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RESUMO

O fendémeno de interagdo farmaco-nutriente pode surgir antes ou durante a absorg@o gastrintestinal, a distribui¢ao
¢ armazenamento nos tecidos, no processo de biotransformagdo ou mesmo durante a excrecdo. O objetivo deste
estudo foi desenvolver uma revisdo sobre interagdes que podem ocorrer entre antiparasitarios e antimicrobianos
frente a ingesta de nutrientes. Foi realizada uma revisdo de literatura do tipo integrativa, nas bases de dados
Medline, Pubmed, Lilacs, Scielo e dos comités nacionais ¢ internacionais de satde. Os seguintes termos de
pesquisa (palavras-chaves e delimitadores) foram utilizados em varias combinagdes: 1) Intera¢des; 2) Nutriente;
3) Farmaco; 4) Medicamento; 5) Alimento. A pesquisa bibliografica incluiu artigos originais, artigos de revisdo,
editoriais e diretrizes escritos nas linguas inglesa e portuguesa. Foi observado que antibidticos e antiparasitarios
apresentam algum tipo de interagdo com os alimentos, envolvendo principalmente vitaminas, minerais e lipidios,
podendo gerar fendmenos de toxicidade ou doses subterapéuticas, caso nao sejam interrompidos.
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ABSTRACT

The phenomenon of drug-nutrient interaction may occur before or during gastrointestinal absorption, during
distribution and storage in tissues, biotransformation process, or even during excretion. The objective of this study
was to develop a review on interactions that can occur between antiparasitics and antimicrobials against nutrient
intake. A literature review was realized in the databases Medline, Pubmed, Lilacs, Scielo and national and
international health committees. The following search terms (keywords and delimiters) were used in several
combinations: 1) Interactions; 2) Nutrient; 3) Drug; 4) Medicine; 5) Food. Bibliographic research integrative type,
included original articles, review articles, editorials and written guidelines in the English and Portuguese languages.
It was observed that antibiotics and antiparasitics present some type of interaction with food, mainly involving
vitamins, minerals and lipids, and may generate toxicity phenomena or subtherapeutic doses if they are not
interrupted.
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INTRODUCAO

O uso de medicamentos é importante e tem finalidade profilatica, curativa, paliativa ou para fins de
diagnostico em caso de alguma enfermidade. A alimentagdo, por sua vez, ¢ fundamental ao organismo, uma vez
que, os nutrientes s20 necessarios para sua manutengao. Assim, o equilibrio entre ambos é imprescindivel para que
se tenha uma absor¢io e o efeito desejado de cada um deles (MOURA & REYES, 2002; EGIDIO et al., 2016).

Em processos patologicos o organismo necessita estar em estado nutricional adequado para que ocorra
a recuperag@o do mesmo, além disso, geralmente recorre-se a firmacos seguros e eficazes que possam contribuir
para a melhora do quadro clinico do paciente (EGIDIO et al., 2016; LIMA et al., 2017).

No entanto, a associagdo entre os farmacos e nutrientes possibilita a ocorréncia de interagdes
indesejaveis, permitindo um aumento ou diminuigao da eficacia do farmaco, bem como do nutriente (FARHAT &
IFTODA, 2007, LOMBARDO & ESERIAN, 2014).

A interagdo medicamento-nutriente/fArmaco-nutriente pode ser definida como uma alteragdo da
farmacocinética ou da farmacodindmica de um medicamento ou na cinética ou dindmica de um nutriente, ou ainda,
o comprometimento do estado nutricional como resultado do uso de um medicamento (SCHWEIGERT et al., 2001;
BRUNTON & PARKER, 2008; GOMEZ & VENTURINI, 2009; LOPES et al., 2010).

Alguns farmacos podem aumentar ou diminuir a excre¢do renal de certos nutrientes, por meio da
filtracdo glomerular, interferindo na reabsor¢ao renal destes. Assim, a quantidade e o tipo de alimentacdo ingerida
pode diminuir, retardar, aumentar ou ainda, ndo afetar a absor¢cdo do fAirmaco na presenca do alimento no trato
gastrintestinal, dependendo do tipo e grau de interagdo (FONSECA, 2000; MAHAN & ESCOTT-STUMP, 2002).

Quando fala-se de antimicrobianos e antiparasitarios, pouco se discute acerca da interacdo que os
farmacos pertencentes a estas classes farmacolégicas podem sofrer a partir do consumo dos mais variados
nutrientes.

O principal enfoque dado a estes farmacos esté relacionado ao uso irracional de medicamentos ou até
mesmo devido aos fendmenos de resisténcia observados, principalmente em bactérias e fungos (ANDRADE
JUNIOR et al., 2018).

Assim ¢é necessario ressaltar que no Brasil, ha uma lacuna na literatura sobre esse tipo de interagao,
sugerindo a fragilidade das equipes assistenciais em reconhecer os seus potenciais riscos (HELDT & LOSS, 2013)
havendo a necessidade de uma atualizagdo que amplie essas informagdes, sobretudo acerca de antimicrobianos e
antiparasitarios.

Considerando-se que a realizagdo desta pesquisa ¢ oportuna, o presente estudo teve como objetivo

investigar as principais interagdes farmaco-nutriente envolvendo antimicrobianos e antiparasitarios.

MATERIAL E METODOS
O presente estudo trata-se de uma revisao bibliografica do tipo integrativa na qual inclui-se a analise de
pesquisas relevantes que dao suporte para a tomada de decisao e a melhoria da pratica clinica.

O estudo foi realizado através de acesso disponivel via internet e no acervo da biblioteca da
Universidade Federal de Campina Grande, Campus de Cuité — PB (UFCG).

Foi realizada uma revisao da literatura, nas bases de dados Medline, Pubmed, Lilacs, Scielo e dos
comités nacionais e internacionais de satide. Os seguintes termos de pesquisa (palavras-chaves e delimitadores)
foram utilizados em varias combinagdes: 1) Interagdes; 2) Nutriente; 3) FArmaco; 4) Medicamento; 5) Alimento.
A pesquisa bibliografica incluiu artigos originais, artigos de revisdo, editoriais e diretrizes escritos nas linguas
inglesa e portuguesa; materiais que ndo possuiam conceitos ou informacdes relevantes acerca da interacdo

farmaco-nutriente, foram excluidos.
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RESULTADOS E DISCUSSAO

Ao total foram recuperados 57 documentos, entretanto, apds a aplicagdo dos critérios de inclusdo e

exclusdo, somente 36 foram utilizados para compor os resultados.

A antibioticoterapia tem por objetivo manter uma concentracdo suficiente do farmaco no organismo para

inibir ou matar as bactérias no local da infeccdo (BRUNTON et al., 2006), enquanto que a terapia antiparasitaria

possui como enfoque o combate dos parasitas intestinais e hematozoarios de interesse clinico.

As principais interagdes envolvendo antibacterianos, antiparasitarios e alimentos/nutrientes, assim como

recomendagdes para combater estas interagdes e permitir o melhor aproveitamento dos farmacos e dos alimentos

podem ser observadas abaixo (Quadro 1).

Quadro 1 — Principais interagdes envolvendo antibacterianos, antiparasitarios e alimentos/nutrientes.

Féarmacos/ Classe Alimentos/ Mecanismos/ Referéncias
] ) . Recomendagdes
Farmacologica Nutrientes Efeitos
Penicilinas
- . BRUNTON et al., 2006;
Penicilina Administrar uma
. EVANGELISTA, 2002;
Ampicilina . hora antes ou duas
. Alimentos em geral.  Absor¢ao do fAirmaco FONSECA, 2000;
Cloxacilina L horas apos as
) . ¢ diminuida. ) MARTINS et al., 2003;
Dicloxacilina refei¢des.
. BOUSKELA, 2002.
Oxacilina
o ) BRUNTON et al., 2006;
Administrar junto
. EVANGELISTA, 2002;
o . . com alimento em
Amoxicilina Alimentos em geral. N3ao ha interagao. MARTINS et al., 2003;
caso de desconforto
. i REIS, 2004;
gastrintestinal.
KOROLKOVAS &
FRANCA, 2001.
Cefalosporinas
Cefemet pivoxila Administrar uma
Ceftibutem ) Diminui a absorcao hora antes ou duas MARTINS et al., 2003;
Alimentos em geral
do farmaco. horas apds as SILVA & MURA, 2007.
refeigoes.
) . Aumenta a absor¢do Administrar com MARTINS et al., 2003;
Cefuroxima Alimentos em geral. i
do farmaco. alimentos. SILVA & MURA, 2007.
Tetraciclinas
Administrar com
um copo de agua
Leite e derivados e L uma hora antes ou
o Diminui a MARTINS et al., 2003;
Tetraciclina suplementos o o duas horas
) ) biodisponibilidade. ] . . REIS, 2004.
minerais. apos a Alimentagdo

ou ingestao de leite.

Em caso de
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Diminuida em 20% a

absorcdo do farmaco,

ingestdo de

suplementos

aguardar trés horas.

Administrar com

Minociclina Leite e ) leite em caso de MARTINS et al., 2003;
orém essa
Doxiciclina Derivados. P L, desconforto EVANGELISTA, 2002.
porcentagem nao ¢ o
L . gastrico.
significativa.
Cloranfenicol

Cloranfenicol e

seus analogos

Alimentos em geral.

Naéo ha interagao.

Administrar com
alimentos para
diminuir o
desconforto

gastrintestinal.

FONSECA, 19%4;
REIS, 2004;
MARTINS et al., 2003.

Macrolideos

Estearato de

eritromicina

Estolato de

eritromicina com

Alimentos em geral.

Diminui a absorgao

do farmaco.

Administrar uma
hora antes ou duas
horas apos as

refei¢des

Administrar com

Alimentos para

FONSECA, 2000;
MARTINS et al., 2003.

FONSECA, 2000;

. Alimentos em geral. Nao ha interacao. diminuir o
revestimento MARTINS et al., 2003.
L. desconforto
gastrico . .
gastrintestinal.
Retarda a agdo do Pode se REIS, 2004;
Claritromicina Alimentos em geral. farmaco sem diminuir  administrada com MARTINS et al.,2003;
a absorgao. ou sem alimentos. BRUNTON et al., 2006.
o Administrar uma
Diminui a
) o ) o o hora antes ou duas ~ BRUNTON et al., 2006;
Azitromicina Alimentos em geral.  biodisponibilidade.
horas apos as REIS, 2004.
do farmaco em 43% .
refei¢des.
Lincosaminas
Administrar com
) BRUNTON et al., 2006;
. o . Interagdo sem alimentos para
Clindamicina Alimentos em geral. REIS, 2004;

relevancia clinica.

diminuir irritagdo

esoféagica.

MARTINS et al., 2003.
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Sulfonamidas
Pode ser
Sulfametoxazol administrado com REIS, 2004;

+ Trimetoprim

Alimentos em geral.

Nao ha interacao.

um copo de agua ou

com alimentos.

MARTINS et al., 2003.

Quinolonas
o Administrar uma
. i . Diminui a SILVA & MURA, 2007;
Ciprofloxacino Leite e o o hora antes ou duas
. . Biodisponibilidade ) REIS, 2004;
Norfloxacino Derivados. ’ horas ap6s as
do farmaco L MARTINS et al., 2003.
refeigoes.
) . Administrar sem
Floxacino ) N3ao ha interagdo .
. Alimentos em geral considerar MARTINS et al., 2003.
Levofloxacino i
alimento.

Anti-helminticos

Albendazol

Mebendazol

Praziquantel

Ivermectina

Alimentos em geral.

Alimentosem geral.

Alimentos de alto
conteudo lipidico e
glicidico e

carboidratos.

Alimentos

em geral.

Efeito sistémico.

Nao ha interacdo

devida a rapida

absorcdo do farmaco.

Aumenta da
Biodisponibilidade

do farmaco

Diminui a absorgao

do farmaco.

Administrar em
jejum para
tratamento de
parasitos no

intestino.

Administrar sem
considerar a

alimentagao.

Sem recomendacao.

Administrar com
agua uma hora
antes do café da

manha.

LANGE etal., 1988.

SCHMIDT &
DALHOFF, 2002.

CASTRO et al., 2000.

MARTINS et al., 2003.

Anti-protozoarios

Metronidazol

Alimentos em geral.

Nao ha interacao.

Administrar com as
refeigdes para
diminuir o
desconforto

gastrico.

MARTINS et al., 2003.
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Antiprotozoarios do

tipo Antimalaricos

Administrar o

farmaco com dieta

Aumenta a
o o moderada de
) o Biodisponibilidade.d
Atovaquona Dieta hiperlipidica. gordura para
o farmaco em até ROLAN et al., 1994.
tratamento de
290% .
pneumonia em
pacientes com HIV.
) Administrar
Mefloquina . Nao a Interacdo . CREVOISIER et al.,
Alimentos em geral o sem considerar a
ndo signicativa. . . 1997.
alimentacao.
Aumenta
a Biodisponibilidade

) E estritamente
do farmaco em 190%, Lo
. . contra indicado o
Halofantrina . sendo que o pico de .
Alimentos em geral. . uso com alimentos MILTON etal., 19809.
concentragido .
. sob risco de
plasmatica chega ) o
cardiotoxicidade.
a aumentar 500%.

Fonte: Os autores, 2018.

Os tipos de interacdes que ocorrem entre os antibacterianos, antiparasitarios e alimentos/nutrientes,
podem ser agrupados em trés grupos distintos: sem interagdes, aumentando a biodisponibilidade do farmaco e
diminui¢ao da biodisponibilidade dos farmacos.

A diminuicdo da biodisponibilidade dos fairmacos ao interagir com alimentos pode ser observada em
farmacos que compdem os grupos das quinolonas, tetraciclinas, cefalosporinas, macrolideos, penicilinas, anti-
helminticos e antiprotozoarios do tipo antimalarico.

Essa diminui¢do pode se dar principalmente, pelo desenvolvimento de reacdes de precipitagdo ou
complexagdo, causando nao s6 a diminuicao da biodisponibilidade do fArmaco, mas também falhas no tratamento
(LOMBARDO & ESERIAN, 2018).

Isso exige que alguma conduta seja tomada, havendo-se portanto a necessidade de alteragdo do horario
para tomar os medicamentos ou ajustar as doses, objetivando evitar o uso de doses subterapéuticas (SCHUTZ et
al., 2014).

O aumento da biodisponibilidade de farmacos ao serem utilizados juntamente com alimentos foi
observado em anti-helminticos, antiprotozoarios do tipo antimalaricos e cefalosporinas.

A consequéncia do aumento da biodisponibilidade do farmaco pode ser maléfica, caso chegue a causar
toxicidade ou benéfica quando tem por objetivo reduzir a irritagdo da mucosa gastrica ou melhorar a
farmacoterapia e permitir maior aceitabilidade e adesdo ao tratamento, sem, obviamente, por em risco a vida do
paciente (FARHAT et al., 2007; MACHADO & MACHADO, 2008; LOMBARDE & ESERIAN, 2018)

Ademais, a idade (idosos, criancas), tamanho e composi¢do corporal, genética, estilo de vida, sexo e

condicao clinica (estado nutricional, imunodeficiéncia) sdo fatores que aumentam a probabilidade a interagdes
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relacionadas aos antibacterianos e nutrientes (SCWEIGERT et al., 2008). Entretanto, essa problematica pode ser
mais acentuada em pacientes geriatricos, uma vez que, o processo de envelhecimento normalmente ¢ acompanhado
de mudangas fisiopatologicas relativas a idade, ao alto consumo de medicamentos (farmacos prescritos e
automedicac¢do) e dieta restrita (MAHAN & ESCOTT-STUMP, 2002; MARUCCI & GOMES, 2007).

Dentre os antimicrobianos, as tetraciclinas se caracterizam por ser uma das classes mais prescritas,
entretanto sofrem diversos tipos de interagdes por serem agente quelantes. Deste modo, alimentos ricos em calcio,
como o leite, e a ingestdo de alguns micronutrientes podem causar a baixa absor¢ao de medicamentos pertencentes
a esta classe (EVANGELISTA, 2002; MARTINS et al., 2003; REIS, 2004; PEREIRA-MAIA et al., 2010).

Interagdes evidenciadas entre antibacterianos e alimentos administrados por via enteral ou parenteral
foram observados frente aos firmacos ceftriaxona, ampicilina, gentamicina, cefalotina, oxacilina, cefalexina,
amoxicilina, benzilpenicilina, ciprofloxacino, eritromicina e cloranfenicol. Sendo, recomendado o aumento da
ingestao de pré e pro-bidticos objetivando combater esse tipo de interacdo (ANTUNES; LO PRETE, 2014).

Os antiparasitarios como albendazol e metronidazol sofrem influéncia dos alimentos, principalmente
aqueles que possuem grandes quantidades de lipideos. Nestes farmacos a gordura causa o aumento de sua
biodisponibilidade ocasionando em toxicidade (RAMOS, 2007).

O suco de toranja que € um citrino hibrido, resultante do cruzamento do pomelo com a laranja possui
inimeros flavondides capazes de inibir o metabolismo da enzima CYP3 A4, resultando no aumento da absorcao e
da biodisponibilidade do albendazol e também na reducao da sua degradagdo (NAGY et al., 2002; MARES et al.,
2005).

O albendazol ¢ capaz de produzir espécies reativas de oxigénio (ERO), fazendo com que os hepatocitos,
para restaurar a homeostasia, utilizarem-se de suas reservas de enzimas antioxidantes endogenas para neutralizar
as ERO, sendo assim necessaria a reposi¢do de nutrientes antioxidantes (CARVALHO & MARQUES, 2008).

A interacdo entre antiparasitarios e nutriente, € preocupante, uma vez que a populagdo, utiliza esses tipos
de medicamentos sem que estes sejam prescritos, contribuindo assim para os fendmenos de automedicagdo e
intoxicacao medicamentosa.

Em geral, como medida adotada, todo e qualquer medicamento que pode sofrer interacdes com
alimentos/nutrientes deve ser administrado uma hora antes ou duas horas depois das refeigdes (GOMEZ &
VENTURINI, 2009) justamente com objetivo de promover o combate aos fendmenos de toxicidade ou de falhas
terapéuticas que possam ser propiciadas por estas interagdes (AMORIM & LOPES, 2010).

Assim, ¢ importante que haja o acompanhamento multiprofissional dos pacientes que fazem o uso de
antiparasitrios e antibacterianos, sobretudo o profissional farmacéutico e o nutricionista, que juntos poderdo tomar
medidas que permitam potencializar a farmacoterapia atrelada a correta reeducagdo alimentar, sem por em risco a

vida dos pacientes.

CONCLUSAO

Os antibacterianos e antiparasitarios apresentaram algum tipo de interacdo com os alimentos, tendo como
principais consequéncias a diminui¢do ou aumento da biodisponibilidade destes farmacos, podendo ocasionar em
doses subterapéuticas ou tdxicas para o paciente. Desta forma, é importante ter o conhecimento sobre esse tipo de
interacdo, através de capacitacao ou estudo do tema junto a equipe de saide e em programas voltados a populagio

com o intuito de potencializar a farmacoterapia e diminuir os riscos ao utente.
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