os quais, estdo a submissdo a um plano alimentar especializado e
individualizado, que restrinja o consumo de sodio e enfatize o consumo de frutas, vegetais e
produtos com baixo teor de gordura; o controle ponderal; o incentivo a prética de exercicios
fisicos; controle do estresse; o abandono de hébitos tabdgicos; e a limitagdo do consumo de
bebidas alcodlicas (ADA, 2009).

Com relacdo a terapia nutricional, a dieta DASH (Dietary Approaches to Stop
Hypertension) representa uma Otima alternativa para o controle da pressdo arterial, a qual
recomenda o consumo de frutas, hortalicas e laticinios com baixo teor de gordura; a ingestao
de cereais integrais, frango, peixe e frutas oleaginosas; entretanto, preconiza a reducido da
ingestdo de carne vermelha, doces e bebidas acucaradas. Tendo em vista os alimentos base,
trata-se de uma dieta rica em potéssio, célcio, magnésio e fibras, e contém quantidades
reduzidas de colesterol, gordura total e saturada (SACKS et al., 2001).

Controlar o peso do individuo hipertenso por meio da terapia nutricional aliada a prética
de exercicio fisico € de extrema importancia, tendo em vista que o acimulo de gordura visceral,
além de contribuir para o desenvolvimento de outras comorbidades, sintetiza uma maior
quantidade de angiotensinogénio, que ativa o sistema renina-angiotensina-aldosterona e,
consequentemente, aumenta a pressao arterial (MATHIEU et al., 2009).

A Guideline for the Prevention, Detection, Evaluation, and Management of High Blood
Pressure in Adults (2017) afirma que o impacto usual de cada mudanca de estilo de vida
corresponde a uma diminui¢do de 4-5 mmHg na PAS e diminui¢do de 2-4 mmHg na PAD; mas
dietas com baixo teor de sédio, gordura saturada e gordura total e aumento de frutas, vegetais

e grdos podem diminuir a PAS em aproximadamente 11 mmHg, fato que exalta a importincia
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da terapia nutricional no tratamento da HAS.

3.2.2 Tratamento medicamentoso

A 7° Diretriz Brasileira de Hipertensdao Arterial (2016) esclarece que o tratamento
medicamentoso deve ser indicado para os individuos com pressdo arterial estdgio 1 e risco
cardiovascular baixo e moderado, quando as medidas ndo farmacoldgicas ndo apresentam
efeitos satisfatorios apés um periodo inicial de pelo menos 90 dias. Enquanto que, nos
individuos em estdgio 1 e alto risco cardiovascular ou doencas cardiovasculares estabelecidas,
o uso de medicamentos deve ser iniciado de imediato. Do mesmo modo, nos casos de
hipertensdo estdgio 2 e 3, independentemente do risco cardiovascular, o tratamento
medicamentoso também deve ser iniciado de imediato. Para os individuos com pré-hipertensao,
a utilizacdo de medicamentos pode ser uma opcdo, porém, deve-se levar em consideragdo o
risco cardiovascular e/ou a presenca de doencgas cardiovasculares.

Diante disso, a Guideline for the Prevention, Detection, Evaluation, and Management
of High Blood Pressure in Adults (2017) acrescenta que o tratamento farmacolégico da HAS
tem como objetivo a reducdo da morbidade e da mortalidade cardiovascular e renal, além da
prevencdo do agravamento metabdlico. Para isto, estdo disponiveis seis classes de
medicamentos: Os diuréticos; os inibidores adrenérgicos (os de acdo central, os alfa-1
bloqueadores e os betabloqueadores); os vasodilatadores diretos; os inibidores da enzima
conversora de angiotensina; os antagonistas dos canais de célcio; e os antagonistas do receptor
de angiotensina II.

Para o tratamento medicamentoso, hd um esquema terapéutico que indica, de acordo
com a necessidade do individuo, a utiliza¢do de apenas um medicamento, ou de uma associacao
de medicamentos. A monoterapia, geralmente, € a estratégia inicial para individuos com HAS
em estdgio 1 e com risco cardiovascular baixo a moderado. J4 a terapia de combinacdo de
medicamentos, € indicada para individuos com HAS em estdgio 1 e com risco cardiovascular
alto ou muito alto, e para os individuos com estdgio 2 ou 3 com a presenga ou nao de fatores de
risco cardiovasculares (WHO, 2007). A 7° Diretriz Brasileira de HAS (2016) acrescenta que,
quando a monoterapia e a terapia de combinacdo, ambas associadas ao tratamento nao
medicamentoso, ndo apresentam resultados satisfatérios ou apresentam efeitos colaterais
intolerdveis, deve haver o ajuste da dose, e/ou a adicdo de mais um medicamento, e/ou a
alteracdo da combinagdo; todavia, havendo persisténcia do resultado insatisfatério, deve-se

acrescentar outros anti-hipertensivos.
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Por fim, vale salientar que, apesar de o tratamento medicamentoso ser necessdrio e
extremamente importante para a qualidade de vida de alguns individuos hipertensos, esse
tratamento ndo deve ser indicado de forma isolada, pois para a garantia da eficdcia terapéutica,
o tratamento ndo farmacoldgico deve ser direcionado aos que fazem e aos que nao fazem uso
da medicacdo, por isso, deve haver uma associag¢do entre ambos (MAHAN; SCOTT-STUMP e
RAYMOND, 2012).

3.3 DIABETES MELLITUS

A International Diabetes Federation (2013) define o DM como uma patologia cronica,
metabolica, que se caracteriza pela elevacio da glicose sanguinea, induzida pela deficiéncia da
secrecdo da insulina ou por defeitos em sua agdo, capaz de causar complicacdes a niveis
microvasculares e macrovasculares, as quais, podem comprometer a qualidade e expectativa de
vida dos portadores, aumentando os indices de morbidade e mortalidade na populagdo. Quanto
ao diagndstico laboratorial, os pontos de corte se organizam entre a normoglicemia, o pré-

diabetes ou presenca de risco aumentado para diabetes, e 0 DM estabelecido (Tabela 3).

Tabela 3: Critérios laboratoriais para diagnéstico de normoglicemia, pré-diabetes e DM.

Classificacao Glicose em jejum (mg/dL) Glicose 2h apés sobrecarga
com 75g de glicose (mg/dL)
Normoglicemia <100 <140
Pré-diabetes ou risco >100e<126* >140 e <200

aumentado para DM

Diabetes estabelecido > 126 >200

Fonte: American Diabetes Association (2017).

A classificacao atual do DM se deve a etiologia da doenca, ndo sendo correto classificar
o tipo de diabetes baseando-se no tipo de tratamento utilizado. Dessa forma, os termos DM
insulinodependente e DM insulinoindependente estdo em desuso e devem ser eliminados dos
critérios classificatérios (SBD, 2016).

Diante disso, a atual classificag¢do inclui quatro classes clinicas: DM tipo 1, DM tipo 2,
DM gestacional, e outros tipos especificos de DM. Além dessas, sdo incluidas duas categorias,
designadas como pré-diabetes, que representam a tolerancia a glicose diminuida e a glicemia

de jejum alterada. Entretanto, vale salientar que essas categorias nao sdo consideradas entidades
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clinicas, mas sim, fatores de risco para o desenvolvimento de DM e doencas cardiovasculares
(MILECH, et al. 2016).

O DM tipo 1 acomete cerca de 5 a 10% dos portadores de DM, e geralmente tem inicio
em individuos com menos de 30 anos de idade, entretanto, pode acometer pessoas em qualquer
faixa etdria. Sua ocorréncia pode ser por meio de duas formas, a forma autoimune tipo 1A, ou,
em menor ocorréncia, por causa desconhecida, denominada forma idiopética tipo 1B, as quais,
induzem a destruicdo das células beta pancredticas e prejudicam, em consequéncia disso, a
secrecdo da insulina (GROSS et al., 2002).

Ja o DM tipo Il representa a forma mais comum de DM, responsavel por acometer cerca
de 90% dos pacientes diabéticos. Esta, pode ocorrer em decorréncia da deficiéncia da secrecao
da insulina e/ou de sua agdo, bem como do aumento da secrecdo hepdtica de glicose. A
predisposicao para sua ocorréncia estd interligada entre fatores genéticos e ambientais, onde o
estilo de vida € um dos principais fatores para o seu desencadeamento (CHAVES;
ROMALDINI, 2002).

O diabetes gestacional, por sua vez, é explicado pelo aparecimento de qualquer grau de
intolerancia a glicose que se manifeste durante a gravidez, ou que tenha o seu reconhecimento
pela primeira vez no periodo gestacional (WHO, 2013). Esta, representa riscos tanto para a mae
quanto para o bebé, e a probabilidade de que as mulheres que desenvolveram diabetes
gestacional se tornem diabéticas no futuro, é consideravel (WEINERT, et al. 2011).

Os outros tipos de DM, representam formas menos frequentes da doenca, os quais
podem ser influenciados por alguns fatores, como defeitos genéticos na funcao das células beta,
defeitos genéticos na acdo da insulina, doengas do pancreas, uso de medicacOes, agentes
quimicos, infec¢des e outras situagdes provenientes de sindromes genéticas (SBD, 2016).

Ao que concerne os fatores de risco que predispdem o desenvolvimento do DM, a
Sociedade Brasileira de Diabetes (2016) acrescenta que estes podem estar associados aos
fatores genéticos, principalmente no caso de DM tipo 1; ao diagnéstico de pré-diabetes, pressao
alta, colesterol elevado ou triglicérides alteradas, sobrepeso com acimulo de gordura
especialmente abdominal, sindrome do ovério policistico, depressdo ou medicamentos
glicocorticoides, que estdo mais ligados ao DM tipo 2.

Morais et al. (2009) esclarecem que é de extrema importancia o controle dos niveis
glicémicos, uma vez que a persisténcia da hiperglicemia pode culminar tanto em complicag¢des
agudas, como, cetoacidose diabética, coma hiperosmolar ndo-cetético e hipoglicemia, quanto
em complicagdes cronicas, como as microvasculares (neuropatia periférica, retinopatia e

nefropatia) e macrovasculares (doenca arterial coronariana, doenga cerebrovascular e vascular
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periférica).

Do ponto de vista epidemioldgico, de acordo com a International Diabetes Federation,
no ano de 2015 a prevaléncia de DM no Brasil era de 14,3 milhdes de brasileiros diabéticos,
com estimativa de acréscimo para 23,2 milhdes em 2040, o que corresponde a 9,4% da
populacdo nacional. Ademais, a Sociedade Brasileira de Diabetes (2016) acrescenta que no ano
de 2014, o diabetes apresentou associagdo com a morte de mais de 48 mil pessoas entre 20 e 60

anos de idade.

3.4 TRATAMENTO DO DIABETES MELLITUS

3.4.1 Tratamento nao-medicamentoso

Assim como na HAS, o DM também requer alteracdes do estilo de vida. O tratamento
niao-medicamentoso consiste na terapia nutricional, pratica de exercicio fisico, abandono de
habitos tabagicos, e a limita¢do da ingestdo de bebidas alcodlicas (MAHAN; SCOTT-STUMP
e RAYMOND, 2012).

A terapia nutricional, em especial, representa parte fundamental do tratamento e do
cuidado para o DM, a qual, tem como objetivos, a manutencao ou a obtencao do peso adequado,
a normalizacdo e o controle da glicemia, tanto no periodo de jejum como no pés-prandial, e a
adequacdo dos niveis pressoricos e dos niveis séricos de lipidios; devendo ser associada ao uso
dos farmacos, para que haja a prevengao de complicacOes futuras (ADA, 2008).

Wheeler et al. (2012) esclarecem que ndao ha uma propor¢cdo determinada de
micronutrientes € macronutrientes voltada especificamente para o portador do DM, por isso, a
prescrigdo dietética deve ser indicada de forma individualizada. Para isto, a American Diabetes
Association (2008) afirma que o profissional nutricionista deve ter como base as
recomendacdes da Ingestdo Dietética de Referéncia (DRI), a qual, recomenda que os adultos
devem consumir de 45% a 65%, do valor energético total, de carboidratos; de 20% a 35% de
lipideos; e de 10% a 35% de proteinas.

Para a eficidcia da terapia nutricional, hd uma ferramenta extremamente importante
denominada contagem de carboidratos. Essa estratégia enfatiza a quantidade de carboidratos
consumidos por refei¢do, tendo em vista a influéncia que os carboidratos possuem sobre a
resposta glicEémica pds-prandial. Isso se deve ao fato de que os carboidratos sdao 100%

convertidos em glicose no organismo em um intervalo de 15 minutos a 2 horas, enquanto que,
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35% a 60% das proteinas sdo convertidas em glicose, por volta de 3 a 4 horas; e apenas 10%
dos lipideos sdo convertidos em glicose, num intervalo de 5 horas (FRANZ et al., 2003). O
método pode ser adotado por qualquer pessoa que seja portadora de diabetes, sendo a sua
atuacao mais efetiva no DM1 (LOTTEMBERG, 2008).

Por fim, vale salientar a importincia de se incentivar a alimentagdo adequada, por meio
da dietoterapia e de atividades de educacdo alimentar e nutricional, aliada a prética de atividades
fisicas, para o controle e prevencao do DM. Tendo em vista que ambas sao capazes de auxiliar
no controle ponderal, e sdo consideradas as principais estratégias terapéuticas para atingir o

controle metabdlico e para diminuir o risco de doencas cardiovasculares (SBD, 2016).

3.4.2 Tratamento medicamentoso

Ao que concerne o tratamento medicamentoso do DM 1, por se caracterizar pela
producdo insuficiente de insulina, o tratamento depende da reposi¢do desse hormonio,
utilizando-se de esquemas e preparagdes variados e estabelecendo-se “alvos glicémicos” pré e
poOs-prandiais para serem alcancados. Existem 4 tipos de insulina, as quais diferem de acordo
com o tempo de a¢do, sendo classificadas como: Insulina de acdo rapida (regular); intermedidria
(NPH); prolongada; e ultrarrapida (ADA, 2015).

Ja com relagdo ao tratamento do DM 2, a Sociedade Brasileira de Diabetes (2016) afirma
que a escolha do medicamento deve ser baseada nos seguintes aspectos: mecanismos de
resisténcia a insulina, faléncia progressiva das células beta pancreaticas, multiplos transtornos
metabolicos (disglicemia, dislipidemia e inflamacdo vascular) e repercussdes micro e
macrovasculares que acompanham a histéria natural do DM.

A 1 Diretriz Brasileira de Diagnéstico e Tratamento da Sindrome Metabdlica (2005)
esclarece que os antidiabéticos orais podem ser organizados da seguinte forma: Medicamentos
capazes de retardar a velocidade de absorc¢do de glicidios (inibidores da alfa-glicosidases);
medicamentos que diminuem a producdo hepdtica de glicose (biguanidas); os que
potencializam a sua utilizacao periférica (glitazonas); e os que fomentam a secre¢io pancredtica
de insulina (sulfoniluréias e glinidas). Entretanto, para a pratica clinica, os antidiabéticos orais
podem ser agrupados em duas categorias: os que nao induzem a secrecao de insulina (anti-
hiperglicemiantes) e os que incrementam a secre¢do de insulina (hipoglicemiantes).

No tratamento medicamentoso, nem sempre € possivel manter a estabilidade glicémica
por meio de um Unico agente terapéutico, em consequéncia disso, a terapia de associacdo

medicamentosa deve ser inserida, a qual consiste na utilizacdo de duas ou mais substancias
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antidiabéticas, com o objetivo de alcancar o controle glicémico, e de prevenir alteracdes
provenientes do DM (UKPDS, 1998)

No entanto, vale salientar que a terapia insulinica ndo se restringe unicamente ao
tratamento do DM 1. No DM, 2 a possivel perda progressiva da capacidade de produzir e utilizar
a insulina, pode tornar necessdrio, além da introdu¢ao de medicamentos orais, o uso da insulina

exogena (INZUCCHI et al., 2012).

3.5 INTERACOES FARMACO-NUTRIENTE

As interacdes farmaco-nutriente podem ser definidas como relagdes fisicas, quimicas,
fisiolégicas ou fisiopatoldgicas entre um medicamento € um nutriente, que envolvem
tipicamente multiplos fatores (CHAN, 2013). As interagdes fisico-quimicas sdo caracterizadas
por complexacdes entre componentes presentes no alimento, e os fairmacos; as fisioldgicas, por
sua vez, incluem alteragOes induzidas por medicamentos no apetite, digestdo, esvaziamento
gdstrico, biotransformacdo e clearance renal; e as fisiopatoldgicas, se expressam quando, pela
acdo de um farmaco, a absor¢do e o processo metabdlico de nutrientes sdo prejudicados
(MOURA; REYES, 2002).

Na literatura, a classificacdo das interagdes farmaco-nutriente também podem ser
expressas por tipos, as quais, sdo agrupadas de acordo com a natureza € 0S mecanismos
envolvidos: A tipo I engloba as interacdes que inativam o firmaco ou o nutriente por reacdes
de hidrélise, oxidagdo, neutralizacdo, precipitacdo ou complexacdo; a tipo II diz respeito as
interacOes que afetam a absor¢do, alterando a biodisponibilidade do farmaco ou do nutriente; a
tipo III representa as interacdes que alteram a distribui¢do, o transporte e a penetragdo no tecido
alvo; e a tipo IV concerne as interagdes que alteram a eliminacio ou o clearance de farmacos
ou de nutrientes por antagonismo, aumento da modulacdo renal e/ou da eliminac¢do entero-
hepatica (GENSER, 2008).

Deste modo, torna-se perceptivel que os farmacos podem apresentar influéncia sobre a
ingestdo de alimentos, digestdo de nutrientes, absor¢ao, distribui¢do, metabolismo para formas
ativas, funcdo, catabolismo e excrecdo; e os nutrientes ou alimentos, podem apresentar acao
sobre a farmacocinética e/ou a farmacodinamica dos medicamentos, podendo resultar em
diminui¢do da biodisponibilidade dos farmacos, fato que pode induzir a falha no tratamento; ou
aumento da biodisponibilidade, elevando o risco de efeitos adversos e toxicidade (MASON,
2010; BOULLATA e HUDSON, 2012; THOMAS e BURN, 1998).

Entretanto, essa interacdo também pode apresentar resultados positivos. Machado e
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Machado (2008) asseveram que a administracdo de medicamentos junto das refei¢des pode ser
benéfica e requerida, seja para reduzir irritagdio da mucosa gastrointestinal, favorecer o
cumprimento do hordrio da terapia, levar a um aumento desejado da absorc¢do do farmaco ou
mesmo manter concentracdes plasmaticas efetivas do farmaco.

Existem algumas situacdes que expdem os individuos a um maior risco de
desenvolver interacdes farmaco-nutriente. Dentre as quais, estdo a polimedicacdo, estado
nutricional prejudicado, alimentacdo por sonda, produtos fitoterdpicos, consumo excessivo de
alcool, uso indiscriminado de substancias, alimentagdo deficiente de importantes
micronutrientes, presenca de excipientes em fadrmacos ou alimentos, alergias ou intolerancias
(MAHAN; SCOTT-STUMP, RAYMOND, 2012)

Andrade et al. (2007) afirmam que a possibilidade de ocorréncia das interacdes aumenta
proporcionalmente com a quantidade e/ou variedade de medicamentos utilizados de forma
associada e prolongada, fato que € bastante comum no tratamento das DCNT.

Akamine, Michel e Peres (2007) esclarecem que as interagdes sdo consideradas
clinicamente significativas quando sdo capazes de alterar a resposta terapéutica ou
comprometer o estado nutricional do individuo. Por esse motivo, Reis (2004) acrescenta que é
de extrema importancia o conhecimento das drogas prescritas e seus trajetos, bem como, as
suas possiveis repercussdes nutricionais, digestivas e bioquimicas.

Para facilitar esse conhecimento no ambito hospitalar, a Joint Commission
International Standards of Accreditation for Hospitals (2017) refor¢ca que os hospitais devem
fornecer informagdes sobre quaisquer medicamentos associados a interacdes alimentares e
listar os alimentos que sdo contraindicados de acordo com as necessidades de cuidados do
paciente. Além disso, acrescenta, que as interacdes devem, imprescindivelmente, ser

verificadas durante a andlise de adequacdo das prescrigdes.
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4 METODOLOGIA

4.1 DELINEAMENTO DO ESTUDO

Trata-se de um estudo do tipo exploratdrio descritivo em abordagem quantitativa, com
emprego da técnica de observacao direta.

O estudo exploratdrio descritivo tem por objetivo possibilitar uma maior familiaridade
com o problema em questdo, visando torna-lo mais compreensivel, além de proporcionar a
descri¢do de fatos e fendmenos de determinada realidade (GIL, 2007). A abordagem, por ser
quantitativa, é centrada na objetividade, ou seja, baseia-se na andlise de dados brutos,
organizados por meio de instrumentos padronizados e neutros, utilizando uma linguagem
matematica para explicitar as causas de um fendmeno (FONSECA, 2002).

A técnica de observacgdo direta, por sua vez, consiste em um contato com informantes
ou documentos que possibilitem a captacdo de explicacOes e interpretacdes do que ocorrem

naquela determinada realidade (GIL, 2007).

4.2 COLETA E ANALISE DOS DADOS

Inicialmente, por meio de um contato direto com o setor farmacéutico do HUAC, para
a obtencdo de informagdes, foi realizado um levantamento do nimero de medicamentos que
sdo disponibilizados no hospital. Posteriormente, de modo mais especifico, foi analisado o
quantitativo de medicamentos direcionados ao tratamento da HAS e do DM, bem como, o
quantitativo da demanda mensal destes.

Ap6s a andlise dos medicamentos prescritos no hospital, os dados foram organizados
em graficos elaborados no Microsoft Excel 2016, os quais expressam o total de medicamentos
(incluindo o percentual por especificidade); a discrepancia entre o quantitativo de farmacos
disponibilizados para o tratamento da HAS e do DM; a demanda mensal dos farmacos
direcionados ao tratamento das patologias supracitadas; e a quantidade de medicamentos por
classe.

Posteriormente, foi realizada uma pesquisa por meio de materiais documentais como,
artigos cientificos, livros e buldrios eletronicos, com o intuito de buscar e identificar todas as
possiveis interagdes entre os medicamentos analisados e os alimentos em geral.

Por fim, as interacdes foram organizadas em duas tabelas, especificas para os dois tipos
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de patologias, as quais, possuem em seu contetido, o tipo de medicamento, o alimento/nutriente
que apresenta relacdo, os efeitos dessa interacdo, a situacdo da interacao perante o tratamento
(positivo ou negativo) e as recomendagdes de como manejar tais interagdes. Além das tabelas,
todas essas informacdes também foram expostas em um aplicativo digital, desenvolvido através
do programa lonic Framework 2013, o qual, retine um conjunto de ferramentas que possibilita

a criacao de aplicacoes hibridas para dispositivos méveis.
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5 RESULTADOS E DISCUSSAO

De modo geral, o HUAC disponibiliza o total de 658 (seiscentos e cinquenta e 0ito)
tipos de medicamentos. Destes, 18 (dezoito) sdo destinados ao tratamento da HAS e 5 (cinco)

ao tratamento do DM (Griéfico 1).
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Grafico 1 - Total de medicamentos disponibilizados no HUAC.

J& com relagdo a demanda mensal dos medicamentos, os farmacos prescritos para o
tratamento da HAS se apresentaram extremamente sobressalentes em comparacdo aqueles
destinados ao tratamento do DM, caracterizando um total de 2680 (dois mil seiscentos e

oitenta), e 64 (sessenta e quatro) respectivamente (Gréfico 2).
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Grafico 2 - Demanda mensal de anti-hipertensivos e antidiabéticos.
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Uma das alternativas que pode justificar tal resultado é o fato de existir um esquema
terapéutico direcionado ao tratamento da HAS, o qual preconiza a prescricdo de apenas um
medicamento ou de um conjunto de anti-hipertensivos, dependendo do estdgio patolégico no
qual o paciente se encontra. Farsky, StriSkova e Bor¢in (2018) avaliaram o esquema terapéutico
de 570 pacientes hipertensos e constataram que apenas 15% faziam uso de apenas um
medicamento, enquanto que 70% faziam uso da terapia de combinacdo de 2 a 4 medicamentos,
e 15% com combinagdo de 5 a 6 medicamentos. Deste modo, o motivo de a demanda dos anti-
hipertensivos apresentarem maior expressividade em relacdo aos antidiabéticos, pode ser
decorrente do fato de um Unico paciente fazer uso de mais de um medicamento.

Outra alternativa que pode justificar esse resultado € o fato de a HAS compor o grupo
das doencas cardiovasculares, tendo em vista que estas sdo as principais causas de morte no
Brasil e, apesar de terem apresentado uma reduc¢do da taxa de mortalidade ao longo dos anos,
com excec¢do da hipertensio, que s6 apresentou tendéncia a decréscimo a partir de 2010, ainda
sdo responsaveis por grande parte das internacdes no pais (SBC, 2016). Freund et al. (2011)
argumentam que os grandes numeros de hospitalizagcdes motivadas pelas doencgas
cardiovasculares sdo devido ao alto risco de comprometimento funcional, aos eventos adversos
induzidos pela acdo dos medicamentos, as reacdes do paciente, e a ocorréncia de comorbidades.

Uma pesquisa realizada pelo National Health Interview Survey (2016) para avaliar a
prevaléncia das principais comorbidades a partir da fase adulta, destacou a presenca da
hipertensao arterial em 29% dos entrevistados entre os anos de 2011 e 2014, com tendéncia a
aumento de acordo com a elevacio da idade, enquanto que 12% dos entrevistados com idade
entre 45 e 64 anos e, 29,4% com idade >65 anos, apresentaram diagndstico de doencas
cardiovasculares, incluindo todos os tipos; ademais, 27,4% de todos os adultos a partir de 20
anos de idade apresentaram diagndstico de hipercolesterolemia e 11,9% de diabetes mellitus.
Esses dados sustentam a afirmacdo de que a prevaléncia da hipertensdo é maior que a do
diabetes e, consequentemente, a utilizacdo de medicamentos e frequéncia de internacdes é
maior na primeira em relacdo a segunda.

Mais especificamente, dados do Sistema de Cadastramento € Acompanhamento de
Hipertensos e Diabéticos publicados pelo DATASUS, indicam que entre os meses de janeiro
de 2010 e abril de 2013, foram cadastrados 2.756 (dois mil setecentos e cinquenta e seis) novos
casos de hipertensdo no municipio de Campina Grande, enquanto que de diabetes tipo I foram
78 (setenta e oito), e de diabetes tipo II foram 193 (cento e noventa e trés) novos casos
cadastrados. Entretanto, apesar de o HUAC atender pessoas das mais diversas localidades, esses

dados do municipio de Campina Grande contribuem para a formacao da justificativa de haver
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uma maior demanda medicamentosa para pacientes com HAS em relacdo aqueles portadores
do DM.

Quanto a classe a qual cada medicamento anti-hipertensivo pertence, dos 18 (dezoito)
medicamentos disponibilizados no hospital, 2 pertencem a classe dos farmacos de ac¢do central
(metildopa e clonidina); 3 s@o de acdo periférica (propranolol, atenolol e caverdilol); 3 sdo
bloqueadores dos canais de célcio (verapamil, nifedipina e diltiazem); 2 sdo inibidores da
enzima conversora de angiotensina (captopril e enalapril); 1 é antagonista dos receptores de
angiotensina II (losartan); 4 s@o diuréticos (furosemida, espironolactona, hidroclorotiazida e

clortalidona); e 3 sdo vasodilatadores (isossorbida, propatilnitrato e amiodarona) (Grafico 3).

Drogas de acao central

Drogas de acao periférica
17% 11%
Bloqueadores dos canais de
17% calcio
Inibidores da enzima
conversora de angiotensina

= Antagonista dos receptores
17 % da angiotensina II

Diuréticos

Vasodilatadores

Grafico 3 - Distribui¢do dos medicamentos anti-hipertensivos por classe.

Os medicamentos agem por mecanismos distintos para atingir o seu principal objetivo,
que nesse caso, € o de controle da pressao arterial, e esses mecanismos diferem de acordo com
a classe a qual cada farmaco pertence. As drogas de acdo central, por exemplo, agem
estimulando os receptores a2 adrenérgicos que estdo relacionados com mecanismos
simpatoinibitérios. Os efeitos dessa interagdo sdo a supressdo da atividade simpdtica e do
reflexo dos barorreceptores, influenciando a bradicardia relativa e a hipotensao perceptivel em
ortostatismo; além disso, os farmacos dessa classe também atuam induzindo a discreta
diminui¢do da resisténcia vascular periférica e do débito cardiaco, a reducdo nos niveis
plasmaéticos de renina e a reten¢do de fluidos (VONGPATANASIN et al., 2011; MALACHIAS
et al., 2016).
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A classe das drogas de acdo periférica, por sua vez, compreende os farmacos
alfabloqueadores, betabloqueadores e mistos. Entretanto, o HUAC disponibiliza apenas
medicamentos pertencentes a subclasse dos dois ultimos. Os betabloqueadores atuam
promovendo supressao no débito cardiaco inicial e na secrecdo de renina, influenciado, deste
modo, a readaptacdo dos barorreceptores e a atenuacdo das catecolaminas nas sinapses
nervosas, todavia, além destes efeitos aludidos, o carvedilol que ¢ um dos medicamentos
disponiveis no hospital, ainda possui efeito vasodilatador, devido o bloqueio simultaneo do
receptor alfa-1 adrenérgico (HELFAND et al., 2009; LOPEZ-SENADON et al., 2004).
Enquanto que os alfabloqueadores atuam como antagonistas competitivos dos alfal-receptores
pOs-sindpticos e, apesar de ndo promoverem mudancas significativas no débito cardiaco,
possuem efeito redutor da resisténcia vascular periférica (KAPLAN; VICTOR, 2015).

Ja a classe dos bloqueadores dos canais de célcio, em decorréncia do bloqueio do canal,
promovem a diminuicdo da quantidade de célcio no interior das células musculares lisas das
arteriolas, em consequéncia disso, proporcionam a redu¢do da resisténcia vascular periférica
(ELLIOT; RAM, 2011). Os farmacos pertencentes a essa classe sdo organizados em dois
grupos, os di-idropiridinicos e os nio di-idropiridinicos; os primeiros promovem um efeito
vasodilatador predominante, com minima influéncia na frequéncia e na func¢ao sistdlica, e os
segundos apresentam menor efeito vasodilatador, podendo influenciar a bradicardia e
apresentar efeito antiarritmico (SBC et al., 2016).

H4 duas classes que possuem atuagdo sobre o sistema renina-angiotensina. A classe dos
inibidores da enzima conversora de angiotensina, que atuam promovendo efeito inibitério da
enzima conversora de angiotensina I, impedindo, deste modo, a conversao da angiotensina [ em
angiotensina II. E os antagonistas dos receptores da angiotensina II, que atuam bloqueando os
receptores AT1 da angiotensina Il e, em consequéncia disso, antagonizam a sua acdo, que €
vasoconstrictora, proliferativa e indutora da liberagc@o de aldosterona (DAHLOF et al., 2002).

Ao que concerne a classe dos diuréticos, que € formada pelos tiazidicos, de alca e
poupadores de potdssio, de modo geral, atuam primordialmente promovendo efeito natriurético,
induzindo, deste modo, a redu¢do do volume extracelular e a posterior reducao da resisténcia
vascular periférica (WRIGHT; LEE e CHAMBER, 1999).

Com relagdo ao mecanismo de acdo dos vasodilatadores, Vongpatanasin et al. (2011)
esclarecem que os farmacos dessa classe atuam induzindo a reducdo da resisténcia vascular
periférica, por meio do relaxamento da musculatura lisa arterial. Os medicamentos
disponibilizados no HUAC que atuam influenciando a vasodilatacdo sdo divididos em trés

subclasses: vasodilatadores diretos, representados pela isossorbida; vasodilatadores
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coronarianos, representados pelo propatilnitrato; e os antiarritmicos, representados pela
amiodarona.

Ja ao que diz respeito ao tratamento para pacientes portadores do diabetes mellitus, vale
relembrar que este consiste na insulinoterapia e/ou na utilizacdo de hipoglicemiantes orais.
Existem quatro tipos de insulina, e estas variam de acordo com o seu tempo de a¢do (curta,
intermedidria ou longa); ja os hipoglicemiantes orais sdo divididos em trés grupos: os
secretagogos de insulina (que compreendem as sulfonilureias e as meglitinidas); os
sensibilizadores de insulina (biguanidas e tiazolinodiona); e os inibidores da alfa glicosidase,
0s quais nao estdo inclusos no esquema terapéutico do HUAC.

Dos 5 medicamentos prescritos para o tratamento do diabetes mellitus no hospital, 1
pertence a classe dos secretagogos de insulina (glibenclamida), 2 sdo sensibilizadores da
insulina (metformina e pioglitazona), e 2 sdo pertencentes a classe da insulina propriamente

dita (insulina NPH e insulina regular) (Grafico 4).

20%
Secretagogos de insulina
40 %
Sensibilizadores da insulina
Insulina
40%

Grifico 4 - Distribui¢do dos medicamentos antidiabéticos por classe.

A classe dos secretagogos de insulina atua inibindo os canais de potdssio dependentes
de ATP localizados nas células beta pancredticas, influenciando, deste modo, a despolarizacao
dessas células e o influxo de célcio, o que possibilita a secre¢do de insulina. Todavia, além
desse mecanismo de agdo, as sulfonilureias também possuem atuagdo inibitéria sobre a

producdo hepética de glicose, além de aumentar a sensibilizacdo tecidual de insulina, fatos que
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contribuem para a hipoglicemia de jejum e que merecem uma atencao especial (KLEEMAN,
2012; PALLARDO, 2008).

Em contrapartida, os medicamentos da classe dos sensibilizadores de insulina nao
possuem atuagdo sobre a secrecao do hormdnio. Contudo, atuam inibindo a produgao hepatica
de glicose, e a sua absorcao no intestino. Além disso, aumentam a captacdo de glicose nos
tecidos periféricos, especialmente na musculatura, devido a estimulacio do aumento e a
translocacdo do GLUT-4, o que contribui para a maior captacdo celular de glicose e a
consequente reducgdo da glicemia (ARAIjJ O; BRITO e CRUZ, 2000).

A insulinoterapia, por sua vez, consiste na administracao da insulina por via subcutanea,
intramuscular ou intravenosa com o objetivo de suprimir a diminuicdo patoldgica desse
hormoénio. Existem 4 tipos de insulina, os quais diferem de acordo com o tempo de a¢do, sendo
classificadas como: Insulina de acdo rdpida (regular); intermedidria (NPH); prolongada; e
ultrarrdpida (SBD, 2010). Porém o HUAC sé disponibiliza para os seus pacientes os dois
primeiros tipos.

As insulinas de acdo rapida possuem atuacdo semelhante a insulina humana, tendo em
vista que, detém a capacidade de ligacdo aos receptores proprios da insulina enddgena,
diferindo apenas na sequéncia de aminodacidos. Estas, tém inicio de acdo dentro de 15 minutos,
um pico de atividade apds 60 a 90 minutos, e duracido da acdo de 3 a 5 horas. J4 a insulina de
acdo intermedidria, representada pela NPH, por sua vez, possui inicio de acdo cerca de 2 horas
apos a aplicacdo, e pico de efeito entre 5 e 10 horas (MAHAN; SCOTT-STUMP e RAYMOND,
2012).

Ao que diz respeito a interacdo farmaco-nutriente, dos 18 (dezoito) medicamentos
disponibilizados no HUAC para o tratamento da HAS, 15 (quinze) apresentaram importantes
interacOes (Tabela 4). Entretanto, a literatura ainda é muito escassa de estudos que examinem

0 mecanismo de tais interagdes; em decorréncia disto, o presente estudo ird discutir as que

apresentam maior relevancia para a prética clinica.



Tabela 4 - Interacdes farmaco-nutriente dos anti-hipertensivos prescritos no HUAC.
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Alimentos/nutrientes  Efeitos resultantes Situacao da
Farmacos que apresentam da interacio interacao Recomendacoes Referéncias
interacao
DROGAS DE ACAO CENTRAL
Metildopa Alimentos fontes ~ Diminuicdo da absor¢ao Negativa Controlar o consumo (REIS, 2004;
de folato, vitamina  de folato, B12 e ferro de calcio; Tomar MARTINS; SAEKI,
B12 e ferro (anemia) suplemento de ferro 2013; MASAOKA et

separadamente, em
um intervalo de 2h

al., 2006)

Dietas Controlar os (REIS, 2004)
hiperprotidicas Inibi¢do da absorcao da Negativa aminodcidos da dieta
droga (proteinas de origem
animal)
Clonidina Nao foram
encontradas
importantes - - - -
interacoes com
alimentos

BLOQUEADORES BETA ADRENERGICOS NAO SELETIVOS
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Propranolol Alimentos em A presenca dos Positiva Tomar o medicamento (SANTOS;
geral alimentos auxilia na associado aos TORRIANE e
(principalmente biodisponibilidade do alimentos BARROS, 2013; REIS,
hiperproteicos) farmaco 2004)
Altas doses de Diminuicao da absor¢ao Negativa N3ao consumir altas (MARTINS; SAEKI,
vitamina C (Ex: e alteracdo do doses de vitamina C 2013)
2g) metabolismo do
farmaco
BLOQUEADORES BETA ADRENERGICOS CARDIOSSELETIVOS
Atenolol Suco de laranja ~ Diminuicdo da absor¢do Negativa N3ao tomar o (MARTINS; SAEKI,
do farmaco medicamento 2013)
juntamente com o
suco de laranja
Suco de maga Diminuicao da Negativa Nao tomar o (JEON et al., 2013)
biodisponibilidade e da medicamento
eficacia do farmaco, e juntamente com o
aumento da suco de macga
concentracdo luminal
da droga
Retardamento da Manter um intervalo (REIS, 2004)
Negativa entre o consumo de

absor¢ao do farmaco

Presenca de
devido a barreira fisica

alimentos no TGI

alimentos € o
medicamento
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BLOQUEADORES MISTOS NAO SELETIVOS (BETA1 E ALFA1 BLOQUEADORES)

Carverdilol Alimentos em Evitar hipotensao Positiva Tomar o farmaco
geral ortostatica; Diminui¢do associado ao alimento
da absorc¢a@o do farmaco
(sem muita
significancia)

(MARTINS; SAEKI,
2013; SANTOS;
TORRIANI e
BARROS, 2013)

BLOQUEADORES DOS CANAIS DE CALCIO

Nifedipina Alimentos em Reducdo da Positiva Administrar o farmaco
geral concentragdo com o alimento
plasmética inicial do
comprimido de
formulacao simples

Dieta hiperlipidica Aumento da absor¢do e Negativa Administrar o fairmaco
da concentragdo do em jejum
comprimido de
liberacao prolongada
(pode apresentar
efeito toxico)

Folato Deficiéncia de folato, Negativa Acompanhamento
podendo induzir com profissional
hiperplasia gengival nutricionista para

obter ingestao
recomendada de folato

Suco de toranja Aumento da Negativa Evitar o suco de
biodisponibilidade do toranja
farmaco, risco de

(CHEMIN; MURA,
2007)

(SANTOS; TORRIANI
e BARROS, 2013)

(LIVADA; SHILOA,
2014)

(SHIRASAKA, 2012)
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efeitos colaterais e

hipotensao
Verapamil A presenca dos - - Administrar sesmou  (SANTOS; TORRIANI
alimentos nao com alimentos. Em e BARROS, 2013;
influencia caso de desconforto CUPPARI, 2005)
consideravelmente gastrintestinal,
a farmacocinética considerar a
do medicamento associagdao com o
alimento
Suplementos de Hipercalcemia Negativa Precaucdo com a (MARTINS; SAEKI,
calcio e vitamina (diminuicao do efeito suplementacgdo de 2013)
D do farmaco) célcio e/ou vitamina D
Café (cafeina) Aumento da Negativa Limitar cafeina (SAWINOK, 2011)
concentracdo sérica da
cafeina e aumento da
estimulacdo do Sistema
Nervoso Central
Suco de toranja Aumento da Negativa Evitar o suco de (SHIRASAKA, 2012)

biodisponibilidade do
farmaco, risco de
efeitos colaterais e
hipotensao

toranja




39

Diltiazem Café (cafeina) Aumento da Negativa Limitar cafeina
concentracdo sérica da
cafeina e aumento da
estimulagdo do Sistema
Nervoso Central

(SAWINOK, 2011)

INIBIDORES DA ENZIMA DE ANGIOTENSINA (IECA)

Captopril Presenca dos Reducdo de 10 a 56% Negativa Tomar o farmaco 1
alimentos da absorc¢do do farmaco hora antes ou 1 hora
depois da refeicdo; ou
de estdbmago vazio, ou
com alimentos pobres

em fibras
Alimentos ricos Aumento do potdssio Negativa Precaucdo com
em potdssio ou plasmaético consumo e
substitutos do sal (hipercalemia) suplementacgdo de
contendo potdssio potdssio, e evitar

substitutos do sal

(REIS, 2004;
MARTINS; SAEKI,
2013; LIMA-
CALIXTO;
GONZALEZ, 2013)

(REIS, 2004;
MARTINS; SAEKI,
2013)

Zinco Deficiéncia de zinco, Negativa Acompanhamento (MOHN et al., 2018)
que resulta em com o profissional
hipogeusia e nutricionista para que
consequente alteracao haja adequacdo do
do estado nutricional consumo de Zn e
recuperacdo do estado
nutricional
Enalapril Alimentos ricos Aumento do potdssio Negativa Precaucdo com (REIS, 2004;
em potdssio ou plasmatico consumo e MARTINS; SAEKI,
(hipercalemia) suplementacao de 2013)
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substitutos do sal
contendo potdssio

potéssio, e evitar
substitutos do sal
Zinco Deficiéncia de zinco Negativa Acompanhamento
com o profissional
nutricionista para que
haja adequacdo do
consumo de Zn.

(MOHN, 2018)

ANTAGONISTAS DOS RECEPTORES DE ANGIOTENSINA

Losartana Nao foram - - - -
encontradas
importantes
interacdes com
alimentos
ANTIARRITMICOS
Amiodarona Alimentos em Aumentam a taxae a Positiva Administrar o (MARTINS; SAEKI,
geral extensdo da absor¢ao medicamento durante 2013; SANTOS;
do farmaco ou apds a alimentacao TORRIANI, 2013)
Suco de toranja Aumenta em 50% a Negativa Evitar suco de toranja (SANTOS;

biodisponibilidade do
farmaco, além de alterar
sua conversio em
metabdlito ativo

TORRIANI, 2013)

DIURETICOS DEPLETORES DE POTASSIO
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Alimentos em
geral ou leite

Hidroclorotiazida

Suplementos de
calcio ou vitamina
D

Cloro, potassio,
zinco, magnésio,
glicose,
bicarbonato
riboflavina

Evita a danos ao
sistema gastrointestinal
e estimula a absor¢do
do farmaco

Risco de hipercalcemia

Aumento da excrecdo
dos nutrientes e
alteragdo significativa
no estado nutricional

Positiva

Negativa

Negativa

Associar o farmaco
com o alimento pela
manh3 ou seis horas
ou mais antes de
dormir

Precaucao com
suplementacgdo de
calcio e vitamina D

Acompanhamento
com profissional
nutricionista para que
seja possivel evitar ou
minimizar as
alteracdes nutricionais
provocadas pelas
excrecoes

(MARTINS; SAEK],
2013; REIS, 2004)

(MARTINS; SAEKI,
2013)

(MOHN et al., 2018)

Alimentos em
geral ou leite

Clortalidona

Suplementos de
cdlcio ou vitamina
D

Evita danos ao sistema
gastrointestinal e
estimula a absorcao do
farmaco

Risco de hipercalcemia

Positiva

Negativa

Associar o farmaco
com o alimento pela
manha? ou seis horas
ou mais antes de
dormir

Precaucao com
suplementacgado de
calcio e vitamina D

(MARTINS; SAEKI,
2013; REIS, 2004)

(MARTINS; SAEK],
2013)
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DIURETICOS DE ALTA POTENCIA (DE ALCA)

Alimentos em
geral ou leite

Furosemida

Tiamina, potassio,
calcio, zinco,
magnésio, cloro

Glicose

Diminuicao do
desconforto
gastrointestinal, e
absor¢do do farmaco
retardada ou diminuida
em até 45%, podendo
desencadear uma
diminui¢do da resposta
diurética

Diminuic¢ao no nivel
sanguineo e aumento da
excrecdo dos
micronutrientes

Hiperglicemia

Positiva/Negativa

Associar com o
alimento para
diminuir a irrita¢do no
TGI

Negativa Acompanhamento
com profissional
nutricionista para que
seja elaborada uma
conduta nutricional
que minimize tais
perdas
Negativa Apresentar este efeito
ao médico e ao
nutricionista, para que
estes, em uniao,
possam indicar uma
estratégia terapéutica
que previna tal
resultado

(MARTINS; SAEKI,
2013; PAINTAUD;
ALVANe
ECKENARS, 1995)

(MOHN, 2018; REIS,
2004)

(REIS; 2004)
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DIURETICOS POUPADORES DE POTASSIO

Espironolactona Banana, espinafre Hipercalemia Negativa Evitar consumo (MORGAN, 1973;
(alimentos ricos excessivo de REIS, 2004)
em potassio), alimentos e
suplementos de suplementos de
potassio e potdssio, e substitutos
substitutos do sal do sal
Alimentos em Aumento da absor¢do Positiva Associar com o (REIS, 2004;
geral do medicamento e alimento para MARTINS; SAEKI,
diminui¢do do diminuir a irritagdo no 2013)
desconforto TGI
gastrointestinal
Importante: dieta Adequacao do estado
balanceada nutricional, Positiva Acompanhamento (REIS, 2004)
regularizacdo da funcdo com o profissional
renal e regularizacio de nutricionista
outras alteracdes
bioquimicas quando
presentes
VASODILATADORES DIRETOS
Isossorbida Alimentos em Diminuicao da taxa de Negativa Tomar o medicamento ~ (MARTINS; SAEKI,

geral

absor¢ao do farmaco

apenas com agua, com
0 estdmago vazio,
para possibilitar a
absor¢ao

2013)
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VASODILATADORES CORONARIANOS

Propatilnitrato

Naio foram
encontradas
importantes
interacdes com
alimentos
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A interacdo entre alimentos e medicamentos pode ter profunda influéncia sobre o
sucesso do tratamento. Quando ndo hd o manejo adequado, essa interacdo pode acarretar
severos danos a terapéutica, como: alteracdo da eficicia medicamentosa; redugdo da
biodisponibilidade dos farmacos ou dos nutrientes; toxicidade; deficiéncias; e até mesmo,
alteracdo do estado nutricional, induzida por diversos motivos. Entretanto, em alguns casos,
essa interacao pode ser benéfica, como por exemplo, quando ha indu¢do do aumento positivo
da eficdcia do farmaco, ou diminuicao de algum efeito agressor (OTLES; SENTURK, 2014).

De modo geral, dos farmacos anti-hipertensivos prescritos no HUAC, 8 (oito)
(propanolol, carverdilol, nifedipina, amiodarona, hidroclorotiazida, clortalidona, furosemida e
espironolactona) apresentaram interacdo positiva com a presenca dos alimentos, seja pela
atenuacdo dos danos gastrointestinais promovidos pela acdo desses farmacos, tendo em vista
que a presenca dos alimentos no estbmago pode apresentar uma fun¢do de barreira protetora da
mucosa, além de funcdo protetiva contra nduseas e outros efeitos gastrointestinas, em alguns
casos; ou pela indu¢do do aumento da taxa de absor¢do destes (CHEMIN; MURA, 2007).

Diante dos anti-hipertensivos analisados, vale ressaltar as interacdes ocorridas com o
atenolol, um dos representantes dos farmacos de agdo periférica, que € um medicamento
hidrofilico, de absor¢do moderada e biodisponibilidade de cerca de 50%. Os estudos mais
antigos caracterizavam-no como um farmaco de absor¢do por difusdo simples. No entanto,
estudos recentes indicam reducdes significativas em sua absor¢do quando hd a administragao
simultdnea com o suco de macd e o suco de laranja, provavelmente, acarretadas por uma
inibicdo do transporte de captacdo do farmaco mediado por um transportador de membrana,
influenciada por constituintes presentes nos sucos supramencionados (KIRCH; GORG, 1982;
LENNERNAS; AHRENSTEDT; UNGELL, 1994; LIJA; RAASKA; NEUVONEN, 2005;
JEON, et al., 2013).

Mimura et al. (2017), na tentativa de elucidar a hipdtese de que a absorc¢do do atenolol
pode ser mediada por um transportador de membrana sensivel a componentes presentes nos
sucos de maca e laranja, realizaram um estudo que identificou o Transportador de Monoamina
da Membrana Plasmética (TMMP) como sendo um facilitador que pode operar para a captacao
do atenolol no intestino. Neste estudo, os autores descobriram que a floratina e a quercetina,
que sao flavonoides presentes no suco de maga, sdo capazes de inibir extensivamente a absor¢ao
do atenolol de captagdo especifica pelo TMMP, sendo estas as principais responsaveis por essa
interacao.

O mecanismo de interagdo do atenolol com o suco de laranja ainda ndo esta

completamente esclarecido, todavia, Lilja, Raaska e Neuvonen (2005) realizaram um estudo
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em que foi analisada a ingestdo do suco e/ou dgua em associagdo com o farmaco, e neste,
tornou-se perceptivel, que o suco de laranja foi capaz de diminuir a concentracdo média de pico
do farmaco no plasma por 49%, apesar disso, o tempo do pico de concentra¢do e a meia-vida
permaneceram inalteradas pelo suco. Ademais, houve uma diminuicdo da quantidade de
atenolol excretada pela urina em 38%, e a frequéncia cardiaca média foi ligeiramente maior
durante o estdgio suco de laranja/atenolol em relagcdo ao estdgio dgua/atenolol. Tais resultados
sustentam a afirmacao de que o suco interfere moderadamente na absor¢ao do farmaco, porém,
faz-se necessdria a realizacdo de novos estudos que comprovem o mecanismo de interagao,
principalmente apds a recente descoberta do transporte intestinal do medicamento mediado pelo
TMMP, para avaliar se 0 mecanismo da interacio com o suco de laranja é semelhante ao do
suco de maca.

Com relacdo aos anti-hipertensivos bloqueadores dos canais de cdlcio, foram realizados
estudos que avaliaram sua interacdo com o dcido félico e o consequente desenvolvimento de
hiperplasia gengival, sendo esta, mais presente, apds o uso de nifedipina, com risco dose-
dependente (BARCLAY et al., 1992; SANZ, 2012). A hiperplasia gengival, além de ser
ocasionada em fun¢do da ma higiene oral, tem como um dos principais fatores indutores a
diminui¢do da captacdo de acido félico por fibroblastos gengivais, neste caso, provavelmente,
influenciada pela acdo da nifedipina sobre o acido félico (LIVADA; SHILOAH, 2014;
BROWN; ARANY, 2015).

J4 o verapamil e o diltiazem, que atuam aumentando as concentracdes da cafeina,
promovem esse efeito por meio da supressdo que exercem sobre o seu metabolismo
(SAWYNOK, 2011).

Os farmacos inibidores da enzima conversora de angiotensina, por sua vez,
apresentaram interacoes com importantes micronutrientes. Raebel (2012) esclarece que o
captopril e o enalapril sdo capazes de contribuir para hipercalemia por meio da diminui¢do da
excrecdao de potdssio, ocasionada pelo efeito inibitério na secrecao de aldosterona, tendo em
vista que a secre¢do de potdssio no ducto coletor renal é regulada principalmente pelas
concentracdes séricas de aldosterona e pela quantidade de sédio que € ofertada ao néfron distal.
Em sintese, os medicamentos supracitados atuam inibindo a formacdo de angiotensina II
circulante, que possui um efeito estimulador da secrecao de aldosterona na glandula adrenal,
em consequéncia disso, a excrecao renal de potdssio é comprometida.

Os inibidores da ECA também possuem atuac¢do sobre os niveis séricos do zinco, sendo
que neste a agdo € inibitdria. Porém, segundo Samaras et al. (2013), a deficiéncia desse mineral

€ mais pronunciada com o uso do captopril em relacao aos outros farmacos dessa mesma classe,
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devido ao grupo radical tiol presente nesse medicamento, que pode quelar o zinco sérico e, em
consequéncia disso, aumentar sua excre¢ao. Essa interagdo merece uma atencao especial devido
a possibilidade de desenvolvimento da hipogeusia, que € um sintoma decorrente da deficiéncia
do zinco e que pode acarretar severos danos ao estado nutricional do paciente, além disso, o
captopril também possui a capacidade de influenciar no apetite, por meio da indug@o do sabor
metalico caracteristico do tratamento com esse medicamento (MOHN et al., 2018).

A amiodarona é um potente vasodilatador, da classe dos antiarritmicos e possui
interacdo com o suco de toranja, o qual atua aumentando a biodisponibilidade e a concentracao
do farmaco. O mecanismo dessa interacdo decorre da presenca das furanocumarinas,
principalmente a bergamottina e a 6 ' 7'-dihidroxibergaminasina, que sdo compostos presentes
no suco, capazes de inibir a a¢do do citocromo P450 3A (CYP3A) localizado nos enterdcitos,
enquanto que o CYP3A localizado nos hepatdcitos permanece inalterado, a nao ser que haja
uma ingestdo irrealisticamente excessiva do suco. Normalmente, apds a administragdo por via
oral de um substrato do CYP3A, ha a sua exposicao ao CYP3A entérico e posteriormente ao
hepatico, diante disso, a quantidade de farmaco que atinge a circulacdo sist€mica € ajustada,
podendo ser marcadamente diferente daquela contida na dose administrada - um processo
conhecido como extracdo pré-sisttmica ou metabolismo de primeira passagem, sendo
necessario a medicamentos como a amiodarona. Resumidamente, a inibicdo do CYP3A ao
nivel entérico e/ou hepdtico aumenta a biodisponibilidade oral da amiodarona, que
normalmente € submetida a extensa extracao pré-sistémica (PAINE et al., 2008; HANLEY et
al., 2011).

Os diuréticos depletores de potéssio (tiazidicos) e os diuréticos de alta poténcia (de al¢a)
possuem interacdo com diversos micronutrientes. Os tiazidicos (hidroclorotiazida e
clortalidona) atuam inibindo o co-transportador NaCl no tibulo contorcido distal, enquanto que
os diuréticos de algca (furosemida) atuam inibindo o co-transportador Na-K-2Cl no ramo
ascendente espesso da alca de Henle. Ambos induzem a excrecao renal de sddio, potéssio e
magnésio, zinco e cloro, porém, exercem efeitos opostos sobre o cdlcio, jd que os tiazidicos
causam hipocalcitria e, em consequéncia disso, podem causar hipercalcemia; e os de al¢ca
causam hipercalciudria, podendo induzir hipocalcemia (REILLY; HUANG, 2011; LEE et al.,
2015).

Fisiologicamente, no rim, o cdlcio é reabsorvido por meio de duas formas: transporte
paracelular passivo no tubulo proximal e no ramo ascendente da al¢a de Henle; e transporte
transcelular ativo no tdbulo contorcido distal. No transporte ativo, o célcio entra na célula

através da molécula transportadora Potencial Receptor de Transientes Vaniléide tipo 5 (TRVP
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5), posteriormente se liga a calbidina-D28 (CDB-28k) que é uma proteina localizada no tibulo
contorcido distal e difunde-se para a membrana basolateral, onde € submetido ao processo de
extrusdo através do permutador de NaCl ou bombas de cdlcio (DINKE; HOENDEROP;
BINDELS, 2011; FERRE; HOENDEROP; BINDELS, 2012).

Os tiazidicos induzem a hipocalcitra/hipercalcemia por meio de dois mecanismos
dependentes do estado do volume: com deplecdo de volume, que é o mecanismo chave (induz
o aumento da reabsor¢do passiva de célcio no tibulo proximal); e sem deplecao de volume
(induz o aumento da reabsorc¢do de cdlcio principalmente no tibulo contorcido distal, por meio
da regulacdo positiva de TRVP5 e CDB-8k) (LEE et al., 2004; NIJENHUIS et al., 2005). J4 o
mecanismo da hipercalcidria/hipocalcemia induzida pelos diuréticos de al¢ga decorre da inducao
da perda da forca motriz do transporte paracelular de cdlcio no ramo ascendente da alca de
Henle (LEE et al., 2007).

Lee et al. (2015) esclarecem que o mecanismo de reabsor¢do do magnésio € semelhante
ao do cdlcio, tendo em vista que ocorre por meio do transporte paracelular passivo,
principalmente, no ramo ascendente da alca de Henle, e do transporte transcelular ativo no
tabulo contorcido distal, porém, nesse caso, o transporte celular do mineral é feito
principalmente através do Transportador Ativo Apical (TRPM6). Os autores afirmam que os
farmacos tiazidicos promovem redu¢ao do TRPM6 no tibulo contorcido distal, fato que pode
explicar a excrecdo de magnésio; enquanto que os diuréticos de al¢a, provavelmente, atuam
reduzindo o transporte paracelular do mineral através da reducdo da for¢a motriz do co-
transportador Na-K-Cl.

Mohn et al. (2018) sugerem que apesar de ambos os diuréticos exercerem acio
supressiva sobre a concentracdo sérica do zinco, os tiazidicos merecem uma atengdo especial,
tendo em vista que esses podem induzir até a deplecdo tecidual do mineral, por meio da
deplecdo urinéria.

Ja com relacao aos medicamentos disponibilizados para o tratamento do DM no HUAC,
dos 5 (cinco), todos apresentaram importantes interagdes com os alimentos/nutrientes (tabela

35).



Tabela 4 - Interacdes farmaco-nutriente dos antidiabéticos prescritos no HUAC.
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Farmacos

Alimentos/nutrientes
que apresentam
interaciao

Efeitos resultantes
da interacao

Situacio da
interacao

Recomendacoes

Referéncias

BIGUANIDAS

Metformina

Alimentos em geral?; Diminuicao dos
efeitos no trato
gastrointestinal

(anorexia, nauseas,

vomito, alteracdes

palataveis,
desconforto
abdominal,
flatuléncias e
diarreia); e
potencializacio do
efeito da insulina

Vitamina B12 e

Diminuicao da
folato

absorc¢do das
vitaminas (anemia)

Positiva

Negativa

Tomar o farmaco
associado as
refeicoes

Consumir fontes
alimenticias de
vitamina B12 e

folato e suplementar
quando necessario
(buscar
acompanhamento

(MARTINS; SAEKI,
2013; REIS, 2004)

(SANTOS;
TORRIANI, 2013)




com o profissional
nutricionista)

N3ao associar o

Ch4 verde Inibi¢do do Negativa . . (KNOOP et al., 2015)
medicamento ao chd
transporte do
farmaco
SULFONILUREIAS
Glibenclamida Acido nicotinico Aumento da Negativa Precaucao com (MARTINS; SAEKI,
(vitamina B3) glicemia consumo de altas 2013)
doses de 4cido
nicotinico
TIAZOLIDINODIONA
Pioglitazona Cdlcio e vitamina D  Deficiéncia de célcio Negativa Acompanhamento (MOHN et al., 2018)

e vitamina D (risco
de fratura éssea)

com profissional
nutricionista para que
haja adequacdo do
consumo e
suplementacgdo dos
micronutrientes

50



51

INSULINA

Insulina NPH e
regular

Carboidratos

Em excesso podem
dificultar a acdo da
insulina

Negativa Acompanhamento (MARTINA; SAEKI,
com profissional 2013)
nutricionista para

que seja elaborado
um plano alimentar
que vise o equilibrio
entre o carboidrato e
a insulina
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A metformina é um dos medicamentos utilizados como terapia de primeira escolha no
tratamento do diabetes mellitus em todo o mundo, entretanto, a terapia com esse farmaco
merece uma atencao especial, tendo em vista que este possui efeito supressor sobre a absor¢ao
da vitamina B12. O mecanismo que explica tal fato estd ligado a agdo inibitéria que a
metformina impde sobre canais dependentes de cdlcio no ileo, que € a por¢cdo absortiva da
vitamina e estd localizado no intestino delgado (CHAPMAN; DARLING; BROW, 2016).

Com relacdo a pioglitazona, segundo Schwartz et al. (2015) o seu uso pode culminar em
aumento do risco de fraturas 6sseas. Evidéncias indicam que tal efeito decorre do fato de o
medicamento afetar as células-tronco mesenquimais na medida em que a adipogénese aumenta
e a formacdo de osteoblastos diminui (BENEVENUTI et al., 2007). Além disso, Zablocka et
al. (2014) descobriram em seu estudo que nutrientes indispensaveis para a saude Ossea (calcio,
vitamina D e magnésio) foram relatados como insuficientes por pacientes portadores do
diabetes mellitus em terapias antidiabéticas, fato preocupante e que carece de um
acompanhamento profissional para que a ingestdo e suplementacdo adequada seja possivel.

Com o objetivo de permitir que profissionais (especialmente, os do HUAC) e estudantes
da area da saude, portadores de hipertensdo arterial e diabetes mellitus, e demais interessados,
tenham acesso a um banco de dados online com informacdes sobre as interacdes dos
medicamentos e alimentos listadas no presente estudo, foi idealizado e desenvolvido um
aplicativo digital para dispositivos méveis, o qual estd disponivel para download gratuito no
Google Play Store, intitulado por “NutrientDrug”.

Diante do exposto, torna-se perceptivel a necessidade do aprofundamento de estudos
que analisem os mecanismos de interacdo entre alimentos e medicamentos, ja que € um fator
extremamente pertinente ao que diz respeito a qualidade do tratamento dos pacientes. Por isso,
faz-se necessdria a criacdo de diretrizes ou ferramentas que auxiliem no manejo dessas
interacOes por parte dos profissionais da satide, para que estes estejam aptos a permitir ou evitar
interacdes que possam ser positivas ou negativas a terapéutica, bem como, aos portadores das
patologias, tendo em vista que fazem uso continuo de medicamentos, € ndo necessariamente
estdo no ambito hospitalar ou possuem contato facilitado com um profissional da satide que

possa sanar suas duvidas.
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6 CONCLUSAO

Diante da discrepancia da demanda dos anti-hipertensivos em relagc@o aos antidiabéticos
no contexto hospitalar, ¢ importante destacar que faz-se necessario que a equipe de saude,
especialmente, tenha um conhecimento aprofundado ao que concerne os esquemas terapéuticos
medicamentosos especificos para cada tipo de patologia, bem como, em relacdo a associacao
medicamentosa voltada para tratamentos distintos, tendo em vista, que a polimedicacao
aumenta o risco de interacdes farmaco-nutriente

Com relagdo as interacdes farmaco-nutriente propriamente ditas, foi possivel observar
que as interacdes encontradas apresentaram naturezas fisioldgicas e fisiopatoldgicas. Do ponto
de vista farmacoldgico, tonou-se perceptivel a capacidade que alguns alimentos/nutrientes
possuem de influenciar na absor¢do, biodisponibilidade e concentracdo dos farmacos, fato que
€ preocupante, pois podem induzir falhas na terapéutica.

Ja com relacdo ao ponto de vista nutricional, percebe-se a influéncia dos mecanismos
de acdo dos farmacos sobre os nutrientes. Tendo em vista, que muitas das interacdes,
demonstraram a capacidade de induzir a deficiéncia nutricional por meio da excre¢do de
importantes micronutrientes; bem como, em alguns casos, a inducdo da retencdo de
micronutrientes demonstrou a possibilidade de risco para toxicidade. Além disso, as interacoes
também demonstraram a interferéncia que alguns farmacos podem impor sobre o estado
nutricional dos individuos; seja por meio da inducdo das deficiéncias nutricionais, ou pela
alterac@o do apetite, sendo importante destacar a importincia do profissional nutricionista na
minimizacao desse aspecto.

Contudo, vale salientar, que as interagdes farmaco-nutriente devem sempre ser vistas
por meio de duas 6ticas. Devendo-se saber que as consequéncias destas podem apresentar efeito
positivo ou negativo a terapéutica. Diante disso, faz-se necessdrio que os profissionais e
pacientes estejam orientados quanto ao manejo dessas interacdes. Ademais, é importante
destacar a necessidade de mais estudos na drea para que os principais interessados no assunto
tenham acesso a um embasamento robusto.

Por fim, espera-se que o aplicativo digital “NutrientDrug” sirva como uma valiosa
ferramenta de acesso para os profissionais da satde (especialmente os profissionais do HUAC)
e estudantes da d&rea; portadores de hipertensdo arterial e diabetes mellitus; e demais

interessados.
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