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Estima-se que em Portugal, no ano de 2015, as doencas cérebro-
-cardiovasculares tenham constituido a principal causa de mortali-
dade, com uma prevaléncia de 1,313,669 casos e uma incidéncia de
192,640 novos casos (1).

Uma vez que a maioria dos eventos cérebro-cardiovasculares se
associam ao desenvolvimento de outas complicacdées como o trom-
boembolismo venoso, arterial ou cardiaco, o recurso a anticoagulan-
tes como estratégia preventiva é cada vez mais uma realidade (2).

De facto, o uso de anticoagulantes tem vindo a aumentar ao longo
dos ultimos anos (Figura 1), sendo expectavel a manutencao
desta tendéncia nos proximos anos dado o aumento da esperanca
média de vida e a crescente prevaléncia das doencas cérebro-
-cardiovasculares (2,3).

Anticoagulantes Figura 1 - Evolugdo dos encargos
do SNS, encargos do utente e utili-
zacao de anticoagulantes entre 2000

30.000.000 e 2013.

25000000 Adaptado de: Gabinete de Informa-
cao e Planeamento Estratégico do
INFARMED (3)
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A hemostase é um processo natural e complexo que tem como ob-

2 B ELETT
Sanguinea

jetivo cessar a hemorragia resultante de um ferimento ou corte
(4,5,6).

Quando um vaso sanguineo é danificado ocorre a vasoconstricao,
formacdo de um trombo plaquetério e a ativacao da cascata de coa-
gulacdo que conduz a formacao de um coagulo de fibrina (coagula-
cao sanguinea) levando ao cessar da hemorragia (4,5,6).

Fisiologicamente, existe um balanco preciso (hemdstase) entre o
processo de coagulacdo (fatores pro-coagulantes e anticoagulan-
tes) e a fibrindlise (destruicido do codgulo de fibrina) (4,5,7).

Defeitos no processo de hemostase (coagulopatias) podem ser cau-
sados pela diminuicdo e/ou auséncia de fatores de coagulacdo ou
ainda pela diminuicao e/ou disfuncao das plaquetas (7).

Alteracdes na cascata da coagulacdo podem resultar em (7):
- Hemorragias espontaneas ou exacerbadas;

- Alteracdes Trombéticas;

Procoagulantes Anticoagulantes / fibrinoliticos - Complicacdes tromboembblicas.

Coagulacao Hemorrogia

Hemostase
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Os anticoagulantes naturais sao proteinas presentes no sangue

-
3 Mecanlsmos imprescindiveis para travar o processo de coagulacdo, limitando
- o coagulo apenas a area afetada, evitando assim o seu desenvolvi-
Antlcoa g u la ntes mento patoldgico e uma possivel obstrucdo ao normal fluxo sangui-
Naturais re0 (6.6}

Qualquer deficiéncia (hereditaria ou adquirida) no numero ou fun-
cao destas proteinas podera levar a trombofilia (condicio na qual ha
um aumento do risco para a formac&o de coagulos] (5, 9).

Proteina S

Principais Proteinas

Antitrombina Anticoagulantes (4, 8)

Proteina C
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'A Anticoagulantes

Associacao Portuguesa de Nutricao

Situacodes graves de trombofilia e/ou de risco trombdtico requerem
terapia com anticoagulantes orais (ACO) (10).

DEFINICAO

Os ACO sao farmacos que limitam o processo de coagulacao san-
guinea reduzindo, desta forma, a formacao de coagulos nas veias e
artérias (11).

INDICACOES CLiNICAS

De um modo global, a terapéutica anticoagulante oral é utilizada na
prevencdo secundaria de fendmenos tromboembdlicos em indivi-
duos com patologia cardiovascular (p.ex. fibrilacao atrial ndo valvu-
lar) e/ou que possuam predisposicdo para a formacdo de trombos
(10,11).

O tipode ACO, dose e duracao da terapéutica instituida varia de indi-
viduo para individuo em funcdo da extensdo do deficit anticoagulan-
te, circunstancias do coadgulo e sua eventual conjugacdo com outros
fatores de risco, apds uma avaliacao clinica individualizada (5).

www.apn.org.pt | geral@apn.org.pt 7
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Os ACO diretos (designacdo recomendada pela /nternational Society
on Thrombosis and Haemostasis), comummente designados por
novos anticoagulantes orais, sdo um grupo de farmacos criado
com o proposito de ultrapassar as diversas limitacoes associadas
aos ACO Indiretos. Estes atuam direta e seletivamente em fatores
de coagulacdo especificos, nomeadamente o Dabigatrano no Fator
lla (trombina) e o Rivaroxabano, Apixabano e Endoxabano no Xa,
inibindo a cascata de coagulacao (11, 12, 13).

0Os ACO Diretos sdo (11, 12):

Pradaxa® (Dabigatrano etexilato)

Xarelto® (Rivaroxabano)

- Foi a primeira alternativa a varfarina

aprovada pela Uniao Europeia e pela

Food and Drug Administration (FDA)

em 2008 e recomendada pelo American EliqUiS® [Aplxa bano])
College of Cardiology, a American Heart

Association e a Heart Rhythm Society

(11).

Lixiana® (Endoxabano)
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Vantagens (11,12, 13, 14):

— Farmacocinética e farmacodindmica mais previsivel, permitindo
o uso de doses fixas;

—> Baixas interacoes medicamento-alimento;

- Respostas terapéuticas com inicio de acdo rapido (30 min a 4
horas);

—> Tempo de semivida relativamente curto;

- Auséncia, na maioria dos casos, da necessidade de monitori-
zac3o laboratorial regular do estado de coagulacdo (exceto em
contexto de patologia renal e/ou hepétical.

Desvantagens (11, 12, 13, 14):
- Biodisponibilidade muito variavel entre farmacos;

- 0 tempo de semivida curto, poderd ser uma desvantagem na
medida em que um atraso na toma do farmaco podera elevar o
risco de formacdo de coagulos;

- Atualmente n3o possuem um “antidoto”;

- Inexisténcia atual de testes padronizados para a sua monitoriza-
cao, especialmente em doentes hepaticos e/ou renais;

- Baixa experiéncia clinica na sua utilizacdo dado a sua introducao

recente;

— Alto custo.

www.apn.org.pt | geral@apn.org.pt 9


http://www.apn.org.pt
mailto:geral%40apn.org.pt?subject=Info

ACO Indiretos

X

VKORC

v 1

Vitamina 2,3-epoxi
KH» vitamina k

L 4

y-glutamil-carboxilase

) 4 1

Acido y-carboxiglutamico Acido glutamico

[Fatoresll, VI, IXe X [FatoresII,VII, IXeX
Ativos Inativos
Coagulacao

Figura 2 - Visao global da implicacao da Vitamina K e atuacdo dos ACO
indiretos no processo de coagulacdo sanguinea.
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0s ACO indiretos, comummente conhecidos como antagonistas da
vitamina K, sdo derivados cumarinicos que exercem um efeito anti-
coagulante mediante inibicao do complexo enzimatico epoxido-re-
dutase da vitamina K (VKORC) necessario a reducao da 2,3-epoxi vi-
tamina K (forma oxidada e inativa) em vitamina KH2 (forma reduzida
e ativa), a nivel hepatico (11,15).

A vitamina KH2 tem um papel preponderante na coagulacao san-
guinea, pois atua como cofator no processo de y-carboxilacdo das
moléculas de acido glutamico, presentes nos fatores de coagulacdo
Il (protrombinal, VII, IX e X, originando um aminoécido, o acido y-
carboxiglutdmico (Gla), necessario a ativacao destes fatores e con-
sequentemente da cascata de coagulacao (Figura 2) (6,11,15).

Os ACO Indiretos mais comuns sao (11):

Sintrom® (Acenocumarol)

Varfine® (Varfarina)

— Aprovado em 1987 pela Food and Drug
. Administration(FDA), é o ACO mais prescrito em
Varfine® | todo o mundo reduzindo, em doses terapéuticas,

Varfarina . o
ctexilase entre 30 a 50% a formacao hepatica de fatores

de coagulacao ativos (16, 17).

www.apn.org.pt | geral@apn.org.pt 10
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Vantagens (11, 13, 14, 18):
- Elevada biodisponibilidade do farmaco (99 a 100%]);
—> Possibilidade de monitorizacao do estado de coagulacao e ajuste

da dosagem com base no tempo de protrombina (padronizado
pelo /nternational Normalized Ratio - INR];

- Possuem um “antidoto” que € a vitamina K;

- Possibilidade de serem utilizados por individuos de qualquer
idade;

- Experiéncia clinica na sua utilizacao bem consolidada;

— Baixo custo

Desvantagens (11, 13, 14):

- Respostas terapéuticas com inicio de ac3o lento (de 36 a 72
horas);

— Grande variabilidade a resposta terapéutica individual devido
a ocorréncia de polimorfismos ao nivel das enzimas epdxido-
redutase da vitamina K (alvo de atuacdo do farmaco) e CYP2C9
(responsavel pela metabolizacdo do farmacol;

—> Necessidade de monitorizacao regular do INR para um ajuste da
dose;

- Elevada taxa de interacdes medicamento-alimento (em
especial alimentos com vitamina KJ;

- Tempo de semivida longo (32 a 42 horas), elevando o risco de
hemorragias.

www.apn.org.pt | geral@apn.org.pt 1
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0 uso de ACO Indiretos implica um controlo terapéutico regular,

. ] -~
Y Monitorizacao
-~
da coagulacao T
~ - O controlo é feito mediante monitorizacao do estado de coagula-
Sang u I nea cdo, com base em testes laboratoriais (coagulogramal, dos quais

se destacam o Tempo de Tromboplastina Parcial Ativada (TTPA] e o

Tempo de Protrombina (TP) expresso segundo o /nternational Nor-
malizated Ratio (INR)(14).

garantindo a eficacia do farmaco e paralelamente a seguranca do
doente (11, 13, 14, 18).
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0 TP baseia-se na adicao de calcio e tromboplastina (um ativador
da coagulacao) a amostra de sangue recolhida, medindo-se de se-
guida o tempo (em segundos) necessario a formacdo de coagulos
de fibrina, sabendo que o tempo normal de coagulacao oscila entre
10 a 14 segundos (18).

Este é o exame laboratorial mais frequentemente utilizado para o
controlo do estado de coagulacao em doentes medicados com ACO
Indiretos (14, 17).

Contudo, os resultados analiticos do TP estdo sujeitos a uma varia-
bilidade inter e intralaboratorial, em funcao do uso de diferentes
tromboplastinas, dificultando uma interpretacao e comparacao se-
gura (17, 18).

Deste modo, em 1983, a Organizacdo Mundial de Saude (OMS]), ins-
tituiu o INR como ferramenta de padronizacao mundial dos resulta-
dos do TP obtidos em diferentes laboratérios, possibilitando a sua
comparacao fidedigna (17, 18).

O INR consiste na correcao do TP teste, tendo em conta o TP médio
normal e o indice Internacional de Sensibilidade (ISI) especifico da
tromboplastina utilizada, de acordo com a seguinte formula (18):

INR = [TP teste/TP médio normal]'

www.apn.org.pt | geral@apn.org.pt 13
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Condicao Clinica

Valores Terapéuticos do INR

A manutencdo dos niveis de coagulacdo, num determinado interva-

lo de INR, é indispensavel para uma anticoagulacao segura e eficaz
(14, 18).

Valores de INR abaixo dos niveis minimos de seguranca, poderao
representar um risco tromboembélico aumentando, enquanto va-
lores de INR superiores ao limite maximo de seguranca poderao
conduzir a hemorragias espontéaneas (14, 18).

Em individuos saudaveis, o INR devera ser proximo de 1,0. Porém,
em caso de terapia anticoagulante oral, o valor sera superior, si-
tuando-se usualmente entre 2 e 3 (17).

Mais especificamente, de acordo com a condicao clinica, o intervalo
do INR devera ser (17):

Intervalos de valores de INR recomendados

Tromboembolismo venoso:

- Profilaxia
- Tratamento

20-3,0

Prevencado de embolismo sistémico:

- Enfarte Agudo do Miocardio

— Doenca valvar mitral reumatica
- Fribrilacao atrial crénica

- Protese valvular biolégica

— Cardiomiopatia

- Embolia sistémica recorrente

20-3,0

Protese valvular mecanica

25-35

Sindrome antifosfolipidos com tromboembolismo venoso

25-35

Associacao Portuguesa de Nutricao
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Monitorizacao e Oscilacoes do INR

Apds instituicdo da terapéutica ACO e até se alcancar um valor de
INR dentro do intervalo terapéutico, preconizam-se monitorizacoes
semanais ou com intervalos entre 4 a 5 dias, seguidas do ajuste
farmacoldgico mais apropriado (17, 19).

Uma vez encontrada, pelo clinico, a dosagem de ACO que mantém
os valores de INR nos intervalos adequados, o controlo terapéutico
é, regra geral, realizado com uma menor frequéncia (17, 19).

Contudo, oscilacoes inesperadas no valor de INR em doentes cujo
valor j& se encontra estavel podem ocorrer, sendo potenciadas por
(12,17):

- M3 adesdo a terapéutica;
- Auto medicacao;
- Erros de laboratério (protocolos de procedimento da OMS);

— Alteracdes a alimentacdo habitual, incluindo o consumo de
alcool.

E fundamental monitorizar com regularidade o INR, especialmente aquando da introducao
de novos farmacos, alimentacao e/ou suplementos alimentares, por forma a precaver

consequéncias nocivas resultantes de possiveis interacoes farmacos-alimentos (15).

Associacao Portuguesa de Nutricao www.apn.org.pt | geral@apn.org.pt 15
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A vitamina K é uma vitamina lipossolUvel e um cofator essencial,
em humanos, para a producao de varias proteinas envolvidas na
coagulacdo e no metabolismo dsseo (20, 21, 22).

Esta pode ocorrer sob forma natural (filoquinona - K1
e menaquinona - K2) ou sintética (menadiona - K3] (20, 21, 22):

Filoquinonas Presentes naturalmente e principalmente em
[K ] horticolas de folha verde e dleos vegetais
1 (20,21).

Menaquinona Sintetizada pela mlcroblofca intestinal e natu-
ralmente presente em alimentos como ovos,
[KZ] manteiga, banha e produtos fermentados (p.ex.

keffir e natto) (21).

Menadiona Composto sintético na forma de provitamina,
posteriormente convertido em menaquinona a
[K3] nivel hepatico (20, 21).

Associacao Portuguesa de Nutricao www.apn.org.pt | geral@apn.org.pt 16
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Beneficios

Dose de Ingestao Diaria

Adequada (adultos > 18 anos)

- Regulacao do processo de coagulacao
sanguinea (ativacio de fatores de coa-
gulacao I, VII, IX e X e anticoagulantes
como a Proteina C e S) (20, 21, 22);

—> Regulacao do processo de ossificacao
(ativacdo da osteocalcina) estimulando a
fixacao de calcio nos ossos e dentes (20,
21,22, 23);

— Regulacao do processo de calcificacao
(ativacdo da proteina Gla da matriz -
MGP) limitando a calcificacdo vascular
(21, 23, 24);

— Participacao na sintese de esfingolipi-
dos no cérebro (20, 21).

Associacao Portuguesa de Nutricao

—> Prevencao de hemorragias exageradas e
contribuicdo para um processo de cica-
trizacdo eficaz (21, 23, 25);

- Melhoria da qualidade e densidade mi-
neral 6ssea com consequente diminuicao
do risco de fraturas e prevencdo da os-
teoporose (21, 23, 25);

- Prevencao da calcificacao arterial (21, 23,
24);

— Melhoria da funcao cognitiva (20, 21);

- Prevencao do carcinoma hepatocelular
(23);

— Melhoria da resposta inflamatoéria asso-
ciada a artrite (21);

- Melhoria da sensibilidade a insulina (21,
23).

— 120 pg/dia para homens (25);
— 90 pg/dia para mulheres (25);

— 90 pg/dia para mulheres gravidas
e/ou a amamentar (25).

www.apn.org.pt | geral@apn.org.pt 17


http://www.apn.org.pt
mailto:geral%40apn.org.pt?subject=Info

Fatores que afetam a sua

Absorcao

— A vitamina K é normalmente absorvida
na porcao distal do intestino delgado,
podendo esta absorcao ser influenciada
por fatores fisiolégicos como (20, 26):

- Ma absorcao gastrointestinal;
- Mau estado nutricional;

- Ingestao de suplementos de vitamina
AeE;

- Secrecao biliar e pancreatica diminui-
da;

- Dieta pobre em lipidos;
- Uso de anticoagulantes.

Associacao Portuguesa de Nutricao

Armazenamento e Excrecao

— A vitamina K que nao é utilizada acaba
sendo excretada num periodo de trés
dias (22, 26):

- Cerca de 20% na urina;
- Entre 40% a 60% nas fezes;

— Assim, as reservas hepaticas desta vita-
mina oscilam rapidamente em funcao da
quantidade de vitamina K consumida (22,
26).

Deficiéncia

— A caréncia é rara em humanos e tem

sido associada a casos de ma absorcao
de lipidos e a deplecdo da microbiota
intestinal comensal apds recurso a
antibioterapia cronica. Um défice de
vitamina K pode provocar hemorragias
e, em situacoes de maior
complexidade, anemia grave (20, 26).

www.apn.org.pt | geral@apn.org.pt 18
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A vitamina K encontra-se presente tanto em alimentos de origem
vegetal (Filiquinona - K1), como em alimentos de origem animal e
alimentos fermentados (Menaquinona - K2J, sendo a sua quantidade
superior nos primeiros (20, 21, 26).

De facto, as maiores fontes de Vitamina K1 sdo os horticolas de folha
verde escura com teores desta vitamina geralmente superiores a
100 pg/100g, seguindo-se os dleos vegetais com teores entre os
42 e 0s 193 pg/100g e alguns frutos frescos e secos com teores a
atingir os 54 pg/100g (20, 26, 27).

Horticolas (100 g) vit. K (pg)

Acelga* 830
Agriao* 541
Espinafres* 483
Couve Galega* 437
Kale* 390
Endivia* 231
Couve de Bruxelas* 177
Nabicas* 138
Nabicas* 126
Brocolos* 102
* Alimento em cru USDA database, 2019 (27)

A quantidade de vitamina K1 nos horticolas pode ainda variar de
acordo com alguns fatores, nomeadamente: sazonalidade, grau de
frescura e de maturacao, grau de pigmentacao, condicées climaté-
ricas, bem como condicdes de preparacdo e confecdo (20, 26).

www.apn.org.pt | geral@apn.org.pt 19
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Os dleos vegetais por constituirem uma boa fonte de vitamina K ao
serem adicionados tanto na confecao como no tempero de alimentos,
podem contribuir para o aporte significativo desta vitamina (20, 26):

Oleos (100 g) vit. K (ug)

Oleo de soja 193
Oleo de Canola 127
Oleo vegetal 114
Oleo de algodao 60
Azeite 55

USDA database, 2019 (27)

Nos frutos, o teor de vitamina K é bastante varidvel. Relativamente
aos frutos gordos, o pinhao e o caju sao 0s que possuem maiores
quantidades deste micronutriente enquanto nas frutas frescas, o
kiwi, a amora e o abacate, sdo as mais ricas em vitamina K (20, 26):

Frutos (100 g) vit. K (pg)
Pinhao 54
Caju 34
Kiwi 41
Amora 19
Abacate 21

USDA database, 2019 (27)

Avitamina K localiza-se essencialmente na casca da fruta, pelo que
a polpa e/ou os sumos de fruta geralmente apresentam teores mais
baixos desta vitamina (26).

www.apn.org.pt | geral@apn.org.pt 20
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Os alimentos de origem animal e/ou fermentados embora sejam

9 Fontes

uma fonte menor de vitamina K2 também podem contribuir para

d ll me nta res um aporte substancial desta vitamina, especialmente nos casos em
que o seu consumo é elevado (20, 26):

Alimentos (100 g) vit. K (pg)

29
23
18
15

USDA database, 2019 (27)
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Interacoes medicamento-alimento sao mais pronunciadas para os

-~
yd Interacoes dos
Anticoagulantes
- - O facto de um alimento atrasar ou diminuir a absorcao de um
0 ra Is I n d I retos farmaco e/ou acelerar ou bloquear a sua distribuicdo, metabolismo

e/ou excrecao, podera levar a ineficacia terapéutica do mesmo ou

medicamentos administrados por via oral, como é o caso dos ACO
(28).

até mesmo a casos de toxicidade (28).

Esta situacdo é agravada em farmacos com uma janela terapéutica
estreita, como os ACO Indiretos (11, 13, 14):

Risco tromboembodlico Janela Terapéutica Risco hemorragico

Coagulacao Coa,gulagéo Coagulacao
Excessiva Otima Deficitaria

A Efeito dos ACO Interacoes com alimentos VW Efeito dos ACO
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Uma vez que os ACO Indiretos bloqueiam a regeneracao da Vitamina
KH2, limitando assim a ativacao de fatores essenciais no processo
de coagulacao, o aporte de vitamina K (proveniente da alimentacdo
e/ou suplementacao) interfere diretamente na eficacia destes far-
macos dado o seu efeito antagdnico (6, 11, 29).

Assim, quer uma reducao, quer um aumento no consumo deste
micronutriente podera causar flutuacées no estado de coagulacao,
pondo em causa a eficacia terapéutica (29).

Uma elevada ingestdo de vitamina K associa-se a diminuicdo do INR
e uma baixa ingestdo a um aumento neste (30, 31).

Baixa ingestao Alta ingestao

de vitamina K de vitamina K
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O doente hipocoagulado nao deve res-
tringir a ingestao de vitamina K, deve sim
ser instruido para realizar uma ingestao

constante ao longo do tempo (20, 32, 33).

Associacao Portuguesa de Nutricao

Deve ser Restringida a Ingestao de Vitamina K?

Dado os varios efeitos benéficos desta vitamina nao esta preconizada
a restricao da sua ingestao em doentes hipocoagulados com ACO
(20, 21, 23, 25).

Mais importante do que uma restricao na ingestao de vitamina K, é
assegurar o seu aporte constante ao longo do tempo, evitando gran-
des flutuacdes que possam comprometer a eficacia da hipocoagula-
cao (20, 21, 23, 25).

Assim, no doente hipocoagulado, deve ser estabelecida uma inges-
tao habitual deste micronutriente e definida a dose de ACO em fun-
cdo dessaingestdo que, a posteriori, devera ser mantida, prevenindo
oscilacoes no INR e evitando a necessidade de ajustes frequentes na
dose de ACO (20, 32).

Além da manutencdo da ingestao diaria de vitamina K, recomenda-se:
- Utilizar a menor quantidade possivel de gordura na confecao dos
alimentos;

- Evitar o consumo de produtos industrializados a base de dleos
(molhos, sopas pré-confecionadas, caldos
concentrados, entre outros);

—> Utilizar preferencialmente queijos e geleias em
detrimento de manteigas e margarinas;

- Remover a casca da fruta e horticolas.
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A vitamina E é uma vitamina lipossolivel com um efeito anticoagu-
lante, podendo interferir com a atividade da Vitamina K e dos ACO
Indiretos (35,35).

Alguns estudos sugerem que uma ingestao de vitamina E, sob a for-
ma de suplementac&o (> 1,000 Ul), antagoniza o efeito da vitamina
K, inibindo de forma eficaz a ativacao dos fatores de coagulacao de-
pendentes desta. Adicionalmente, em doentes hipocoagulados com
ACO Indiretos, a suplementacao com vitamina E podera potenciar o
efeito anticoagulante destes, aumentando o risco de hemorragias
(35, 36).

A toma de suplementacao de Vitamina E
podera aumentar o risco de hemorragias
em doentes hipocoagulados com ACO

Indiretos (20, 35, 36).
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0 poder de distribuicao dos ACO no organismo esta dependente da
sua ligacdo as proteinas plasmaéticas transportadoras (albumina)
(37, 38).

A diminuicdo da concentracao de albumina sérica, decorrente de
uma dieta hipoproteica e/ou disfuncdo hepatica, faz com que haja
uma maior quantidade de farmaco livre, atingindo uma biodisponi-
bilidade superior a que seria de esperar para a dose estabelecida,
aumentando o INR e consequentemente o risco de hemorragias (20,
37, 38).

Ja o aumento da concentracao de albumina sérica, decorrente de
uma dieta hiperproteica ou um aumento na atividade do citocromo
P450, faz com que haja uma menor quantidade de farmaco livre,
com consequente menor biodisponibilidade a que seria de esperar
para a dose estabelecida, diminuindo o INR e consequente aumen-
tando o risco tromboembdlico (20, 37 38).

E essencial manter um bom estado nutri-
cional e um equilibrio na ingestao proteica
durante o tratamento com ACO Indiretos

minimizando assim as interacoes medica-
mento-alimento (37,38).

www.apn.org.pt | geral@apn.org.pt 26


http://www.apn.org.pt
mailto:geral%40apn.org.pt?subject=Info

0 consumo agudo e excessivo de bebidas alcodlicas inibe o meta-
bolismo dos ACO Indiretos, aumentando o seu efeito anticoagulante
e, consequentemente, o risco de hemorragias, refletindo-se num
aumento do INR (32, 39).

Por outro lado, o consumo crénico e excessivo de bebidas alcodlicas
potencia o metabolismo dos ACO Indiretos, devido a uma sobrees-
timulacao das enzimas do citocromo P450, contribuindo para uma
reducao do efeito anticoagulante e aumento do risco de tromboem-
bolismo, traduzindo-se numa diminuicao do INR (32, 39).

0 consumo excessivo de bebidas alcodlicas deve ser evitado em doen-
tes hipocoagulados com ACO. Ja um consumo pontual e moderado
(1 copo de aprox. 150 mL por dia para as mulheres e dois copos de

aprox. 150 mL por dia para os homens) nao parece ter efeitos perni-
ciosos (32, 36, 39).
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Interacao com
Plantas Medicinais
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Algumas plantas medicinais influenciam a farmocinética dos ACO
Indiretos, podendo gerar alteracbes no estado de coagulacao (39,
40).

Algumas das interacées mais comuns sao (39, 40):

Potenciacao do efeito anticoagulante

—> Camomila

- Danshen (Salvia miltiorrhiza)

- Garra do diabo (Harpagophytum procumbens)
—> Dong Quai (Angélica sinensis)

- Tanaceto (7anacetum Parthenium)

— Feno-grego (Trigonella foenum-graecum)

- Gingko Biloba

- Serenoa (Serenoa repens)

- Amio-maior/vulgar (Ammi majus)

Reducao do efeito anticoagulante
- Gingeng
—> Cha verde (Camellia sinensis)

— Erva de S&o Joao/Hipericdo (Hypericaceae)
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