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A nifedipina é um medicamento utilizado para tratar hipertensao e angina pectoris. Atuando como um bloqueador dos canais de célcio, relaxa e dilata os vasos sanguineos, melhorando o fluxo de sangue e reduzindo a pressao arterial. Descubra indicagbes, contra-indicacdes, doses e reagbées adversas da nifedipina, um pilar no manejo de doencgas
cardiovasculares.A nifedipina é um medicamento amplamente utilizado no tratamento da hipertensédo e da angina pectoris. Pertencendo a classe dos bloqueadores dos canais de célcio, a nifedipina atua de forma a relaxar e alargar os vasos sanguineos, facilitando assim o fluxo de sangue e diminuindo a pressao arterial. A eficidcia da nifedipina em
controlar a pressdo arterial elevada e reduzir a incidéncia de ataques de angina torna este farmaco uma importante ferramenta na gestdo de doencas cardiovasculares.O desenvolvimento da nifedipina remonta as décadas de 1960 e 1970, quando pesquisas intensivas sobre bloqueadores dos canais de calcio estavam em voga. A descoberta das
propriedades terapéuticas da nifedipina marcou um avango significativo na cardiologia, proporcionando uma alternativas as opcoes de tratamento existentes na época. Sua introducao ao mercado transformou a abordagem ao tratamento de condicdes relacionadas ao sistema cardiovascular, oferecendo uma nova esperanca para pacientes com
hipertensao e angina.No contexto clinico, a nifedipina desempenha um papel crucial gracas a sua capacidade de controlar a pressdo arterial e prevenir espasmos das artérias coronarias. Essa capacidade ndo apenas melhora a qualidade de vida dos pacientes, mas também reduz o risco de complicagdes graves, como acidente vascular cerebral e
infarto do miocardio. Destacando-se por sua eficacia e seguranca, a nifedipina continua a ser prescrita por profissionais de satide em todo o mundo.A compreensao do histdrico e dos beneficios clinicos da nifedipina é essencial para qualquer discussao sobre seu uso terapéutico. Através das décadas, este medicamento consolidou sua posicao como um
pilar no tratamento de doencas cardiovasculares, refletindo os avancos cientificos e o compromisso continuo com a melhoria da saide global.O mecanismo de acdo da nifedipina esté intrinsecamente ligado ao bloqueio seletivo dos canais de célcio tipo L presentes nas células musculares cardiacas e nos vasos sanguineos. Esses canais sdo
fundamentais para a entrada de ions de calcio nas células, processo que resulta na contracdo do musculo liso e cardiaco.Ao inibir esses canais, a nifedipina impede a entrada de célcio nas células musculares lisas das paredes arteriais e no miocardio. Como resultado, ocorre uma vasodilatagdo significativa dos vasos sanguineos periféricos, o que reduz
a resisténcia periférica total. Essa diminuicao na resisténcia vascular facilita o fluxo sanguineo, levando a uma queda na pressao arterial. Além disso, ao reduzir a pds-carga, a nifedipina diminui a demanda de oxigénio do coracgdo, aliviando a carga cardiaca e proporcionando beneficios clinicos importantes no manejo da angina pectoris.Em termos
técnicos, a nifedipina promove uma relaxacdo do musculo liso arterial mais do que do musculo liso venoso, resultando na predominante vasodilatagao arterial. Esse efeito especifico torna a nifedipina altamente eficaz na reducgao da resisténcia arterial sistémica e das pressodes capilares pulmonares. O impacto adicional da nifedipina no miocardio é a
reducdo da forga de contracao cardiaca mediante a diminuicao do influxo de célcio, o que contribui ainda mais para a redugédo da presséo arterial e do trabalho cardiaco.Desta forma, a nifedipina se estabelece como uma terapéutica potente e eficaz na gestdo das doencas cardiovasculares, devido a sua habilidade Unica de interferir no movimento
ionico intracelular de calcio, promovendo uma série de efeitos benéficos que sao cruciais para o controle da hipertensdo e para o alivio sintoméatico da angina pectoris.Uma das indica¢c6es mais comuns para o uso da nifedipina é no tratamento da hipertensdo arterial. Ao relaxar e dilatar os vasos sanguineos, a nifedipina ajuda a reduzir a pressao
arterial, facilitando o fluxo sanguineo e diminuindo o esforgo necessario do coragao para bombear o sangue pelo corpo.Além de seu papel no manejo da hipertensdo, a nifedipina também é amplamente utilizada no tratamento da angina pectoris. Esta condigdo, caracterizada por dor ou desconforto no peito devido a insuficiéncia de fluxo sanguineo
para o musculo cardiaco, pode ser aliviada pela nifedipina. Ao expandir os vasos corondrios, o medicamento melhora o suprimento de oxigénio para o coracdo, reduzindo a incidéncia e a gravidade dos episodios de angina.A nifedipina também possui utilizagoes off-label, isto é, indicagdes clinicas que vdo além das aprovacoes formais pelos érgaos
reguladores. Um exemplo importante é a prevencao de enxaquecas. Embora nao seja a primeira linha de tratamento para esta condicgdo, estudos sugerem que a nifedipina pode ser benéfica na reducao da frequéncia e intensidade das crises em alguns pacientes.Outro uso notével da nifedipina é na prevencao do parto prematuro. Em gestantes com
risco de trabalho de parto prematuro, a nifedipina pode ser utilizada para relaxar a musculatura uterina, retardando a progressao do trabalho de parto e proporcionando mais tempo para a maturagao fetal. Este uso deve sempre ser monitorado por um médico devido as consideragoes especificas envolvidas na satide materno-fetal.A nifedipina é um
medicamento amplamente utilizado para tratar diversas condi¢Oes cardiovasculares, no entanto, seu uso ndo é universalmente seguro e possui contra-indicagées importantes que devem ser consideradas antes da prescricdo. Uma das principais contra-indicagées é a presenca de hipotensdo severa. A nifedipina, por seu mecanismo de vasodilatacao,
pode exacerbar a queda da pressao arterial, levando a consequéncias graves para o paciente.Além disso, a nifedipina esta contra-indicada em pacientes com choque cardiogénico. Esta condigao critica, caracterizada pela faléncia do coragdo em bombear sangue de forma eficaz, pode ser agravada pela diminuigdo da resisténcia vascular sistémica
induzida pela nifedipina. Em casos de insuficiéncia cardiaca avancada, o uso de nifedipina deve ser evitado, pois pode resultar em descompensacao cardiaca adicional.A alergia ao medicamento é outra contra-indicagdo significativa. Pacientes que apresentam reacoes alérgicas a nifedipina, como urticaria, inchacgo ou dificuldade para respirar, devem
evitar o uso do medicamento devido ao risco de reagdes adversas graves. Em algumas situacoes especificas, o uso de nifedipina precisa ser monitorado de perto. Isto inclui pacientes que estdo gravidas ou amamentando, uma vez que a seguranca completa da nifedipina nessas circunstancias ainda néo foi totalmente estabelecida.Outras condigdes que
requerem precaucdo incluem doenca hepatica grave, onde a metabolizacdao do medicamento pode estar comprometida, e a estenose adrtica grave, onde a vasodilatacdo pode acentuar a obstrugédo do fluxo sanguineo. Portanto, a decisdo de prescrever nifedipina deve sempre ser feita apds uma avaliacdo cuidadosa das condigdes clinicas do paciente,
levando em consideracao todas as contra-indicacbes e possiveis riscos associados ao seu uso.Geralmente, a dosagem inicial recomendada de nifedipina para adultos varia entre 10 mg a 30 mg por dia, dependendo do estado clinico do paciente e da resposta ao tratamento. A administracao pode ser feita na forma de comprimidos de liberacao
prolongada ou cépsulas, e a frequéncia de tomada pode ser ajustada conforme necesséario, porém, normalmente varia de uma a duas vezes ao dia.Para iniciar o tratamento, a dose inicial mais comum é de 10 mg, que pode ser gradualmente aumentada pelo médico conforme a resposta individual ao medicamento. Em casos de hipertensdo severa e
angina pectoris ndo controlada, a dose pode ser aumentada até 90 mg por dia, mas sempre sob rigorosa fiscalizacdo médica. E crucial ndo ajustar a dose sem consulta prévia com um profissional de satde, pois a automedicacdo pode resultar em complicagdes sérias.Pessoas idosas geralmente necessitam de uma consideracdo especial devido a sua
maior sensibilidade aos efeitos da nifedipina e a possibilidade de condi¢c6es médicas coexistentes que podem afetar o metabolismo do medicamento. Nesses casos, recomenda-se uma dose inicial mais baixa e um ajuste gradual, monitorando constantemente a pressao arterial e a frequéncia cardiaca. Além disso, pacientes com disfuncdo hepatica ou
renal devem ter a dosagem cuidadosamente ajustada e monitorada devido a alteragao no metabolismo e excregdo do medicamento. A funcao hepatica e renal deve ser avaliada regularmente, e quaisquer ajustes de dose devem ser realizados com cautela.Por fim, a adesao rigorosa as orientacoes do médico é indispensavel. A interrupcgdo abrupta do uso
de nifedipina pode causar uma piora da condigao tratada e, portanto, qualquer alteracdo na dosagem ou no regime de administragédo deve ser sempre discutida e supervisionada por um profissional de satide.O uso de nifedipina requer uma série de precaucdes e adverténcias para garantir que a medicacdo seja administrada de forma segura e eficaz. E
fundamental monitorar regularmente a pressao arterial dos pacientes, uma vez que a nifedipina pode causar quedas repentinas na pressao, potencialmente levando a hipotensao. Além disso, pacientes devem observar atentamente qualquer sinal de insuficiéncia cardiaca, como inchaco dos pés e tornozelos, cansago extremo e dificuldade para respirar,
devido ao risco de agravamento da condicdo.Durante a gravidez, o uso de nifedipina deve ser cuidadosamente avaliado pelo médico, ja que estudos sobre seus efeitos sdo limitados e a medicacao sé deve ser usada se o potencial beneficio justificar o risco potencial para o feto. Da mesma forma, durante a amamentacdo, é crucial consultar o médico,
pois néo se sabe se a nifedipina é excretada no leite materno e quais poderiam ser suas consequéncias para o lactente.E igualmente importante considerar a interagao entre nifedipina e dlcool. O consumo concomitante de &lcool pode potencializar os efeitos hipotensores da medicacdo e aumentar o risco de tonturas e desmaios. Pacientes devem ser
aconselhados a evitar ou limitar o consumo de bebidas alcodlicas durante o tratamento.Para aqueles que realizam atividades que exigem alerta mental e coordenagao motora, como dirigir ou operar maquinas pesadas, € essencial estar ciente de que a nifedipina pode causar reagoes adversas como tontura, sonoléncia e fadiga. Tais efeitos podem
comprometer a capacidade de realizar essas atividades com seguranca.Monitorar a funcdo hepatica e renal é igualmente importante ao usar nifedipina, especialmente em pacientes com historico de doenca hepatica ou renal. Ajustes de dosagem podem ser necessarios para evitar complicagées graves. Em conclusdo, a nifedipina requer uma série de
precaucdes e monitoramento regular para garantir um tratamento seguro e eficaz.O uso de nifedipina, como qualquer medicamento, pode estar associado a diversas reacées adversas. Entre os efeitos colaterais comuns, destacam-se tontura, dor de cabega, rubor, edema (inchago) e ndusea. Esses sintomas sdo frequentemente relatados pelos pacientes
e geralmente sdo manejaveis, embora possam causar algum desconforto.A tontura e a dor de cabeca sao reagoes adversas frequentes relacionadas a acao farmacoldgica da nifedipina sobre os vasos sanguineos. A vasodilatagdo pode provocar uma descida na pressdo arterial, resultando em tonturas. A dor de cabeca, por sua vez, pode ser uma resposta
do corpo a alteracao na pressao dos vasos sanguineos cerebrais.O rubor facial, um sintoma comum, é causado pelo aumento do fluxo sanguineo perto da superficie da pele, resultante da dilatacdo dos vasos sanguineos. O edema, especialmente nos tornozelos e pés, é outra reacdo adversa relacionada ao efeito da nifedipina nos vasos sanguineos,
levando ao actumulo de liquidos no tecido subcutaneo. Ndusea também pode ser observada, possivelmente devido ao impacto da nifedipina no trato gastrointestinal.Além disso, existem reagbes adversas graves que requerem atencao médica imediata. Entre estas, incluem-se reacoes alérgicas severas, como erupgoes cutaneas, coceira intensa,
dificuldade para respirar e inchago do rosto, labios ou lingua. Palpitacoes e arritmias também podem ocorrer, possivelmente indicando uma resposta adversa do sistema cardiovascular. Hipotensao acentuada é outra reagao adversa critica, na qual a pressao arterial cai a niveis perigosos, potencialmente levando a sincope e choque.A monitorizagao
adequada e a comunicacdo continua com o profissional de satide sdo essenciais para lidar com estas reag6es adversas, garantindo uma terapia segura e eficaz com a nifedipina.A nifedipina, um bloqueador dos canais de célcio amplamente utilizado no tratamento da hipertensao e angina, pode interagir com uma variedade de medicamentos, resultando
em alteracoes significativas na sua eficicia e seguranca. Muitas dessas interagoes potencializam ou diminuem os efeitos terapéuticos da nifedipina, exigindo um acompanhamento médico rigoroso.Medicamentos anti-hipertensivos, como inibidores da enzima conversora da angiotensina (ECA), betabloqueadores e diuréticos, podem potencializar o
efeito hipotensor da nifedipina, aumentando o risco de hipotensao grave. Da mesma forma, associagoes com medicamentos como nitratos também podem resultar em uma queda significativa da pressao arterial.Antibioticos e antifingicos, particularmente aqueles que sao inibidores do CYP3A4, como eritromicina, cetoconazol e itraconazol, podem
elevar consideravelmente os niveis plasmaticos de nifedipina. Isso ocorre porque o CYP3A4 é uma enzima crucial no metabolismo da nifedipina. Consequentemente, a inibicdo do CYP3A4 reduz o metabolismo da nifedipina, aumentando os riscos de efeitos adversos como cefaleia, edema e palpitagées.Por outro lado, indutores do CYP3A4 como
rifampicina, fenitoina e carbamazepina podem reduzir a eficiacia da nifedipina. Esses indutores aceleram o metabolismo da droga, resultando em concentracoes plasmaticas mais baixas e, portanto, menos efeito terapéutico. Isso pode demandar ajustes nas doses de nifedipina ou a reconsideracao do tratamento.A interagao com suco de toranja também
merece destaque, uma vez que este pode aumentar as concentracdes plasmaticas de nifedipina devido a inibicdo do CYP3A4 presente no intestino, resultando em efeitos hipotensores exacerbados.E imperativo que os pacientes informem seu médico sobre todos os medicamentos e suplementos que estdo utilizando antes de iniciar o tratamento com
nifedipina. Esta pratica ajuda a evitar interacées medicamentosas prejudiciais e a otimizar a eficdcia e seguranga do tratamento. A avaliagao criteriosa de um médico é essencial para manejar essas interacoes e personalizar a terapia de acordo com as necessidades individuais dos pacientes. Medication applied to body surfaces "Topical" redirects here.
For other uses, see Topical (disambiguation). This article needs additional citations for verification. Please help improve this article by adding citations to reliable sources. Unsourced material may be challenged and removed.Find sources: "Topical medication" - news - newspapers - books - scholar - JSTOR (December 2008) (Learn how and when to
remove this message) A medical professional administering nose drops Instillation of eye drops A topical medication is a medication that is applied to a particular place on or in the body. Most often topical medication means application to body surfaces such as the skin or mucous membranes to treat ailments via a large range of classes including
creams, foams, gels, lotions, and ointments.[1] Many topical medications are epicutaneous, meaning that they are applied directly to the skin. Topical medications may also be inhalational, such as asthma medications, or applied to the surface of tissues other than the skin, such as eye drops applied to the conjunctiva, or ear drops placed in the ear, or
medications applied to the surface of a tooth[citation needed]. The word topical derives from Greek tomxkdg topikos, "of a place".[citation needed] Topical drug delivery is a route of administering drugs via the skin to provide topical therapeutic effects. As skin is one of the largest and most superficial organs in the human body, pharmacists utilise it to
deliver various drugs. This system usually provides a local effect on certain positions of the body. In ancient times, people used herbs to put on wounds for relieving the inflammatory effect or as pain relievers[citation needed]. The use of topical drug delivery system is much broader now, from smoking cessation to beauty purposes. Nowadays, there
are numerous dosage forms that can be used topically, including cream, ointment, lotion, patches, dusting powder and much more.[2] There are many advantages for this drug delivery system - avoiding first pass metabolism which can increase its bioavailability, being convenient and easy to apply to a large area, being easy to terminate the
medication and avoiding gastro-intestinal irritations. All these can increase patient compliance. However, there are several disadvantages to this system - causing skin irritations and symptoms like rashes and itchiness may occur. Also, only small particles can pass through the skin, which limits the choice of drugs. Since skin is the main medium of
the topical drug delivery system, its conditions determine the rate of skin penetration leading to affecting the pharmacokinetics of the drug. The temperature, pH value, and dryness of the skin need to be considered. There are some novel topical drugs in the market which can utilise the system as much as possible. This localized system provides
topical therapeutic effects via skin, eyes, nose and vagina[3] to treat diseases. The most common usage is for local skin infection problems. Dermatological products have various formulations and range in consistency though the most popular dermal products are semisolid dosage forms[4] to provide topical treatment.[citation needed] Topical drug
absorption depends on two major factors - biological and physicochemical properties. The first factor concerns body structure effects on the drugs. The degradation of drugs can be affected by the site of applications. Some studies discovered different Percutaneous absorption patterns. Apart from the place, age also affects the absorption as the skin
structure changes with age. The lowered collagen and broadened blood capillary networks happen with aging. These features alter the effectiveness of absorption of both hydrophilic and lipophilic substances into stratum corneum underneath the surface of the skin.[5] The skin surface integrity can also affect the permeability of drugs such as the
density of hair follicles, sweat glands or disintegrated by inflammation or dehydration. The other factor concerns metabolism of medications on skin. When the percutaneous drug is applied on skin, it will be gradually absorbed down the skin. Normally, when the drugs are absorbed, they will be metabolised by various enzymes in our body and the
amount will be lower. The exact amount delivered to the target action site determines the potency and bioavailability of the drugs. If the concentration is too low, the therapeutic effect is impeded; if the concentration is too high, drug toxicity may happen to cause side effects or even do harm to our body. For the topical drug delivery way, degradation
of drugs in skin is very low compared to liver. The metabolism of drugs is mainly by metabolic enzyme cytochrome P450, and this enzyme is not active in skin. The CYP450 actively metabolized drugs can then maintain high concentration when being applied on skin. Despite CYP450 enzyme action, the partition coefficient (K) determines the activity of
topical drugs. The ability of drug particles to go through the skin layer also affects the absorption of drugs. For transdermal activity, medicines with higher K value are harder to get rid of the lipid layer of skin cells. The trapped molecules then cannot penetrate into the skin. This reduces the efficacy of the transdermal drugs. The drugs target cells
underneath the skin or need to diffuse into blood capillary to exert their effect. Meanwhile, the size of particles affects this transdermal process. The smaller the drug molecules, the faster the rate of penetration. Polarity of the drugs can affect this diffusion rate too. If the drug shows lower degree of ionization, it is less polar. Therefore, it can have a
faster absorption rate. The definition of the topical route of administration sometimes states that both the application location and the pharmacodynamic effect thereof is local.[6] A transdermal patch which delivers medication is applied to the skin. The patch is labelled with the time and date of administration as well as the administrator's initials. In
other cases, topical is defined as applied to a localized area of the body or to the surface of a body part regardless of the location of the effect.[7][8] By this definition, topical administration also includes transdermal application, where the substance is administered onto the skin but is absorbed into the body to attain systemic distribution. Such
medications are generally hydrophobic chemicals, such as steroid hormones. Specific types include transdermal patches which have become a popular means of administering some drugs for birth control, hormone replacement therapy, and prevention of motion sickness. One example of an antibiotic that may be applied topically is chloramphenicol. If
defined strictly as having a local effect, the topical route of administration can also include enteral administration of medications that are poorly absorbable by the gastrointestinal tract. One poorly absorbable antibiotic is vancomycin, which is recommended by mouth as a treatment for severe Clostridioides difficile colitis.[9] A medication's potency
often is changed with its base. For example, some topical steroids will be classified one or two strengths higher when moving from cream to ointment. As a rule of thumb, an ointment base is more occlusive and will drive the medication into the skin more rapidly than a solution or cream base.[10] The manufacturer of each topical product has total
control over the content of the base of a medication. Although containing the same active ingredients, one manufacturer's cream might be more acidic than the next, which could cause skin irritation or change its absorption rate. For example, a vaginal formulation of miconazole antifungal cream might irritate the skin less than an athlete's foot
formulation of miconazole cream. These variations can, on occasion, result in different clinical outcomes, even though the active ingredient is the same. No comparative potency labeling exists to ensure equal efficacy between brands of topical steroids (percentage of oil vs water dramatically affect the potency of topical steroid). Studies have
confirmed that the potency of some topical steroid products may differ according to manufacturer or brand. An example of this is the case of brand name Valisone cream and Kenalog cream in clinical studies have demonstrated significantly better vasoconstrictions than some forms of this drug produced by generic drug manufacturers.[10] However,
in a simple base like an ointment, much less variation between manufacturers is common. In dermatology, the base of a topical medication is often as important as the medication itself. It is extremely important to receive a medication in the correct base, before applying to the skin. A pharmacist should not substitute an ointment for a cream, or vice
versa, as the potency of the medication can change. Some physicians use a thick ointment to replace the waterproof barrier of the inflamed skin in the treatment of eczema, and a cream might not accomplish the same clinical intention. There are many general classes, with no clear dividing line among similar formulations. As a result, what the
manufacturer's marketing department chooses to list on the label of a topical medication might be completely different from what the form would normally be called. Main article: Cream (pharmacy) A cream is an emulsion of oil and water in approximately equal proportions. It penetrates the stratum corneum outer layer of skin wall. Cream is thicker
than lotion, and maintains its shape when removed from its container. It tends to be moderate in moisturizing tendency. For topical steroid products, oil-in-water emulsions are common. Creams have a significant risk of causing immunological sensitization due to preservatives and have a high rate of acceptance by patients. There is a great variation
in ingredients, composition, pH, and tolerance among generic brands.[11] Topical corticosteroid foams are suitable for treating a range of skin conditions that respond to corticosteroids. These foams are typically simple to apply, which can lead to better patient compliance and, in turn, improve treatment results for those who favor a more convenient
and cleaner topical option. Foam can be typically seen with topical steroids marketed for the scalp.[12] Main article: Topical gels Gels are thicker than liquids. Gels are often a semisolid emulsion and sometimes use alcohol as a solvent for the active ingredient; some gels liquefy at body temperature. Gel tends to be cellulose cut with alcohol or
acetone. Gels tend to be self-drying, tend to have greatly variable ingredients between brands, and carry a significant risk of inducing hypersensitivity due to fragrances and preservatives. Gel is useful for hairy areas and body folds. In applying gel one should avoid fissures in the skin, due to the stinging effect of the alcohol base. Gel enjoys a high
rate of acceptance due to its cosmetic elegance.[11] Tube of factor 15 sun block lotion. Lotions are similar to solution but are thicker and tend to be more emollient in nature than the solution. They are usually oil mixed with water, and more often than not have less alcohol than solution. Lotions can be drying if they contain a high amount of alcohol.
[citation needed] Metal case for Cruz Roja ointment from Mexico (beginning of the 20th century) from the permanent collection of the Museo del Objeto del Objeto. An ointment is a homogeneous, viscous, semi-solid preparation; most commonly a greasy, thick water-in-oil emulsion (80% oil, 20% water) having a high viscosity, that is intended for
external application to the skin or mucous membranes[citation needed]. Ointments have a water number that defines the maximum amount of water that they can contain. They are used as emollients or for the application of active ingredients to the skin for protective, therapeutic, or prophylactic purposes and where a degree of occlusion is desired.
[citation needed] Ointments are used topically on a variety of body surfaces. These include the skin and the mucous membranes of the eye (an eye ointment), chest, vulva, anus, and nose. An ointment may or may not be medicated. Ointments are usually very moisturizing, and good for dry skin[citation needed]. They have a low risk of sensitization due
to having few ingredients beyond the base oil or fat, and low irritation risk. There is typically little variability between brands of drugs. They are often disliked by patients due to greasiness.[11] The vehicle of an ointment is known as the ointment base. The choice of a base depends upon the clinical indication for the ointment. The different types of
ointment bases are: Absorption bases, e.g., beeswax and wool fat Emulsifying bases, e.g., cetrimide and emulsifying wax Hydrocarbon bases, e.g., ceresine, microcrystalline wax, hard paraffin, and soft paraffin Vegetable oil bases, e.g., almond oil, coconut oil, olive oil, peanut oil, and sesame oil Water-soluble bases, e.g., macrogols 200, 300, 400 The
medicaments are dispersed in the base and are divided after penetrating the living cells of the skin[citation needed]. The water number of an ointment is the maximum quantity of water that 100g of a base can contain at 20 °C. Ointments are formulated using hydrophobic, hydrophilic, or water-emulsifying bases to provide preparations that are
immiscible, miscible, or emulsifiable with skin secretions. They can also be derived from hydrocarbon (fatty), absorption, water-removable, or water-soluble bases. Evaluation of ointments:[citation needed] Drug content Release of medicament from base Medicament penetration Consistency of the preparation Absorption of medicament into blood
stream Irritant effect Properties which affect choice of an ointment base are:[citation needed] Stability Penetrability Solvent property Irritant effects Ease of application and removal Methods of preparation of ointments: Fusion: In this method the ingredients are melted together in descending order of their melting points and stirred to ensure
homogeneity.[citation needed] Trituration: In this finely subdivided insoluble medicaments are evenly distributed by grinding with a small amount of the base followed by dilution with gradually increasing amounts of the base. Paste combines three agents - oil, water, and powder. It is an ointment in which a powder is suspended. Powder[13] is either
the pure drug by itself (talcum powder), or is made of the drug mixed in a carrier such as corn starch or corn cob powder (Zeosorb AF - miconazole powder). Can be used as an inhaled topical (cocaine powder used in nasal surgery).[citation needed] A shake lotion is a mixture that separates into two or three parts over time. Frequently, an oil mixed
with a water-based solution needs to be shaken into suspension before use and includes the instructions: "Shake well before use".[citation needed] Medication may be placed in a solid form. Examples are deodorants, antiperspirants, astringents, and hemostatic agents. Some solids melt when they reach body temperature (e.g. rectal suppositories).
[citation needed] Certain contraceptive methods rely on sponge as a carrier of liquid medicine. Lemon juice embedded in a sponge has been used as a primitive contraception in some cultures.[citation needed] Cordran tape is an example of a topical steroid applied under occlusion by tape. This greatly increases the potency and absorption of the
topical steroid and is used to treat inflammatory skin diseases.[citation needed] A tincture is a skin preparation that has a high percentage of alcohol. It would normally be used as a drug vehicle if drying of the area is desired.[citation needed] Topical solutions can be marketed as drops, rinses, or sprays, are generally of low viscosity, and often use
alcohol or water in the base.[14][15][16] These are usually a powder dissolved in alcohol, water, and sometimes 0il; although a solution that uses alcohol as a base ingredient, as in topical steroids, can cause drying of the skin.[17][page needed] There is significant variability among brands, and some solutions may cause irritation, depending on the
preservative(s) and fragrances used in the base. Some examples of topical solutions are given below: Aluminium acetate topical solution: This is colorless, with a faint acetous odour and sweetish taste. It is applied topically as an astringent after dilution with 10-40 parts of water. This is used in many types of dermatologic creams, lotions, and pastes.
Commercial premeasured and packed tablets and powders are available for this preparation.[18] Povidone iodine topical solution: This is a chemical complex of iodine with polyvinylpyrrolidone. The agent is a polymer with an average molecular weight of 40,000. The povidone iodine contains 10% available iodine, slowly released when applied to skin.
This preparation is employed topically as a surgical scrub and non irritating antiseptic solution; its effectiveness is directly attributed to the presence and release of iodine from the complex. Commercial product: Betadine solution.[19] Transdermal patches can be a very precise time released method of delivering a drug. Cutting a patch in half might
affect the dose delivered. The release of the active component from a transdermal delivery system (patch) may be controlled by diffusion through the adhesive which covers the whole patch, by diffusion through a membrane which may only have adhesive on the patch rim or drug release may be controlled by release from a polymer matrix. Cutting a
patch might cause rapid dehydration of the base of the medicine and affect the rate of diffusion.[citation needed] Some medications are applied as an ointment or gel, and reach the mucous membrane via vaporization. Examples are nasal topical decongestants and smelling salt.[citation needed] Graphical abstract of Topical Drug Classification
System[20] Topical drug classification system (TCS) is proposed by the FDA. It is designed from the Biopharmaceutics Classification System (BCS) for oral immediate release solid drug products which is very successful for decades. There are 3 aspects to assess and 4 classes in total.[citation needed] The 3 aspects include qualitative (Q1), quantitative
(Q2) and similarity of in vitro release (IVR) rate (Q3).[20] In the early 1970s, the Alza Corporation, through their founder Alejandro Zaffaroni, filed the first US patents describing transdermal delivery systems for scopolamine, nitroglycerin and nicotine.[21] People found that applying medicines on the body surfaces is beneficial in many aspects. Skin
medicines can give faster onset and local effect on our body as the surface cream can bypass first pass metabolism such as hepatic and intestinal metabolism[citation needed]. Apart from the absorption, dermal drugs effectively prevent oral delivery limitations such as nausea and vomiting and poor appliances due to unpalatable tastes of the
drugs[citation needed] . Topical application is an easy way for patients to tackle skin infections in a painless and non-invasive way. From a patient perspective, applying drugs on skin also provides stable dosage in blood so as to give the optimal bioavailability and therapeutic effects. In case of overdose or unwanted side effects, patients can take off or
wash out the medicines quickly to eliminate toxicity by simply removing the patch to stop the delivery of drugs.[22] The site of putting the patches for topical drugs may get irritated and have rashes and feel itchy. Hence, some topical drugs including nicotine patches for smoking cessation are advised to change places for each application to avoid
continuous irritation of the skin[citation needed]. Also, since the drug needs to penetrate the skin, some drugs may not be able to pass through the skin. Some drugs are then “wasted” and the bioavailability of the drug will decrease.[citation needed] Skin penetration is the main challenge for any topical dosage form. The drug needs to penetrate the
skin in order to get into the body to apply its function. The drug follows Fick's first law of diffusion.[23] One of the most common versions of Fick's first law of diffusion is:[citation needed] ] = — D d c d x {\displaystyle J=-D{dc \over dx}} where ] is the diffusion flux. D is the diffusion coefficient. dc/dx is the concentration gradient. For D is described
by the Stokes-Einstein equation. The equationis: D = RT 6 n nr N A {\displaystyle D={\frac {RT}{6\pi \eta TN _{A}}}} where R is the gas constant. T is the temperature. n is the viscosity. r is the radius of the solute. N A {\displaystyle N {A}} is the Avogadro constant. Assuming concentration gradient is constant for all newly applied topical drugs
and the temperature is constant (normal body temperature: 37 °C), the viscosity and radius of the drug determine the flux of diffusion. The higher the viscosity or the larger the radius of the drug is, the lower the diffusion flux of the drug is.[23] There are many factors for drug developers to consider in developing new topical formulations. The first
one is the effect of the drug vehicle. The medium to carry the topical drugs can affect the penetration of the drug active ingredient and efficacy. For example, this carrier can have a cooling, drying, emollient or protective action to suit the required conditions of the application site such as applying gel or lotion for hairy areas. Meanwhile, scientists
need to match the type of preparation with the type of lesions. For example, they need to avoid oily ointments for acute weepy dermatitis. Chemists also need to consider the irritation or any sensitization potential to ensure that the topical application can be stable during storage and transport to maintain its efficacy.[21] Another potential material is
nanofiber-based dispersion to improve the adhesion of active ingredients on the skin.[2] In order to enhance drug penetration into the skin, scientists have several ways to achieve their purposes by using chemical, biochemical, physical, and super saturation enhancement. Advanced Emulgel technology is a breakthrough in painkilling topical drugs.
[citation needed] It helps the gel to enter deeply down the skin layer to strengthen the delivery of diclofenac to the point of pain so as to achieve better therapeutic effects by modifying the above properties.[21] Medical portal Finger tip unit Liniment Topical anesthetic Topical antibiotic Topical corticosteroids Unguent Goodman & Gilman's The
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age dilatando as artérias corondrias e reduzindo o tonus da musculatura dos vasos sanguineos, facilitando o fluxo sanguineo e evitando complicagdes cardiovasculares. Encontre um Cardiologista perto de vocé! Parceria com Buscar Médico Esse remédio é oferecido gratuitamente pelo SUS, desde que tenha indicacdo médica, ou pode ser comprado em
farmécias ou drogarias, na forma de comprimidos revestidos ou capsulas contendo 10 mg, 20 mg ou 40 mg de nifedipino, com os nomes comerciais Ndo Fidipina, Loncord ou Nifedipress, por exemplo. O nifedipino deve ser usado somente com indicacao do cardiologista, pelo tempo de tratamento orientado pelo médico e com doses individualizadas, de
acordo com a condicao a ser tratada, ndo devendo-se interromper o uso desse remédio por conta propria. Para que serve O nifedipino é indicado para o tratamento de: Pressao alta; Doenca arterial coronariana (angina de peito estavel ou angina de esforgo). O uso do nifedipino deve ser feito com indicacéo e orientacdo do cardiologista, com consultas
médicas regulares para avaliar a saide do coracao e a eficdcia do tratamento. Se deseja o0 acompanhamento de um cardiologista, marque uma consulta na regido mais préxima: Parceria com agende sua consulta online Disponivel em: Sdo Paulo, Rio de Janeiro, Distrito Federal, Pernambuco, Bahia, Maranhdo, Pard, Parand, Sergipe e Ceard. Como
funciona O nifedipino é um vasodilatador da classe dos bloqueadores dos canais de céalcio que age relaxando os musculos do coragédo e dos vasos sanguineos, ajudando a melhorar o fluxo sanguineo, controlar a pressdo alta e evitar complicagées cardiovasculares. Como tomar O nifedipino deve ser tomado por via oral, com um copo de dgua, nos
horérios estabelecidos pelo médico. As capsulas devem ser tomadas antes das refeigées e o comprimido revestido, antes ou apds uma alimentagdo. A posologia do nifedipino para adultos varia de acordo com a condicdo a ser tratada e inclui: Pressdo alta: 1 comprimido ou capsula de nifedipino 20 mg, 2 vezes por dia, ou seja a cada 12 horas;

Doengca arterial coronariana (angina de peito estavel ou angina de esforco): 1 comprimido revestido de nifedipino 20 mg, 2 vezes por dia, ou seja a cada 12 horas, ou 1 capsula de 20 mg 1 a 2 vezes por dia, conforme orientagcdo médica. As doses do nifedipino podem ser aumentadas pelo médico para até 60 mg por dia. Possiveis efeitos colaterais Os
efeitos colaterais mais comuns do nifedipino sdo dor de cabeca, inchaco, prisdo de ventre, tontura, vertigem, tremor, palpitacdo cardiaca ou aumentos dos batimentos cardiacos, ou hipotensao. Além disso, também sao comuns congestao nasal, sangramento nasal, dor abdominal ou gastrointestinal, nduseas, disturbio visual, vermelhid&do, prurido,
urticéaria, constipagéo, disfuncéao erétil em homens ou caimbras. E importante procurar o pronto-socorro caso surjam sintomas como piora da angina, sensacao de desmaio, batimentos cardiacos acelerados, dor no peito que pode irradiar para o brago, ombro ou mandibula, suor excessivo ou mal estar geral. Deve-se ir ao pronto-socorro também se
surgirem sintomas como inchago nos pés e tornozelos, pele e olhos amarelados ou reagoes alérgicas graves. Saiba identificar os sintomas de reacao alérgica grave. Quem nao deve usar O nifedipino ndo deve ser usado por menores de 18 anos, mulheres gravidas antes da 202 semana de gestacao ou durante a amamentacao. Esse remédio também nao
deve ser usado por pessoas que tenham alergia ao nifedipino ou qualquer outro componente da capsula ou comprimido. O nifedipino ndo deve ser usado por pessoas que utilizam rifampicina, pois pode ter seus niveis reduzidos no organismo, nado tendo o efeito desejado. Além disso, o nifedipino deve ser usado com cautela em pessoas que tém pressao
arterial muito baixa, insuficiéncia cardiaca ou estreitamento grave da artéria aorta. Share — copy and redistribute the material in any medium or format for any purpose, even commercially. Adapt — remix, transform, and build upon the material for any purpose, even commercially. The licensor cannot revoke these freedoms as long as you follow the
license terms. Attribution — You must give appropriate credit , provide a link to the license, and indicate if changes were made . You may do so in any reasonable manner, but not in any way that suggests the licensor endorses you or your use. ShareAlike — If you remix, transform, or build upon the material, you must distribute your contributions
under the same license as the original. No additional restrictions — You may not apply legal terms or technological measures that legally restrict others from doing anything the license permits. You do not have to comply with the license for elements of the material in the public domain or where your use is permitted by an applicable exception or
limitation . No warranties are given. The license may not give you all of the permissions necessary for your intended use. For example, other rights such as publicity, privacy, or moral rights may limit how you use the material. Observacodes: n.d. Interacgoes: Medicamentos que afectam a nifedipina: A nifedipina é metabolizada através do sistema do
citocromo P450 3A4, localizado tanto na mucosa intestinal, como no figado. Por conseguinte, os medicamentos conhecidos por inibir ou induzir este sistema enziméatico podem alterar a primeira passagem (ap6s administracao oral) ou a depuracao da nifedipina. Indutores do CYP3A4: Rifampicina: A rifampicina induz fortemente o sistema do citocromo
P450 3A4. Com a administracdo concomitante de rifampicina, a exposicao da nifedipina foi reduzida em cerca de 97%. Por conseguinte, a utilizagdo de nifedipina em associacdo com rifampicina é contra-indicada. Com a administragdo concomitante de indutores do CYP 3A4, como a fenitoina, carbamazepina, fenobarbital ou Erva de S. Jodo (hipericao),
a resposta clinica a nifedipina deve ser monitorizada e, se necessario, deve ser considerado um aumento na dose de nifedipina. Se a dose de nifedipina for aumentada durante a administragdo concomitante de ambos os medicamentos, deve considerar-se a reducao da dose de nifedipina quando o tratamento for descontinuado. - Indutores do CYP3A4
Observacodes: n.d. Interacgoes: Risco de hipotensao e insuficiéncia cardiaca em doentes com insuficiéncia cardiaca latente ou ndo controlada (efeito inotrépico negativo adicional). O tratamento com B- bloqueantes pode minimizar a reagédo simpatica reflexa que se manifesta quando existem repercussées hemodinamicas excessivas. - Nifedipina
Observagoes: Metoprolol é um substrato do CYP2D6. Os farmacos que inibem esta enzima podem aumentar a concentracdo plasmatica de metoprolol. Interacgoes: Tal como acontece com outros beta-bloqueadores, a terapia concomitante com dihidropiridinas (por exemplo, nifedipina e amlodipina), pode aumentar o risco de hipotensao e insuficiéncia
cardiaca, pode ocorrer em doentes com insuficiéncia cardiaca latente. - Nifedipina Observagdes: n.d. Interacgoes: A terapéutica concomitante com dihidropiridinas (ex.: nifedipina) pode aumentar o risco de hipotenséao e pode ocorrer falha cardiaca em doentes com insuficiéncia cardiaca latente. - Nifedipina Observacgdes: n.d. Interacgoes: Devidas a
ASSOCIACAO: A terapéutica concomitante com dihidropiridinas (ex.: nifedipina) pode aumentar o risco de hipotensédo e pode ocorrer insuficiéncia cardiaca em doentes com insuficiéncia cardiaca latente. - Nifedipina Observagdes: n.d. Interacgdes: Os compostos investigados nos estudos de farmacocinética clinica incluem a hidroclorotiazida, varfarina,
digoxina, Contraceptivos orais (nomeadamente, etinilestradiol/levonorgestrel), glibenclamida, nifedipina e enalapril. Nao foram identificadas quaisquer interacgdes farmacocinéticas clinicamente significativas com estes medicamentos. - Nifedipina Observagoes: n.d. Interacgoes: O Ginkgo biloba interage com a nifedipina. - Nifedipina Observagoes: n.d.
Interacgbes: O uso concomitante da mizolastina com outros inibidores potentes ou substratos da oxidagdo hepatica (citocromo P450 3A4) deve ser efectuado com precaucdo. Estes incluem cimetidina, ciclosporina e nifedipina. - Nifedipina Observagoes: n.d. Interacgées: A micafungina tem um baixo potencial de interacgdo com medicamentos
metabolizados pelas vias mediadas pelo CYP3A. Foram realizados estudos de interaccao medicamentosa em seres humanos saudaveis para avaliar o potencial de interaccao entre a micafungina e micofenolato de mofetil, ciclosporina, tacrolimus, prednisolona, sirolimus, nifedipina, fluconazol, ritonavir, rifampicina, itraconazol, voriconazol e
anfotericina B. Nestes estudos, nao foi observada prova de alteracdo da farmacocinética da micafungina. Nao sdo necessarios ajustes da dose quando estes medicamentos sdo administrados concomitantemente. A exposicdao (AUC) do itraconazol, sirolimus e nifedipina foi ligeiramente aumentada (22%, 21% e 18%, respectivamente), na presenca da
micafungina. Os doentes a receber sirolimus, nifedipina ou itraconazol combinado com Micafungina devem ser monitorizados em relagao a toxicidade do sirolimus, nifedipina ou itraconazol e a dosagem de sirolimus, nifedipina ou itraconazol devera ser reduzida, se necessario. - Nifedipina Observacoes: Foram realizados estudos de interacgcédo com
amprenavir como unico inibidor da protease. Interacgdes: Poderd interagir com Amprenavir, quando administrados concomitantemente. Nao se conhece, nem foi investigado, o significado clinico destas possiveis interacgoes. Portanto, os doentes devem ser monitorizados relativamente a reacgoes toxicas associadas a estes medicamentos, quando os
mesmos forem administrados em associagdo com Amprenavir. O amprenavir podera aumentar as concentragoes séricas dos bloqueadores dos canais de célcio tais como diltiazem, felodipina, isradipina, nicardipina, nifedipina, nimodipina, nisoldipina e verapamil, resultando possivelmente num aumento da actividade e toxicidade destes farmacos. -
Nifedipina Observacoes: Foi demonstrado in vitro que o eprosartan nao inibe as isoenzimas CYP1A, 2A6, 2C9/8, 2C19, 2D6, 2E e 3A do citocromo P450 humano. Interacgdes: O eprosartan pode ser administrado concomitantemente com diuréticos tiazidicos (por ex. hidroclorotiazida) e bloqueadores dos canais de cdlcio (por ex. nifedipina de libertacao
prolongada), sem evidéncia de interac¢oes adversas clinicamente significativas. - Nifedipina Observacées: Nao existem estudos formais de interacgdo para Metformina + Rosiglitazona, no entanto o uso concomitante das substancias activas em doentes em estudos clinicos e na sua vasta utilizagdo clinica nao originou interacgoes inesperadas.
Interacgbes: Nao foram observadas interacgdes clinicamente relevantes com a digoxina, com o substrato de CYP2C9 varfarina, com os substratos de CYP3A4 nifedipina, etinilestradiol ou noretindrona, apés administragao concomitante com a rosiglitazona. - Nifedipina Observagoées: O pantoprazol é metabolizado no figado pelo sistema enzimatico do
citocromo P450. Nao se pode excluir a interacgao com outros farmacos ou compostos que sao metabolizados utilizando o mesmo sistema enzimatico. Interacgoes: Ndo se observaram interaccoes clinicamente significativas em testes especificos com varios farmacos ou compostos, nomeadamente carbamazepina, cafeina, diazepam, diclofenac, digoxina,
etanol, glibenclamida, metoprolol, naproxeno, nifedipina, fenitoina, piroxicam, teofilina e um contraceptivo oral. - Nifedipina Observacoes: Estudos in vitro Vardenafil € metabolizado predominantemente por enzimas hepaticas através da isoforma 3A4 do citocromo P450 (CYP), com alguma contribuicdo das isoformas CYP3A5 e CYP2C. Assim, os
inibidores destas isoenzimas podem reduzir a taxa de depuracao do vardenafil. Interacgées: Num estudo especifico em que vardenafil (20 mg) foi co-administrado com nifedipina de libertagao lenta (30 mg ou 60 mg) a doentes hipertensos houve uma reducao adicional de 6 mmHg da pressdo arterial sistolica em supino e de 5 mmHg da presséo arterial
diastdlica em supino, acompanhada por um aumento de 4 bpm na frequéncia cardiaca. - Nifedipina Observagoes: O dabrafenib é um indutor enzimatico e aumenta a sintese das enzimas metabolizadoras de fdrmacos incluindo CYP3A4, CYP2Cs e CYP2B6 e pode aumentar a sintese dos transportadores. Tal resulta em niveis plasmaticos reduzidos dos
medicamentos metabolizados por estas enzimas e pode afetar alguns medicamentos transportados. A reducao nas concentragoes plasmaticas pode levar a perda ou a reducgdo dos efeitos clinicos destes medicamentos. Também existe um risco aumentado de formacao de metabolitos ativos destes medicamentos. As enzimas que podem ser induzidas
incluem CYP3A no figado e no intestino, CYP2B6, CYP2C8, CYP2C9, CYP2C19, e UGTs (enzimas conjugadas pelo glucoronido). A proteina de transporte gp-P pode também ser induzida assim como outros transportadores, por ex. MRP-2, BC RP e OATP1B1/1B3. In vitro, o dabrafenib produziu aumentos dependentes da dose no CYP2B6 e CYP3A4. Os
estudos de interaccao s6 foram realizados em adultos. Interacgdes: Efeitos de dabrafenib noutros medicamentos: O dabrafenib é um indutor enzimdatico e aumenta a sintese das enzimas metabolizadoras de farmacos incluindo CYP3A4, CYP2Cs e CYP2B6 e pode aumentar a sintese dos transportadores. Tal resulta em niveis plasmaticos reduzidos dos
medicamentos metabolizados por estas enzimas e pode afectar alguns medicamentos transportados. A redugédo nas concentracoes plasmaticas pode levar a perda ou a reducgao dos efeitos clinicos destes medicamentos. Também existe um risco aumentado de formacdo de metabdlitos ativos destes medicamentos. As enzimas que podem ser induzidas
incluem CYP3A no figado e no intestino, CYP2B6, CYP2C8, CYP2C9, CYP2C19, e UGTs (enzimas conjugadas pelo glucoronido). A proteina de transporte gp-P pode também ser induzida assim como outros transportadores, por ex. MRP-2, BC RP e OATP1B1/1B3. In vitro, o dabrafenib produziu aumentos dependentes da dose no CYP2B6 e CYP3A4. Num
estudo clinico de interacgdo medicamentosa, a Cmax e AUC do midazolam oral (um substrato do CYP3A4) diminuiu 61% e 74% respectivamente com a co-administragdo de doses repetidas de dabrafenib utilizando uma formulagao com uma biodisponibilidade mais baixa do que a formulacdo de dabrafenib. A administragdo de 150 mg de dabrafenib
duas vezes por dia e varfarina resultou numa diminui¢cdo da AUC de S-e R-varfarina em 37% e 33% em comparagdo com a administracdo de varfarina em monoterapia. A Cmax de S-e R-varfarina aumentou 18% e 19%. Sao esperadas interacgdoes com muitos medicamentos eliminados através do metabolismo ou transporte ativo. Se o seu efeito
terapéutico for de grande importancia para o doente, e os ajustes posoldgicos nao forem facilmente realizdveis com base na monitorizacao da eficacia ou concentracbes plasmaéticas, estes medicamentos devem ser evitados ou utilizados com precaucao. Suspeita-se que o risco de lesao hepéatica apds a administragdo de paracetamol é superior nos
doentes tratados concomitantemente com indutores enzimaticos. Espera-se que o nimero de medicamentos afectados seja grande; embora a magnitude da interacgédo possa variar. Os grupos de medicamentos que podem ser afectados incluem, mas néo estao limitados a: - Analgésicos (por ex. fentanilo, metadona) - Antibiéticos (por ex., claritromicina,
doxiciclina) - Agentes anticancerigenos (por ex., cabazitaxel) - Anticoagulantes (por ex. acenocumarol, varfarina) - Antiepiléticos (por ex., carbamazepina, fenitoina, primidona, acido valpréico) - Antipsicéticos (por ex., haloperidol) - Bloqueadores dos canais de célcio (por ex., diltiazem, felodipina, nicardipina, nifedipina, verapamil) - Glicosidos
cardiacos (por ex., digoxina) - Corticosterodides (por ex., dexametasona, metilprednisolona) - Antiviricos para o VIH (por ex., amprenavir, atazanavir, darunavir, delavirdina, efavirenz, fosamprenavir, indinavir, lopinavir, nelfinavir, saquinavir, tipranavir) - Contraceptivos hormonais - Hipnéticos (por ex., diazepam, midazolam, zolpidem) -
Imunossupressores (por ex., ciclosporina, tacrolimus, sirolimus) - Estatinas metabolizadas pelo CYP3A4 (por ex., atorvastatina, sinvastatina) E provavel que o inicio da indugéo ocorra apés 3 dias de administracdo repetida com dabrafenib. Aquando da descontinuacdo de dabrafenib, o equilibro da indugéo é gradual, as concentracdes dos CYP3A4,
CYP2B6, CYP2C8, CYP2C9 e CYP2C19, UDP-glucuronosil transferases (UGT) e substratos transportadores podem aumentar e os doentes devem ser monitorizados para toxicidade e a posologia destes agentes pode necessitar de ser ajustada. In vitro, o dabrafenib é um inibidor do mecanismo do CYP3A4. Como tal, a inibigdo transitéria do CYP3A4 pode
ser vista durante os primeiros dias do tratamento. - Nifedipina Observagées: n.d. Interacgdes: A utilizacdao concomitante de diuréticos poupadores de potdssio, suplementos de potassio, substitutos do sal contendo potassio ou outros medicamentos (por ex., heparina) pode aumentar os niveis de potassio. A monitorizacao do potassio deve ser realizada
quando apropriado. As substéncias activas investigadas nos estudos de farmacocinética clinica incluem a hidroclorotiazida, varfarina, digoxina, Contraceptivos orais (i.e., etinilestradiol/levonorgestrel), glibenclamida, nifedipina e enalapril. Ndao foram identificadas interaccdes farmacocinéticas clinicamente significativas com estes medicamentos. -
Nifedipina Observacoes: n.d. Interacgoes: Nao foram observadas interacgdes quando a tansulosina foi administrada concomitantemente com atenolol, enalapril, nifedipina ou teofilina. - Nifedipina Observacoes: n.d. Interacgoes: Substratos do CYP3A: A eluxadolina pode aumentar a exposicao de medicamentos co-administrados metabolizados pelo
citocromo CYP3A4. Deve ter-se precaucdo quando se administrar tais farmacos (por exemplo, midazolam, eritromicina, nifedipina), especialmente para aqueles com indice terapéutico estreito (por exemplo, alfentanilo, di-hidroergotamina, ergotamina, fentanilo, pimozida, quinidina, sirolimus, tacrolimus). A concentracao destes medicamentos com
indice terapéutico estreito co-administrados ou dos seus outros marcadores farmacodinamicos deve de ser monitorizada, quando o uso concomitante de eluxadolina for iniciado ou descontinuado. - Nifedipina Observacdes: n.d. Interacgoes: Nao foi observada qualquer interacgédo entre o miglitol e a nifedipina, ou entre o miglitol e antidcidos
constituidos por hidréxido de magnésio e hidréoxido de aluminio. - Nifedipina Observacgdes: n.d. Interaccoes: Ndo foram observadas interaccoes clinicamente relevantes com a digoxina, com o substrato de CYP2C9 varfarina, nem com os substratos de CYP3A4 nifedipina, etinilestradiol ou noretindrona, apés administragdao concomitante com a
rosiglitazona. - Nifedipina Observacoes: n.d. Interaccoes: Associagoes a UTILIZAR COM CUIDADO: Os antagonistas dos canais de célcio, tais como os derivados da dihidropiridina (ex. nifedipina, amlodipina): O uso concomitante pode aumentar o risco de hipotensao e nao se pode excluir, em doentes com insuficiéncia cardiaca, um aumento do risco de
deterioracao da funcao de bombeamento ventricular. - Nifedipina Observagoes: n.d. Interaccées: Os compostos investigados nos estudos de farmacocinética clinica incluem varfarina, digoxina, Contraceptivos orais (isto é, etinilestradiol/levonorgestrel), glibenclamida e nifedipina. Ndo foram identificadas interaccées farmacocinéticas clinicamente
significativas nestes estudos. - Nifedipina Observacgées: Aparentemente, através de uma acc¢do nos sistemas enzimaticos microssémicos, Cimetidina pode causar alteracoes significativas no metabolismo de certos fairmacos, causando um atraso na sua eliminacao e provocando, por consequéncia, um prolongamento ou um aumento das suas
concentracgdes sanguineas. Interaccoes: Estdo descritas interacgdes com anticoagulantes do tipo da varfarina, fenitoina, teofilina e nifedipina. E necesséria a titulagao periédica da nifedipina quando da terapéutica em simultdneo com a mesma. - Nifedipina Observagdes: Interacées medicamentosas: Encontram-se descritos de seguida os varios
fadrmacos para os quais ha relatos de interagdes com a ciclosporina, devidamente fundamentadas e consideradas como tendo implicag6es clinicas. Sao conhecidos varios fairmacos que aumentam ou diminuem os niveis plasmaticos ou sanguineos de ciclosporina habitualmente pela inibicdo ou indugdo de enzimas envolvidos no metabolismo da
ciclosporina, em particular as enzimas do citocromo P450. Interacgoes: A administracao concomitante de nifedipina pode resultar num aumento da hiperplasia gengival, comparativamente a observada quando a ciclosporina é administrada isoladamente. Deve ser evitado o uso concomitante de nifedipina em doentes nos quais se desenvolve hiperplasia
gengival, como efeito adverso da ciclosporina. - Nifedipina Observacgoes: n.d. Interaccbes: Foram efectuados outros estudos clinicos com o clopidogrel e outras terapéuticas concomitantes, para investigar potenciais interacgées farmacocinéticas e farmacodinamicas. Nao se observaram quaisquer interacgoes farmacodinamicas clinicamente
importantes, na administragdo concomitante de clopidogrel e atenolol, com nifedipina ou com atenolol e nifedipina em simultaneo. Para além disso, a actividade farmacodinamica do clopidogrel nao foi significativamente influenciada pela co-administracdo de fenobarbital, cimetidina ou estrogénio. - Nifedipina Observacgoes: n.d. Interacgées: Outros
medicamentos: Foram efetuados outros estudos clinicos com o clopidogrel e outros medicamentos administrados concomitantemente, para investigar potenciais interacgdes farmacocinéticas (PK) e farmacodindmicas. Ndo se observaram quaisquer interaccées farmacodinamicas clinicamente importantes, na administracdo concomitante de clopidogrel
e atenolol, com nifedipina ou com atenolol e nifedipina em simultaneo. - Nifedipina Observagoes: n.d. Interaccbes: Estudos in vitro com as seguintes substancias activas ndo revelaram qualquer interacgdo significativa: cinacalcet, ciprofloxacina, clopidogrel, enalapril, hidroclorotiazida, metformina, metoprolol, nifedipina, pioglitazona e quinidina. -
Nifedipina Observacgoes: n.d. Interacgées: interacgoes farmacocinéticas: Os estudos de interacgdes medicamentosas in vitro ndo revelaram qualquer inibicdo das principais isoenzimas do citocrémio P450 responsaveis pelo metabolismo de varios farmacos. Estes achados foram confirmados por estudos realizados in vivo em voluntarios saudaveis, que
nao revelaram a existéncia de qualquer interacgdo entre o tratamento com ximelagatrano e os seguintes farmacos: Nifedipina (CYP3A4), diazepam (CYP2C19 e CYP3A4) e diclofenac (CYP2C9). - Nifedipina Observacoes: O perfil de interacgcédo do darunavir pode variar dependendo se é utilizado o ritonavir ou o cobicistate como farmacos potenciadores.
Interaccdes: Amlodipina, Diltiazem, Felodipina, Nicardipina, Nifedipina, Verapamil: E expectavel que Darunavir potenciado aumente as concentracdes plasmaticas destes bloqueadores dos canais de calcio. Recomenda-se monitorizacdo dos efeitos terapéuticos e reaccdes adversas quando estes medicamentos sdo administrados concomitantemente
com Darunavir potenciado. - Nifedipina Observacdes: Nao foram realizados estudos de interacg¢ao farmacoldgica com Darunavir / Cobicistate. Uma vez que Darunavir / Cobicistate contém darunavir e cobicistate, as interagdes que foram identificadas com darunavir (em associacdo uma dose baixa de ritonavir) e com cobicistate determinam as
interagbes que podem ocorrer com Darunavir / Cobicistate. Os ensaios de interacgdo com darunavir/ritonavir e com cobicistate apenas foram realizados em adultos. Interacgées: BLOQUEADORES DOS CANAIS DE CALCIO: Amlodipina, Diltiazem, Felodipina, Nicardipina, Nifedipina, Verapamil: Tendo por base consideragdes tedricas, é expectavel que



Darunavir / Cobicistate aumente as concentragdes plasmaticas destes bloqueadores dos canais de calcio. (inibigdo do CYP3A e/ou do CYP2D6) Recomenda-se monitorizagao clinica dos efeitos terapéuticos e efeitos adversos quando estes medicamentos sao administrados concomitantemente com Darunavir / Cobicistate. - Nifedipina Observagées: Os
estudos de interaccao medicamentosa sé foram realizados em adultos. Ombitasvir/Paritaprevir/Ritonavir com ou sem dasabuvir foi administrado em doses multiplas em todos os estudos de interaccao medicamentosa, com excecgao dos estudos de interaccdo medicamentosa com carbamazepina, gemfibrozil e cetoconazol. Interacgées: interacgoes
farmacocinéticas: Potencial para Ombitasvir/Paritaprevir/Ritonavir afectar a farmacocinética de outros medicamentos: Os estudos de interaccao medicamentosa in vivo avaliaram o efeito global do tratamento de associacdo, incluindo o ritonavir. Medicamentos metabolizados pelo CYP3A4: O ritonavir é um inibidor forte do CYP3A. A co-administracgdo
de Ombitasvir/Paritaprevir/Ritonavir com ou sem dasabuvir com medicamentos principalmente metabolizados pelo CYP3A pode resultar num aumento das concentragdes plasmaticas destes medicamentos. Os medicamentos cuja depuracdo é altamente dependente do CYP3A e cujos niveis plasmaticos elevados estdo associados a acontecimentos graves
estao contra-indicados. Os substratos do CYP3A avaliados nos estudos de interacgao medicamentosa que podem requerer um ajuste de dose e/ou monitorizagdo clinica incluem ciclosporina, tacrolimus, amlodipina, rilpivirina e alprazolam. Exemplos de outros substratos do CYP3A4 que podem requerer um ajuste de dose e/ou monitorizagdo clinica
incluem bloqueadores dos canais de calcio (por exemplo nifedipina), e trazodona. Apesar da buprenorfina e zolpidem serem também metabolizados pelo CYP3A, os estudos de interaccdo medicamentosa indicam que nao é necessario ajuste de dose quando co-administrados com Ombitasvir/Paritaprevir/Ritonavir com ou sem dasabuvir. interaccoes
entre Ombitasvir/Paritaprevir/Ritonavir com ou sem dasabuvir e outros medicamentos BLOQUEADORES DOS CANAIS DE CALCIO: Nifedipina: Mecanismo: inibicdo de CYP3A4 Administrado com: Ombitasvir/Paritaprevir/Ritonavir com ou sem dasabuvir. Nao estudado. Recomenda-se reducdo da dose e monitorizacao clinica dos bloqueadores dos
canais de calcio quando sdo co-administrados com Ombitasvir/Paritaprevir/Ritonavir com e sem dasabuvir. - Nifedipina Observagoées: n.d. Interacgoes: Potencial da enzalutamida para afectar a exposigao a outros medicamentos: Indugao enzimatica: A enzalutamida é um potente inibidor enzimatico levando ao aumento da sintese de muitas enzimas e
transportadores; portanto é esperada a interacgdo com muitos medicamentos comuns que sdo substratos destas enzimas ou transportadores. A reducgao das concentragdes plasmaticas podem ser substanciais, e levar a perda ou reduzir o efeito clinico. Existe também um risco aumentado da formacao de metabdlitos ativos. As enzimas que podem ser
induzidas sdo o CYP3A no figado e intestino, o CYP2C9, o CYP2C19, o CYP1A2 e auridina 5’ difosfato-glucuronosiltransferases (conjugacao das enzimas UGTs-glucuronida). A proteina de transporte de P-gp pode também ser induzida, e provavelmente outros transportadores, como por exemplo, a proteina de resisténcia multipla 2 (MRP2), proteina de
resisténcia do cancro da mama (BCRP) e do polipéptido transportador aniénico organico 1B1, (OATP1B1). Estudos in vivo demonstraram que a enzalutamida é um indutor potente do CYP3A4 e um indutor moderado do CYP2C9 e do CYP2C19. A co-administracdo da enzalutamida (160 mg uma vez por dia) com doses Unicas orais de substratos sensiveis
ao CYP em doentes com cancro da prostata, resultou numa diminuicédo de 86% da AUC do midazolam (substrato do CYP3A4), numa diminuigao de 56% na AUC da S-varfarina (substrato do CYP2C9) e numa diminui¢do de 70% na AUC do omeprazol (substrato do CYP2C19). A UGT1A1 pode também ter sido induzida. Sao esperadas interacgées com
alguns medicamentos que sdo eliminados através do metabolismo ou por transporte ativo. Se o seu efeito terapéutico é de grande importancia para o doente, e se os ajustes de dose nao sao facilmente realizados com base na monitorizacao de eficacia ou da concentracao plasmatica, estes medicamentos devem ser evitados ou utilizados com precaucao.
O risco de lesao hepatica apds a administragdo de paracetamol é suspeito ser maior em doentes tratados concomitantemente com indutores de enzima. Grupos de medicamentos que podem ser afectados incluem, mas ndo se limitam a: Analgésicos (ex. fentanilo, tramadol) Antibidticos (ex. claritromicina, doxiciclina) Agentes antineoplésicos (ex.
cabazitaxel) Anticoagulantes (ex. acenocumarol, varfarina) Antiepiléticos (ex. carbamazepina, clonazepam, fenitoina, primidona, acido valpréico) Antipsicéticos (ex. haloperidol) Bloqueadores beta (ex. bisoprolol, propranolol) Bloqueadores da entrada do célcio (ex. diltiazem, felodipina, nicardipina, nifedipina, verapamil) Cardioténicos digitalicos (ex.
digoxina) Corticosterdides (ex. dexametasona, prednisolona) Antirretrovirais VIH (ex. indinavir, ritonavir) Hipnoticos (ex. diazepam, midazolam, zolpidem) Estatinas metabolizadas pelo CYP3A4 (ex. atorvastatina, sinvastatina) - Nifedipina Observacées: n.d. Interacgées: interacgoes farmacocinéticas: Os estudos de interacgdes medicamentosas in vitro
ndo revelaram qualquer inibigao das principais isoenzimas do citocromo P450 responsaveis pelo metabolismo de varios farmacos. Estes achados foram confirmados por estudos realizados in vivo em voluntarios saudaveis, que ndo revelaram a existéncia de qualquer interaccdo entre o tratamento com ximelagatran e os seguintes fairmacos: nifedipina
(CYP3A4), diazepam (CYP2C19 e CYP3A4) e diclofenac (CYP2C9). - Nifedipina Observagoes: Nao foram realizados estudos de interacgdo farmaco-farmaco com Dutasterida / Tansulosina. Interacgoes: TANSULOSINA: A administragdo concomitante do cloridrato de tansulosina com farmacos que possam reduzir a pressao arterial, incluindo anestésicos,
inibidores PDES5 e outros bloqueadores adrenérgicos alfa-1, podera levar a potenciacdo dos efeitos hipotensores. Dutasterida-tansulosina nao devera ser utilizada em associacdo com outros bloqueadores adrenérgicos alfa-1. A administracdo concomitante de cloridrato de tansulosina e cetoconazol (um inibidor forte do CYP3A4) resultou num aumento
da Cméax e AUC do cloridrato de tansulosina num fator de 2,2 e 2,8 respectivamente. A administracdo concomitante de cloridrato de tansulosina e paroxetina (um inibidor forte do CYP2D6) resultou num aumento da Cméx e AUC do cloridrato de tansulosina num fator de 1,3 e 1,6 respectivamente. Quando administrado concomitantemente com um
inibidor forte do CYP3A4, é esperado um aumento semelhante na exposicdo dos metabolizadores fracos do CYP2D6 quando comparados com os metabolisadores extensos. Os efeitos da administragdo concomitante de inibidores do CYP3A4 e CYP2D6 com cloridrato de tansulosina nao foram avaliados clinicamente, contudo existe um potencial para
aumento significativo da exposicdo a tansulosina. A administragdo concomitante de cloridrato de tansulosina (0,4 mg) e cimetidina (400 mg de seis em seis horas durante seis dias) resultou na diminuicédo da depuracao (26%) e no aumento na AUC (44%) do cloridrato de tansulosina. Devera ser tida precaucao na utilizagdo de dutasterida-tansulosina
em associacdo com cimetidina. N&o foi realizado um estudo de interaccao de farmacos entre o cloridrato de tansulosina e a varfarina. Os resultados de estudos limitados in vitro e in vivo sdo inconclusivos. Devera ser tida precaucdo na administracdo concomitante de varfarina e cloridrato de tansulosina. N&do foram observadas interacgoes quando o
cloridrato de tansulosina foi administrado concomitantemente com atenolol, enalapril, nifedipina ou teofilina. A administracao concomitante de furosemida origina a diminui¢do dos niveis plasmaticos da tansulosina, no entanto nao sdo necessarios ajustes posoldégicos uma vez que os niveis permanecem dentro do intervalo normal. In vitro, nem o
diazepam ou propanolol, triclorometiazida, clormadinona, amitriptilina, diclofenac, glibenclamida e sinvastatina alteram a fracdo livre da tansulosina no plasma humano. A tansulosina também nao altera as fragoes livres de diazepam, propanolol, triclormetiazida e clormadinona. Nao foram observadas interacgdes ao nivel do metabolismo hepatico
durante os estudos in vitro com fragoes microssomais de figado (representativas do sistema metabolizador enzimatico de fairmacos associado ao citocromo P450), envolvendo amitriptilina, salbutamol e glibenclamida. No entanto, o diclofenac pode aumentar a taxa de eliminacdo da tansulosina. - Nifedipina Observacgoes: n.d. Interacgdes: Outros: A
biodisponibilidade do fosinopril ndo sofre alteracdo quando é administrado com acido acetilsalicilico, clortalidona, cimetidina, digoxina, hidroclorotiazida, metoclopramida, nifedipina, propranolol, propantelina ou varfarina. - Nifedipina Observagoes: n.d. Interacgoes: Auséncia de interaccoes: Nao foram observadas interaccées com amitriptilina,
atorvastatina, biguanidas, digoxina, fibratos, fluoxetina, losartan, fenitoina, fentermina, pravastatina, Sistema Terapéutico Gastrointestinal (GITS) de nifedipina, nifedipina de libertacao controlada, sibutramina ou &lcool. A auséncia destas interaccoes foi demonstrada em estudos especificos de interaccao farmaco-farmaco. - Nifedipina Observacgodes: O
sitaxentano sddico é metabolizado no figado pelas isoenzimas CYP2C9 e CYP3A4/5 do citocromo P450. O sitaxentano sodico é um inibidor da CYP2C9 e, em menor grau, CYP2C19, CYP3A4/5 e CYP 2C8. As concentragoes plasmaticas dos farmacos metabolizados pela CYP2C9, podem aumentar durante a co-administracao de sitaxentano sédico. Ndo se
espera que a co-administragdo com farmacos metabolizados pela CYP2C19 ou CYP3A4/5 resulte em interagdes medicamentosas clinicamente significativas. O Sitaxentano sddico nado afecta o transportador de p-glicoproteina, mas estéd estabelecido que o sitaxentano sédico é um substrato das proteinas transportadoras PTAO. Interacgoes: Efeitos do
sitaxentano sédico noutros medicamentos: Nifedipina (substrato da CYP3A4/5): A depuracao da nifedipina ndo sofreu alteragoes clinicas significativas quando administrada concomitantemente com sitaxentano sédico. Estes testes sé foram feitos com nifedipina de baixa dosagem. Por isso, com doses mais elevadas de nifedipina, nao se pode excluir um
aumento na exposicdo. - Nifedipina Observacées: Nao foram realizados estudos especificos de interaccdao com o timolol. Interacgdes: Como o maleato de timolol é absorvido sistemicamente podem ocorrer as seguintes interacgoes (as mesmas observadas com os beta-bloqueantes sistémicos): A natureza de qualquer efeito adverso cardiovascular varia
dependendo do tipo de bloqueador dos canais de célcio utilizado. Os derivados da dihidropirina, tais como a nifedipina, podem causar hipotensao, enquanto o verapamilo ou o diltiazem tendem a causar perturbacoes da conducdo AV ou faléncia cardiaca esquerda quando utilizados com beta-bloqueantes. - Nifedipina Observacodes: n.d. Interacgoes: A
nifedipina e diltiazem podem aumentar ou ndo provocar nenhum efeito sobre as concentracdes séricas e a isradipina ndo causa alteragdes nas concentracdes séricas da digoxina. - Nifedipina Observagdes: n.d. Interaccées: COMBINAGOES contra-indicadAS POR MOTIVOS DE SEGURANGCA: Nifedipina: A combinacédo do diltiazem com nifedipina pode
conduzir a um aumento substancial nas concentragdes plasmaticas da nifedipina, devido a inibicdo do metabolismo da nifedipina pelo diltiazem. - Nifedipina Observagdes: Os estudos de interaccao so6 foram realizados em adultos. Interacgoes: MEDICAMENTOS CARDIOVASCULARES: Bloqueadores dos Canais de Calcio: Verapamil, Felodipina,
Nifedipina e Nicardipina: interaccdo nao estudada. Quando o efavirenz é co-administrado com bloqueadores dos canais de céalcio que sdo substratos da enzima CYP3A4, existe um potencial de reducao nas concentracoes plasmaticas do bloqueador dos canais de calcio. Os ajustes posoldgicos dos bloqueadores dos canais de calcio devem basear-se na
resposta clinica (consultar o Resumo das Caracteristicas do Medicamento dos bloqueadores dos canais de célcio). - Nifedipina Observagoes: n.d. Interacgoes: Os antagonistas dos canais de calcio, como por exemplo o verapamilo e, em menor escala, o diltiazem, influenciam negativamente a contractilidade e a condugdo AV. Esta associacdo ndo deve
ser administrada a doentes com anomalias de conducgédo e Esmolol ndao deve ser administrado durante as 48 horas de descontinuacdo de verapamilo. Os antagonistas dos canais de célcio, como por exemplo, os derivados de di-hidropridina (por exemplo, nifedipina) podem aumentar o risco de hipotensao. Em doentes com insuficiéncia cardiaca e que
estejam a ser tratados com antagonista dos canais de célcio, o tratamento com agentes beta-bloqueadores pode causar insuficiéncia cardiaca. E recomendada a titulacdo cuidada do Esmolol e a monitorizagdo hemodindmica adequada. - Nifedipina Observacdes: O fluconazol é um potente inibidor do citocromo P450 (CYP) isoenzima 2C9 e um inibidor
moderado do CYP3A4. O fluconazol é também um inibidor da isoenzima CYP2C19. Adicionalmente as interagdes observadas/documentadas abaixo indicadas, existe um risco de aumento da concentragao plasmatica de outros compostos metabolizados pelo CYP2C9 e CYP3A4 coadministrados com fluconazol. Deste modo, deve-se ter precaugdo quando
se utilizam estas associagcdes e os doentes devem ser cuidadosamente monitorizados. O efeito inibidor da enzima pelo fluconazol persiste 4-5 dias apds a descontinuacao do tratamento com fluconazol devido a sua longa semivida. Interacgdes: A utilizagdo concomitante dos seguintes fdmacos leva a precaucgoes e ajustes de dose: O efeito de fluconazol
noutros farmacos: Bloqueadores dos canais de calcio: Alguns antagonistas dos canais de calcio (nifedipina, isradipina, amlodipina, verapamilo e felodipina) sdo metabolizados pelo CYP3A4. O fluconazol tem o potencial para aumentar a exposicao sistémica dos antagonistas dos canais do célcio. Recomenda-se uma monitorizacdo frequente dos
acontecimentos adversos. - Nifedipina Observacoes: n.d. Interacgées: Outros farmacos: a biodisponibilidade do fosinopril nédo ligado ndo é alterada pela co-administragdo com acido acetilsalicilico, clortolidona, cimetidina, digoxina, metoclopramida, nifedipina, propanolol, propantelina ou varfarina. Fosinopril / Hidroclorotiazida tem sido usado
concomitantemente com paracetamol, outros anti-inflamatérios nao- esteréides, anti-histaminicos, antilipémicos, estrogénios, sem evidéncia de eventos adversos clinicamente importantes. - Nifedipina Observacoes: Ndo existem estudos formais de interaccao para este medicamento, no entanto o uso concomitante das substancias activas em doentes
em estudos clinicos e na sua vasta utilizagdo clinica nao originou interacgoes inesperadas. Anformacao disponivel é acerca das substancias activas individualmente (rosiglitazona e glimepirida). Interacgoes: ROSIGLITAZONA: Nao foram observadas interacgoes clinicamente relevantes com a digoxina, com o substrato de CYP2C9 varfarina, com os
substratos de CYP3A4, nifedipina, etinilestradiol ou noretindrona, apés administragdo concomitante com a rosiglitazona. - Nifedipina Observagdes: n.d. Interac¢des: INDINAVIR NAO POTENCIADO BLOQUEADORES DOS CANAIS DE CALCIO: Dihidropiridina: por ex., felodipina, nifedipina, nicardipina: Os bloqueadores dos canais de célcio sdo
metabolizados pelo CYP3A4, que é inibido pelo indinavir. E necesséaria precaucdo e recomenda-se a monitorizacéo clinica dos doentes. - Nifedipina Observacdes: n.d. Interacgdes: interaccdes farmacodindmicas: As interaccdes seguintes sdo as geralmente aplicaveis aos antagonistas beta-adrenérgicos. Associagdes a ser consideradas: Antagonistas do
célcio do tipo di-hidropiridina (Amlodipina, felodipina, lacidipina, nifedipina, nicardipina, nimodipina, nitrendipina): O uso concomitante pode aumentar o risco de hipotensao, e nao pode ser excluido um aumento do risco de uma posterior deterioragao da bomba ventricular em doentes com insuficiéncia cardiaca. - Nifedipina Observagées: n.d.
Interaccgdes: interaccoes farmacodinamicas: NEBIVOLOL: As seguintes interaccoes sao as geralmente aplicaveis aos antagonistas beta-adrenérgicos. Associacdes a serem tidas em consideracao: Antagonistas do calcio do tipo dihidropiridina (amlodipina, felodipina, lacidipina, nifedipina, nicardipina, nimodipina, nitrendipina): O uso concomitante pode
aumentar o risco de hipotensao, e ndo pode ser excluido um aumento do risco de uma posterior deterioragdo da bomba ventricular em doentes com insuficiéncia cardiaca. - Nifedipina Observagoes: n.d. Interacgoes: Medicamentos que afectam a nifedipina: A nifedipina é metabolizada através do sistema do citocromo P450 3A4, localizado tanto na
mucosa intestinal, como no figado. Por conseguinte, os medicamentos conhecidos por inibir ou induzir este sistema enziméatico podem alterar a primeira passagem (apés administragao oral) ou a depuracdo da nifedipina. Inibidores do CYP3A4: Com a administracdo concomitante de conhecidos inibidores do sistema do citocromo P450 3A4, as
concentracoes plasmaticas da nifedipina podem aumentar fortemente. Se a administragdo concomitante for considerada necessaria, a tensdo arterial deve ser monitorizada e, se necessario, deve ser considerada uma reduc¢ao na dose de nifedipina. A associagdo de potentes inibidores do CYP 3A4 (cetoconazol, itraconazol, voriconazol, pozaconazol,
ritonavir, indinavir, saquinavir, atazanavir, nelfinavir, claritromicina, telitromicina, nefazodona) deve ser evitada. A administracao concomitante de inibidores moderados do CYP3A4 (fluconazol, eritromicina, diltiazem, verapamil, aprepitant) deve ser feita com precaucao. - Inibidores do CYP3A4 Observacgoes: n.d. Interaccoes: A extensao e duracao das
interaccoes devem ser tidas em consideracao quando se administrar nifedipina juntamente com os seguintes medicamentos: Indutores do CYP3A4: Rifampicina: A rifampicina induz fortemente o sistema do citocromo P450 3A4. Com a administracao concomitante de rifampicina, a exposicao da nifedipina foi reduzida em cerca de 97%. Por conseguinte,
a utilizacao de nifedipina em associacdo com rifampicina é contra-indicada. Com a administracdao concomitante de indutores do CYP 3A4, como a fenitoina, carbamazepina, fenobarbital ou Erva de S. Joao (hipericdo), a resposta clinica a nifedipina deve ser monitorizada e, se necessario, deve ser considerado um aumento na dose de nifedipina. Se a
dose de nifedipina for aumentada durante a administracao concomitante de ambos os medicamentos, deve considerar-se a reducao da dose de nifedipina quando o tratamento for descontinuado. - Rifampicina (rifampina) Observacoes: n.d. Interaccoes: A extensao e duracao das interaccoes devem ser tidas em consideracdo quando se administrar
nifedipina juntamente com os seguintes medicamentos: Indutores do CYP3A4: Rifampicina: A rifampicina induz fortemente o sistema do citocromo P450 3A4. Com a administracao concomitante de rifampicina, a exposicédo da nifedipina foi reduzida em cerca de 97%. Por conseguinte, a utilizacdo de nifedipina em associacdo com rifampicina é contra-
indicada. Com a administragdo concomitante de indutores do CYP 3A4, como a fenitoina, carbamazepina, fenobarbital ou Erva de S. Jodo (hipericdo), a resposta clinica a nifedipina deve ser monitorizada e, se necessario, deve ser considerado um aumento na dose de nifedipina. Se a dose de nifedipina for aumentada durante a administragao
concomitante de ambos os medicamentos, deve considerar-se a reducdo da dose de nifedipina quando o tratamento for descontinuado. Medicamentos antiepiléticos indutores do sistema do citocromo P450 3A4, tais como a fenitoina, a carbamazepina e o fenobarbital. A fenitoina induz o sistema do citocromo P450 3A4. Com a administracao
concomitante de fenitoina, a biodisponibilidade da nifedipina é reduzida e, por conseguinte, a sua eficdcia diminui. Quando os dois medicamentos sdo administrados concomitantemente, a resposta clinica a nifedipina deve ser monitorizada e, se necessario, considerar um aumento da dose de nifedipina. Se a dose de nifedipina for aumentada durante a
administracdo concomitante de ambos os medicamentos, deve considerar-se a redugédo da dose de nifedipina quando o tratamento com fenitoina for descontinuado. Nao foram realizados estudos formais destinados a investigar uma potencial interaccao entre a nifedipina e a carbamazepina ou a fenobarbitona. Como foi demonstrado que ambos os
medicamentos reduzem as concentragoes plasmaticas da nimodipina, um bloqueador dos canais de célcio estruturalmente similar, devido a indugao enzimatica, nao se pode excluir a possibilidade de uma descida nas concentragées plasmaticas de nifedipina e, consequentemente, uma reducgdo da sua eficacia. - Fenitoina Observagoes: n.d. Interacgoes:
A extensao e duracgao das interaccoes devem ser tidas em consideracao quando se administrar nifedipina juntamente com os seguintes medicamentos: Indutores do CYP3A4: Rifampicina: A rifampicina induz fortemente o sistema do citocromo P450 3A4. Com a administracdo concomitante de rifampicina, a exposicao da nifedipina foi reduzida em cerca
de 97%. Por conseguinte, a utilizacao de nifedipina em associacao com rifampicina é contra-indicada. Com a administracao concomitante de indutores do CYP 3A4, como a fenitoina, carbamazepina, fenobarbital ou Erva de S. Joao (hipericédo), a resposta clinica a nifedipina deve ser monitorizada e, se necessario, deve ser considerado um aumento na
dose de nifedipina. Se a dose de nifedipina for aumentada durante a administracdo concomitante de ambos os medicamentos, deve considerar-se a reducao da dose de nifedipina quando o tratamento for descontinuado. Medicamentos antiepiléticos indutores do sistema do citocromo P450 3A4, tais como a fenitoina, a carbamazepina e o fenobarbital. A
fenitoina induz o sistema do citocromo P450 3A4. Com a administragdo concomitante de fenitoina, a biodisponibilidade da nifedipina é reduzida e, por conseguinte, a sua eficacia diminui. Quando os dois medicamentos sdo administrados concomitantemente, a resposta clinica a nifedipina deve ser monitorizada e, se necessario, considerar um aumento
da dose de nifedipina. Se a dose de nifedipina for aumentada durante a administracdo concomitante de ambos os medicamentos, deve considerar-se a reducao da dose de nifedipina quando o tratamento com fenitoina for descontinuado. Nao foram realizados estudos formais destinados a investigar uma potencial interacgédo entre a nifedipina e a
carbamazepina ou a fenobarbitona. Como foi demonstrado que ambos os medicamentos reduzem as concentragoes plasmaticas da nimodipina, um bloqueador dos canais de calcio estruturalmente similar, devido a indugao enzimatica, ndo se pode excluir a possibilidade de uma descida nas concentragées plasmaticas de nifedipina e,
consequentemente, uma reducao da sua eficicia. - Carbamazepina Observacgdes: n.d. Interacgoes: A extensdo e duracao das interacgoes devem ser tidas em consideragdo quando se administrar nifedipina juntamente com os seguintes medicamentos: Indutores do CYP3A4: Rifampicina: A rifampicina induz fortemente o sistema do citocromo P450 3A4.
Com a administragdo concomitante de rifampicina, a exposicdo da nifedipina foi reduzida em cerca de 97%. Por conseguinte, a utilizacao de nifedipina em associacao com rifampicina é contra-indicada. Com a administragdo concomitante de indutores do CYP 3A4, como a fenitoina, carbamazepina, fenobarbital ou Erva de S. Jodo (hipericdo), a resposta
clinica a nifedipina deve ser monitorizada e, se necessario, deve ser considerado um aumento na dose de nifedipina. Se a dose de nifedipina for aumentada durante a administracdo concomitante de ambos os medicamentos, deve considerar-se a reducao da dose de nifedipina quando o tratamento for descontinuado. Medicamentos antiepiléticos
indutores do sistema do citocromo P450 3A4, tais como a fenitoina, a carbamazepina e o fenobarbital. A fenitoina induz o sistema do citocromo P450 3A4. Com a administragdo concomitante de fenitoina, a biodisponibilidade da nifedipina é reduzida e, por conseguinte, a sua eficacia diminui. Quando os dois medicamentos sao administrados
concomitantemente, a resposta clinica a nifedipina deve ser monitorizada e, se necessario, considerar um aumento da dose de nifedipina. Se a dose de nifedipina for aumentada durante a administragdo concomitante de ambos os medicamentos, deve considerar-se a reducéo da dose de nifedipina quando o tratamento com fenitoina for descontinuado.
Nao foram realizados estudos formais destinados a investigar uma potencial interacgao entre a nifedipina e a carbamazepina ou a fenobarbitona. Como foi demonstrado que ambos os medicamentos reduzem as concentragoes plasmaticas da nimodipina, um bloqueador dos canais de céalcio estruturalmente similar, devido a inducao enzimatica, nao se
pode excluir a possibilidade de uma descida nas concentracoes plasmaticas de nifedipina e, consequentemente, uma reducdo da sua eficacia. - Fenobarbital Observacoes: n.d. Interacgdes: A extensao e duracao das interaccoes devem ser tidas em consideracao quando se administrar nifedipina juntamente com os seguintes medicamentos: Indutores do
CYP3A4: Rifampicina: A rifampicina induz fortemente o sistema do citocromo P450 3A4. Com a administracdo concomitante de rifampicina, a exposicao da nifedipina foi reduzida em cerca de 97%. Por conseguinte, a utilizagdo de nifedipina em associacdo com rifampicina é contra-indicada. Com a administracdo concomitante de indutores do CYP 3A4,
como a fenitoina, carbamazepina, fenobarbital ou Erva de S. Joao (hipericdo), a resposta clinica a nifedipina deve ser monitorizada e, se necesséario, deve ser considerado um aumento na dose de nifedipina. Se a dose de nifedipina for aumentada durante a administracdo concomitante de ambos os medicamentos, deve considerar-se a redugao da dose
de nifedipina quando o tratamento for descontinuado. - Hipericdo (Erva de S. Jodo; Hypericum perforatum) Observacées: n.d. Interaccgoes: Inibidores do CYP3A4: Com a administracdo concomitante de conhecidos inibidores do sistema do citocromo P450 3A4, as concentragoes plasmaticas da nifedipina podem aumentar fortemente. Se a administragédo
concomitante for considerada necessdaria, a tensdo arterial deve ser monitorizada e, se necessario, deve ser considerada uma reducao na dose de nifedipina. A associacdo de potentes inibidores do CYP 3A4 (cetoconazol, itraconazol, voriconazol, pozaconazol, ritonavir, indinavir, saquinavir, atazanavir, nelfinavir, claritromicina, telitromicina,
nefazodona) deve ser evitada. Antimicoticos azobis (por exemplo, cetoconazol): Nao foi ainda realizado um estudo de interaccao formal destinado a investigar o potencial de uma interaccao medicamentosa entre a nifedipina e certos antimicoticos azéis. Os medicamentos desta classe sdao conhecidos por inibirem o sistema do citocromo P450 3A4.
Quando administrado por via oral juntamente com a nifedipina, ndo pode ser excluida a possibilidade de um aumento substancial na biodisponibilidade sistémica da nifedipina, devido a uma diminui¢cdo do metabolismo de primeira passagem. - Cetoconazol Observacoes: n.d. Interaccbes: Inibidores do CYP3A4: Com a administragdo concomitante de
conhecidos inibidores do sistema do citocromo P450 3A4, as concentracdes plasmaticas da nifedipina podem aumentar fortemente. Se a administracao concomitante for considerada necesséaria, a tensdo arterial deve ser monitorizada e, se necessario, deve ser considerada uma reducao na dose de nifedipina. A associacdo de potentes inibidores do CYP
3A4 (cetoconazol, itraconazol, voriconazol, pozaconazol, ritonavir, indinavir, saquinavir, atazanavir, nelfinavir, claritromicina, telitromicina, nefazodona) deve ser evitada. - Itraconazol Observagoes: n.d. Interacgoes: Inibidores do CYP3A4: Com a administracao concomitante de conhecidos inibidores do sistema do citocromo P450 3A4, as concentragoes
plasmaticas da nifedipina podem aumentar fortemente. Se a administracdao concomitante for considerada necessdaria, a tensdo arterial deve ser monitorizada e, se necessario, deve ser considerada uma reducéo na dose de nifedipina. A associacao de potentes inibidores do CYP 3A4 (cetoconazol, itraconazol, voriconazol, pozaconazol, ritonavir,
indinavir, saquinavir, atazanavir, nelfinavir, claritromicina, telitromicina, nefazodona) deve ser evitada. - Voriconazol Observacées: n.d. Interacgoes: Inibidores do CYP3A4: Com a administragdo concomitante de conhecidos inibidores do sistema do citocromo P450 3A4, as concentragoes plasmaticas da nifedipina podem aumentar fortemente. Se a
administracdo concomitante for considerada necessaria, a tensao arterial deve ser monitorizada e, se necessario, deve ser considerada uma reducgao na dose de nifedipina. A associagdo de potentes inibidores do CYP 3A4 (cetoconazol, itraconazol, voriconazol, pozaconazol, ritonavir, indinavir, saquinavir, atazanavir, nelfinavir, claritromicina,
telitromicina, nefazodona) deve ser evitada. - Posaconazol Observagoes: n.d. Interacgoes: Inibidores do CYP3A4: Com a administracdo concomitante de conhecidos inibidores do sistema do citocromo P450 3A4, as concentragoes plasmaticas da nifedipina podem aumentar fortemente. Se a administracdo concomitante for considerada necessaria, a
tensdo arterial deve ser monitorizada e, se necessario, deve ser considerada uma reducdo na dose de nifedipina. A associagdo de potentes inibidores do CYP 3A4 (cetoconazol, itraconazol, voriconazol, pozaconazol, ritonavir, indinavir, saquinavir, atazanavir, nelfinavir, claritromicina, telitromicina, nefazodona) deve ser evitada. Inibidores da protease
anti-VIH (por exemplo, ritonavir): N&o foi ainda realizado um estudo clinico destinado a investigar o potencial de uma interac¢ao medicamentosa entre a nifedipina e certos inibidores da protease anti-VIH. Os medicamentos desta classe sao conhecidos por inibirem o sistema do citocromo P450 3A4. Além disso, estd demonstrado que os medicamentos
pertencentes a esta classe inibem in vitro o metabolismo da nifedipina mediado pelo citocromo P450 3A4. Em caso de administracao concomitante com a nifedipina, ndo pode ser excluida a possibilidade de um aumento substancial das concentracoes plasmaticas da nifedipina, devido a uma diminuicdo do metabolismo de primeira passagem e a uma
eliminac¢do mais reduzida. - Ritonavir Observacoes: n.d. Interacgdes: Inibidores do CYP3A4: Com a administragdo concomitante de conhecidos inibidores do sistema do citocromo P450 3A4, as concentragOes plasmaticas da nifedipina podem aumentar fortemente. Se a administragdo concomitante for considerada necessaria, a tensao arterial deve ser
monitorizada e, se necessario, deve ser considerada uma reducédo na dose de nifedipina. A associacao de potentes inibidores do CYP 3A4 (cetoconazol, itraconazol, voriconazol, pozaconazol, ritonavir, indinavir, saquinavir, atazanavir, nelfinavir, claritromicina, telitromicina, nefazodona) deve ser evitada. - Indinavir Observagoes: n.d. Interacgées:
Inibidores do CYP3A4: Com a administragdo concomitante de conhecidos inibidores do sistema do citocromo P450 3A4, as concentragoes plasmaticas da nifedipina podem aumentar fortemente. Se a administragdo concomitante for considerada necessaria, a tensao arterial deve ser monitorizada e, se necessario, deve ser considerada uma redugao na
dose de nifedipina. A associacao de potentes inibidores do CYP 3A4 (cetoconazol, itraconazol, voriconazol, pozaconazol, ritonavir, indinavir, saquinavir, atazanavir, nelfinavir, claritromicina, telitromicina, nefazodona) deve ser evitada. - Saquinavir Observacgoes: n.d. Interacc¢oes: Inibidores do CYP3A4: Com a administracao concomitante de conhecidos
inibidores do sistema do citocromo P450 3A4, as concentragoes plasmaticas da nifedipina podem aumentar fortemente. Se a administracdo concomitante for considerada necessaria, a tensao arterial deve ser monitorizada e, se necessario, deve ser considerada uma reducao na dose de nifedipina. A associacao de potentes inibidores do CYP 3A4
(cetoconazol, itraconazol, voriconazol, pozaconazol, ritonavir, indinavir, saquinavir, atazanavir, nelfinavir, claritromicina, telitromicina, nefazodona) deve ser evitada. - Atazanavir Observagoes: n.d. Interacgoes: Inibidores do CYP3A4: Com a administracao concomitante de conhecidos inibidores do sistema do citocromo P450 3A4, as concentracgoes
plasmaéticas da nifedipina podem aumentar fortemente. Se a administracdao concomitante for considerada necessdaria, a tensdo arterial deve ser monitorizada e, se necessario, deve ser considerada uma reducdo na dose de nifedipina. A associacao de potentes inibidores do CYP 3A4 (cetoconazol, itraconazol, voriconazol, pozaconazol, ritonavir,
indinavir, saquinavir, atazanavir, nelfinavir, claritromicina, telitromicina, nefazodona) deve ser evitada. - Nelfinavir Observagodes: n.d. Interacgoes: Inibidores do CYP3A4: Com a administracao concomitante de conhecidos inibidores do sistema do citocromo P450 3A4, as concentracoes plasmaticas da nifedipina podem aumentar fortemente. Se a
administracdo concomitante for considerada necessaria, a tenséo arterial deve ser monitorizada e, se necessario, deve ser considerada uma reducgao na dose de nifedipina. A associagdo de potentes inibidores do CYP 3A4 (cetoconazol, itraconazol, voriconazol, pozaconazol, ritonavir, indinavir, saquinavir, atazanavir, nelfinavir, claritromicina,
telitromicina, nefazodona) deve ser evitada. - Claritromicina Observagoes: n.d. Interacgoes: Inibidores do CYP3A4: Com a administragdo concomitante de conhecidos inibidores do sistema do citocromo P450 3A4, as concentragoes plasmaticas da nifedipina podem aumentar fortemente. Se a administragao concomitante for considerada necessaria, a
tensdo arterial deve ser monitorizada e, se necessario, deve ser considerada uma reducdo na dose de nifedipina. A associagdo de potentes inibidores do CYP 3A4 (cetoconazol, itraconazol, voriconazol, pozaconazol, ritonavir, indinavir, saquinavir, atazanavir, nelfinavir, claritromicina, telitromicina, nefazodona) deve ser evitada. - Telitromicina
Observagodes: n.d. Interacgoes: Inibidores do CYP3A4: Com a administragdo concomitante de conhecidos inibidores do sistema do citocromo P450 3A4, as concentragoes plasmaticas da nifedipina podem aumentar fortemente. Se a administracdao concomitante for considerada necessdaria, a tensdo arterial deve ser monitorizada e, se necessario, deve ser
considerada uma reducdo na dose de nifedipina. A associacao de potentes inibidores do CYP 3A4 (cetoconazol, itraconazol, voriconazol, pozaconazol, ritonavir, indinavir, saquinavir, atazanavir, nelfinavir, claritromicina, telitromicina, nefazodona) deve ser evitada. Nefazodona: Nao foi ainda realizado um estudo clinico destinado a investigar o potencial
de uma interaccdo medicamentosa entre a nifedipina e a nefazodona. A nefazodona é conhecida por inibir o metabolismo mediado pelo citocromo P450 3A4 de outros medicamentos. Por conseguinte, ndo pode ser excluida a possibilidade de um aumento das concentracdes plasmaticas de nifedipina com a administracdo concomitante dos dois
medicamentos. - Nefazodona Observagoes: n.d. Interacgées: Inibidores do CYP3A4: Com a administracdo concomitante de conhecidos inibidores do sistema do citocromo P450 3A4, as concentracoes plasmaticas da nifedipina podem aumentar fortemente. A administragdo concomitante de inibidores moderados do CYP3A4 (fluconazol, eritromicina,
diltiazem, verapamil, aprepitant) deve ser feita com precaucdo. - Fluconazol Observagoes: n.d. Interacgoes: Inibidores do CYP3A4: Com a administragdo concomitante de conhecidos inibidores do sistema do citocromo P450 3A4, as concentragdes plasmaticas da nifedipina podem aumentar fortemente. A administracdo concomitante de inibidores
moderados do CYP3A4 (fluconazol, eritromicina, diltiazem, verapamil, aprepitant) deve ser feita com precaucao. Antibiéticos macroélidos (por exemplo, eritromicina) N&do foram realizados estudos de interaccgao entre a nifedipina e antibidticos macrolidos. Certos antibidticos macrolidos sdo conhecidos por inibirem o metabolismo de outros
medicamentos mediados pelo sistema do citocromo P450 3A4. Por conseguinte, ndo pode ser excluida a possibilidade de um aumento das concentracdes plasmaticas de nifedipina com a administracao concomitante dos dois medicamentos. A azitromicina, apesar de estruturalmente relacionada com a classe de antibioticos macroélidos, nao inibe o CYP
3A4. Antibidticos macroélidos (por exemplo, eritromicina) Nao foram realizados estudos de interaccao entre a nifedipina e antibiéticos macrolidos. Certos antibidticos macrélidos sao conhecidos por inibirem o metabolismo de outros medicamentos mediados pelo sistema do citocromo P450 3A4. Por conseguinte, ndao pode ser excluida a possibilidade de
um aumento das concentracoes plasmaticas de nifedipina com a administragdo concomitante dos dois medicamentos. A azitromicina, apesar de estruturalmente relacionada com a classe de antibiéticos macrélidos, nao inibe o CYP 3A4. - Eritromicina Observagoes: n.d. Interacgdes: Inibidores do CYP3A4: Com a administracdo concomitante de
conhecidos inibidores do sistema do citocromo P450 3A4, as concentragées plasmaticas da nifedipina podem aumentar fortemente. A administragdo concomitante de inibidores moderados do CYP3A4 (fluconazol, eritromicina, diltiazem, verapamil, aprepitant) deve ser feita com precaucao. Diltiazem: O diltiazem aumenta as concentragoes plasmaticas
de nifedipina em aproximadamente 50%. - Diltiazem Observagdes: n.d. Interacgées: Inibidores do CYP3A4: Com a administragdao concomitante de conhecidos inibidores do sistema do citocromo P450 3A4, as concentragdes plasmaticas da nifedipina podem aumentar fortemente. A administragdo concomitante de inibidores moderados do CYP3A4
(fluconazol, eritromicina, diltiazem, verapamil, aprepitant) deve ser feita com precaucao. - Verapamilo Observagoées: n.d. Interacgoes: Inibidores do CYP3A4: Com a administracdo concomitante de conhecidos inibidores do sistema do citocromo P450 3A4, as concentragoes plasmaticas da nifedipina podem aumentar fortemente. A administragao
concomitante de inibidores moderados do CYP3A4 (fluconazol, eritromicina, diltiazem, verapamil, aprepitant) deve ser feita com precaucao. - Aprepitant Observagoes: n.d. Interacgbes: Antibidticos macrolidos (por exemplo, eritromicina) Nao foram realizados estudos de interacgdo entre a nifedipina e antibiéticos macrélidos. Certos antibiéticos
macroélidos sdao conhecidos por inibirem o metabolismo de outros medicamentos mediados pelo sistema do citocromo P450 3A4. Por conseguinte, ndo pode ser excluida a possibilidade de um aumento das concentragdes plasmaticas de nifedipina com a administragao concomitante dos dois medicamentos. A azitromicina, apesar de estruturalmente
relacionada com a classe de antibiéticos macrélidos, nao inibe o CYP 3A4. - Macroélidos Observagoes: n.d. Interacgoes: Antibidticos macrdlidos (por exemplo, eritromicina) Nao foram realizados estudos de interaccao entre a nifedipina e antibidticos macrdélidos. Certos antibiéticos macroélidos sdo conhecidos por inibirem o metabolismo de outros
medicamentos mediados pelo sistema do citocromo P450 3A4. Por conseguinte, ndao pode ser excluida a possibilidade de um aumento das concentracoes plasmaticas de nifedipina com a administragdo concomitante dos dois medicamentos. A azitromicina, apesar de estruturalmente relacionada com a classe de antibioticos macroélidos, nédo inibe o CYP
3A4. - Azitromicina Observacgoes: n.d. Interacgées: Inibidores da protease anti-VIH (por exemplo, ritonavir): Nao foi ainda realizado um estudo clinico destinado a investigar o potencial de uma interaccdo medicamentosa entre a nifedipina e certos inibidores da protease anti-VIH. Os medicamentos desta classe sdo conhecidos por inibirem o sistema do
citocromo P450 3A4. Além disso, esta demonstrado que os medicamentos pertencentes a esta classe inibem in vitro o metabolismo da nifedipina mediado pelo citocromo P450 3A4. Em caso de administracao concomitante com a nifedipina, ndo pode ser excluida a possibilidade de um aumento substancial das concentragdes plasmaticas da nifedipina,
devido a uma diminuigdo do metabolismo de primeira passagem e a uma eliminagédo mais reduzida. - Inibidores da Protease (IP) Observagdes: n.d. Interacgoes: Antimicéticos azois (por exemplo, cetoconazol): Nao foi ainda realizado um estudo de interacgao formal destinado a investigar o potencial de uma interacgdo medicamentosa entre a nifedipina
e certos antimicoticos azoéis. Os medicamentos desta classe sdo conhecidos por inibirem o sistema do citocromo P450 3A4. Quando administrado por via oral juntamente com a nifedipina, nao pode ser excluida a possibilidade de um aumento substancial na biodisponibilidade sistémica da nifedipina, devido a uma diminuicao do metabolismo de
primeira passagem. - Antifingicos (Azol) Observacées: n.d. Interacgoes: Fluoxetina: N&o foi ainda realizado um estudo clinico destinado a investigar o potencial de uma interaccao medicamentosa entre a nifedipina e a fluoxetina. Foi demonstrado que a fluoxetina inibe in vitro o metabolismo da nifedipina mediado pelo citocromo P450 3A4. Por
conseguinte, ndo pode ser excluida a possibilidade de um aumento das concentracdes plasmaticas de nifedipina com a administracao concomitante dos dois medicamentos. - Fluoxetina Observagdes: n.d. Interacgoes: Quinupristina/Dalfopristina: A administracao concomitante de quinupristina/dalfopristina e de nifedipina pode levar a um aumento nas
concentragoes plasmaticas de nifedipina. - Dalfopristina + Quinupristina Observacoes: n.d. Interacgbes: Cimetidina: A administragdo concomitante de cimetidina aumentou as concentragoes plasmaticas de nifedipina em 100%. Esta associagdo deve ser utilizada com precaucao, e pode ser necessaria uma reducao da dose de nifedipina. - Cimetidina
Observacdes: n.d. Interaccdes: Acido valpréico: Nao foram realizados estudos de interaccdo. Como a administracdo concomitante de nimodipina, um bloqueador dos canais de calcio estruturalmente similar, e acido valpréico resultou num aumento de 50% das concentragdes plasmaticas da nimodipina, ndo se pode excluir a possibilidade de um
aumento da eficicia da nifedipina. - Acido Valproéico (Valproato de sédio) Observacdes: n.d. Interaccdes: Cisaprida: A administragdo concomitante de cisaprida e nifedipina pode levar a um aumento das concentracdes plasmaticas de nifedipina. - Cisaprida Observacdes: n.d. Interacgdes: Efeitos da nifedipina sobre outros medicamentos: A nifedipina
pode aumentar o efeito hipotensor de antihipertensivos administrados concomitantemente, como por exemplo: Diuréticos B-bloqueadores Inibidores da ECA Antagonistas dos receptores da angiotensina 1(AT1) Outros antagonistas do célcio Agentes bloqueadores o -adrenérgicos Inibidores da PDE5 a -metildopa Quando a nifedipina é administrada
concomitantemente com P -bloqueadores, o doente deve ser cuidadosamente monitorizado, visto que pode igualmente ocorrer uma deterioracao da insuficiéncia cardiaca em casos isolados. - Anti-hipertensores Observacgdes: n.d. Interacgoes: Efeitos da nifedipina sobre outros medicamentos: A nifedipina pode aumentar o efeito hipotensor de
antihipertensivos administrados concomitantemente, como por exemplo: Diuréticos B-bloqueadores Inibidores da ECA Antagonistas dos receptores da angiotensina 1(AT1) Outros antagonistas do calcio Agentes bloqueadores a -adrenérgicos Inibidores da PDE5 o -metildopa Quando a nifedipina é administrada concomitantemente com B -bloqueadores,
o doente deve ser cuidadosamente monitorizado, visto que pode igualmente ocorrer uma deterioracdo da insuficiéncia cardiaca em casos isolados. - Diuréticos Observagoes: n.d. Interaccées: Efeitos da nifedipina sobre outros medicamentos: A nifedipina pode aumentar o efeito hipotensor de antihipertensivos administrados concomitantemente, como
por exemplo: Diuréticos B-bloqueadores Inibidores da ECA Antagonistas dos receptores da angiotensina 1(AT1) Outros antagonistas do calcio Agentes bloqueadores o -adrenérgicos Inibidores da PDE5 o -metildopa Quando a nifedipina é administrada concomitantemente com P -bloqueadores, o doente deve ser cuidadosamente monitorizado, visto que
pode igualmente ocorrer uma deterioragédo da insuficiéncia cardiaca em casos isolados. - Inibidores da Enzima de Conversdo da Angiotensina (IECAS) Observacoes: n.d. Interacgoes: Efeitos da nifedipina sobre outros medicamentos: A nifedipina pode aumentar o efeito hipotensor de antihipertensivos administrados concomitantemente, como por
exemplo: Diuréticos pB-bloqueadores Inibidores da ECA Antagonistas dos receptores da angiotensina 1(AT1) Outros antagonistas do célcio Agentes bloqueadores a -adrenérgicos Inibidores da PDE5 a -metildopa Quando a nifedipina é administrada concomitantemente com B -bloqueadores, o doente deve ser cuidadosamente monitorizado, visto que
pode igualmente ocorrer uma deterioracdo da insuficiéncia cardiaca em casos isolados. - Antagonistas dos Receptores da Angiotensina II (ARA II) Observacoées: n.d. Interacgoes: Efeitos da nifedipina sobre outros medicamentos: A nifedipina pode aumentar o efeito hipotensor de antihipertensivos administrados concomitantemente, como por exemplo:
Diuréticos B-bloqueadores Inibidores da ECA Antagonistas dos receptores da angiotensina 1(AT1) Outros antagonistas do calcio Agentes bloqueadores a -adrenérgicos Inibidores da PDE5 « -metildopa Quando a nifedipina é administrada concomitantemente com B -bloqueadores, o doente deve ser cuidadosamente monitorizado, visto que pode
igualmente ocorrer uma deterioracdo da insuficiéncia cardiaca em casos isolados. - Bloqueadores da entrada de calcio (antagonistas de calcio) Observagées: n.d. Interacgoes: Efeitos da nifedipina sobre outros medicamentos: A nifedipina pode aumentar o efeito hipotensor de antihipertensivos administrados concomitantemente, como por exemplo:
Diuréticos B-bloqueadores Inibidores da ECA Antagonistas dos receptores da angiotensina 1(AT1) Outros antagonistas do calcio Agentes bloqueadores a -adrenérgicos Inibidores da PDE5 « -metildopa Quando a nifedipina é administrada concomitantemente com P -bloqueadores, o doente deve ser cuidadosamente monitorizado, visto que pode
igualmente ocorrer uma deterioracdo da insuficiéncia cardiaca em casos isolados. - Bloqueadores adrenérgicos alfa Observacoes: n.d. Interacgoes: Efeitos da nifedipina sobre outros medicamentos: A nifedipina pode aumentar o efeito hipotensor de antihipertensivos administrados concomitantemente, como por exemplo: Diuréticos B-bloqueadores
Inibidores da ECA Antagonistas dos receptores da angiotensina 1(AT1) Outros antagonistas do célcio Agentes bloqueadores a -adrenérgicos Inibidores da PDE5 a -metildopa Quando a nifedipina é administrada concomitantemente com B -bloqueadores, o doente deve ser cuidadosamente monitorizado, visto que pode igualmente ocorrer uma
deterioracgdo da insuficiéncia cardiaca em casos isolados. - Inibidores das fosfodiesterases de tipo 5 (PDE5) Observagoes: n.d. Interacgdes: Efeitos da nifedipina sobre outros medicamentos: A nifedipina pode aumentar o efeito hipotensor de antihipertensivos administrados concomitantemente, como por exemplo: Diuréticos B-bloqueadores Inibidores
da ECA Antagonistas dos receptores da angiotensina 1(AT1) Outros antagonistas do calcio Agentes bloqueadores a -adrenérgicos Inibidores da PDE5 a -metildopa Quando a nifedipina é administrada concomitantemente com P -bloqueadores, o doente deve ser cuidadosamente monitorizado, visto que pode igualmente ocorrer uma deterioracao da
insuficiéncia cardiaca em casos isolados. - Metildopa Observacdes: n.d. Interaccoes: Efeitos da nifedipina sobre outros medicamentos: Digoxina: A administracdo simultanea de nifedipina e digoxina pode levar a uma reduzida depuracao da digoxina e, consequentemente, a um aumento das concentracoes plasmaticas de digoxina. Por conseguinte, o
doente deve ser submetido a exames preventivos com vista a detetar eventuais sintomas de sobredosagem com digoxina e, se necessario, a dose do glicosido deve ser reduzida. - Digoxina Observacoes: n.d. Interacgoes: Efeitos da nifedipina sobre outros medicamentos: Quinidina: A administracdo concomitante de nifedipina e quinidina pode reduzir os
niveis plasmaticos de quinidina e, apds a descontinuacgao da nifedipina, pode ser observado um claro aumento nos niveis plasmaticos de quinidina em casos individuais. Consequentemente, quando a nifedipina é administrada concomitantemente ou descontinuada, recomenda-se uma monitorizacdao da concentragao plasmética de quinidina e, se
necessario, um ajuste da dose de quinidina. A tensdo arterial deve ser cuidadosamente monitorizada e, se necessario, a dose de nifedipina deve ser reduzida. - Quinidina Observacées: n.d. Interaccoes: Efeitos da nifedipina sobre outros medicamentos: Tacrolimus: O tacrolimus é metabolizado através do sistema do citocromo P 450 3A4. Dados
publicados indicam que a dose de tacrolimus administrada concomitantemente com nifedipina pode ser reduzida em casos individuais. Com a administracdo concomitante dos dois medicamentos, as concentragoes plasmaticas de tacrolimus devem ser monitorizadas e, se necessario, considerar uma reducéo da dose de tacrolimus. - Tacrolimus
Observacoes: n.d. Interacgoes: interacgoes do medicamento com alimentos: Sumo de toranja: O sumo de toranja inibe o sistema do citocromo P450 3A4. Por conseguinte, a administracao concomitante de nifedipina com sumo de toranja resulta em elevadas concentracbes plasmaticas e numa acgdo prolongada da nifedipina devido a uma diminuicdao do
metabolismo de primeira passagem ou da depuracao reduzida. Como consequéncia, o efeito hipotensor da nifedipina pode ser potenciado. Apds a ingestdo regular de sumo de toranja, este efeito pode durar, pelo menos, trés dias depois da dltima ingestdao de sumo de toranja. Por conseguinte, a ingestdo de toranja/sumo de toranja deve ser evitada
durante a toma de nifedipina. - Sumo de toranja Observacoes: n.d. Interacgbes: Outras formas de interacgdo: A nifedipina pode falsear os valores espetrofotométricos do acido vanililmandélico na urina, aumentando-os. No entanto, as medigées por HPLC nédo sdo afectadas. - Testes Laboratoriais/Diagnéstico Observacgoes: Os estudos de interacgao sé
foram realizados em adultos. Interacgoes: Efeitos de posaconazol sobre outros medicamentos: Bloqueadores dos canais de calcio metabolizados através do CYP3A4 (por exemplo diltiazem, verapamilo, nifedipina, nisoldipina): Recomenda-se proceder a monitorizagédo frequente de reacgodes adversas e de toxicidade relacionada com os bloqueadores dos
canais de célcio, durante a administragdo concomitante com posaconazol. Podera ser necessario proceder ao ajuste posoldgico dos bloqueadores dos canais de céalcio. - Nifedipina Observagoes: Nao foram efetuados estudos de interacgdo em criangas. Interacgbes: A administracdo concomitante de cimetidina, nifedipina, estrogénio ou sinvastatina com
repaglinida, todos substratos de CYP3A4, nao alterou significativamente os parametros farmacocinéticos de repaglinida. - Nifedipina Observagées: n.d. Interacgoes: Efeitos do Ritonavir nos Medicamentos N&do Antirretrovirais co-administrados: Antagonistas dos Canais de Calcio: Amlodipina, diltiazem, nifedipina: Ritonavir administrado como
potenciador farmacocinético ou como medicamento antirretroviral inibe a CYP3A4, pelo que se prevé que aumente as concentracoes plasmaticas dos antagonistas dos canais de calcio. Recomenda-se monitorizagdo cuidadosa dos efeitos terapéuticos e efeitos adversos quando estes medicamentos sao administrados concomitantemente com ritonavir. -
Nifedipina Observacgoes: Os estudos de interacgao sé foram realizados em adultos. Interaccoes: N&o foi detetada nenhuma interacgao farmacocinética com significado clinico entre o sirolimus e os seguintes farmacos: aciclovir, atorvastatina, digoxina, glibenclamida, metilprednisolona, nifedipina, prednisolona e trimetoprim/sulfametoxazol. - Nifedipina
Observagodes: A maioria dos estudos de interaccdo medicamentosa com saquinavir foi desenvolvida com saquinavir ndo potenciado ou com saquinavir capsulas moles ndo potenciado. Um nuimero reduzido de estudos foi desenvolvido com saquinavir potenciado com ritonavir ou com saquinavir capsulas moles potenciado com ritonavir. Os dados obtidos
a partir dos estudos de interacgcdo medicamentosa realizados com saquinavir ndo potenciado podem nao ser representativos dos efeitos observados com a terapéutica de saquinavir/ritonavir. Adicionalmente, os resultados observados com saquinavir capsulas moles podem nao ser preditivos relativamente a magnitude destas interacées com
saquinavir/ritonavir. Interac¢oes: Bloqueadores dos canais de calcio: Felodipina, nifedipina, nicardipina, diltiazem, nimodipina, verapamil, amlodipina, nisoldipina, isradipina (saquinavir/ritonavir) As concentracoes destes medicamentos podem ser aumentadas quando co-administrados com saquinavir/ritonavir. Aconselha-se precaucgao e a
monitorizacdo clinica dos doentes. - Nifedipina Observacées: n.d. Interacgées: Inibidores do metabolismo: Foi demonstrado clinicamente que as seguintes substancias aumentam os niveis sanguineos de tacrolimus: Foram observadas interaccées fortes com os antifingicos cetoconazol, fluconazol, itraconazol e voriconazol, com o antibiético macroélido
eritromicina ou inibidores da protease VIH (por exemplo, ritonavir). O uso concomitante destas substancias pode requerer a diminuicédo das doses de tacrolimus em praticamente todos os doentes. interacgdes mais fracas foram observadas com clotrimazol, claritromicina, josamicina, nifedipina, nicardipina, diltiazem, verapamilo, danazol,
etinilestradiol, omeprazol e nefazodona. - Nifedipina Observacdes: Os estudos de interaccdo sé foram realizados em adultos. Interaccdes: BLOQUEADORES DO CANAL DE CALCIO: Diltiazem, felodipina, nicardipina, nifedipina, nisoldipina, verapamilo: Deve existir precaucéo e recomenda-se a monitorizagdo clinica dos doentes. - Nifedipina
Observagodes: Os estudos de interacgao foram apenas realizados em adultos. Interacgoes: Efeito do Telitromicina nos outros medicamentos: Bloqueadores dos canais de célcio que sao metabolizados pelo CYP3A4: A administragdo concomitante de inibidores fortes do CYP3A4 (tais como telitromicina) e bloqueadores dos canais de célcio que sdo
metabolizados pelo CYP3A4 (e.g. verapamil, nifedipina, felodipina) podem resultar em hipotensdo, bradicardia ou perda de consciéncia, e devem por isso ser evitados. No caso de ser necessario a sua combinacao a dose dos bloqueadores dos canais de célcio devem ser reduzida e devera ser instituida uma monitorizacao estreita de seguranca e eficacia
nos doentes. - Nifedipina Observacoes: Nao foram realizados estudos de interacgdo farmacolégica com este medicamento. As interac6es que foram identificadas em estudos com componentes individuais de este medicamento, isto é, com darunavir (em associacdo uma dose baixa de ritonavir), cobicistate, emtricitabina ou tenofovir alafenamida,
determinam as interacdes que podem ocorrer com este medicamento. As interagoes esperadas entre Darunavir + Cobicistate + Emtricitabina + Tenofovir alafenamida e potenciais medicamentos concomitantes sao baseadas em estudos realizados com os componentes deste medicamento, como agentes individuais ou em associacao, ou sao interacoes
medicamentosas potenciais que podem ocorrer. Os ensaios de interaccdo com os componentes de este medicamento foram realizados apenas em adultos. Interacgdes: BLOQUEADORES DOS CANAIS DE CALCIO Amlodipina Diltiazem Felodipina Nicardipina Nifedipina Verapamilo Tendo por base consideragdes tedricas, é expectavel que DRV/COB
aumente as concentragoes plasmaticas destes bloqueadores dos canais de calcio. (inibicdo do CYP3A) Recomenda-se monitorizagdo clinica dos efeitos terapéuticos e efeitos adversos quando estes medicamentos sdo administrados concomitantemente com este medicamento. - Nifedipina Observagdes: n.d. Interacgées: interacgao com a enzima
citocromo P-450: levando em consideracao que a rifampicina possui propriedades indutoras de certas enzimas do citocromo P-450, a administracao concomitante de Rifampicina / Trimetoprim com outros medicamentos que sao metabolizados por essas enzimas do citocromo P-450 pode acelerar o metabolismo e reduzir a actividade desses
medicamentos. Portanto, deve ser usado com cautela quando Rifampicina / Trimetoprim é prescrito com medicamentos metabolizados pelo citocromo P-450. Para manter niveis terapéuticos adequados no sangue, a dosagem do medicamento metabolizado por essas enzimas pode exigir um ajuste da dose, tanto no inicio quanto no final do tratamento
concomitante com Rifampicina / Trimetoprim. Exemplos de drogas metabolizadas pelas enzimas do citocromo P-450 sdo: anticonvulsivantes (por exemplo, fenitoina), antiarritmicos (por exemplo, disopiramida, mexiletina, quinidina, propafenona, tocainida), estrégenos (por exemplo, tamoxifeno, toremifeno), antipsicéticos (por por exemplo,
haloperidol), anticoagulantes orais (por exemplo, varfarina), antifingicos (por exemplo, fluconazol, itraconazol, cetoconazol), medicamentos antirretrovirais (por exemplo, zidovudina, saquinavir, indinavir, efavirenz), barbituricos, bloqueadores beta-adrenérgicos, benzodiazepinicos por exemplo, diazepam), medicamentos relacionados a benzodiazepina
(por exemplo, zopiclona, zolpidem), bloqueadores dos canais de célcio (por exemplo, diltiazem, nifedipina, verapamil), cloranfenicol, claritromicina, corticosterdides, glicosideos cardiacos, clofibrato, contraceptivos hormonais, dapsona, doxiciclina, estrogénios, fluoroquinolonas, gestrinona, agentes hipoglicémicos orais (sulfonilureias), agentes
imunossupressores (por exemplo, ciclosporina, tacrolimus), irinotecano, levotiroxina, losartan, analgésicos narcéticos, metadona, praziquantel, progestinas, quinina, riluzol, receptor antagonista seletivo de 5-HT3 (por exemplo, ondansetrona) estatinas metabolizadas pelo CYP 3A4, telitromicina, teofilina, tiazolidonas (por exemplo, rosiglitazona),
antidepressivos triciclicos (por exemplo, amitriptilina, nortriptilina). - Nifedipina Observagdes: Dados disponiveis de estudos in vitro e in vivo indicam que a nateglinida é metabolizada principalmente pela enzima CYP 2C9 do citocromo P450 (70%) e, em menor extensdo, pela CYP 3A4 (30%). A nateglinida é um potencial inibidor da CYP 2C9 in vivo,
uma vez que inibe o metabolismo da tolbutamida, um substrato da CYP 2C9 in vitro. Com base nas experiéncias in vitro, nenhuma inibicdo das reacoes metabdlicas da CYP 3A4 é observada. De uma forma geral, estes resultados sugerem um baixo potencial para interacgées medicamentosas farmacocinéticas clinicamente significativas. Interacgoes:
Cloridrato de metformina interacgoes previstas a serem consideradas Efeitos da metformina sobre outros medicamentos Nifedipina: A metformina teve efeitos minimos sobre o nifedipina. Efeitos de outros medicamentos sobre a metformina Nifedipina: O nifedipina aumentou tanto a absorcao (e, portanto, a Cmax e ASC de exposicao) e a excregdo de
metformina. - Nifedipina Observagoes: n.d. Interacgoes: Efeitos da darolutamida noutros medicamentos Substratos da gp-P Nao é esperada uma interaccdo medicamentosa clinicamente relevante no caso da administracdo de substratos da gp-P. A darolutamida pode ser administrada concomitantemente com substratos da gp-P (por exemplo, digoxina,
verapamil ou nifedipina). A co-administracao de darolutamida com o substrato sensivel da gp-P, chamado dabigatrano etexilato, ndo revelou qualquer aumento na exposicao (AUC e Cmax) do dabigatrano. - Nifedipina Observacoes: Com base nos dados in vitro, o CYP3A4 é a principal enzima que medeia o metabolismo de entrectinib e a formacao do
seu principal metabolito activo M5. Interacgoes: Efeitos de outros medicamentos no entrectinib Efeito dos inibidores do CYP3A ou da gp-P no entrectinib A co-administracao de itraconazol, um inibidor potente do CYP3A4, com uma dose oral Gnica de entrectinib aumentou a AUCinf em 600% e a Cmax em 173%. A co-administracao de inibidores
potentes e moderados do CYP3A (incluindo, mas ndo se limitando a, ritonavir, saquinavir, cetoconazol, itraconazol, voriconazol, posaconazol, toranja ou laranjas de Sevilha) deve ser evitada. Se a utilizacdo concomitante de inibidores potentes ou moderados do CYP3A4 for inevitdvel, é necessario o ajuste de dose de entrectinib. Apesar de nao ser
expectavel um efeito marcado de medicamentos inibidores da gp-P na farmacocinética do entrectinib, deve-se ter precaucao quando tratamentos com inibidores potentes ou moderados da gp-P (p. ex., verapamil, nifedipina, felodipina, fluvoxamina, paroxetina) sao co-administrados com entrectinib, devido ao risco de aumento da exposicdo ao
entrectinib. - Nifedipina Observagoes: n.d. Interaccées: Nifedipina (bloqueador dos canais de calcio) prolonga a captagédo do Iobenguano. Foi observado um decréscimo da captagdo nos regimes terapéuticos envolvendo a administracao de: Farmacos anti-hipertensores tais como reserpina, labetalol, bloqueadores dos canais de calcio (diltiazem,
nifedipina, verapamil). - Nifedipina Observacgées: n.d. Interacgdes: Ter em consideracao: Antagonistas do célcio: derivados da dihidropiridina, como a nifedipina. O risco de hipotensao pode ser aumentado. Em doentes com insuficiéncia cardiaca latente, o tratamento com betabloqueadores pode levar a insuficiéncia cardiaca. - Nifedipina Observagoes:
n.d. Interaccdes: Acido acetilsalicilico + Mononitrato de isossorbida pode interagir com bloqueadores dos canais de célcio (como nifedipina). - Nifedipina Observacdes: n.d. Interacgdes: Antagonistas do célcio: Os antagonistas do célcio, como os derivados da di-hidropiridina (por exemplo, nifedipina), podem aumentar o risco de hipotensdo. Em doentes
com insuficiéncia cardiaca, o tratamento concomitante com agentes betabloqueadores pode resultar em falha cardiaca. Recomenda-se a titulagdo cuidadosa do landiolol e a monitorizacdo hemodindmica apropriada. - Nifedipina Observagoes: n.d. Interaccdes: Interaccdes potenciais relacionadas com o candesartan cilexetil: Os compostos que foram
investigados em estudos clinicos de farmacocinética incluem hidroclorotiazida, varfarina, digoxina, contraceptivos orais (ou seja, etinilestradiol/levonorgestrel), glibenclamida, nifedipina e enalapril. Nao foram identificadas interac¢des farmacocinéticas clinicamente significativas com estes medicamentos. - Nifedipina Observacgdes: n.d. Interaccdes: O
uso concomitante com a nifedipina pode causar a cefaleia, obstipacao (prisdo de ventre) e insuficiéncia cardiaca. - Nifedipina



