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Resumo

Introducao: As interagdes medicamentosas podem alterar a seguranca e/ou efetividade no
tratamento das doencgas. Alguns medicamentos precisam ser utilizados em jejum e a literatura
apresenta informagdes divergentes sobre o real impacto clinico do uso destes no mesmo horario.
Objetivos: Analisar as evidéncias sobre a relevancia clinica de potenciais interagdes entre inibidores
da bomba de prétons (IBPs), levotiroxina e alendronato de sédio. Métodos: Realizou-se uma
revisdo narrativa de artigos disponiveis na base de dados PubMed, além de consulta de potenciais
interagcdes medicamentosas em fontes de informagdes sobre medicamentos disponiveis na World
Wide Web. Resultados: Em apenas trés das 17 fontes de informagdes consultadas foi relatado uma
possivel redugdo dos niveis plasmaticos e/ou da efetividade da levotiroxina, quando administrada
de forma concomitante com omeprazol ou outro da classe. Somente uma fonte relata leve redugéo
dos niveis plasmaticos de alendronato de sdédio por interagcédo com a levotiroxina, e apenas duas
fontes evidenciam possivel reducéo do efeito terapéutico do alendronato de sédio por interagdo com
IBPs. Apenas dois estudos relatam resultados significativos relacionados a existéncia de interacao
entre levotiroxina ou alendronato no uso concomitante de IBPs. Em todas as fontes consultadas, as
interacdes sdo descritas como menores, leves, moderadas ou de significado desconhecido. Todas
as fontes de informacdes sugerem a continuidade da terapia para manejo da interagéo. Conclusao:
Até o momento ndo ha evidéncias robustas que demonstrem impedimento de uso de inibidores
da bomba de prétons, levotiroxina e alendronato de sédio no mesmo horario, sendo essencial o
acompanhamento dos parametros clinicos e laboratoriais.
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Medicamentos.
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Alendronato de sédio, levotiroxina e inibidores da bomba de prétons

Abstract

Introduction: Drug interactions can alter safety and/or effectiveness in the treatment of diseases. Some medications need to be used on an empty
stomach and the literature presents divergent information about the real clinical impact of using them at the same time. Objectives: To analyze
the evidence on the clinical relevance of potential interactions between proton pump inhibitors, levothyroxine and sodium alendronate. Methods:
A narrative review of articles available in the PubMed database was carried out, in addition to consulting potential drug interactions in sources
of information on drugs available on the World Wide Web. Results: In only three of the 17 information sources consulted, a report was reported
possible reduction in plasma levels and the effectiveness of levothyroxine, when administered concomitantly with omeprazole or another in the
class. Only one source reports a slight reduction in plasma sodium alendronate levels due to interaction with levothyroxine, and only two sources
show a possible reduction in the therapeutic effect of sodium alendronate through interaction with PPIs. Only two studies report significant results
related to the existence of an interaction between levothyroxine or alendronate in concomitant use of PPIs. In all sources consulted, interactions
are described as minor, mild, moderate or of unknown significance. All sources of information suggest the continuity of therapy to manage the
interaction. Conclusion: To date, there is no robust evidence demonstrating that it is impossible to use proton pump inhibitors, levothyroxine and
sodium alendronate at the same time, and it is essential to monitor clinical and laboratory parameters.

Keywords: Alendronate, Thyroxine, Proton Pump Inhibitors, Drug Development.

Resumen

Introduccion: Las interacciones farmacoldgicas pueden alterar la seguridad y / o efectividad en el tratamiento de enfermedades. Algunos
medicamentos deben usarse con el estdmago vacio y la literatura presenta informacion divergente sobre el impacto clinico real de usarlos al
mismo tiempo. Objetivo: Analizar la evidencia sobre la relevancia clinica de las posibles interacciones entre los inhibidores de la bomba de
protones, la levotiroxina y el alendronato de sodio. Métodos: Se realizé una revision narrativa de los articulos disponibles en la base de datos
Pubmed, ademas de la consulta de posibles interacciones farmacolégicas en las fuentes de informacién sobre medicamentos disponibles en la
World Wide Web. Resultados: En solo tres de las 17 fuentes de informacion consultadas, se informé posible reduccién en los niveles plasmaticos
y la efectividad de la levotiroxina, cuando se administra concomitantemente con omeprazol u otro en la clase. Solo una fuente informa una
ligera reduccion en los niveles plasmaticos de alendronato de sodio debido a la interaccién con levotiroxina, y solo dos fuentes muestran una
posible reduccion en el efecto terapéutico del alendronato de sodio a través de la interaccién con los IBP. Solo dos estudios informan resultados
significativos relacionados con la existencia de una interaccion entre levotiroxina o alendronato en el uso concomitante de IBP. En todas las
fuentes consultadas, las interacciones se describen como leves, moderadas o de significancia desconocida. Todas las fuentes de informacién
sugieren la continuidad de la terapia para gestionar la interaccion. Conclusion: Hasta la fecha, no existe evidencia sélida que demuestre que es
imposible usar inhibidores de la bomba de protones, levotiroxina y alendronato de sodio al mismo tiempo, y es esencial monitorear los parametros
clinicos y de laboratorio.

Palabras clave: Alendronato, Tiroxina, Inhibidores de la Bomba de Protones, Desarrollo de Medicamentos.

INTRODUGCAO

Ainvestigagao sobre interacbes medicamentosas (IM) tem sido cada vez mais necessaria, de forma
especial quando se trata da adequada deteccao e gestao de problemas farmacoterapéuticos nas doencgas
crénicas." As IM podem causar prejuizos no tratamento, descontrole das doengas e complicagdes graves
que podem resultar em hospitalizagdes. Os profissionais de saude devem estar atentos a necessidade da
avaliagao e aplicagcao de condutas adequadas no que diz respeito ao gerenciamento da farmacoterapia
em pacientes que possuem diferentes morbidades.? Nesse sentido, a informagao segura e correta sobre
os medicamentos representa uma etapa fundamental para o alcance de metas terapéuticas e a promogao
da saude.?*

Neste contexto é importante destacar medicamentos que possuem indicagao de uso em horarios
semelhantes, como por exemplo, 0 uso em jejum do alendronato de sddio, levotiroxina e inibidores da
bomba de protons (IBP). O jejum proporciona que estes medicamentos tenham absorgéo, biodisponibilidade
e efetividade adequadas.*

Os IBP agem através da inibicao da bomba de prétons, na membrana da célula parietal, interrompendo
assim a etapa final da producgao de acido gastrico. Por melhor biodisponibilidade, devem ser usados em
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jejum, antes das refeigdes.® Os bifosfonatos orais, classe farmacoldgica na qual se inclui o alendronato de
sodio, possuem baixa disponibilidade oral, a qual é ainda mais reduzida na presenca de alimentos. Por isso,
€ recomendado uso em jejum. Enquanto que a biodisponibilidade da levotiroxina oral apds é de 40 a 80%.°

Alguns tipos de alimentos, como a dieta rica em fibras, diminuem a biodisponibilidade, por isso a
recomendacdo € que seja usada com o estdbmago vazio, de 30 minutos a uma hora antes do café da
manha.® Além disso o alendronato de sddio deve ser ingerido com, no minimo, 180 a 240mL de agua e o
paciente ndo deve se deitar durante 30 minutos apds a administragédo.®

Considerando que os IBP, o alendronato de sddio e a levotiroxina sdo medicamentos amplamente
utilizados na pratica clinica, sobretudo em pacientes idosos usuarios da atencao primaria a saude (APS),
sdo comuns 0s questionamentos sobre a efetividade e seguranga do uso concomitante destes trés
medicamentos. Essa inseguranga em relagcao a forma adequada do uso pode comprometer a adeséo ao
tratamento, bem como as decisdes dos profissionais para condutas clinicas.

Além disso, a literatura é limitada, e apresenta informacgoées divergentes sobre o real impacto clinico
do uso concomitante destes medicamentos. Nesse contexto, uma analise cautelosa em diferentes fontes
de informacgdes é essencial para analisar possiveis evidéncias de comprometimento da efetividade e/ou
seguranga destes medicamentos.* Ademais, para além de verificar a existéncia de potenciais IM, o desafio
consiste também na compreensao da relevancia clinica e do manejo terapéutico das mesmas.

Dessa forma, o presente estudo tem como objetivo analisar a existéncia e a relevancia clinica de
potenciais IM entre os representantes mais utilizados da classe de IBP (omeprazol, lanzoprazol, pantoprazol
e esomeprazol), a levotiroxina e o alendronato de sédio.

METODOS

Realizou-se uma revisao narrativa de artigos cientificos sobre potenciais interagdes medicamentosas
entre os representantes da classe de IBP, a levotiroxina e o alendronato de sédio, disponiveis na base de
dados cientificos PubMed. Além disso, foram realizadas consultas em bases de dados sobre medicamentos,
disponiveis na World Wide Web (Web), descritas na Tabela 1. A escolha destas fontes foi baseada na
acessibilidade, abrangéncia e perfil dos usuarios, de forma que se tentou abranger fontes utilizadas por
profissionais que atuem na area de ensino, pesquisa e assisténcia.

Tabela 1. Fontes de informacdes sobre interagdes medicamentosas utilizadas para consulta.

Base de dados Endereco Tipo de acesso
Micromedex®° www.micromedexsolutions.com Acesso restrito
Drugs.com®® www.drugs.com Acesso livre
Medscape®” www.medscape.com Acesso livre
PR Vade Mécum?® br.prvademecum.com Acesso livre
UpToDate®°® www.uptodate.com Acesso restrito
Bulas ANVISA™ http://portal.anvisa.gov.br/bulario-eletronico1 Acesso livre
6 bulas

Bulas FDA" https://www.accessdata.fda.gov/scripts/cder/daf/index. Acesso livre
6 bulas cfm?event=medguide.page

Total de fontes consultadas 17 fontes

Legendas: *ANVISA: Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria; **FDA: Food and Drug Administration.
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Para busca das informagdes sobre os medicamentos nas bases de dados Drugs.com, Medscape
e Micromedex foram inseridos os trés medicamentos para andlise das IM na secgéo “drug interaction”
nos respectivos websites. Nas demais fontes de informacgdes, as pesquisas foram realizadas analisando
medicamento por medicamento e possiveis interagdes entre as classes de interesse.

As estratégias de pesquisas utilizadas de forma independente para busca de artigos na base de
dados PubMed foram: “omeprazol AND levotiroxina”, “lanzoprazol AND levotiroxina”, “pantoprazol AND

levotiroxina”, “esomeprazol AND levotiroxina”, “omeprazol AND alendronato”, “lanzoprazol AND alendronato”,

“pantoprazol AND alendronato”, “esomeprazol AND alendronato”, “alendronato AND levotiroxina

omeprazol
AND levotiroxina AND alendronato”. Ressaltamos que os seguintes fatores inviabilizaram a elaboragao de
uma estratégia de busca sistematica das informacgdes: 1) amplitude da nossa pergunta cientifica; 2) auséncia
de estudos originais que estudassem potenciais interagdes entre os trés medicamentos de interesse, de
forma concomitante; 3) e escassez de estudos sobre a tematica.

Apods a identificacdo dos artigos de interesse dois pesquisadores analisaram e descreveram as
evidéncias, que posteriormente foram analisadas e revisadas por quatro farmacéuticos clinicos com titulacao
minima de especializacdo e que atuam na pratica clinica por pelo menos 6h por semana.

RESULTADOS

Em apenas trés das 17 fontes consultadas foi evidenciada possivel redugao dos niveis plasmaticos
e/ou da efetividade da levotiroxina, quando administrada de forma concomitante com omeprazol ou outro
IBP. E apenas uma fonte de informacao descreve sobre leve reducéo dos niveis plasmaticos de alendronato
de sddio por interacdo com a levotiroxina, assim como apenas duas fontes de informacao ressaltam sobre
a possivel redugao do efeito terapéutico do alendronato de sdédio por interagao com IBPs (Tabela 2).

Em todos os relatos de interagcbes encontrados nas fontes consultadas, as mesmas sao relatadas
como menores, leves, moderadas ou de significado desconhecido. Com relagdo ao manejo clinico, todas
as fontes de informagéo sugerem a continuidade da terapia com monitoramento de parametros clinicos e
laboratoriais, quando necessario.

Tanto as monografias disponibilizadas pela Food and Drug Administration (FDA) e as bulas
para profissionais de saude disponibilizadas pela Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA)
nao relatam interagdes entre os IBP, levotiroxina e alendronato de sédio. Apenas na bula do produto
Synthroid® (levotiroxina sédica), disponibilizada pelo FDA e pela ANVISA, descreve-se possivel redugao
da concentragéo plasmatica da levotiroxina, em uso concomitante com IBPs, sugerindo monitoramento
dos niveis de TSH como forma de manejar a interagéo.

Em relagéo aos estudos encontrados no PubMed, 60% (6) foram realizados com seres humanos e
40% (4 estudos) avaliaram interacao entre lanzoprazol ou omeprazol e levotiroxina, alendronato de sodio
e levotiroxina e alendronato e IBPs. Destes estudos, 75% (3 estudos) relatam algum tipo de interagéo e
sugerem acompanhamento da terapia, ajustes e dose e aprofundamento de estudos para decis&o conclusiva
(Quadro 1). Ressalta-se que devido a reduzida quantidade de artigos disponiveis sobre a tematica, foi
possivel ler todos os titulos e resumos dos trabalhos, e com isso observou-se que ndo ha estudos que
envolvam os trés farmacos de interesse de forma concomitante.
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Tabela 2. Resultados sobre as interagdes medicamentosas entre levotiroxina, inibidores de bomba de prétons e alendronato

de sddio.

Fonte de informacao

Resultado encontrado sobre a interacao

Observacoes

Drugs.comé

Medscape’

Micromedex®>

PR Vade Mécum®?

UpToDate® Alendronate drug
information2

UpToDate® Omeprazole drug
information'®

Product monograph FDA
Synthroid® (levothyroxine
sodium) '

Bula profissional ANVISA
Synthroid®

(levotiroxina sodica)'®

N&o foram encontrados relatos de interagéo.

Levotiroxina + Alendronato
Levotiroxina reduz os niveis plasmaticos de alendronato por
mecanismo nao especificado.

Omeprazol/ Esomeprazol/ Pantoprazol + Levotiroxina

Reduzem os niveis plasmaticos de levotiroxina por aumentarem
0 pH gastrico. Aplicavel somente as formas orais de ambos os
agentes.

Uso concomitante da levotiroxina e inibidores da bomba de

protons pode resultar em redugéo da efetividade da levotiroxina.

N&o relata interagdes entre IBP, alendronato de sédio e
levotiroxina.

Inibidores da bomba de prétons podem reduzir os efeitos
terapéuticos dos derivados de bifosfonatos.

Inibidores da bomba de prétons podem reduzir os efeitos
terapéuticos dos derivados de bifosfonatos.

Possivel redugéo da concentragéo plasmatica de levotiroxina

sodica provocadas pelo uso de inibidores de bomba de prétons.

Bulas profissionais ANVISA: Victrix®

Omeprazol,’® Pantozol®
Pantoprazol,'” Nexium®
Esomeprazol,' Prazol®
Lanzoprazol,” Fosamax®
Alendronato de sédio®

Product monograph FDA: Prilosec®

Omeprazole,?" Protonix®

Pantoprazole sodium,?? Nexium®

Ezomeprazole magnesium,?® Prevacid®

Lanzoprazole,?* Fosamax®
Alendronate sodium?®

Nao relata interagcGes entre IBP, alendronato de sédio e levotiroxina.

Interac&o menot/significado
desconhecido.
Biodisponibilidade do
alendronato reduz levemente.

Interac&o menot/ significado
desconhecido. Evidéncias
conflitantes a respeito de
existéncia dessa interacéo.

Nivel da documentacéo:
boa. Nivel da interacédo
medicamentosa: moderada.

Risco C: monitorar a terapia.

Risco C: monitorar a terapia.

E recomendado monitorar os
niveis plasmaticos de TSH.

Legendas: FDA: Food and Drug Administration; IBP: Inibidores da bomba de prétons; TSH: Horménio tireoestimulante.
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Quadro 1. Estudos encontrados no PubMed sobre potenciais interacdes medicamentosas entre inibidores de bomba de
prétons, levotiroxina e/ou alendronato de sédio.

Estudo Grupo avaliado Método Desfecho
Ananthakrishnan et al. Voluntarios saudaveis, sem doenga | Testes cinéticos de N&o foram encontradas
(2008)% da tireoide (n=30) absorgéo de levotiroxina interagdes clinicamente
(EUA) relevantes entre levotiroxina

e famotidina, esomeprazol ou
ezetimiba

Dietrich et al. (2006)%”
(Alemanha)

Voluntarios com idades entre 20 e 30
anos sem historico de disturbios da
tireoide ou obesidade

Testes cinéticos de
absorgéo de levotiroxina

Nao foram encontradas
interagdes clinicamente
relevantes entre levotiroxina e
pantoprazol

Sachmechi et al. (2007)%8
(EUA)

Pacientes com hipotireoidismo que
estavam recebendo pelo menos
25ug de levotiroxina por dia (n=37)

Reviséo de prontuarios
eletrénicos (dezembro de
2002 a agosto de 2005)

Foram relatadas interagdes
entre levotiroxina e lansoprazol.
Sugere acompanhamento da
funcdo da tireoide e ajuste de
dose se necessario

Abi-Abib et al. (2014)?°
Brasil

Pacientes com hipotireoidismo
primario, em acompanhamento
ambulatorial, em uso de levotiroxina
sem alteragao de dose por um ano
(n=21)

Estudo de casos

Nao foram encontradas
interacdes clinicamente
relevantes entre levotiroxina e
omeprazol

Bone et al. (2017)%°
EUA

Adultos saudaveis, 15 homens e 15
mulheres nédo gravidas (n=30)

Estudo aberto,
randomizado, sequencial
em trés vias.

N&o foram observadas
interagdes significativas entre
levotiroxina e alendronato
(formulagéo efervescente)

Panico et al. (2009)3'
Italia

74 mulheres em pds-menopausa,
com baixa densidade mineral dssea
e carcinoma diferenciado de tireoide,
em uso prolongado de terapia
supressiva de TSH (de 3 a 9 anos)

Estudo do tipo caso-controle
com grupos pareados

A levotiroxina reduziu o efeito do
Alendronato em uso prolongado
(629 anos)

Abrahamsen et al. (2011)%
Dinamarca

38.088 usuarios novos de
alendronato de sodio

Estudo observacional
prospectivo com consulta
em fonte secundaria

de novos usuarios de
alendronato acompanhados
por 3,5 anos em média

O uso de inibidores da bomba
de proétons foi associado a perda
de protecao dose-dependentes
em pacientes idosos em uso de
alendronato. Nao foi possivel
fazer uma prova formal de
causalidade por se tratar de um
estudo observacional

Pytlik et al. (2012)%
Pol6nia

Ratos Wistar fémeas, bilateralmente
ovariectomizadas (n=50)

Estudo experimental

Os inibidores da bomba

de prétons (omeprazol e
pantoprazol) reduziram o efeito
preventivo do alendronato no
remodelamento ésseo

Cegiela et al. (2014)3
Poldnia

Ratos Wistar machos
orquidectomizados

Estudo experimental

O lanzoprazol reduziu a eficacia
antiosteopordtica e a influéncia
benéfica do alendronato sobre
todos os parametros 6sseos
avaliados

Pytlik et al. (2012)%
Pol6nia

Ratos Wistar fémeas, bilateralmente
ovariectomizadas (n=50)

Estudo experimental

Os inibidores da bomba

de proétons (omeprazol e
pantoprazol) enfraqueceram
os efeitos preventivos do
alendronato propriedades
mecénicas ésseas de ratos
deficientes em estrogénio
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Apesar dos estudos realizados em animais apontarem uma possivel influéncia dos IBP sobre a
eficacia do alendronato de sodio, os estudos em humanos nao apontam relevancia desta interacdo com
a robustez necessaria para tomada de decisido na pratica clinica. Os estudos dinamarqués e americano
que corroboram esta hipétese sao observacionais e utilizaram de fonte secundaria de informacao para
investigar esta possivel associagdo.?®*

DISCUSSAO

Nao foram encontrados, entre as fontes pesquisadas, resultados que demonstrem IM graves e
relevantes no uso simultaneo de alendronato de sodio, levotiroxina e IBP. Além disso, os estudos avaliados
apresentam conclusées diversificadas sobre 0 uso concomitante das substancias estudadas.

Ao analisar o uso de levotiroxina com omeprazol, Abi-Abib e Vaisman (2014),?° avaliaram a variagao
dos niveis médios do hormoénio tireoestimulante (TSH) em 21 pacientes, para investigar se o omeprazol
poderia interferir na absorgao de levotiroxina. Os autores nao encontraram diferencga significativa nos niveis
de TSH antes e trés meses apds inicio da terapia com omeprazol, concluindo que o medicamento da classe
do IBP néo interfere no tratamento de paciente com hipotireoidismo.?° Também nao foi encontrada diferenca
significativa entre os niveis hormonais médios de TSH, triiodotironina (T3) e tiroxina (T4) antes e depois
da utilizagao de levotiroxina com esomeprazol em estudo realizado por Ananthakrishnan et al. (2008).2

Dietrich et al. (2006)?” avaliaram se o uso de pantoprazol poderia alterar a cinética de absorgéo da
levotiroxina. Apesar dos testes terem sido realizados em pacientes sem hipotireoidismo, os pesquisadores
encontraram que o uso do IBP néo foi capaz de alterar a cinética de absorcdo em dez horas. Os autores
recomendam um estudo com maior tempo de uso do medicamento para melhores investigacdes sobre
impacto clinico e laboratorial, no entanto, o resultado encontrado corrobora outras fontes de informacéao
pesquisadas e citadas anteriormente, que relatam nao haver interagao entre o pantoprazol com a levotiroxina.

Por outro lado, no estudo de revisao retrospectiva de prontuarios realizados por Sachmechi et al.
(2007)? para investigar o efeito pantoprazol sobre os valores de TSH em pacientes com hipotireoidismo e
niveis normais de TSH em terapia de reposicdo com levotiroxina, a mudanga média no nivel de TSH antes
e pelo menos dois meses apods o inicio do uso de pantoprazol, foi estatisticamente significativa (p=0.035),
concluindo assim que o pantoprazol pode afetar o nivel do horménio em pacientes com hipotireoidismo tratados
com levotiroxina. Mas isso pode ser manejado por meio do ajuste de dose da levotiroxina na pratica clinica.

Em relagcdo ao uso de IBP com alendronato de sdédio a ocorréncia de potencial interagao
medicamentosa e possiveis falhas terapéuticas também é contraditéria. Roux et al. (2012)¢ concluiram que
o uso de IBP néo interfere na efetividade dos bifosfonatos. A densidade mineral éssea (DMO) aumentou,
reduzindo o risco de novas fraturas vertebrais nos pacientes em uso dos medicamentos. No entanto, em
um estudo observacional os autores sugerem que a prevencao de fraturas ésseas proporcionada pelo uso
do alendronato de sddio ou risedronato, em pacientes com 70 anos ou mais, ocorra somente sem o uso
concomitante de IBP. Os préprios autores afirmam que seriam necessarios mais estudos para investigar
0s possiveis mecanismos e a relevancia dessa interagdo.*

Quanto ao uso de alendronato de sddio e levotiroxina, apesar da base de dados Medscape ter
acusado interacao entre esses medicamentos, um estudo randomizado aberto realizado com 30 adultos
saudaveis demonstrou ndo haver interferéncia farmacocinética importante com o uso dessa associagao.*
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Cabe ressaltar que a base de dados citada nao apresenta as referéncias das interagbes encontradas, e,
portanto, ndo é possivel averiguar a qualidade da informacédo. E importante salientar, que o fato de n&o
haver interagdes relevantes nao é justificativa para o uso irrestrito do alendronato de sddio, visto que o
tratamento excessivo de osteoporose pode expor o paciente a riscos exacerbados com chance de beneficios
clinicamente insignificantes.3"38

Dessa forma, observa-se que o impacto clinico dessas IM permanece incerto, uma vez que as
informagdes encontradas ndo se mostram concordantes quanto a seguranga do uso concomitante
dos medicamentos investigados. Todavia, as evidéncias aqui reunidas apontam para uma auséncia de
relevancia clinica das interagdes, citadas em estudos isolados, entre as classes de medicamentos. Cabe
ressaltar ainda, a ampla utilizacao da combinacido desses medicamentos na pratica clinica. Além disso, a
administragao concomitante facilita a ades&o do paciente aos tratamentos e, consequentemente, o controle
das condigdes de saude relacionadas.

A administragcdo em jejum da levotiroxina e do alendronato de sédio tende a melhorar sua absorgao
no estbmago e a sua biodisponibilidade, respectivamente.?*4° A administracdo do omeprazol também
precisa acontecer longe das refeigdes devido ao estimulo na produgéo de acido causada pelos alimentos.
Porém, com 5 dias de uso rotineiro do omeprazol a produc¢ao de acido no estdmago ja é reduzida, por
esse motivo talvez ndo haja variagdo na concentragcdo plasmatica de levotiroxina quando utilizados
concomitantemente.*142

Por fim, considerando as evidéncias disponiveis na literatura e a necessidade de estratégias
posoldgicas viaveis para a adesdo do paciente ao tratamento farmacoldgico, recomenda-se 0 uso
concomitante destes medicamentos, levando em conta as seguintes estratégias clinicas de manejo: a)
quando a levotiroxina for utilizada com IBP: monitorizagdo dos niveis séricos de T4 e TSH, seguido de
possivel ajuste de dose; b) quando em uso de alendronato: avaliagao rotineira da evolugao da densidade
mineral 6ssea e acompanhamento clinico das queixas gastrointestinais.3043

E importante destacar que o uso de alendronato de sédio uma vez por semana (70mg/dose) reduz
o risco diario de IM. Além disso, ao iniciar omeprazol em pacientes que ja utilizam a levotiroxina o risco
da IM pode ser reduzido ao se utilizar com intervalos de 30 minutos entre os medicamentos e também
30 minutos antes da ingestao de alimentos, e 6 a 8 semanas é importante dosar os niveis de T4 e TSH.

CONCLUSAO

As fontes de informacgdes apresentaram trazem resultados heterogéneos relacionados as IM
envolvendo os medicamentos levotiroxina, alendronato de sddio e representantes da classe dos IBP,
ressaltando a discrepancia entre a quantidade, a classificagdo e forma de apresentacido das IMs. As
evidéncias apontam para uma auséncia de relevancia clinica das interagdes investigadas, o que permite a
recomendacéao da possibilidade de uso concomitante no mesmo horario, respeitando os manejos clinicos
recomendados de monitorizagdo constante.

Esta variabilidade de informacdes pode influenciar na qualidade da dispensacédo e utilizagdo de
medicamentos, interferindo na segurancga, efetividade e adesao a farmacoterapia. Dessa forma, torna-
se essencial que os profissionais de saude conhegam as particularidades das fontes de informagdes, e
sobretudo, consigam a partir de uma analise critica, tomar a melhor decisdo na pratica clinica.
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