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RESUMO

A terapia antirretroviral (TARV) promoveu importantes avang¢os no
tratamento da infeccdo pelo virus da imunodeficiéncia humana (HIV),
proporcionando aumento significativo da expectativa de vida das pessoas vivendo
com HIV (PVHIV). Entretanto, o envelhecimento dessa populacdo e o aumento da
prevaléncia de doencas cronicas favoreceram a ocorréncia da polifarmdcia, definida
como o uso concomitante de multiplos medicamentos. O presente estudo teve como
objetivo analisar os impactos da polifarmdcia na seguranca terapéutica em pessoas
vivendo com HIV, enfatizando a ocorréncia de interacdes medicamentosas e a
importancia da farmacovigilancia. Trata-se de uma revisdo integrativa da literatura
com abordagem sistematizada baseada nas recomendacdes do método PRISMA. A
busca foi realizada nas bases PubMed e Biblioteca Virtual em Saude (BVS), incluindo
artigos publicados entre 2015 e 2025. Apds aplicacdo dos critérios de elegibilidade, 27
estudos foram incluidos na analise final. Os resultados evidenciaram elevada
prevaléncia de polifarmacia entre PVHIV, principalmente em individuos acima de 50
anos, sendo frequentes interacdes medicamentosas envolvendo antirretrovirais,
estatinas, antidepressivos e anti-hipertensivos. Observou-se ainda associacdo entre
polifarmacia, eventos adversos, reducdo da adesao terapéutica e aumento do risco
de toxicidade medicamentosa. Conclui-se que a farmacovigilancia e o
acompanhamento farmacoterapéutico sdo fundamentais para promoc¢do da
seguranca terapéutica e uso racional de medicamentos em pessoas vivendo com HIV.

Palavras-chave: HIV. Polifarmacia. Farmacovigilancia. InteracGes
medicamentosas. Seguranga do paciente.
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IMPACTS OF POLYPHARMACY ON THERAPEUTIC SAFETY
IN PEOPLE LIVING WITH HIV

ABSTRACT

Antiretroviral therapy (ART) has promoted important advances in the
treatment of human immunodeficiency virus (HIV) infection, significantly increasing
the life expectancy of people living with HIV (PLWH). However, the aging of this
population and the increased prevalence of chronic diseases have contributed to the
occurrence of polypharmacy, defined as the concomitant use of multiple
medications. This study aimed to analyze the impacts of polypharmacy on
therapeutic safety in people living with HIV, emphasizing drug interactions and the
importance of pharmacovigilance. This is an integrative literature review with a
systematized approach based on PRISMA recommendations. The search was
conducted in PubMed and Virtual Health Library (BVS) databases, including articles
published between 2015 and 2025. After applying eligibility criteria, 27 studies were
included in the final analysis. The findings demonstrated a high prevalence of
polypharmacy among PLWH, especially in individuals over 50 years old, with frequent
drug interactions involving antiretrovirals, statins, antidepressants, and
antihypertensive agents. Polypharmacy was also associated with adverse events,
reduced therapeutic adherence, and increased risk of drug toxicity. It is concluded
that pharmacovigilance and pharmacotherapeutic follow-up are essential strategies
to promote therapeutic safety and rational use of medications in people living with
HIV.
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1 INTRODUCAO

Ainfeccdo pelo virus da imunodeficiéncia humana (HIV) permanece como um
importante problema de saude publica mundial, caracterizado por elevada
magnitude epidemioldgica, impacto social e complexidade terapéutica. O
desenvolvimento da terapia antirretroviral (TARV) promoveu significativa reducdo da
morbimortalidade associada a sindrome da imunodeficiéncia adquirida  (AIDS),
transformando o HIV em uma condicdo crbnica passivel de acompanhamento a longo
prazo.

Com o aumento da sobrevida das pessoas vivendo com HIV (PVHIV),
observou-se o envelhecimento progressivo dessa populacdo, acompanhado pela
maior incidéncia de doencas cronicas ndo transmissiveis, como hipertensao arterial
sistémica, diabetes mellitus, dislipidemias e transtornos psiquiatricos. Esse cenario
contribuiu para o aumento da complexidade terapéutica e da utilizacdo concomitante
de multiplos medicamentos.

A polifarmacia é geralmente definida como o uso simultaneo de cinco ou mais
medicamentos, estando frequentemente associada ao aumento do risco de
interacGes medicamentosas, eventos adversos, hospitalizaces e reducdo da adesdo
terapéutica. Em pessoas vivendo com HIV, a ocorréncia de polifarmacia apresenta
relevancia ainda maior devido as caracteristicas farmacocinéticas e farmacodinamicas
dos antirretrovirais.

Muitos medicamentos utilizados na TARV possuem capacidade de induzir ou
inibir enzimas do sistema citocromo P450, interferindo no metabolismo de diversos
farmacos administrados concomitantemente. Dessa forma, interac¢des
medicamentosas podem resultar em falha terapéutica, toxicidade medicamentosa e
comprometimento da seguranga do paciente.

Nesse contexto, a farmacovigilancia desempenha papel essencial na
identificacdo, monitoramento e prevencao de eventos adversos relacionados ao uso
de medicamentos, contribuindo para o uso racional da farmacoterapia. Assim, o
presente estudo teve como objetivo analisar os impactos da polifarmdcia na
seguranca terapéutica em pessoas vivendo com HIV, enfatizando a ocorréncia
de interagdes medicamentosas e a importancia da farmacovigilancia.

2 METODOLOGIA

Trata-se de uma revisdao integrativa da literatura com abordagem
sistematizada baseada nas recomendag¢des do método PRISMA. A pesquisa foi
realizada nas bases de dados PubMed e Biblioteca Virtual em Saude (BVS), utilizando
os descritores “HIV”, “polypharmacy”, “drug interactions” e “pharmacovigilance”,
combinados pelo operador booleano AND.

Foram incluidos artigos publicados entre os anos de 2015 e 2025, disponiveis
na integra, nos idiomas portugués, inglés e espanhol. Foram excluidos artigos
duplicados, editoriais, cartas ao editor, revisGes narrativas e estudos que ndo
abordavam diretamente a tematica proposta.

A selegdo dos estudos ocorreu em quatro etapas: identificacdo, triagem,
elegibilidade e inclusdo. Inicialmente, foram identificados 312 estudos. Apds
remocao de duplicidades e aplicacdo dos critérios de elegibilidade, 27 artigos foram
incluidos na analise final.
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A andlise dos estudos foi realizada de forma independente pelos autores,
considerando aspectos metodoldgicos, resultados clinicos, prevaléncia de
polifarmacia, ocorréncia de interacdes medicamentosas e estratégias de
farmacovigilancia.

3 RESULTADOS e DISCUSSAO

Os estudos analisados evidenciaram que a polifarmdcia representa um
fendbmeno amplamente prevalente entre pessoas vivendo com HIV (PVHIV),
especialmente em decorréncia do envelhecimento populacional e do aumento da
sobrevida proporcionado pela terapia antirretroviral (TARV). Observou-se que
pacientes acima de 50 anos apresentaram maior carga medicamentosa, associada
principalmente ao tratamento de doengas crOnicas nao transmissiveis, como
hipertensdo arterial sistémica, diabetes mellitus, dislipidemias, doencas
cardiovasculares e transtornos psiquiatricos.

A analise dos artigos selecionados demonstrou associa¢ao significativa entre
polifarmacia e aumento do risco de interacdes medicamentosas  clinicamente
relevantes.

Estudos observacionais apontaram que a utilizacdo concomitante de
antirretrovirais com estatinas, antidepressivos, anticoagulantes, anti-hipertensivos e
benzodiazepinicos favorece alteracOes farmacocinéticas importantes,
principalmente relacionadas a modulagado do sistema enzimatico citocromo P450.

Os resultados evidenciaram que os inibidores de protease, especialmente o
ritonavir e o lopinavir, apresentam elevado potencial de interacdao farmacoldgica
devido a capacidade de inibi¢ao enzimatica. Em contrapartida, medicamentos como o
efavirenz podem atuar como indutores metabdlicos, reduzindo concentragdes
plasmaticas de farmacos administrados concomitantemente e comprometendo sua
eficacia terapéutica.

Além das interacdes medicamentosas, os estudos incluidos na revisdo
demonstraram associacdo entre polifarmacia e aumento da ocorréncia de reacdes
adversas a medicamentos. Entre os eventos adversos mais relatados destacaram-se
nefrotoxicidade, hepatotoxicidade, alteracoes cardiovasculares,disturbios
metabdlicos e manifestacdes neuroldgicas, especialmente em pacientes submetidos
a regimes terapéuticos prolongados.

Outro aspecto relevante identificado foi o impacto da complexidade
terapéutica na adesdo ao tratamento. Regimes compostos por multiplos
medicamentos apresentaram maior probabilidade de abandono terapéutico, uso
incorreto da medicacdo e falha viroldgica. Os estudos também demonstraram que
pacientes submetidos a polifarmacia apresentam maior vulnerabilidade clinica,
aumento do numero de hospitalizacdes e reducdo da qualidade de vida.
Adicionalmente, os resultados apontaram que a farmacovigilancia e o
acompanhamento farmacoterapéutico contribuem significativamente para reducdo
de riscos associados ao uso de multiplos medicamentos. Estratégias de
monitoramento continuo, revisdo periddica da farmacoterapia e atuag¢ao do
farmacéutico clinico mostraram-se eficazes na identificacdo precoce de interagcdes
medicamentosas e preven¢ao de eventos adversos
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Tabela 1. Caracterizacdo dos estudos incluidos na revisao

Tipo de o . L. P
Autor/Ano P Populagao Objetivo Principais achados
estudo
Avaliar Associagao entre
olifarmacia e olifarmacia e
Andrade et - Pessoas P . P
Revisao . medicamentos aumento da
al., 2024 idosas . s
potencialmente vulnerabilidade
inapropriados clinica
Elevado risco de
Back e Discutir desafios da interacdes
Marzolini, Revisao PVHIV TARV em contexto medicamentosas
2020 de polifarmdcia envolvendo
antirretrovirais
Pacientes . o Alta prevaléncia de
Bernardes et . Avaliar interacdes . o
Al 2021 Observacional com medicamentosas interagdes
v HIV/AIDS envolvendo TARV
. Elevada ocorréncia
Bortolussi- Idosos . . . .
. . Avaliar sobrecarga  de polifarmacia e
Courval et  Observacional vivendo . .
medicamentosa risco de eventos
al., 2024 com HIV
adversos
Importancia do
. Documento  Populagdo Definir monitoramento da
Brasil, 2025 . puiag s A
técnico geral farmacovigilancia seguranca
medicamentosa
e Frequentes
Identificar . qN
PVHIV em . interagOes entre
Costa et al., . potenciais . .
Observacional uso de . o antirretrovirais e
2024 interagdes .
TARV . medicamentos para
medicamentosas )
comorbidades
. Doengas cronicas
Avaliar
Croxford et Coorte Pessoas mortalidade e aumentam
al., 2017 com HIV causas de morte morbimortalidade
em PVHIV
. A Alta carga
Freedman et . Idosos com Avaliar prevaléncia .
Observacional . . . medicamentosa em
al., 2019 HIV de polifarmacia . .
pacientes idosos
Fundamentagao
Goodman e Livro Populagcdo  Descrever bases farmacoldgica das
Gilman, 2018 geral farmacoldgicas interacdes
medicamentosas
N Atualizar Necessidade de
Gunthard et N o S .
AL 2019 Diretriz clinica PVHIV recomendacoes individualizagdo
v terapéuticas terapéutica
Guaraldi e Revisao PVHIV Discutir

Aumento de
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Tipo de . . ...
Autor/Ano Populagao Objetivo Principais achados
estudo
envelhecimento comorbidades e
Palella, 2017 . complexidade
associado ao HIV N
terapéutica
Halloran, Avaliar interagdes Alto potencial de
Boyle e Revisdao PVHIV medicamentosas interagoes
Kehoe, 2019 na TARV farmacoldgicas
. o Terapias duplas
Inkaya et al., Estudo Avaliar interaces P P .
. PVHIV ) podem reduzir
2023 retrospectivo medicamentosas . ~
interacdes
~ Abordar Bases
Katzung e . Populagao . "
Livro farmacologia farmacocinéticas e
Trevor, 2021 geral .. A
clinica farmacodindamicas
. N Avaliar Aumento da
Kiguba et al., o Populacdo oA e a
Ensaio clinico farmacovigilancia notificacao de
2025 geral . N
digital reacOes adversas
Maher, Avaliar Associagdao com
- Pessoas .
Hanlon e Revisdo . consequénciasda  eventos adversos e
) idosas . . . e
Hajar, 2014 polifarmacia hospitalizacdes
. Avaliar interagdes  Sistema citocromo
Marzolini et - -
al. 2021 Revisao PVHIV com P450 como principal
v antirretrovirais mecanismo
Mendes, - o - , .
Silveira e Revisao Populacdo Descrever revisio Meétodo eficaz para
o metodoldgica eral integrativa sintese cientifica
Galvio, 2008 : 8 &
Frequente
Menezes et - Avaliar interacdes associacao entre
Revisao PVHIV . . ~
al., 2025 medicamentosas  TARV e interacdes
clinicas
Organizacao N Estabelecer .
8 . ¢ Documento  Populagdo L Monitoramento
Mundial da técnico lobal diretrizes de continuo é essencial
Saude, 2020 & farmacovigilancia
N Explicacdo dos
Rang et al., . Populacdo Abordar p. s ~
Livro . mecanismos de acdo
2020 geral farmacologia .
e toxicidade
. . Avaliar uso de Elevada prevaléncia
Silva, 2022  Observacional PVHIV . p . .
medicamentos de polifarmacia
Souza, Silva e - ~ . Estrutura
Revisao Populacdo Descrever revisao .
Carvalho, metodoldgica eral integrativa metodologica para
2010 g & & revisoes cientificas
Eventos adversos
Su, He e , Avaliar seguranca relevantes
Estudo clinico PVHIV & '(; .
Wang, 2025 do dolutegravir associados ao uso
prolongado
Tseng, Seet e Revisao PVHIV  Avaliar evolugdo da Aumento da
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Tipo de ~ - o
Autor/Ano Populagao Objetivo Principais achados
estudo
sobrevida e
Phillips, 2015 TARV envelhecimento da
populacdo
Discutir Complexidade
Wexler, 2021 Revisao PVHIV polifarmdcia em terapéutica e risco
HIV de interagdes
Frequéncia
Zewdu et al., . Pacientes Avaliar reag0oes significativa de
Observacional
2025 em TARV adversas eventos adversos

medicamentosos

Tabela 2. Principais classes medicamentosas utilizadas por pessoas vivendo com HIV

Potencial T
N e Exemplos de Principais riscos
Classe terapéutica Indicagao clinica . de Y .
medicamentos . " clinicos
interacdo
Interacoes
Dolutegravir, farmacocinéticas
. . Tratamento da Efavirenz, ,
Antirretrovirais . ~ . . Alto -
infeccdo pelo HIV Ritonavir, hepatotoxicidad
Tenofovir e e falha
terapéutica
) ) Rabdomidlise e
. . . Sinvastatina, .
Estatinas Dislipidemias . Alto toxicidade
Atorvastatina
muscular
. . ~ Alteracoes
Anti- Hipertensao Losartana, Moderad A
. . A . hemodinamicas
hipertensivos arterial sistémica Enalapril o} . ~
e hipotensao
. Hipoglicemia e
L 2 . . Metformina, @ Moderad Pog -
Antidiabéticos Diabetes mellitus . alteragOes
Insulina o y
metabdlicas
Sedacao,
Transtornos . toxicidade
. . . Sertralina, s
Antidepressivos depressivos e . Alto serotoninérgica
. Fluoxetina ~
ansiedade e alteracdes
neurologicas
Doengas
cardiovasculares . Sangramentos e
. Varfarina, .
Anticoagulantes e . Alto alteragdes do
) Rivaroxabana
tromboembolism INR
o
Sedacao
Benzodiazepinico Ansiedade e Diazepam, Alto excessiva e
S insonia Midazolam depressao

respiratoria
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Potencial ...
N e e Exemplos de Principais riscos
Classe terapéutica Indicagao clinica . de .
medicamentos . - clinicos
interacdo
L Hidréxido de Reducdo da
. Disturbios L. Moderad CN
Antiacidos . . aluminio, absorcao de
gastrointestinais o . e
Omeprazol antirretrovirais
Indugdo
. . . Fenitoina, enzimatica e
Anticonvulsivante Disturbios . -
. Carbamazepin Alto reducdo da
s neuroldégicos B
a eficacia
terapéutica
Anti-inflamatodrios Nefrotoxicidade
~ . . . Ibuprofeno,  Moderad
nao esteroidais Dor e inflamacao . e agravamento
Diclofenaco o]

(AINEs)

renal

Tabela 3. Principais interagdes medicamentosas clinicamente relevantes

Antirretroviral

Medicamento
associado

Mecanismo da
interacao

Consequéncia clinica

Ritonavir Sinvastatina Inibicdo do CYP3A4 Rabdomidlise
Ritonavir Midazolam Inibicdo metabdlica Sedagdo excessiva
. Anticoncepcionais ~ s .
Efavirenz P . Indugdo enzimatica Falha contraceptiva
hormonais
Alteracao do
Efavirenz Varfarina metabolismo Alteragdes do INR
hepatico
Inibigdo de Aumento da
Dolutegravir Metformina transportadores concentragao
celulares plasmatica
. L, Formacao de N .
Dolutegravir Antiacidos ¢ Reducdo da absorcao
quelantes
. Alteragao do pH Redugao da
Atazanavir Omeprazol ,g . P - g. -
gastrico biodisponibilidade
Lopinavir Amiodarona Inibicdo do CYP3A4 Arritmias cardiacas
. Anti-inflamatodrios Potencializagao da -
Tenofovir N . .. ¢ Nefrotoxicidade
nado esteroidais toxicidade renal
. . . Inibicdo da ativagdo Redugao do efeito
Ritonavir Clopidogrel ¢ . ¢ .<; L.
metabdlica antiplaquetario
. . o . Reducgao do efeito
Efavirenz Diazepam Inducdo metabdlica ¢ a
terapéutico
. . — Inibicdo do , .
Ritonavir Corticoides s . Sindrome de Cushing
metabolismo
Alteracao da
. . ~ Redugao da eficacia
Atazanavir Antiacidos absorgao ¢ N
. i terapéutica
gastrointestinal
Dolutegravir Rifampicina Indugdo enzimatica  Redugao da eficacia
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. . Medicamento Mecanismo da A e e
Antirretroviral . . N Consequéncia clinica
associado interagao
antiviral
Ritonavir Estatinas Inibicdo metabdlica Miopatia
. Antidepressivos ~ . Redugdo da eficicia
Efavirenz L Inducdo enzimatica .
triciclicos clinica
o L Inibicdo de . ,
Lopinavir Digoxina Toxicidade cardiaca
transportadores
. . L Potencializacao da )
Tenofovir Aminoglicosideos . ¢ Nefropatia
toxicidade renal
. . . , . I Depressao
Ritonavir Benzodiazepinicos Inibicdo do CYP3A4 p‘ ..
respiratoria
. o Inducdo do Reducao do efeito
Efavirenz Antipsicoticos ¢ . ¢ a L
metabolismo terapéutico

Os resultados evidencia que a polifarmacia representa importante desafio
clinico no cuidado as pessoas vivendo com HIV. O envelhecimento populaciona
associado ao aumento da sobrevida proporcionada pela terapia antirretroviral
contribuiu significativamente para a elevagdo da carga medicamentosa nessa
populagao.

A elevada frequéncia de interagcdes medicamentosas observada nos estudos
analisados demonstra a necessidade de monitoramento continuo da farmacoterapia,
especialmente em pacientes idosos e com multiplas comorbidades. Os
antirretrovirais apresentam elevado potencial de interacdao farmacoldgica devido a
modulacdo de enzimas hepaticas responsaveis pelo metabolismo de diversos
medicamentos.

Nesse contexto, a atuacdo do farmacéutico clinico torna-se fundamental na
identificacdo precoce de interacdes medicamentosas, prevencdo de eventos
adversos e promoc¢ao do uso racional de medicamentos. Além disso, estratégias de
farmacovigilancia contribuem para maior seguranga terapéutica e melhoria dos
desfechos clinicos.

4  CONCLUSAO

A polifarmacia apresenta elevada prevaléncia entre pessoas vivendo com HIV,
estando diretamente relacionada ao aumento do risco de interacdes
medicamentosas, eventos adversos e comprometimento da adesdo terapéutica.

Os antirretrovirais possuem elevado potencial de interacdo farmacoldgica,
principalmente devido a interferéncia no sistema citocromo P450, o que reforga a
necessidade de monitoramento continuo da farmacoterapia.

A farmacovigilancia e o acompanhamento farmacoterapéutico constituem
estratégias fundamentais para promocdo da seguranca terapéutica, identificacdo
precoce de interagdes medicamentosas e otimizacdo do tratamento em pessoas
vivendo com HIV.

Portanto, a integracdo entre farmacovigilancia, cuidado farmacéutico e
monitoramento clinico é essencial para garantir maior eficacia terapéutica e
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seguranga do paciente.
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