PRACTICA TERAPEUTICA

TERAPEUTICA

INTERACTIUNI MEDICAMENTOASE
INTALNITE FRECVENT
IN TERAPEUTICA

Administrarea simultana a doua sau mai multe
medicamente poate determina modificari in intensitatea si
tipul efectelor terapeutice sau a efectelor secundare,
‘determinand in consecinta rezultate terapeutice favorabile
sau, de multe ori, nefavorabile. Interactiunile suntde doua
tipuri: a) incompatibilitati farmaceutice care se produc in
vitro mai ales in cazul asocierilor in solutie a doua sau mai
multe medicamente si b) interactiuni farmacologice care
se produc in organism. Aceasta a doua categorie,
prezentata in continuare, poate interesa toate efectele
unui medicament, sau numai efectele terapeutice, ori
adverse. Interactiunile farmacologice suntreprezentate de
sinergism, cand actiunile substantelor asociate se
desfasoarain acelasi sens, sau antagonism cand efectele
sunt opuse.

Sinergismul, la randul lui, poate fi de sumare, sau
aditiv, cand efectul produs prin asociere este aproximativ
egal cu suma efectelor produse inadministrarea separata,
sau de potentare cand efectul produs prin asociere este
mai mare ca suma efectelor in administrare separata. In
anumite cazuri de sinergism efectul uneia dintre substante
poate fi diferit fata de cel obisnuit in administrare separata.

Numeroase asocieri sunt utile in sensul ca
amelioreaza efectul terapeutic si pot reduce efectele ad-
verse. De cele mai multe ori insa, asocierile pot determina
efecte nedorite, imprevizibile, uneori cu consecinte deosebit
de grave. Se folosesc frecvent asocieri care nu au o
justificare, putand sa determine reducerea efectului
terapeutic sau sa mareasca riscul. Frecvent in unele
tratamente se folosesc concomitent 4-6 medicamente, iar
in unele cazuri un bolnav din zece primeste cate zece
medicamente in acelasi timp. Suntde asemenea situatiiin
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care un bolnav poate primi cate 20 medicamente
concomitent.

S-a aratat ca incidenta si gravitatea reactiilor ad-
verse crescinraportcu numarul de medicamente asociate.
De foarte multe oriinteractiunile nusuntluate in considerare
sau nu sunt cunoscute.

Pe de altd parte, se exagereaza incercandu-se
elaborarea unor liste exhaustive care pot cuprinde si
interactiuni cu semnificatie clinica indoielnica, respectiv
interactiuni posibile teoretic sau demonstrate experimen-
tal, dar care nu sunt intalnite in clinica.

Tindnd seama de numeroasele situatii si de
complexitatea mecanismelorde actiune nu se potprevedea
toate interactiunile posibile, fiind necesar sa se evite, pe cat
posibil, asocierile, cu exceptia unor situatii bine justificate,
cand se utilizeaza scheme sau asocieri fundamentate pe
date de farmacologie si verificate clinic.

Trebuie cunoscute, in special, interactiunile
medicamentelor utilizate curent in terapeutica si cele care
potdeterminariscurideosebite. Listele privind interactiunile
reprezinta doaro orientare amedicului asupra principalelor
situatii curente si mai ales a celor cu riscuri deosebite.

Mecanisme de producere a interactiunilor
medicamentoase

1. Mecanisme farmacocinetice

a) Modificarea absorbtieise poate produce prin variatii
de biodisponibilitate sau prin factori care participa in
mecanismele de absorbtie. Intereseaza in special cantitatea
totala absorbita si mai putin rata absorbtiei. Ca exemple

*Prof. Dr. Em. Manolescu, Dr. Michaela Constantinidi - Catedra de Fanmacologie, Universitatea de Medicina si Farmacie “Carol

Davila” Bucuresti.

48



TERAPEUTICA PRACTICA TERAPEUTICA

bine cunoscute: scaderea absorbtiei tetraciclinei in cazul
asocierii cu antiacide sau preparate de fier.

b) Modificare a proceselor de fransport in sange ca
urmare a interferentelor asupra procesului de legare de
albuminele plasmatice. Se pot produce astfel, deplasaride
pe albumine ale unui medicament prin altul, respectiv
cresterea concentratiei formei libere (active) si cresterea
efectului terapeutic sau aparitia de efecte toxice. Spre
exemplu, deplasarea anticoagulantelor orale de catre alte
substante (fenilbutanoza, sulfamide, etc.).

c¢) Modificarea proceselor de metabolizare a
medicamentelor poate rezulta dintr-o crestere a ratei de
metabolizare prininhibarea sistemelor enzimatice de catre
un medicament asociat. Putem cita drept exemplu, in
primul caz, inductia enzimatica produsa mai ales de
fenobarbital care poate reduce intensitatea si durata
efectului unor medicamente (in special anticoagulante
dicumarolice), iarin al doilea caz reducerea metabolismului
deifenilhidantoinei prin izoniazida cu posibile accidente
neurologice.

d) Modificarea proceselor de eliminare in special
renale, consta mai ales in inhibarea secretiei tubulare,.
Astfel, eliminarea digoxinei este inhibata de administrarea
concomitenta de chinidina, iar eliminarealitiului este redusa
de diuretice prin cresterea reabsortiei tubulare. in alte
situatii, modificarile pH-ului urinar pot mari eliminarea prin
reducereareabsortiei tubulare. Spre exemplu, alcalinizarea
urinii (bicarbonat de sodiu) mareste eliminarea acidului
acetilsalicilic.

2. Mecanisme farmacodinamice pot apare prin
interactiune directa la nivelul receptorilor; spre exemplu un
beta-blocant cu un beta-adrenergic. O modificare
electrolitica, cum este hipopotasemia, determinata de
saluretice, mareste toxicitatea cardiotonicelor. Bradicardia
determinata de verapamil poate fi considerabil crescuta
prin asocierea cu un beta-blocant; riscul de hemoragie
este crescut in cazul asocierii unui antiinflamator
nesteroidian cu un corticoid sau cu un anticoagulant oral
(prin mecanisme diferite).

Masuri de prevenire a riscurilor.

1. Utilizarea asocierilor numai cand sunt bine
justificate.

2. Cunoasterea compozitiei preparatelor formate din
mai multe substante.

3. Anamneza atenta asupra medicamentelor utilizate
anterior sau in cursul tratamentului.

4. Folosirea unei posologii adecvate, in unele cazuri
aceeasi posologie cain monoterapie (antibiotice), in altele,
posologii mai reduse sau mai mari.

5. Evitarea asocierii mai multor medicamente in
aceeasi solutie (mai ales perfuzii), risc de incompatibilitate
farmaceutica.

Tabel cu principalele interactiuni
medicamentoase importante din punctde vedere clinic.

Tabelul nu este exhaustiv, cuprinde doar principalele
aspecte intalnite curent in terapeutica, cu importanta sub
aspectul frecventei asocierilor si a riscurilor. Nu sunt
mentionate interactiunile unor medicamente mai rar
intrebuintate sau cele intalnite in cazuri izolate.
Medicamentele sunt mentionate cu denumirea comuna
internationala (DCI). Pentru unele medicamente cu
caracteristici comune este mentionat grupul din care fac
parte (barbiturice, beta-blocante, etc.). De multe orioclasa
de medicamente poate fi desemnata cu mai multe denumiri,
fapt care complica cautarea in tabel (cardiotonice,
tonicardiace, digitalice sau simpatomimetice, adrenergice,
s.a.). Pentru a simplifica tabelul nu s-au facut sistematic
trimiteri pentru diversele denumiri.
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Tabel cu principalele interactiuni medicamentoase
importante din punct de vedere clinic

Medicament

| Interactiune cu

Efecte nedorite

Acid acetilsalicilic (vezi sl AINS)

Anticoaguiante orale
Corticoizi

Creste ef. anticoaguiant
Risc de sangerari digestive

Acid etacrinic (vezi diuretice

saluretice) :
Acid folic Barbiturice Scade ef. barbituricelor i
Fenitoina Scade ef. fenitoinei i
Acid nalidixic Bacteriostatice Scade activitatea 1
Anticoagulante orale Poate creste ef. anticoagulant ,
Acid valproic (valproat de sodiu) Barbiturice Creste ef. barbituricelor é
Fenitoina Creste ef. fenitoinei
Salicilati Creste ef. ac. valproic !
Alopurinol Anticoagulante orale Creste ef. anticoagulant B
Azatioprina ;
Ciclofosfamida Creste tox. subst. asociate :
Mercaptopurina :
Teofilina I
Aminoglicozide Ac. etacrinic |
Bumetanid Creste ototoxicitatea f
Furosemid :
Ciclosporina ;
Cefalosporine Creste nefrotoxicitatea !
Cisplatina i
Tubocurarina Creste ef. curarizant !
Amiodarona Anticoagulante orale Creste efectul anticoagulant i

Antagonisti calcici
Beta-blocante

Efecte cronotrop-negative marcate

Antiaritmice
Digoxina Creste nivelul digoxinei
Fenitoina Creste ef. fenitoinei sl scade ef.
amiodaronei
Amfotericina B Ciclosporina Nefrotoxicitate
Cardiotonice Aritmii
Curarizante Creste ef. curarizant

Amantadina

Anticolinergice
Simpatomimetice
Alcool

Creste ef. secundare anticolinergice
Creste ef. centrale
Scade toleranta la alcool

Analgezice opioide

Deprimante centrale
Alicool

Cresc ef. deprimante

Androgeni, anabolizante

Anticoagulante orale

Creste ef. anticoagulant

Ciclosporina Creste ef. ciclosporinei
Insulina Hipoglicemie !
Antidiabetice orale
Anestezice locale Sulfamide Scade ef. antibacterian
(procaing, tetracaina)
Anestezice locale amide (lidocaina) | Propranolol Creste tox. lidocainei
Cimetidina
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| Medicament
1

Interactiune cu

Efecte nedorite

Antiacide (Ca, Al, Mg)

Ciprofloxacina
Izoniazida

Ketonazol

Norfloxacina
Tetraciclina (cu exceptia
doxaciclinei)

Digoxina

Fier

Florura de sodiu

Scade absorbtia substantelor
respective

Chinidina

Creste tox chinidinei

Anticolinergice

Amantadina
Antidepresive triciclice
Antihistaminice H;
Alte anticolinergice
Chinidina
Neuroleptice

Cresc ef. secundare anticolinergice

Ketoconazol
Levodopa

Scade ef. substantelor respective

Digoxina

Creste ef. digoxinei

Anticoagulante orale

Acid nalidixic

Acid valproic
Amiodarona
Androgeni sl anabolizante
Alopurinol
Antireumatismale (AINS)
Antitiroidiene
Antibiotice macrolide
Benzafibrat
Chinidina
Cloralhidrat
Cloramfenicol
Cimetidina

Clofibrat
Cotrimoxazol
Disulfiram
Fluconazol

Hormoni tiroidieni
Izoniazida
Ketoconazol
Metronidazol
Miconazol
Nitrofurantoina
Propafenona
Sulfamide
Sulfinpirazona
Tamoxifen
Tetraciclina

Vaccin antigripal

Creste ef.anticoagulant

Alcool

Tendinta la hemoragii daca exista
leziuni hepatice sau abuz de alcool

Aminoglutetimida
Barbiturice
Carbamazepina
Chinolonefluorate
Colestiramina

'Contraceptive orale

Glucocorticoizi
Glutetimida

Scade ef. anticoagulant

‘ 51




PRACTICA TERAPEUTICA TERAPEUTICA

Medicament

Interactiune cu

Efecte nedorite

Griseofulvina .
Primidona Scade ef. anticoagulant H
Rifampicina :
Sucralfat :
Fenitoina Poate creste concentratia fenitoinei

Sulfamide antidiabetice

Creste ef. hipoglicemiant

Antidepresive triciclice

Alcool acut
Anticolinergice

Creste ef. deprimant al alcooluiui
Cresc ef. secundare anticolinergice

Barbiturice Scade ef. antidepresiv
Chinidina Creste cardiotoxicitatea i
Clonidina Scade ef. hipotensor !
Cimetidina Cresc ef. secundare antidepresive |
Guanetidina Scade ef. guanetidinei i
Simpatomimetice Hipertensiune, aritmii i
Antidiabetice orale (sulfamide) Alcool acut Creste ef. hipoglicemiant i
. Reactii de tip disulfiram
Alcool cronic Scade ef. hipoglicemiant '

Androgeni sl anabolizante
Acid acetilsalicilic (doze mari)
Anticoagulante orale
Beta-blocante
Ciclofosfamida

Clofibrat

Fenilbutazona sl derivati
Fluconazol

Tetraciclina

Creste ef. hipoglicemiant

Diuretice (tiazidice)

Echilibrare dificila a diabetului

Adrenergice
Acid nicotinic
Clorpromazina
Corticoizi
Tiroidiene

Scade ef. antidiabetic

Contraceptive orale

Modifica toleranta la glucide

Antihistaminice (H)

Alcool
Deprimante centrale

Creste ef. deprimant (cu exceptia
astemizol)

Anticolinergice

Cresc ef. secundare anticolinergice
(cu exceptia astemizol)

Antihistaminice (H,)

Alcool acut
Anticoaguiante orale
Antidepresive triciclice
Fenitoina

Creste activitatea (durata)

]

|
Benzodiazepine substantelor asociate ‘
Beta-blocante i F
Chinidina : :
Carbamazepina E :
Nifedipina :
Teofilina |
Lidocaina Creste tox. lidocainei |
Ketoconazol Scade absorbtia ketoconazol
Antiacide Al.,Mg. Scade absorbtia cimetidinei

Antiinflamatorii nesteroidiene (AINS) | Antihipertensive Reducerea ef. hipotensor mai ales

pentru indometacina, ibuprofen,
naproxen, piroxicam, salicilati in
doze mari

Anticoagulante orale

Cresterea ef. anticoagulant in
special pentru fenilbutazona, acid
acetilsalicilic, acid meclofenamic,
mefenamic, azapropazona,
oxifenbutazona
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| Medicament Interactiune cu Efecte nedorite
Inhibitorii enzimei de conversie Scade ef. hipotensor mai ales
‘ captopril sl enalapril
: Litiu Creste tox. litiu, in speciai
) diclofenac, fenilbutazona,
indometacina, naproxen, piroxicam
Metotrexat Creste tox. metotrexat, mai ales
azapropazona, fenilbutazona,
i indometacina, ketoprefen, naproxen,
f_ salicilati
| Antitiroidiene Medicamente cu iod Scade ef. antitiroidienelor
: Tiroxina Scade ef. tiouracil
; Cumarinice Creste ef. anticoagulant
Propranolol Creste ef. propranolol
Aur preparate de Pirazoloni Creste meduiotoxicitatea
Citostatice
Fier oral Scade ef.aur
Azatioprina, mercaptopurina Alopurinol Creste tox. azatioprinei
| Curarizante Scade ef. curarizant
Substante medulotoxice Creste tox. medulara
Barbiturice Acid foiic Scade ef. barbituricelor
; Acid vaiproic Creste ef. barbituricelor
' Alcool acut Creste ef. barbituriceior
Alcool cronic Scade ef. barbituricelor
! Anticoagulante orale Scade ef. anticoagulant
i Antidepresive Scade ef. antidepresiv
;‘ Cloramfenicol Scade ef. cloramfenicol, creste ef.
! i barbituric
! | Ciclosporina Scade ef. ciclosporinei
; Cisplatina Scade ef. cisplatina
5 Chinidina Scade ef. chinidinei
Contraceptive orale Scade ef. contraceptiv
: Corticosteroizi Scade ef. corticosteroizi
: Deprimante centrale Creste ef. barbituric
Disopiramida Scade ef. disopiramidei
Doxiciclina Scade ef. doxiciclinei
Felodipina Scade ef. felodipinei
Fenitoina Creste sau scade ef. fenitoinei in
cazul schimbarii medicatiei
Nifedipina Scade ef. nifedipinei
Teofilina Scade ef. teofilinei
Verapamil Scade ef. verapamil
Benzodiazepine Alcool acut

Deprimante centrale in general
Diltiazem

Creste ef. benzodiazepinelor

Macrolide Creste ef. benzodiazepinelor, mai
f ales triazolam
! Cimetidina Creste ef. benzodiazepinelor cu
I Contraceptive orale exceptia: lorazepam, oxazepam,
L Disulfiram temazepam
| Blocante beta-adrenergice Amiodarona Deprimare sinusala si AV
Blocante canaie Ca Scade functia cardiaca
: Clonidina Crize hipertensive dupa intreruperea
' clonidinei
Cardiotonice Bradicardie, bloc A-V
Insulina Hipoglicemie
Lidocaina Creste ef. lidocaina
Prazosin Hipotensiune ortostatica

Sulfamide antidiabetice
Verapamil

Hipoglicemie
Dgpg?mare sinusala sl AV
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Medicament Interactiune cu | Efecte nedorite |
Cimetidina | Reduc metabolizarea hepatica a
Clorpromazina substantelor respective (mai ales !
Furosemid propranolol, metoprolol) :
Hidralazina ]
Indometacina Scade ef. antihipertensiv i
Calciu (saruri parenteral) Beta-blocante | Aritmii :
Cardiotonice | :
Carbamazepina Anticoagulante orale Scade ef. anticoagulant i
Doxiciclina Scade ef. doxiciclinei ‘
i Cimetidina Creste ef. cimetidinei |
Contraceptive orale Pierderea ef. contraceptiv |
Corticosteroizi Scade ef. corticosteroizi j
i Tiroidiene (hormoni tiroidieni) Creste necesarul de tiroidiene ‘_
Izoniazida Creste ef. carbamazepinei .
Macrolide Creste ef. carbamazepinei :
Teofilina Scade ef. teofilinei {
Verapamil Creste ef. carbamazepinei
Cardiotonice Simpatomimetice Aritmii
Beta-blocante Bradicardii, bloc A-V !
Calciu (saruri de) Avritmii !
Colestiramina Scade ef. cardiotonice |
Fenitoina Scade ef. cardiotonice !
Saluretice (hipopotasemie) Creste tox. cardiotonicelor |
Aminoglutetimida Scade ef. digitoxinei i
5 | Chinidina Creste ef.digitoxinei ;
| Rifampicina Scade ef. digitoxinei :
Amiodarona Creste ef. digoxinei
Blocante Ca. Creste ef. digoxinei mai ales ;
| verapamil, nu influenteaza nifedipina |
. Chinidina 5 ‘
Macrolide j
Anticolinergice Creste ef. digoxinei !
_ Ciclosporina ‘
| Metoclopramida
| Cefalosporine Alcool acut Reactie de tip disulfiram mai ales ‘
pentru cefamadol, cefoperazona,
latamoxef. i
Aminoglicozide, f
Polimixina B Cresterea nefrotoxicitatii |
g Colistin i :
| LSaIuretice in doze mari
i Anticoagulante Risc de sangerare ,
[ Chinidina Amiodarona Aritmii ventriculare :
! Antiacide in general Cresc tox. chinidinei
' Anticoagulante orale Creste ef. anticoagulant
I Antidepresive triciclice Creste cardiotox. chinidinei
Anticolinergice Cresc ef. anticolinergice
Barbiturice Scade ef. chinidinei i
| Cimetidina Creste ef. chinidinei [
; Cardiotonice Creste ef. cardiotonic
! Fenitoina Scade ef. chinidina
Metoclopramida Creste ef. chinidinei
Rezerpina Creste ef. chinidinei
! Rifampicina Scade ef. chinidinei
' Timolol (colir) Bradicardie ,
Verapamil Scade T.A. !
Ciciofosfamida Antidiabetice orale Creste ef. hipoglicemiant |
Alopurinol Medulotoxicitate :
Suxametoniu Cresc ef. suxametoniu O
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Medicament

Interactiune cu

Efecte nedorite

Ciclosporina

Aminoglicozide
Amfotericina B

Creste tox. ciclosporinei, in special
renala

Androgeni sl anabolizante

Creste ef. ciclosporinei

Barbiturice

Scade ef. ciclosporinei

Blocante Ca | Creste tox. ciclosporinei (diltiazem,
| verapamil) B
! Contraceptive orale | Creste tox. ciciosporinei
. Corticosteroizi | Creste ef. dozelor mici de 5
' | corticosteroizi; dozele mari pot '
{ creste tox. ciclosporinei
Digoxina i Creste ef. digoxinei
Diuretice antialdosteronice | Hiperpotasemie _
Estrogeni | Creste tox_ ciciosporine: ,
Fenitoina | Scade ef. ciclosporine i
Inhibitorii enzimei de conversie - | Hiperpotasemie B i
Ketoconazol I Creste tox_ ciciosporinei E
Macrolide } Creste tox. ciclosporine: !
Melfalan | Creste ef. nefrotoxic I
! Norfloxacina | Creste ef. ciclosporinet 5
| l Potasiu sarun I Risc de hiperpotase i
Progestative i Creste tox. ciclosporinei ;
mena " .,Qr‘,adc;r_"'-’ _Ciclosporinei - i
L
Antiacida | Scade absorbiia chincionelor__J
eoliini | Scade eiim subs rarfmlnr respECive,
Caleina | tox. crescuta
Anticoagulanie orale Scade metabolizarea acestora i
Ritampicing | Poate sa scada nivelul plasmmaticall ||
] cimnoloneior o 4
m 1 1 Ot 31 nefrotoxicitate: i
m. | Miediulotioxicitate l
| Clofibral v.a. |

(_,u{;-frrm sf anficoag wlant

| Creste 3ct|\nmtr‘.1 dprim ranta
| Scade ef. antihipertensiv
| Bradicardie, bloc A-\, crize
| hipertensive dupa oprirea clomidiimei
wradicardie bloc A-V

C Creste ef. hipotensiv.

rrmsn-- fox. medulara

Creste ef. substanfelbr asociatee

| Scadk of. anticoagulant
| Scade ef cardiotonic
| Scade ef diuretic
i Scade el paracetamol
| Scade of. trodienelor

| Scade ef. tefracicline

|
m
; Metotrexat
i Anbiconguiante orie
| Coleatiraming AnBicongiante orae
; Divnrelice tmzidice
; Pamacetamol
y Tiroudieme (hommom)
' Tetracuclin
[‘Mﬁ Baroitunce
Bremzodimzepinie
i i
| Chrchomproniine
Fenitoind
! Teofd

| Plerderen of contraceptiv.
| Chaste of benzodiazepineion cu
| axcaptia brazepam, oxazepam,
[ temazepam

| Plerdisren of. conttaceptiv
| Craste tox. ciclosporing

| Plardisrea of contraceptiv
| Plgrdizren of, contracaptiv
Craste tox. teofiling

| Creste ef_hipnglic emiant __{:

e

Jreste qux._aﬂsatt,trr-:x.al o __L‘

P
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Medicament Interactiune cu Efecte nedorite !
Corticosteroizi Antihipertensive Scade ef. antihipertensiv :
Barbiturice Scade ef. barbituricelor i
Carbamazepina Scade ef. corticosteroizilor !
Ciclosporina Creste ef. dozelor mici de |

corticosteroizi, dozele mari pot

Diuretice saluretice

creste tox. ciclosporinei |
Hipopotasemie |

Inhibitorii enzimei de conversie
Antidiabetice orale

Fenitoina Scade ef. corticosteroid i

Izoniazida Scade ef. izoniazidei |

Ketoconazol Creste ef. corticosteroizilor !

Rifampicina Scade ef. corticosteroizilor :
Digitalice (vezi cardiotonice) ,
Diuretice Colestiramina Scade ef. colestiramina

Hipotensiune severa .
Echilibrarea dificila a diabetului )

Diuretice antialdosteronice
(spironolactona)

Antiinflamatoare nesteroidiene
Carbenoxolona

Scade ef. spironolactonei
Scade ef. carbenoxolonei !

Ciclosporina

Inhibitorii enzimei de conversie

Potasiu-saruri

Hiperpotasemie

Hipotensive
Alcaloizi secara cornuta

Risc de hipotensiune
Vasoconstricfie periferica risc de
angrena

Diuretice saluretice

Aminoglicozide
Antiinflarnatoare nesteroidice

Ototoxicitate (furosemid)
Scade ef. diuretic

Antidiabetice orale Creste ef. hipoglicemiant
Cefalosporine Nefrotoxicitate
Cisplatina Ototoxicitete :
Corticosteroizi Hipopotasemie l
Cardiotonice: Hipopotasemie tox. cardiotonicelor
{ crescuta
? Litiu Creste tox. litiului
Propranolol La diabetic o crestere a glicemiei |
{ Disulfiram Anticoagulantte orale Creste ef. anticoaguiant '
| Barbiturice Scade interactiunea cu alcoolui i
i Benzodiazepine Creste ef. benzodiazepineior cu ;
i exceptia lorazepam. oxazepam, 1
| temazepam i
' Fenitoina Creste tox. fenitoinei |
Izoniazida Tulburari psihice i
Teofilina . Creste ef. (tox.) teofilinei !
Dopamina Alcaloizi din secara comuta Vasoconstrictie periferica risc de |
‘gangrena
Doxiciclina Barbiturice Scade ef. doxiciclinei
Carbamazepina Scade ef. doxiciclinei
Fier (oral) Scade ef. doxiciclinei sl al
preparatelor de fier
Dihidroderivatii ergotoxinei Macrolide Risc crescut de ergotism
Dopamina Vasoconstrictie periferica
| ' Spironolactona
fEritromiciné Anticoagulante orale Creste ef. anticoagulant
: Benzodiazepine Creste ef benzodiazepinei |
| Carbamazepina Creste ef. carbamazepinei
| Ciclosporina Creste tox. ciclosporinei
Digoxina Creste tox. digoxinei
‘ Dihidroergotamina Efect vasoconstrictor _
f Teofilina Creste tox. teofilinei |
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| Medicament

Interactiune cu

Efecte nedorite

|
| Fenitoina
|
I

i
1
|
|
\
I
i
i
|
|
|
I
|
i
|

Acid valproic
Alcool acut
Anticoagulante orale
Amiodarona
Cimetidina
Cloramfenicol
Disulfiram
Fluconazol
Fenilbutazona
Izoniazida
Metronidazol
Neuroleptice

Creste ef. (tox.) fenitoinei

Cardiotonice
Ciclosporina
Contraceptive
Corticosteroizi
Metadona

|
| Scade ef. substanteior asociate

Metotrexat

Creste tox. metotrexat

Acid folic
Alcool cronic

Scade ef. fenitoinei

Barbiturice

Efectul fenitoinei scade sau creste
in cursul schimbarii tratamentului

Fier oral

Tetraciclina

Scade ef. reciproc

Antiacide
Colestiramina

Scade absorbtia fierului

Furosemid si acid etacrinic (vezi

|
| Diuretice saluretice)
| Griseofulvina

Anticoagulante orale
Barbiturice

| Contraceptive

Scade ef. substantelor asociate

Guanetidina

Antidepresive
triciclice

Barbiturice
Contraceptive orale
Efedrina

Scade ef. substantelor asociate

. Haloperidol

Litiu

Toxicitate crescuta

| Heparina

Salicilati

Risc hemoragii

| inhibitorii enzimei de conversie

Antiinflamatoare nesteroidice
Ciclosporina

Diuretice

Antialdosteronice

Litiu

Scade ef. hipotensor
Hiperpotasemie
Hipotensiune marcata
Hiperpotasemie
Nefrotoxicitate

. Insulina

Acid acetilsalicilic
Clofibrat
Anabolizante
Beta-blocante
Ciclofosfamida
Metildopa

Cresc ef. insulinei

Acid nicotinic
Antidepresive triciclice
Corticosteroizi
Fenitoina

Heparina

|zoniazida

Saluretice doze mari

Scad ef. insulinei
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Medicament | Interactiune cu | Efecte nedorite :
Izoniazida Alcool Scade toleranta la alcool |
Antiacide Scade ef. izoniazidei :
Anticoagulante orale Creste ef. anticoagulant I
Carbamazepina Creste ef. carbamazepina i
Disulfiram Creste ef. disulfiram :
Fenitoina Creste tox. fenitoinei :
Ketoconazol Alcool acut Reactie tip disuifiram '
Antiacide Scade ef. ketoconazo!
Anticolinergice Scade ef. ketoconazol ;
Ciclosporina | Creste tox. ciclosporina 5
Cimetidina Scade ef. ketoconazol i
Corticosteroizi Creste ef. corticosteroizi |
Anticoagulante orale Creste ef. anticoagulant ,
Levodopa Anticolinergice ;
Piridoxina |
Rezerpina Scade ef. levodopa !
Neuroleptice i
Opioide 5
Antihipertensive Creste ef. antihipertensiv i
| Guanetidina Aritmii :
| Simpatomimetice Creste ef. simpatomimetic f
Lincomicina Macrolide Antagonism .
Tubocurarina Creste ef. curarizant i
Litiu Acetazolamida Scade ef. litiu -

Antiinflamatoare nesteroidice

Creste tox. litiu mai ales diclofenac,
indometacina, naproxen,
fenilbutazona, piroxicam

Haloperidol
Inhibitorii enzimei de conversie
lod, saruri de

Creste tox. SNC
Nefrotoxicitate
Hipotiroidie

Metildopa Creste tox. litiu
Metoclopramida Creste tox. litiu
Saluretice Creste ef. litiu
Teofilina Scade ef. litiu
Verapamil Creste tox. litiu
Magneziu (saruri parenteral) Calciu i.v. Scade ef. magneziu
Tubocurarina Creste ef. tubocurarinei
Melfalan Acid nalidixic Enterocolita hemoragica
Ciclosporina Nefrotoxicitate
Meprobamat Deprimante centrale sl alcool Creste ef. deprimant
Metaquaiona Deprimante centrale sl alcool Creste ef. deprimant j
Metildopa Litiu Creste tox. litiu :
Deprimante centrale, alcool Creste ef. deprimant i
Metociopramida Litiu Creste tox. litiu ’
Neuroleptice Tulb. extrapiramidale ;
Diverse medicamente Scade absorbtia ;
Metotrexat Antiinflamatoare nesteroidice :
Barbiturice i
Cloramfenicol 1
Etretinat Cresc tox. metotrexat !
Fenitoina i
Probenecid |
Sulfamide i
Metronidazol Alcool acut Reactie de tip disulfiram §
Anticoagulante orale Creste ef. anticoagulant ;
Fenitoina Creste tox. fenitoinei 1
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| Medicament

Interactiune cu

Efecte nedorite

Neuroleptice Anticolinergice Creste ef. sec. anticolinergice
Antihipertensive Hipotensiune marcata
Antidepresive triciclice Creste tox. neuroleptice
Deprimante centrale sl alcool Creste deprimarea SNC
Fenitoina Creste tox. fenitoinei
Levodopa Creste tox. levodopa
Metoclopramida Tulburari extrapiramidale
Propranolol Creste ef. neuroleptic
i Nifedipina Barbiturice Scade ef. nifedipinei
l Cimetidina Creste ef. nifedipinei
Hipotensive Creste ef. hipotensiv
Nitrofurantoina Antiacide (Mg) Scade ef. nitrofurantoinei
. Acid nalidixic Antagonism
i Nitroglicerina Hipotensive
Alcool Creste ef. hipotensor
Antidepresive triciclice
Paracetamol Alcool cronic Creste hepatotoxicitatea
paracetamoluiui
Zidovudina Creste tox. zidovudinei
Penicilina Anticoagulante orale Complicatii la doze mari de
penicilind i.v.
" Contraceptive orale Scade ef. contraceptiv
| Prazosin Beta-blocante Hipotensiune ortostatica
| Pirazinamida Antigutoase Scade eliminarea acidului uric
b Antidiabetice orale Creste ef. hipoglicemiant
i Rifampicina Anticoaguiante oraie
! Chinidina
Ciclosporina
. Cloramfenicol
i Contraceptive orale Scade ef. medicamentelor asociate
! Corticosteroizi
i Digitoxina
: Fenitoina
i Sulfamide antidiabetice
: Teofilina
i |zoniazida Creste hepatotoxicitatea
) Medicamente hepatotoxice
| Simpatomimetice Antidepresive triciclice Hipertensiune, aritmii

Antihipertensive Controlul dificil al T.A.
Beta-blocante Scade bronhodilatatia
; Cardiotonice Aritmii
! Levodopa Hipertensiune arteriala
i Teofilina Creste tox. simpatomimetice (doze
| mari)
| Spironolactona (vezi diuretice
I antialdosteronice)
| Tamoxifen Anticoagulante orale Creste ef. anticoagulant
- Teofilina Alopurinol
; Cimetidina
; Ciprofloxacina
Contraceptive orale Cresc ef. (tox.) teofilinei
| Disulfiram
' Norfloxacina
Propranolol
Vaccin antigripal

Adrenergice (efedrina doze mari)

Creste tox. adrenergice

Barbiturice

Carbamazepina Scade ef. teofilinei
Tiroidiene

Rifampicina

Litiu | Scade ef. litiu
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Medicament Interactiune cu | Efecte nedorite |
- |
Tetraciclina Antiacide (Al, Ca, Mg,) !
Calciu oral Scade absorbtia tetraciclinei !
Colestiramina
Fieroral !
Antidiabetice orale Creste ef. hipoglicemiant i
Anticoagulanie orale Creste ef. anticoagulant |
Metotrexat Creste tox. metotrexat |
Metoxifluran Creste tox. renala i
Tiroidiene (hormoni) Adrenergice Risc aritmii !
Anticoagulante orale Creste ef. anticoagulant i
Antidiabetice orale Scade ef. antidiabeticelor !
Carbamazepina Scade ef. tiroidiene |
Colestiramina Scade ef. tiroidiene '
Teofilina Scade ef. teofilina i
Trimetoprim Fenitoina Creste nivelul fenitoinei i
Anticoagulante orale Creste ef. anticoagulant B
Verapamil Amiodarona Reduce functia sinusala sl !
Beta-blocante conducerea A-V
Antihipertensive Creste ef. antihipertensiv i
Barbiturice Scade ef. verapamil '
Carbamazepina Creste ef. carbamazepina i
Chinidina Risc hipotensiune ;
Ciclosporina Creste tox. ciclosporinei ;
Digoxina Creste ef. bradicardizant :
Litiu Creste tox. litiu
Prazosin Risc hipotensiune
Vitamina D, Tiazide Risc de hipercalcemie
Zidovudina Ganciclovir Neutropenie grava
Interferon !
Paracetamol Cresc tox. zidovudinei i
Probenecid g
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