INTERACTIUNEA PREPARATELOR MEDICAMENTOASE

A. Actualitatea. Farmacologia contemporand permite administrarea
concomitenta a mai multor medicamente, ceea ce face posibile unele interactiuni
dintre aceste medicamente. De aceea e absolut necesard cunoasterea acestor
interactiuni pentru a evita reactiile adverse posibile si a intensifica efectele
terapeutice ale medicamentelor administrate.

B. Scopul instruirii constd 1in evidentierea tipurilor si principiilor
interactiunilor medicamentoase si importanta lor pentru terapeutica.

C. Scopuri didactice

1) Studentul trebuie sa cunoasca: principiile de clasificare ale interactiunilor

2) Studentul trebuie sd poata: analiza si pronostica rezultatele posibile la
administrarea concomitentd a doud sau mai multe medicamente, in functie de
proprietatile farmacocinetice si farmacodinamice.

D. intrebiri pentru autoinstruire

1. Principiile de clasificare ale interactiunilor medicamentoase: dupa locul
actiunii, mecanismul §i importanta clinica.

2. Interactiunea farmacologica si farmaceutica.

3. Interactiuni medicamentoase de ordin farmacocinetic si farmacodinamic.

4. Interactiunea medicamentelor la nivelul absorbtiei - sporirea sau reducerea
absorbtiei (schimbarea aciditdfii mediului, sporirea si modificarea peristaltismului
tubului digestiv etc.).

5. Interactiunea la nivelul distribuirii medicamentelor in organism.

6. Interactiunea la nivelul metabolizarii medicamentelor. Inductia si supresia
enzimelor microzomiale hepatice.

7. Interactiunea la nivelul eliminarii medicamentelor.

8. Interactiunea farmacodinamica a medicamentelor.

9. Importanta clinica a efectului final, obtinut ca urmare a interactiunii
medicamentoase - marirea sau micsorarea efectelor terapeutice si adverse.

E. Sunt posibile interactiuni medicamentoase (sa fie indicat modul de
modificare a efectelor si tipul de interactiune)

Acid acetilsalicilic + antidiabetice sulfamide (efectul hipoglicemiant);

Aminoglicozide + curarizante antidepolarizante (efectul miorelaxant);

Antihistaminice + deprimante centrale (efectul deprimant);

Insulind + amfetamind (blocantele B-adrenergice, tetraciclind), (efectul
insulinei);

Nifedipina + cimetidina (hipotensivele), (efectul hipotensiv);

Streptochinazd + acidul acetilsalicilic (anticoagulantele orale), (efectul
fibrinolitic);

Penicilinele + inhibitorii penicilinazei (imipenemi), (efectul antibacterian);

Simpatomimeticele + aminofilina, (efectul asupra bronhiilor, inimii);

Propranololul + diureticele (efectul hipotensiv si reactiile adverse).

F. Lucrul individual pentru consolidarea cunostintelor

1) Teste (Indrumar pentru lucriri de laborator la farmacologie,Chisinau, 2016,
pag.370).



2) Tabele

Tabelul N1

Interactiunile medicamentelor la nivelul absorbtiei intestinale

Tipurile de Medicament 1 Medicament 2 Mecanismul de Rezultatul
interactiuni interactiune interactiunii
Barbiturice Antacide
Modificarea pH Anticoagulante Antacide
in lumenul gastric indirecte
si intestinal Salicilati Antacide
Tetracicline Cimetidina
Modificarea Paracetamol Metoclopramid
motilitatii gastrice Digoxina Metoclopramid
si intestinale Acid Atropina
acetilsalicilic
Digoxind Atropind
Influenta asupra Acid folic Fenitoina
sistemelor
transportoare ale
intestinului
Tabelul N2

Interactiunea medicamentelor in procesul de distributie in organism

Tipul de Medicament 1 Medicament 2 Mecanismul Rezultatul
interactiune interactiunii interactiunii
Concurentala | Anticoagulante cu | Fenilbutazona
nivelul cuplarii cu | actiune indirecta
proteinele Anticoagulante cu Acid
plasmatice actiune indirecta acetilsalicilic
Derivatii Fenilbutazona
sulfonilureici
Derivatii Acid
sulfonilureici acetilsalicilic
Tabelul N3
Interactiunea medicamentelor in procesul de biotransformare
. Tipul .de Medicament 1 | Medicament 2 Mecan|§mg! 'Rezultgtulu
interactiune interactiunii interactiunii
Paracetamol Fenobarbital
Modificarea Omeprazol Fenitoina
activitaii Verapamil Cimetidind
fermentilor Codeina Cloramfenicol
microsomali §i Alcool etilic Teturam
nemicrosomali | Mercaptopurin | Alopurinol
a
Tabelul N4
Interactiunea medicamentelor in procesul de eliminare
. Tipul .de Medicament 1 | Medicament 2 Mecam;mg! .ReZUIt".ﬂUI..
Interacfiune interacfiunii interacfiuni
Modificarea Sulfamide Acid ascorbic




reabsorbtiei Carbonat de Furosemid
litiu
Probenecid Benzilpenici-
Deprimarea lina
secretiel Spironolactona Digoxina
Fenilbutazona Butamida

Tabelul N5
Interactiunea medicamentelor la nivel de receptori
Tipul de interactiune Medicament 1 | Medicament 2 Mecanlgmg] 'Rezultgtulu
interactiunii | interactiunii
Modificarea distribuirii Norepinefrina | Antidepresivele
medicamentelor la locul de triciclice
actiune datoritd modificarii Guanetidinda | Antidepresivele
transportorilor locali triciclice
Modificarea continutului Simpatomi- Simpatolitice
mediatorului, participant la metice
realizarea efectului altui Suxametoniu Inhibitorii
preparat colinesterazei
Rezerpina Inhibitorii MAO
Modificarea sensibilitatii Simpatomi- Glucocorticoizi
receptorilor fatd de mediatorul metice
responsabil de realizarea Barbiturice Benzodiazepine
efectului altui preparat
Adrenomime- | Ganglioblocante
tice
Modificarea sensibilitatii Alfa- | beta Halotan
receptorilor fatd de medicament adrenomi-
metice
Oxitocina Estrogeni
Analgezice Naltrexon,
. . opioide Naloxon
Relatii concurente _la nivel de M-c%linomi- M-
receptori : .
metice colinoblocante
Clorpromazina Epinefrina
Tabelul N6
Interactiunea medicamentelor la nivelul sistemelor efector si transductor.
. Tipul .de Medicament 1 | Medicament 2 Mecan|§mg! .ReZUItfiIUI..
interactiune interactiunii mnteractiunii
Modificarea Beta 2 - Teofilina
concentratiei adrenomi-
mesagerilor metice
secundari
Tabelul N7

Interactiunea medicamentelor in limitele unui proces biochimic

Tipul de

| Medicament 1 | Medicament 2 |

Mecanismul

Rezultatul |




interactiune interactiunii interactiunii
Sinergism Sulfamide Trimetoprim
Sulfamide Compusii
: acidului
Antagonism X
paraaminoben
zoic
Tabelul N8
Interactiunea medicamentelor la nivel celular
) Tipul .de Medicament 1 | Medicament 2 Mecanlgmg! .Rezultgtuln
interacfiune interacfiunii mteracfiunii
M- Beta — _
: adrenomi-
colinoblocante .
. . metice
Sinergism
Miorelaxante | Aminoglico-
periferice zide
Antagonism Peniciline TetraC|cI|_ne,
cloramfenicol
Tabelul N9
Interactiunea medicamentelor la nivelul organului
. Tipul .de Medicament 1 | Medicament 2 Mecan|§mq! 'Rezultgtulu
interactiune interactiunii interactiunii
Aminoglico- Furosemid
zide
Alcool etilic Psiholeptice
Sinergism Cafeini Diuretice
M-colinoblo- Beta —
adrenomi-
cante )
metice
Beta —
. M-
Antagonism : adrenoblo-
colinoblocante
cante
Beta —
Oxitocina adrenomi-
metice

G. Activitatea interactiva
1) Film didactic experimental si virtuale (elaborarea procesului verbal,

concluziilor).

2) Caz clinic (Indrumar pentru lucrari de laborator la farmacologie,
Chiginau, 2016, pag.377).
3) Situatii virtuale (Indrumar pentru lucriri de laborator la farmacologie,
Chisinau, 2016, pag.378).




COMPLICATIILE TRATAMENTULUI MEDICAMENTOS

A. Actualitatea. Raspandirea larga a medicamentelor in ultimele decenii a dus
la aparitia bolii medicamentoase, la baza careia stau reactiile adverse ale
medicamentelor. Complicatiile aparute ca urmare a tratamentului necesita o atitudine
corespunzatoare la administrarea medicamentelor.

B. Scopul instruirii consta in familiarizarea studentului cu complicatiile de
baza ca urmare a tratamentului medicamentos si profilaxia lor.

C. Scopuri didactice

a) Studentul trebuie sd cunoasca: clasificarea si caracteristica generala a
complicatiilor farmacoterapiei, sistemul de supraveghere si farmacovigilenta a
medicamentelor din tara.

b) Studentul trebuie sa poata: evidentia si grupa preparatele medicamentoase
dupa complicatiile posibile.

D. intrebiri pentru autoinstruire

1. Clasificarea complicatiilor farmacoterapiei.

2. Complicatiile terapiei medicamentoase provocate de supradozarea absoluta
si relativa a medicamentelor. Efectele observate ca urmare a interactiunii la nivelul
absorbtiei, distributiei, metabolizarii si eliminarii. Principiile de profilaxie si terapie a
acestor complicatii.

3. Complicatiile terapiei medicamentoase legate de toxicitatea si reactiile
adverse ale medicamentelor. Actiunea neurotoxicd, hepatotoxica, hematotoxica,
ulcerogena, teratogena etc. Psihozele medicamentoase. Profilaxia.

4. Reactiile alergice de tip imediat (socul anafilactic, urticaria, edemul
angioneurotic, astmul bronsic, rinitele, conjunctivitele alergice etc.). Profilaxia si
tratamentul lor.

5. Reactiile alergice citotoxice (granulocitopeniile, anemiile hemolitice).

6. Reactiile alergice cu participarea complexelor imune (boala serului,
periartereita nodulara etc.).

7. Reactiile alergice de tip tardiv.

8. Complicatiile tratamentului medicamentos conditionat de factorii genetici.

9. Complicatiile terapiei medicamentoase conditionate de dereglarile
imunobiologice ale organismului (diminuarea reactiilor imune, manifestate prin
superinfectie, marirea frecventei recidivelor bolilor infectioase, disbacterioza,
candidomicoza, aspergiloza). Profilaxia si tratamentul lor.

10. Complicatiile farmacoterapiei aparute ca rezultat al suspendarii
tratamentului. Rebound-sindrom (dupa cura cu [-adrenoblocante, clonidina,
cimetidind, anticoagulante indirecte), fenomenul de lipsa dupa cura cu
glucocorticoizi. Profilaxia si tratamentul lor.

11. Dependenta medicamentoasa psihica si fizicd - rezultat al folosirii
indelungate a analgezicelor opioide, tranchilizantelor, excitantelor SNC, alcoolului
etilic.

12. Sistemul de supraveghere si farmacovigilentd a medicamentelor.

13. Principiile de baza ale utilizarii rationale a medicamentelor.

E. Lucrul individual pentru consolidarea cunostintelor



1.) Teste (Indrumar pentru lucriri de laborator la farmacologie, Chisinau, 2016,
pag.383)
F.Activitatea interactiva
1.) Caz clinic (Indrumar pentru lucriri de laborator la farmacologie, Chisinau,
2016, pag. 384).



PRINCIPIILE DE BAZA ALE TRATAMENTULUI INTOXICATIILOR
ACUTE MEDICAMENTOASE

A. Actualitatea. Dozarea corectd a preparatelor medicamentoase are o
importantd deosebitd, deoarece erorile de posologie pot duce la intoxicatii cu
medicamente. Din aceste considerente este necesard cunoasterea tabloului clinic si
masurilor de prim ajutor.

B. Scopul instruirii consta in familiarizarea studentului cu simptomatologia si
masurile de prim ajutor in intoxicatiile acute cu medicamente si Xenobiotice.

C. Scopuri didactice

a) Studentul trebuie sa cunoasca: incidenta intoxicatiilor acute cu
medicamente, cauzele lor, consecutivitatea masurilor de prim ajutor in dependenta de
simptomele dominante.

b) Studentul trebuie sa poata: prescrie preparatele obligatorii in intoxicatii cu
medicamente si sa le indice in functie de simptomele intoxicatiei.

D. intrebiri pentru autoinstruire

1. Notiune dialecticd despre medicament si toxic. Dependenta dintre actiunea
biologica, doza, structura chimica, particularitatile fizico-chimice ale medicamentului
si reactivitatea organismului.

2. Actualitatea intoxicatiilor acute cu medicamente, cauzele lor, structura,
consecintele.

3. Masurile principale in intoxicatia cu medicamente si toxice. Metodele de
stopare a patrunderii toxicului in organism (din tubul digestiv, de pe suprafata pielii si
mucoaselor, prin plamani). Metodele inlaturdrii mecanice, inactivarii chimice,
neutralizarii fizico-chimice a toxicului din tubul digestiv. Lavajul gastric. Folosirea
preparatelor vomitive pentru inlaturarea toxicului din stomac.

4. Metodele de neutralizare a toxicului absorbit In organism si corijarea
functiilor dereglate (terapia antidot, antagonismul functional), stimularea functiilor
fiziologice (transfuzia de sange si a substituentilor acestuia).

5. Antidotii tiolici, indicatiile, mecanismul de actiune.

6. Methemoglobinizantele (sodiu nitrit, albastrul de metilen) in intoxicatia cu
cianuri, mecanismul de actiune, indicatiile. Demethemoglobinizantele.

7. Complexonii. Mecanismul de actiune, indicatiile.

8. Antidoturile: clasificarea, cerintele fata de antidoturi, mecanismele de
actiune, indicatiile.

9. Importanta antagonistilor functionali in terapia intoxicatiilor cu
medicamente.

10. Recuperarea (reanimarea) si mentinerea (terapia intensiva) functiilor
fiziologice ale organismului in intoxicatii. Preparatele medicamentoase normalizante
ale echilibrului acido-bazic si importanta lor.

11. Metodele de intensificare a eliminarii toxinelor din organism (hemodilutia,
diureza fortatd, alcalinizarea si acidifierea urinei, hemotransfuzia, hemodializa,
dializa peritoniala, hemosorbtia).

12 Maladiile si sindroamele ce necesita terapie intensivd s$i reanimare.
Principalele grupe de medicamente folosite in asemenea stari.

13.Intoxicatia cu medicamente ce provoaca retentia urinard. Masurile de prim
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ajutor.

14. Medicamente ce provoaca agitatia psihomotorie si convulsii.

15. Medicamente ce provoaca hipotensiune arteriala acuta si criza hipertensiva.

E. Lucru de sine statator (se indeplinesc 1n scris in procesul de pregatire)

1.) Exercitii de receptura medicala

Sa se prescrie urmatoarele substante medicamentoase in toate formele
posibile. 1. Dimercaptol. 2. Furosemid. 3. Epinefrina clorhidrat. 4. Prednisolon. 5.
Strofantina. 6. Clonidina. 7. Insulind. 8. Glucoza. 9. Trimeperidind. 10. Diazepam.
11. Magneziu sulfat.

Denumirea preparatului | Forma medicamentoasa; doza

1 Dimercaptol Sol. 5%-2ml in fiole (i/m)

2 Furosemid Comprimate 0,04

Sol. 1% - 2ml in fiole (i/v, i/m)

3 Epinefrina clorhidrat Sol. 0,1%-1 ml in fiole (i/v; s/c; i/m)

4 Prednisolon Sol. 3%-1ml in fiole; Comprimate 0,005

5 Strofantina Sol. 0,025% si 0,05% - 1 ml in fiole (i/v)

6 Clonidina Comprimate 0,000075; 0,00015 Sol. 0,01% - 1 ml in fiole;
7 Insulina Sol. injectabila in stilou (cartus) preumplut 3ml (100UI/ml)

Sol. in flacoane 10ml (100UL/ml)

8 Glucoza Sol. 5%-200/400ml in flacoane; Sol. 40%-10ml in fiole

9 Trimeperidina Sol. 2%-1ml in fiole (i/v; s/c; i/m)

10 | Diazepam Comprimate 0,005; 0,01

Sol. 0,5% - 2ml; in fiole

Gel 0,2%; 0,4% - 2,5ml in tub rectal
11 | Magneziu sulfat Sol. 25%-5 ml in fiole

2) Enumerati grupele si medicamentele utilizate in (pentru): intoxicatiile
cu acizi, abolirea bronhospasmului provocat de substante anticolinesterazice,
jugularea convulsiilor, intoxicatia cu analgezice opioide, stimularea activitatii inimii,
edemul pulmonar si cerebral, accelerarea eliminarii toxinelor din organism prin
rinichi, excitatia psthomotorie, hipotensiune arteriala acuta, criza hipertensiva, coma
hipoglicemica, coma hiperglicemica, intoxicatia cu glicozide cardiace, intoxicatii cu
substante caustice (acizi, baze, agenti oxidanti).

F. Lucrul individual pentru consolidarea cunostintelor

1.) Teste (Indrumar pentru lucriri de laborator la farmacologie, Chisinau,
2016, pag.388)

2.) Tabele

Tabelul N1
Selectati indicatiile de utilizare a substiuientilor plasmatici
si medicamentelor dezintoxicante

Indicatiile Dextran 40 | Dextran 70 | Hemodez | Gelatinol | Sol. ,,Tisol”

Stare de soc de orice geneza

Dereglari circulatorii arteriale si
venoase (tromboze,
tromboflebite, endoarteriite)




Stari de deshidratare a
organismului

G. Activitatea interactiva

1.) Film didactic virtual (elaborarea procesului verbal, concluziilor).

2.) Caz clinic (Indrumar pentru lucriri de laborator la farmacologie, Chisinau,
2016, pag. 392).

3.) Situatii virtuale (Indrumar pentru lucriri de laborator la farmacologie,
Chisinau, 2016, vezi pag. 393).




