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APRESENTACAO

O esforgco presente na comunidade académica e cientifica com o objetivo comum
de promover saude é uma ag¢do que vai além da Lei organica da saude, se baseando
também no compromisso individual dos profissionais da area em oferecer mecanismos que
proporcionem saude a populacéo.

Consequentemente, para se promover saude em todos os seus aspectos, torna —
se necessaria cada vez mais a busca por novos métodos de diagndstico eficaz e preciso
para a mitigacdo das enfermidades nas comunidades. Partindo deste principio, esta obra
construida inicialmente de cinco volumes, propde oferecer ao leitor material de qualidade
fundamentado na premissa que compde o titulo da obra, ou seja, promogdo da salde e
consequentemente o tratamento das diversas doencas, uma vez que é cada vez mais
necessaria a atualizagdo constante de seus conhecimentos.

De forma integrada e colaborativa a nossa proposta, apoiada pela Atena Editora,
tras ao leitor produgbes académicas desenvolvidas no territério nacional abrangendo
informacgdes e estudos cientificos no campo das ciéncias médicas com énfase na promogao
da saude em nosso contexto brasileiro.

O tratamento, diagnéstico e busca por qualidade de vida da populagdo foram as
principais tematicas elencadas na selecéo dos capitulos deste volume, contendo de forma
especifica descritores das diversas areas da medicina, com énfase em conceitos tais como
linfonodomegalias, hipertenséo arterial refrataria, Doenca de Alzheimer, psicoestimulante,
técnicas de genotipagem, acometimento neuroldgico, Coronavirus, epidemiologia,
oncologia, Sindrome de West; homeostasis, dislipidemias, SUS, fosfoetanolamina sintética,
salde do trabalhador, dentre outros diversos temas relevantes.

Finalmente destacamos que a disponibilizacdo destes dados através de uma
literatura, rigorosamente avaliada, fundamenta a importéancia de uma comunicagéo sélida e
relevante na area médica, deste modo a obra “Medicina: Esforco Comum da Promocgéo da
Saude e Prevencéo e Tratamento das Doencas — volume 3” proporcionara ao leitor dados
e conceitos fundamentados e desenvolvidos em diversas partes do territorio nacional de
maneira concisa e didatica.

Desejo uma excelente leitura a todos!

Benedito Rodrigues da Silva Neto
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RESUMO: A interacdo  medicamentosa
ocorre a partir da administragdo de farmacos
0s quais podem interferir na absorcao,
acao, metabolizacdo e eliminacdo de outras
substancias, tais como o alcool. Dessa forma,
diversas reacbes podem ser induzidas, desde
situagcbes mais leves e toleraveis até eventos
graves de intoxicagdo aguda. Outrossim, fatores
inerentes ao organismo interferem nos processos
de interagcbes medicamentos e é nesse sentido
que torna-se valido o estudo sobre as principais
interacbes entre 0 uso concomitante de alcool
e farmacos comuns no cotidiano. Portanto, o
presente estudo teve como objetivo desenvolver
um estudo bibliografico sobre a relacdo entre
uso de alcool e administracdo de outros
medicamentos, tema de suma importancia para
a pratica clinica.

PALAVRAS-CHAVE: Interacdo Medicamentosa,
alcool, prescrigdes.
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MAIN DRUG INTERACTIONS WITH ALCOHOL: A LITERATURE REVIEW

ABSTRACT: The medication interaction occurs from the administration of drugs that can
interfere with the absorption, action, metabolization and elimination of other substances, such
as alcohol. Thus, several reactions can be induced, from lighter and more tolerable situations
to serious events of acute intoxication. Furthermore, factors inherent to the organism
interfere in the processes of drug interactions and it is in this sense that the study of the main
interactions between the concomitant use of alcohol and common drugs in daily life becomes
valid. Therefore, this study aimed at developing a bibliographic study on the relationship
between the use of alcohol and the administration of other medications, a subject of utmost
importance for clinical practice.

KEYWORDS: Interaction Medicine, alcohol, prescriptions.

11 INTRODUGAO

Na ultima década, o estudo da farmacologia nos cursos de graduagdo médica
tornou-se ainda mais importante tendo em vista as recentes descobertas no tratamento e
cura de doencas. Com isso, questdes relacionadas a necessidade do uso de substancias
para cessar processos fisiopatoldgicos, bem como as possiveis interacées de farmacos
com o organismo ou outras drogas tem ganhado destaque no meio cientifico (WHITING;
HOLFORD; BEGG, 2020).

Farmacologia é a ciéncia que estuda os efeitos e acdo das drogas, substéncias
capazes de provocar efeitos fisioldbgicos no organismo vivo. A farmacologia € dividida em
farmacocinética, estudo da acéo do organismo sobre uma droga, e farmacodinamica, estudo
da interacéo droga-organismo. Diversos fatores podem influenciar nesses dois processos,
podendo citar: interagdes com receptores organicos, especificidade, seletividade, afinidade,
poténcia, dose medicamentosa e interagdes entre farmacos (CURRIE, 2018).

Nesse contexto, o figado exerce uma importante fungéo quanto a metabolizacédo e
eliminacdo dos farmacos através de enzimas como as oxidases, redutases e hidrolases
(ALMAZROO; MIAH; VENKATARAMANAN, 2016). O sistema CYP450 compreende o
principal conjunto enzimatico no nosso organismo responsavel pela biotransformacéo e
eliminagéo de drogas (ALMAZROO; MIAH; VENKATARAMANAN, 2016). Paralelo a isso, o
consumo de bebidas alcodlicas pode provocar alteracées nas enzimas metabolizadoras de
drogas, sendo capaz de aumentar a concentragcédo sérica de um farmaco (intoxicacao) ou
até mesmo inibir a sua acéo (SOUZA et. al, 2015).

Segundo a Organizag¢do Mundial da Saude (OMS), cerca de dois bilhdes de pessoas
consomem alcool de forma regular no mundo, sendo o etanol considerado a droga mais
utilizada na histéria da humanidade. A sindrome da dependéncia do alcool é considerada,
pela OMS, como uma doenga na qual se observa danos fisicos, mentais ou sociais ligados
ao consumo do etanol (SOUZA et. al, 2015).
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Segundo diretrizes nacionais, o0 médico da atencéo primaria tem a responsabilidade
de identificar e encaminhar, quando possivel, pacientes com sindrome de dependéncia
alcodlica a especialistas e aos Centro de Atencdo Psicossocial (CAPS-ad). Tendo por
referéncia a atual cultura de consumo de bebidas alcodlicas no Brasil, é de grande valor
para o médico generalista reconhecer as principais alteracdes fisiologicas e interacoes
farmacologicas que decorrem do consumo abusivo de etanol.

21 METODOLOGIA

Estudo bibliografico do tipo revisédo narrativa, orientado pelas seguintes etapas:
reconhecimento do tema e formagédo da questdo de pesquisa; definicdo de critérios de
incluséo e exclusdo de amostragem; categorizacdo de estudos; avaliagdo dos estudos
incluidos na revisao; discussao dos resultados e sintese do conhecimento.

A questdo norteadora da pesquisa foi a influéncia estabelecida pelo etanol e seus
derivados na metabolizacao de farmacos. Foi empregado filtro de tempo para a elaboragéo
da revisdo, sendo utilizados trabalhos publicados nos ultimos 10 anos.

Os descritores foram utilizados nas bases de dados LILACS, SCIELO e MEDLINE:
consumo de Aalcool; farmacologia e interacdo medicamentosa, utilizando AND/OR,
estabelecendo a seguinte relagdo: “consumo de alcool OR interagdo medicamentosa AND
farmacologia” e seus correspondentes na lingua inglesa.

A revisdo foi produzida no més de outubro de 2020 utilizando-se 19 artigos
cientificos. Os critérios de incluséo foram: artigos disponiveis na integra na internet; artigos
publicados em inglés e portugués; artigos indexados nas bases de dados Literatura Latino-
Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude (LILACS) e Scientific Electronic Library
Online (SciELO) e Medical Literature Analysis and Retrieval System Online (MEDLINE). Os
critérios de exclusao foram: tese, monografia, recursos nao cientificos, artigos cujos textos
completos ndo estavam disponiveis na integra e textos que ap6s a leitura dos resumos néao
apresentaram conteudo significativo sobre o tema proposto.

31 RESULTADO E DISCUSSAO

As medicacdes podem interagir com o alcool a partir de dois mecanismos: envolvendo
a farmacocinética, essa esta relacionada a alteragcdo do metabolismo do farmaco ou por
meio da farmacodinamica em que o alcool infere nos efeitos da medicagéo, ora aumentando,
ora diminuindo. Para entendermos como se da esse processo de interagéo, precisamos de
alguns conceitos que serdo abordados logo abaixo.

3.1 Farmacocinética

A farmacocinética engloba o estudo da absorcdo, distribuicdo, metabolizacédo e

excrecao das drogas, processos que podem ser influenciados por diversos fatores, como:
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biodisponibilidade, estado patolégico, dose e interagbes farmacologicas. A absorcédo
representa o transporte da droga até a circulagdo sistémica e influencia diretamente na
biodisponibilidade das drogas, ou seja, a fragdo do farmaco administrado que alcancou o
sistema circulatério.

Existem diversas formas de administracdo de farmacos, dentre elas, a oral e
parenteral sdo as mais conhecidas e apresentam vantagens e desvantagens uma sobre a
outra, podendo citar: 100% de biodisponibilidade da via parenteral em relacéo a via oral que
depende de outros fatores e ndo transformacéo pelo metabolismo de primeira passagem
no figado que as drogas orais possuem (CURRIE, 2018).

A distribuicéo é referente ao movimento do farmaco da circulacdo sistémica até
o seu local de agdo em um dado tecido. Essa etapa pode ser influenciada pela ligagéo
as proteinas plasmaticas, albumina e algumas glicoproteinas sdo exemplos de proteinas
que possuem afinidade com farmacos, e pelo volume de distribuicdo da droga. Algumas
drogas podem competir pelo mesmo sitio de ligacdo com proteina, como é o caso da
aspirina e varfarina, dessa forma, as concentragdes do farmaco livre no sangue podem
estar aumentadas a ponto de causar importante efeito adverso. Volume de distribuicéo é
a relagéo entre a quantidade de droga administrada sobre a sua concentragéo plasmatica.
Sendo assim, uma droga com alto volume de distribui¢@o é capaz de realizar os seus efeitos
fisiologicos com concentragbes menores quando comparadas aquelas que possuem um
menor volume de distribuicéo.

O processo de metabolizagcdo dos farmacos tem por objetivo tornar substancias
mais lipofilicas, solUveis em &gua, e, assim, facilitar a sua excre¢éo, seja ela por via urinaria
ou hepatica. As enzimas do grupo CYP450 sdo encontradas no reticulo endoplasmatico
celular e representam a principal via de inativacdo de medicamentos. As principais
constituintes desse grupo enzimatico sdo: CYP3A4, CYP2E1, CYP2C9, tais enzimas
podem ser encontradas em células sanguineas, glandulas adrenais, pulmdes e rins,
todavia, a maior parte delas esta presente no figado e intestino delgado (ALMAZROO;
MIAH; VENKATARAMANAN, 2016).

A expresséo e atividade do sistema CYP450 pode sofrer influéncia de algumas
substancias. Quando um componente externo estimula a sintese de RNAm e a produgéo
de proteinas, o CYP450 ¢é estimulado e aumenta o clearance de drogas metabolizadas
por esse sistema, o contrario ocorre quando o grupo enzimatico é inibido, ou seja, o
organismo fica exposto a determinadas drogas por mais tempo. (ALMAZROO; MIAH;
VENKATARAMANAN, 2016)

Quando a reagao com CYP450 nao é capaz de tornar o farmaco inativo ou mais
hidrossoluvel, o mesmo passa por outro conjunto de rea¢des conhecidas por reagdes
de fase 2, na qual a substéncia €& conjugada enzimaticamente com componentes

enddgenos hidrofilicos, sendo os principais: UDP-Glucuroniltransferase, sulfotransferase,
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N-acetiltransferase, catecol-O-aminotransferase. Apés ser inativada e transformada em um
composto hidrofilico, a droga esta pronta para ser eliminada. (CURRIE, 2018).

A eliminagdo do farmaco, na maioria das vezes, sO se inicia ap6s 0 processo
de metabolizagdo da droga para deixa-la na sua forma inativa e, principalmente, mais
hidrofilica, ja que a maioria dessas séo lipossoluveis. Por outro lado, quando o composto é
hidrofilico, pode ocorrer a excrecdo direta da droga, sem que precise passar pelo processo
de metabolizacéo.

O principal érgdo envolvido na eliminagdo do farmaco é o rim, no entanto, pode
haver também excrecgédo via biliar, onde as drogas podem chegar até o trato digestivo e
serem eliminadas pelas fezes ou entéo reabsorvidas pela circulagéo entero-hepética. Desse
modo, alguns fatores podem levar a interferéncia desse processo, tais como: disfuncao
do 6rgao de eliminacdo e alteragdo de pH urinario. Caso a urina esteja mais basica e o
medicamento seja acido, ocorre uma excre¢cdo aumentada, do mesmo modo que ocorre
quando medicamentos basicos em urina acida. (GARZA; PARK; KOCZ, 2020).

3.2 Farmacodinamica

As interagbes farmacodinédmicas sé@o atribuidas as alteragdes decorrentes nas
respostas dos pacientes quando ha uma interagdo entre drogas, sem que ocorra a
modifica¢do da farmacocinética e sem causar mudancas nos niveis séricos. Nesse sentido,
é fundamental pontuar que as proteinas compdem a classe mais importante de receptores
de drogas e os principais alvos proteicos para ag¢édo delas sé@o: os canais idnicos, as
enzimas, as moléculas transportadoras e os receptores (LANCA; GUERREIRO, 2014).

Nessa perspectiva, as intera¢gdes medicamentosas podem causar danos devido ao
aumento no efeito da droga (levando a toxicidade) ou diminuigéo do efeito da droga (levando
a falha terapéutica). Além disso, os efeitos das interagbes podem ser cumulativos, como
por exemplo, alcool e sedativos tém um efeito maior do que a soma dos medicamentos
individuais (caracterizando uma agéo sinérgica). Por isso, a farmacodinamica diz respeito
ao que a droga faz com o organismo, através da acdo da droga e seus efeitos esperados/
desejados e os indesejaveis/colaterais (CURRIE, 2018).

Quanto ao efeito dos farmacos, os medicamentos que ativam os receptores
(agonistas) possuem duas caracteristicas entre suas propriedades: devem ter efetiva
afinidade com os seus receptores; e devem possuir atividade intrinseca, o complexo droga-
receptor precisa ser capaz de produzir uma resposta no sistema-alvo. Em outro contexto, as
drogas que bloqueiam os receptores (antagonistas) ligam-se efetivamente, no entanto, tem
pouca ou nenhuma atividade intrinseca, a funcéo seria impedir a interacao das moléculas
agonistas com os seus receptores. Nesse sentido, os conceitos farmacodinamicos podem
ser utilizados para desenvolver estratégias para otimizar a dosagem dos medicamentos,

em muitos casos, sem por em risco a seguranca do paciente.
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3.3 Absorcao, distribuicao e metabolismo do alcool

A absorcao do alcool ocorre na boca e mucosas em menor quantidade e, em maior
proporgdo, no estbmago e na porgao superior do intestino delgado. Sendo que no estbmago
ocorre de forma mais lenta quando comparada ao intestino. (CEDERBAUM, 2012). Desse
modo, quando o etanol é absorvido, 0 mesmo segue para a corrente sanguinea, onde
vai ser transportado pela veia porta até o figado para ser metabolizado, e depois segue
para circulagdo sistémica para ser distribuido para o corpo. Pelo fato do alcool ser uma
substancia bastante hidrossoluvel, essa fase de absor¢do ocorre de forma rapida por
difuséo passiva, especialmente se ndo houver ingesta alimentar concomitantemente.

Uma vez que o alcool chega no estbmago, além do processo de absorcdo, uma
parte dele também é metabolizada. Isso é resultante da existéncia das enzimas alcool
desidrogenase (ADH) e o citocromo P450, que participam ativamente da metabolizagcéo do
alcool em acetaldeido no estdmago. Estudos mostram que ha diferenca desse processo
em homens e mulheres, sendo nesta ultima diminuido devido a reducdo da atividade da
ADH, bem como acontece em alcodlatras (CEDERBAUM, 2012).

Apesar dessa pequena metabolizacdo que ocorre no estbmago, o figado é o
principal 6rgdo responsavel por esse processo. Participam dessa etapa as enzimas alcool
desidrogenase (ADH), o citocromo P450 e a ALDH, sendo que essa segunda tem maior
participacdo da conversdo do alcool em acetaldeido em individuos etilistas crénicos
enquanto que a primeira em etilistas ocasionais (CEDERBAUM, 2012).

Desse modo, o &lcool é metabolizado em acetaldeido, componente tdxico para o corpo
humano, e posteriormente esse metabdlito sofre acdo da aldeido desidrogenase (ALDH)
para formar acetato. Diante do exposto, é importante frisar que muitos medicamentos séo
capazes de inibir a ALDH, sendo assim, o uso do farmaco de forma concomitante com a
ingestao de alcool traz como consequéncia o acimulo de acetaldeido induzindo reagéo de
rubor, nauseas e vomitos. Ademais, o acetato formado por essa reagéo vai sair do figado e
cair na circulagcao onde sofrera transformagéo em acetil-CoA, uma vez formada, essa pode
ser usada como fonte de energia (CEDERBAUM, 2012).

Em seguida, o éalcool que ndo foi metabolizado pelo mecanismo de primeira
passagem segue para a circulagdo sistémica para ser distribuido por todo o organismo.
Devido a essa substancia ser hidrossolUvel, a concentragédo deste no tecido varia de acordo
com a quantidade de agua existente na estrutura. E por essa razdo que a distribuigdo
se encontra em menor capacidade nas mulheres, visto elas terem maior porcentagem de
gordura quando comparadas ao homem. O mesmo acontece com os idosos por terem

menor quantidade de liquido corporal em comparagéo aos jovens.
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3.4 Efeitos do alcool em outras drogas

3.4.1 Acetaminofeno

E um analgésico simples e antipirético com seu uso amplamente difundido, que
utiliza como mecanismo de acédo a inibicdo central das ciclooxigenases (COX). Seu
nome comercial é Paracetamol e, quando administrado via oral, & absorvido pelo trato
gastrointestinal, metabolizado pelo figado e excretado através das vias urinarias JOZWIAK-
BEBENISTA et. al, 2014).

Apesar de ser considerada uma droga segura do ponto de vista clinico, seu
principal efeito adverso é a lesdo hepatica. Essa injaria ocorre mais comumente através
da superdosagem, por sobrecarregar a detoxificagdo do figado. No entanto, pode haver
ainda uma ativacdo excessiva do sistema de enzimas oxidativas do Citocromo P450
(CYP), envolvidas nas reagdes de fase 1 da metabolizagdo de xenobibticos. Ou também
um consumo do estoque das enzimas de fase 2 deste processo, impedindo que ocorra uma
adequada atenuagdo de metabdlitos téxicos.

Uma vez que o alcool também se beneficia dos mesmos processos de metabolizagao
que o acetaminofeno, ha maior risco de lesdo hepatica. Quando o etanol é usado
simultaneamente ao Paracetamol, hd uma protecéo hepéatica do primeiro sobre o segundo
pela inibicdo da ativagdo do metabdlito toxico do analgésico. Porém, uma vez que o etanol
€ eliminado do sistema, a protegéo € perdida e a toxicidade aumenta muito.

Além do que foi dito em alcoolistas crénicos ha, associado aos mecanismos de lesdo
descritos, jejum ou possivel desnutricdo. Isso diminui a glutationa hepatica, que auxilia na
metabolizagdo dos xenobibticos, ampliando a predisposigédo a hepatotoxicidade em doses
baixas de Paracetamol.

3.4.2 Cafeina

Pertencente a classe das metilxantinas (1, 3, 7-trimetilxantina), a cafeina € um
alcal6ide purinico encontrado naturalmente em plantas como o mate e o cacau. Dentre suas
acdes, a de estimulante do sistema nervoso central (SNC) tem sido vastamente utilizada no
tratamento de diversas doencgas, como a apneia infantil, enxaqueca, dor (TAVARES, 2012).

Nos ultimos anos, além de ser encontrada em medicamentos, ela também vem sendo
usada em bebidas alcodlicas com o intuito de, possivelmente, reduzir o efeito depressor
do éalcool através da estimulagéo do cortex cerebral. Entretanto, deve-se tomar cuidado ao
usar esta combinag¢do pois em pessoas com predisposicdo a eventos cardiovasculares ou
cerebrovasculares a cafeina pode induzir efeitos ruins, tais como aumentos moderados na
velocidade dos batimentos cardiacos até arritmias cardiacas sérias, aumento da pressao
arterial ou até mesmo induzir acidentes vasculares cerebrais.
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3.4.3 Metilfenidato

O hidrocloridrato de metilfenidato € um dos estimulantes mais prescritos no mundo
e licenciado em muitos paises para o tratamento farmacolégico do transtorno de déficit
de atencéo e hiperatividade (TDAH), embora casos especificos de transtorno depressivo
e fadiga — em populagdes com idade avancada — também possam beneficiar-se desse
medicamento (CESAR et al., 2012).

Seu mecanismo de acdo é o estimulo de receptores alfa e beta-adrenérgicos
diretamente, ou a liberagdo de dopamina e noradrenalina dos terminais sinapticos,
indiretamente. Seu inicio de acéo da-se em 30 minutos, com pico em uma a duas horas, e
meia-vida de duas a trés horas.

O etanol interfere no metabolismo de metilfenidato. Em pequeno ensaio clinico
cruzado, metilfenidato foi administrado 30 minutos antes de etanol, 30 minutos depois
de etanol e sem etanol a 10 homens e 10 mulheres sadios. Etanol antes e depois de
metilfenidato aumentou significativamente as concentragbes plasmaticas deste em relacdo
ao valor sem o alcool, bem como as médias das areas sob a curva correspondentes. Efeitos
estimulantes foram mais relatados por mulheres de que por homens.

No Brasil, as recomendacgdes da Anvisa sobre o uso de MPH séo claras, ou seja,
pacientes submetidos a tratamento com MPH séo fortemente aconselhados a absterem-se
de alcool ou outras drogas, uma vez que essas substancias podem aumentar os efeitos
adversos do MPH. O alcool quando é consumido simultaneamente ou em proximidade
temporal ao MPH pode interferir sobre seus mecanismos de a¢&o, aumentando sua
toxicidade, predispondo os usuarios a riscos de salde significativos (CESAR et al., 2012).

3.4.4 Varfarina

O alcoolismo crénico &€ um dos fatores que contraindicam o uso da Varfarina. O
aumento da ingestdo de alcool faz pacientes portadores de disfungdo hepética serem
mais susceptiveis aos cumarinicos pois estes pacientes possuem deficiéncia de fatores
de coagulagdo, assim como estados hipermetabélicos que ampliam a agédo dessa
droga. Segundo a Sociedade Brasileira de Cardiologia, nas Diretrizes de antiagregantes
plaquetérios e Anticoagulantes de 2013, a ingestéo alcoodlica aguda diminui 0 metabolismo
da varfarina e aumenta seu efeito.

3.5 Efeitos de outras drogas sobre o alcool

3.5.1 Dissulfiram

O dissulfiram é uma droga utilizada para tratar abstinéncia alcodlica, o seu principal
efeito de abstinéncia envolve o fator psicolégico , uma vez que, o individuo evita fazer
uso de etanol devido aos sintomas experimentados pelo consumo da bebida alcodlica. Tal
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droga néo atua nos mecanismos neurobioldgicos da adi¢do, o dissulfiram produz efeito de
aversdo quando combinado com o alcool.

Este farmaco inibe a aldeido desidrogenase (LADH), enzima que metaboliza o
acetaldeido produto do etano, dessa forma, ao utilizar pequenas doses de alcool, o individuo
experimenta sintomas decorrentes do acumulo de acetaldeido, como: rubor facial, ndusea,
vémito e taquicardia (SKINNER et al., 2014).

O conjunto desses sintomas é conhecido como reacdo alcool-dissulfiram, sendo
a intensidade dos mesmos relacionada a dose de etanol consumida pelo paciente. Nao
existe tratamento especifico para essa situacao, embora sejam utilizados corticoide, acido
ascorbico, anti-histaminicos e antidoto do &lcool, a fomepizola (MUTSCHLER et al., 2016).

3.5.2 Metronidazol

Nitroimidazolicos sdo drogas utilizadas nas infec¢des parasitarias e por agentes
anaerdbicos sendo parte deste grupo: metronidazol, secnidazol e tinidazol. Estudos
recentes sugerem que o metronidazol é responsavel pela inibicdo da enzima aldeido
desidrogenase (ALDH), sendo que essa € responsavel pela oxidacéo do acetaldeido para
formacéo do acetato, o que resulta numa reacgéo dissulfiram simile (MERGENHAGEN et
al., 2019).

A inibicao enzimatica ocasiona o acumulo de acetaldeido no organismo, sendo
este relacionado ao surgimento da reagéo alcool-dissulfiram com presenca de rubor facial,
nauseas e vomitos. Dessa forma, a maior parte da literatura recomenda a privagdo do uso
de alcool durante o uso da medicacéo (SKINNER et al., 2014).

3.6.3 Sulfametoxazol/Trimetoprima

Essa classe de antibioticos é utilizada no tratamento de infecgdes no trato urinario e
nos casos de pneumocistose (MERGENHAGEN et al., 2019). O cotrimoxazol é responsavel
pela inibicdo do sistema enzimatico P450 3C9 inibindo a aldeido desidrogenase (ALDH).
O consumo dessa medicag¢do associado ao etanol pode resultar em uma reacédo alcool
dissulfiram simile com inicio dos sintomas como: rubor facial, ndusea e vémito de 5-15
minutos apdés a ingesta do alcool.

3.5.4 Cloranfenicol

O cloranfenicol € um antimicrobiano de amplo espectro, reservado para infecgdes
graves onde n&o existe uma melhor alternativa (URGER et al., 2016). E ativo contra varios
tipos de microrganismos, entre os quais clamideas, riquétsias, espiroquetas e anaeroébios,
sendo um farmaco primariamente bacteriostatico. O cloranfenicol inibe a sintese das
proteinas bacterianas ao se ligar a subunidade 50S do ribossomo bacteriano (RANG et al.,
2016). A ingestao de bebidas alcoo6licas concomitante ao tratamento com o cloranfenicol é
contraindicada, pois pode causar reac¢ao similar a do dissulfiram.

Medicina: Esforgo Comum da Promogao da Saude e Prevengdo e Tratamento das Capitulo 16 m
Doencas 3



3.5.5 GRISEOFULVINA

A griseofulvina é indicada para o tratamento de infec¢cdes micéticas da pele, couro
cabeludo, pés e unhas quando néo ha efetividade no tratamento topico. A medicacao age
inibindo a fungédo dos microtubulos e consequentemente ocasiona o rompimento do arranjo
do fuso mitético. Desta forma, a mitose do fungo € inibida (RANG et al., 2016).

Alguns tipos de antibidticos, assim como a griseofulvina, em associagdo com o
alcool, podem levar a efeitos graves do tipo antabuse, ou seja, 0 acimulo da substancia
toxica vai causar vomitos, palpitagdo, cefaleia, rubor facial, hipotenséo, dispneia podendo
evoluir para 6bito (NORONHA, 2012).

3.5.6 G@Glibenclamida

Esse € um medicamento utilizado no controle da glicemia em pacientes com
Diabetes Mellitus tipo 2. A glibenclamida estimula a liberacéao de insulina pelas células beta
do pancreas, diminuindo assim a glicemia (RANG et al., 2016).

A glibenclamida faz parte de um grupo de medicamentos que sdo os farmacos
indutores de reagdes do tipo dissulfiram. Esses farmacos quando entram em contato com
0 alcool apresentam reacgdes similares as do dissulfiram, como rubor, cefaleia, nduseas,
vomitos e taquicardia (NERES, 2018).

41 CONCLUSAO

Diante dos dados apresentados, torna-se imprescindivel que a pratica da clinica
médica esteja atenta para importancia de compreender de forma abrangente a relagdo
entre o uso de alcool e a administracdo de medicamentos. Os efeitos causados a partir
dessas interacdes podem ser multiplos sendo capazes de potencializar ou diminuir a acéo
das medicagdes.
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