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RESUMO

INTRODUGCAO: a varfarina é um anticoagulante oral derivado da cumaria, indicado para a
prevencdo e tratamento do tromboembolismo venoso e outros codgulos. Possui baixo indice
terapéutico e grandes estimativas de interacbes medicamentosas. Além da interacdo com alguns
alimentos e substancias naturais interage facilmente com farmacos que podem inibir ou potencializar
a sua acdo. OBJETIVO: apontar as possiveis interacbes medicamentosas relacionadas com a
varfarina, envolvendo sua administracdo, seu mecanismo de acdo, suas contraindicacdes, efeitos
adversos e outros pontos importantes como 0 manuseio, 0s riscos e cuidados quanto ao uso desse
farmaco. METODOS: trata-se de uma revisio sistematizada da literatura, com busca nas bases de
dados: LILACS, PubMed, SCIELO, MEDLINE, NCBI, BVS e Google académico. Com descritores
“varfarina, "interagdes com varfarina” e “anticoagulantes orais”. RESULTADOS: farmacos que
possuem acdo de inibigdo: anticoncepcionais orais, azatioprina, carbamazepina, drogas que
bloqueiam a producdo de hormonios tireoidiano, fenitoina, fenobarbital, griseofulvina, haloperidol,
hidroxido de aluminio, rifampicina, sucralfato, vitamina K. farmacos que possuem agdo de
potencializacdo: acarbose, alopurinol, aspirina, amiodarona, anti-inflamatérios, cefalosporinas,
antibidticos macrolidios, cimetidina, ciprofloxacina, clofibrato, clopidogrel, colchicina, corticoides,
dissulfiram, eritromicina, estatinas, fenofibrato, fluconazol, fluorouracil (5-FU), fluoxetina,
genfibrozila, isoniazida, metronidazol, meprazol, paracetamol, sulfametoxazol-trimetoprim,
sertralina, tamoxifeno, tetraciclina, tramadol. CONCLUSAQ: a varfarina é um farmaco de fécil
interagd0 com medicamentos e por isso necessita de grande atencdo para que se observe suas
interacOes, efeitos adversos e outros fatores.

teracbes medicamentosas, anticoagulante.
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1 INTRODUCAO

Os anticoagulantes sdo farmacos responsaveis pelo tratamento de disfunc¢ées da homeostasia.
Possuem papel de impedir a ocorréncia de trombose e limitar a lesdo por reperfusdo, propicia uma
resposta normal a lesdo vascular e limita o sangramento (KATZUNG et al., 2014). As vias de
administracdo dos anticoagulantes sdo oral, via parenteral, subcutanea ou endovenosa. Os farmacos

orais mais comuns sdo a varfarina sodica, dicumarol e o0 acenocumarol (SILVA, 2010).

A varfarina é um anticoagulante oral derivado da cumaria, que atua como antagonista da
vitamina K, dificultando a coagulagio natural do sangue. E indicado para a prevencio e tratamento
do tromboembolismo venoso, na prevencdo do embolismo sistémico, em pacientes com protese de
valvulas cardiacas ou fibrilacdo atrial e na prevencao de acidente vascular cerebral, de infarto agudo
do miocardio e da recorréncia do infarto, também sendo utilizados em pacientes com doenca valvar

cardiaca na prevencdo do embolismo (BRASIL, 2010).

As interagdes medicamentosas que estdo envolvidas com a varfarina afetam o efeito
terapéutico seja potencializando ou reduzindo, além de poder ser de diferente grau de gravidade. E
importante que o profissional farmacéutico ao acompanhar o paciente em uso do anticoagulante oral
varfarina leve em consideragéo as potenciais interacdes medicamentosas e avaliar o risco associado
a sua presenca, da mesma forma que se atente a tracar estratégias na ocasido de interferéncia
terapéutica (COLET et al., 2016).

Com isso esse trabalho tem como objetivo apontar as possiveis intera¢cbes medicamentosas
relacionadas com o anticoagulante oral de acédo direta, varfarina, envolvendo sua administracéo, seu
mecanismo de acdo, suas contraindicacdes, efeitos adversos e outros pontos importantes como o

manuseio, 0s riscos e cuidados quanto ao uso desse farmaco.

2 METODO
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Este estudo trata-se de uma revisdo sistematizada da literatura. As buscas dos artigos foram
realizadas em sete bases bibliograficas: PubMed Central, LILACS, Scielo, MEDLINE, NCBI, BVS
e Google académico.

Utilizou-se os descritores “varfarina, "interagdes com varfarina” e “anticoagulantes orais”.
Sendo de escolha os artigos publicados a partir do ano de 2010 até o ano de 2022. Combinando-se as
palavras entre elas mesmas com o operador ‘AND/OR’ para ampliar a possibilidade de busca dos
estudos. Ao finalizar as pesquisas em cada base, as referéncias duplicadas foram identificadas e

excluidas com o uso do Rayyan QCRI.

De inicio foram pré-selecionadas 176 artigos pelo titulo, excluindo 122 desses ap06s a leitura
do resumo rapido, restando assim 54 resumos para leitura. Apos a leitura na integra dos trabalhos
completos restaram somente 23 artigos e somente 10 desses foram realmente utilizados para

contribuir positivamente com a pesquisa.

Uma vez selecionado o artigo pelo titulo, a leitura do resumo era feita, sendo que se escolhido
fosse, o artigo era direcionado a uma lista para sua posterior leitura na integra. Definiu-se como
critérios de inclusdo: os estudos primarios e secundarios, teses, dissertacdes, disponibilizadas na

integra online, gratuitamente, nos idiomas inglés, portugués ou espanhol.

Como critérios de exclusdo: estudos que ndo respondessem a pergunta de revisdo, nao
estivessem dentro da tematica abordada e os trabalhos sem resumo ou com resumo incompleto. Os
estudos duplicados foram considerados apenas uma vez e também se ndo abordasse os temas:
varfarina, interagdes medicamentosas com a varfarina, anticoagulantes orais, mecanismo da varfarina

ou uso racional de anticoagulantes.
3 RESULTADOS E DISCUSSAO

A utilizagdo desse anticoagulante oral é muito ampla, sendo extremamente comum em todo o
mundo. Seus nomes comerciais sdo: coumadin, marevan, marfarin, varfine e warfarin, podendo ser
encontrado em comprimidos de 2,5 mg, 50 mg e 7,5 mg. A forma de administracdo da varfarina

ocorre por via oral uma vez ao dia, preferencialmente a tarde ou a noite, apresentando absorg¢éo rapida

iente esqueceu de tomar a dose deve-se toma-la 0 mais rapido
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possivel no mesmo dia, porém nunca deve-se dobrar a dose no dia seguinte como forma de compensar
a dose que foi perdida (GADELHA, 2022).

Os efeitos anticoagulantes da varfarina ajudam a prevenir a formagdo de coagulos, pois
interferem na ativacao dos fatores de coagulacédo, bloqueando o ciclo de oxi-reducdo da vitamina K,
isso acontece pela semelhanca quimica que possui com a vitamina K. Algumas condi¢Ges como:
tempo de meia-vida bioldgica, sensibilidade individual do paciente, e algumas enfermidades,
interferem na atividade da varfarina (TELES; FUKUDA,; FEDER, 2012)

A varfarina é contraindicado em gravidez, aborto incompleto, pacientes com hipertensao,
doencas hepaticas ou renais graves, hemorragias, feridas ulcerativas abertas e hemofilia, traumas
recentes, alcoolismo crénico, além de ser contraindicado para pessoas hipersensiveis a qualquer um
dos componentes da formula. Seus efeitos adversos envolvem hipersensibilidade, ictericia colestatica,
hepatite, vasculites, nauseas e vomitos, diarreia, alopecia etc. Porém a complicacdo mais comum sao
as hemorragias (CAMILE NUTTI, 2021).

Sua concentracdo maxima na corrente sanguinea é observada dentro de 1 hora ap6s sua
ingestao, ja seu efeito farmacoldgico maximo ocorre cerca de 48 horas mais tarde. A duracéo de acédo
da varfarina é em média de 2 a 5 dias, sendo que sua meia vida varia entre 25 a 60 horas, com a média
de cerca de 40 horas. Apds o inicio do uso com anticoagulante deve-se ficar atento aos sinais
apresentados pelo corpo, fezes pretas e hemorragias nasais entre outros efeitos farmacoldgicos
(CARPENTER; BERRY; PELLETIER, 2019).

Por seu baixo indice terapéutico, a varfarina possui grandes estimativas de interacdes
medicamentosas. Esse farmaco possui baixa dosagem e alta poténcia sendo necessario um maior
cuidado para evitar reagOes adversas (BRASIL 2007). Apesar de o sangramento ser o efeito adverso
mais comum, existem ainda os efeitos adversos raros e graves, a exemplo de calcifilaxia,

microémbolos de colesterol, necrose tecidual e ateroémbolos sistémicos.

Além da interacdo com alguns alimentos e substancias naturais a varfarina interage facilmente
com farmacos que podem inibir ou potencializar a acdo da varfarina. Alguns exemplos de fa&rmacos

que possuem acéo de inibi¢do sdo: anticoncepcionais orais, azatioprina, carbamazepina, drogas que
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bloqueiam a producdo de hormdnios tireoidiano, fenitoina, fenobarbital, griseofulvina, haloperidol,

hidroxido de aluminio, rifampicina, sucralfato, vitamina K (KLEIBERT et al., 2021).

Também hé& uma lista de inimeros farmacos que podem potencializar o efeito da varfarina e
entre eles esta: acarbose, alopurinol, aspirina, amiodarona, anti-inflamatorios, cefalosporinas,
antibidticos macrolidios, cimetidina, ciprofloxacina, clofibrato, clopidogrel, colchicina, corticoides,
dissulfiram, eritromicina, estatinas, fenofibrato, fluconazol, fluorouracil (5-FU), fluoxetina,
genfibrozila, isoniazida, metronidazol, meprazol, paracetamol, sulfametoxazol-trimetoprim,

sertralina, tamoxifeno, tetraciclina, tramadol (KLEIBERT et al., 2021)

E necessario que o profissional farmacéutico, se atente quanto a indicacdo apropriada do
anticoagulante, prescri¢do da dose correta de forma individualizada, revisdo da prescri¢cdo por um
farmacéutico capacitado, acompanhamento do tratamento, adesdo ao tratamento, entre outras
questdes que asseguram que o tratamento seja seguro e eficaz. E indispensavel que se observe a
classificacdo de gravidade e categoria das interacGes observadas e ap0s isso avaliar se ha necessidade

de intervir junto ao profissional prescritor (MACHADO, 2011).
4 CONCLUSAO

Desse modo, observa-se que a varfarina é um farmaco que necessita de grande atencao por
ser de facil interacdo com medicamentos, possuir muitos efeitos adversos, incluindo o risco de

hemorragia e apesar de ser comumente utilizado deve-se analisar o risco beneficio do seu uso.

Além disso, o farmacéutico responsavel precisa estar sempre atento quanto a adesdo do
paciente e também em caso de inibicdo ou de potencializacdo dos efeitos para entdo decidir se

necessario intervencao seja retirada, aumento de dose ou complementacdo com outros medicamentos.
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