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RESUMEN

Objetivos: Este estudio evalué las interacciones farmacoldgicas (IF) de los agentes antineoplésicos orales indi-
cados para el cancer renal, utilizando las bases de datos especializadas Lexicomp® y Drugs.com® con el fin de
analizar la gravedad e impacto en la seguridad y efectividad del tratamiento.

Métodos: Se realizé una busqueda individual de IF para cada antineoplasico oral, excluyendo plantas y alimen-
tos. Las interacciones identificadas fueron clasificadas por su gravedad y se analizaron los mecanismos farma-
cocinéticos y farmacodindmicos subyacentes.

Resultados: Los inhibidores de la tirosina quinasa presentaron el mayor nimero de interacciones. Las IF farma-
cocinéticas se asociaron principalmente al metabolismo mediado por el citocromo CYP3A4, donde inductores
e inhibidores fuertes de esta enzima pueden alterar significativamente las concentraciones plasmaticas del an-
tineoplasico oral. A nivel farmacodinamico, la mayoria de las interacciones se relacionaron con un alto riesgo de
prolongacién del intervalo QT. El andlisis de gravedad mostré que un porcentaje significativo de IF, incluyendo
las de CYP3A4 y el riesgo de prolongacion del QT, fueron clasificadas como Mayor o Moderada, indicando un
potencial impacto clinico serio.

Conclusiones: El elevado nimero y la gravedad de las interacciones farmacoldgicas con los antineoplasicos
orales subrayan la necesidad de utilizar herramientas especializadas para su deteccién y gestiéon oportuna. El
manejo adecuado de estas interacciones es fundamental para optimizar la seguridad y efectividad de la quimio-
terapia oral en el cancer renal.

Palabras clave: interacciones farmacoldgicas, agentes antineoplasicos, cancer renal, quimioterapia oral,
inhibidores de la tirosina quinasa.
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Drug interactions in the treatment of renal cell carcinoma

ABSTRACT

Objectives: This study evaluated the drug-drug interactions (DDIs) of oral antineoplastic agents indicated for
renal cancer, using the specialized databases Lexicomp® and Drugs.com® to analyze the severity and impact on
treatment safety and effectiveness.

Methods: An individual DDI search was conducted for each oral antineoplastic agent, excluding herbs and food.
Identified interactions were classified by severity, and the underlying pharmacokinetic and pharmacodynamic
mechanisms were analyzed.

Results: Tyrosine kinase inhibitors showed the highest number of identified drug interactions. Pharmacokinetic
DDIs were primarily associated with cytochrome CYP3A4-mediated metabolism, where strong inducers and in-
hibitors of this enzyme can significantly alter the plasma concentrations of the affected oral antineoplastic agent.
Pharmacodynamically, most interactions were related to a high risk of QT interval prolongation. The severity
analysis revealed that a significant percentage of DDIs, including those involving CYP3A4 and the risk of QT
prolongation, were classified as Major or Moderate, indicating a serious potential clinical impact.

Conclusions: The high number and severity of pharmacological interactions with oral antineoplastic agent hi-
ghlight the need for specialized tools for their timely detection and management. The adequate handling of these
interactions is key to optimizing the safety and effectiveness of oral chemotherapy in renal cancer.

Keywords: Drug interactions, antineoplastic agents, kidney cancer, oral chemotherapy, tyrosine kinase
inhibitors.
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INTRODUCCION

Una interaccién farmacoldégica (IF) se produce
cuando la actividad o el efecto de un farmaco se ven
alterados por la presencia o por la accién de otro. En
todas las interacciones hay por lo menos un farmaco
objeto, cuya accion es modificada por la de otro, el
fadrmaco precipitante, y en algunas ocasiones ambos
farmacos pueden ser precipitantes y objetos a lavez'.

Las IF afectan la efectividad y seguridad de los
tratamientos. Pueden alterar la absorcion, distribu-
cién, metabolismo o excrecién del farmaco, compro-
metiendo la respuesta terapéutica. Ademas, pueden
potenciar efectos adversos o toxicidad con conse-
cuencias clinicas relevantes .

Un estudio en pacientes oncolégicos hospita-
lizados encontrd interacciones en el 65% de los ca-
sos, de las cuales el 33,85% fueron graves, el 60%
moderadas y el 6,15% leves. De las interacciones cli-
nicamente significativas, el 69,44% requirié modifica-
ciones en el tratamiento, subrayando la necesidad de
una monitorizacién estricta en pacientes con cancer
3

En Espafa, la Estrategia de Seguridad del
Paciente del Sistema Nacional de Salud (SNS) ha
abordado estos eventos adversos mediante estudios
como ENEAS (Estudio Nacional de Eventos Adversos
ligados a la hospitalizacion), APEAS (Atencion Prima-
ria: Estudio de Adversos en Seguridad) y SYREC (Se-
guridad Y Riesgos en El Critico). Estos informes evi-
dencian que un alto porcentaje de IF podrian evitarse
con una mejor gestion terapéutica?

Las interacciones dependen de multiples fac-
tores, que pueden agruparse en aquellos relaciona-
dos con el paciente y con el farmaco™.

Entre los factores del paciente, la genética' in-
fluye en la actividad enzimatica que regula el meta-
bolismo de los medicamentos, lo que puede aumen-
tar o reducir la eficacia de un tratamiento. La edad
avanzada“* incrementa el riesgo de interacciones de-
bido a cambios en la farmacocinética y la polimedica-
cion frecuente. Ademas, las enfermedades cronicas®,
como insuficiencia hepética o renal, pueden alterar la
eliminacién de los farmacos y aumentar su toxicidad.

En cuanto a los factores relacionados con el
fadrmaco, su estructura quimica, margen terapéutico
y via de administracién influyen en su potencial para
interactuar con otros medicamentos. Muchas interac-
ciones ocurren debido a la competencia por enzimas
del citocromo P450, responsables del metabolismo
de numerosos farmacos®.

La variabilidad inter e intraindividual es un as-
pecto critico a tener en cuenta en la individualizacién
del tratamiento farmacoldgico ya que influye signifi-
cativamente en la eficacia del tratamiento y en la sus-
ceptibilidad a efectos adversos*®,

Las interacciones farmacoldgicas se pueden
clasificar en farmacodindmicas y farmacocinéticas'.

Interacciones farmacodinamicas

Estas afectan el mecanismo de accion del far-
maco y pueden ser sinérgicas o antagdnicas. En on-
cologia, combinar fdrmacos con mecanismos com-
plementarios puede potenciar el efecto terapéutico,
pero también aumentar la toxicidad y reducir la tole-
rancia al tratamiento?.

Interacciones farmacocinéticas

Alteran la absorcidn, distribucién, metabolismo
y excrecién del farmaco (ADME), influyendo en su
concentracion, efectividad y seguridad. Son las inte-
racciones mas frecuentes y afectan especialmente a
fdrmacos con estrecho margen terapéutico.

La absorcién determina la cantidad de farmaco
que llega al torrente sanguineo®. Un estudio en Ca-
nada® evidencié que pacientes con carcinoma renal
metastasico tratados con sunitinib y un IBP presenta-
ron menor supervivencia libre de progresién y global
en comparacién con quienes no tomaban IBP, sugi-
riendo que espaciar la administraciéon puede evitar
esta interaccion.

En la distribucién, los fArmacos que compiten
por proteinas plasmaticas pueden aumentar la frac-
cion libre del fA&rmaco activo, potenciando su efecto
o toxicidad®.

Las interacciones metabélicas son clinica-
mente relevantes, ya que la induccién o inhibicion
enzimatica pueden alterar las concentraciones plas-
maticas del fdrmaco, modificando su eficacia o toxi-
cidad®.

Por ultimo, en la excrecidon, aungue menos
frecuente, factores como el pH urinario, la secrecién
tubular activa y el flujo renal pueden influir en la eli-
minacion de farmacos*.

Numerosos estudios han subrayado la natura-
leza critica de los antineoplasicos, fdrmacos donde
incluso pequenas variaciones en la concentracion
pueden comprometer la seguridad del paciente y la
efectividad del tratamiento™. Es por esto que, los an-
tineoplasicos orales representan un grupo con alta
propension a experimentar interacciones farmacold-
gicas.
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El cambio de administracion intravenosa a oral
proporciona mayor comodidad al paciente, reducien-
do las visitas hospitalarias y mejorando el perfil de
seguridad, lo que conlleva una mejora en la calidad
de vida. Sin embargo, implica una mayor responsabi-
lidad del paciente en la administracién diaria, lo que
puede afectar la adherencia al tratamiento y requerir
atencién farmacéutica adecuada, influyendo asi en la
evolucién de la enfermedad™.

En 2013, Carcelero et al™® realizaron una revision
sistematica de las interacciones entre antineoplasicos
orales y medicacién concomitante, evaluando los 43
antineoplasicos orales aprobados en Europa en ese
momento. Se destacé el alto nimero de interacciones
presentes y la importancia de conocerlas al iniciar un
tratamiento, especialmente dado que muchos de es-
tos pacientes son ancianos, tienen multiples comor-
bilidades y toman varios medicamentos.

El carcinoma de células renales (CCR) es el
décimo tumor mas prevalente en el mundo en una
estimacion a 5 afos y el octavo en Espafna™. Repre-
senta el 80% de los tumores renales, y el 85% de ellos
son adenocarcinomas'®, Se origina en la corteza re-
nal, siendo el subtipo mas frecuente el carcinoma de
células claras (80%), seguido del papilar (15%)'.

Para el carcinoma metastasico de células rena-
les (CCRm) en monoterapia, los antineoplasicos ora-
les aprobados pertenecen a los inhibidores directos
de la proteina cinasa. Algunos inhiben selectivamente
la tirosina cinasa (ITC) como axitinib”, cabozantinib®,
pazopanib™, sorafenib® y sunitinib?, mientras que
everolimus?? actia sobre mTor (mammalian Target of
Rapamycin).

El objetivo principal es analizar las interaccio-
nes en la practica clinica entre estos antineoplasicos
y el tratamiento crénico del paciente, comparando la
gravedad asignada en las bases de datos Drugs.com®
y Lexicomp®.

Objetivos secundarios:

1. Describir las interacciones farmacolégicas
clinicamente relevantes.

2. ldentificar los medicamentos con mayor nu-
mero de interacciones relevantes.

3. Comparar la concordancia entre ambas ba-
ses de datos en la deteccion y gravedad de interac-
ciones.

MATERIAL Y METODOS

Tabla 1. Clasificacion del nivel de gravedad segtn
Lexicomp® 23,

Nivel de gravedad

Grave: la IF puede poder en peligro la vida del paciente y
requerir intervencién para minimizar o evitar los efectos
adversos graves.

Moderada: la interaccién puede empeorar la clinica del
paciente por lo que habra que valorar una alternativa
terapéutica, en funcién del beneficio-riesgo.

Leve: la interaccion tiene pocos efectos clinicos. No es
necesario cambio en el tratamiento, aunque pueden
aparecer efectos adversos relacionados.

IF: interaccion farmacolégica.

Tabla 2. Clasificacion del nivel de riesgo segin
Lexicomp®. %,

Nivel de riesgo

X: Evitar combinacién. La administracion conjunta de
ambos farmacos esta contraindicada.

D: Considerar modificacién del tratamiento. La
interaccion muestra que puede ser necesaria una
intervencidén para minimizar o evitar la toxicidad
resultante, valorando los beneficios-riesgos del
paciente. Entre las intervenciones se incluyen: estrecha
monitorizacion, cambios en la dosificacién o cambios
por alternativas mas seguras.

C: Monitorizacién del tratamiento. La interaccién puede
presentar riesgos por lo que vigilar al paciente puede
resultar beneficioso para identificar posibles efectos

adversos.

B: No se necesita actuacion. Puede aparecer interaccion
entre los fdrmacos, pero hay poca documentacién al
respecto.

A: Interaccién no conocida. No hay documentacién que
demuestre que existe interaccién.

Tabla 3. Clasificacion del nivel de gravedad segtin
Drugs.com® %,

Nivel de gravedad

Grave: interaccién con alta relevancia clinica. Evitar la
asociacién de ambos farmacos, siempre que el beneficio
no supere al riesgo de la interaccidn. Alta relevancia
clinica.

Moderada: interaccion con relevancia clinica. Usar en
situaciones especiales.

Leve: interaccidon con minima relevancia clinica. Vigilar
al paciente y evaluar el riesgo por si fuera necesaria una
alternativa terapéutica.

Desconocida: sin informacién disponible.
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Disefno del estudio: estudio observacional, re-
trospectivo, descriptivo y longitudinal en un entorno
de préctica clinica real.

La identificacion de los pacientes incluidos en
el estudio, sus diagndsticos, el antineoplasico oral
prescrito y la medicacién concomitante se obtuvieron
a partir de la revisién de la historia clinica electrénica
a través del programa Selene ®y de los registros de
dispensacién del Servicio de Farmacia a través del
programa FarmisOncofarm ®. Los datos fueron extrai-
dos de forma retrospectiva para el periodo compren-
dido entre octubre de 2017 y enero de 2023. Para ga-
rantizar la anonimizacién, los datos de los pacientes
fueron seudonimizados y tratados cumpliendo con la
normativa vigente de proteccién de datos.

Criterios de inclusion y exclusién: se incluyeron
pacientes en tratamiento con antineoplasicos orales
con diagndstico de carcinoma renal en un hospital de
tercer nivel entre octubre de 2017 y enero de 2023. Se
excluyeron pacientes menores de 18 afos.

Las variables analizadas se dividieron en:

« Variables descriptivas: Datos demogréficos
(sexo, edad), diagndstico oncolégico, via de admi-
nistraciéon del tratamiento, antineoplasico prescrito y
medicacién concomitante.

« Interacciones farmacolégicas: Tipo de inte-
racciones entre los antineopldsicos y los medicamen-
tos concomitantes segun dos bases de datos inde-
pendientes, evaluando el grado de gravedad y el nivel
de riesgo asociado.

Para la gestién y andlisis de las variables de es-
tudio, se disend y montd una base de datos especifica
utilizando el software Microsoft Excel®.

La codificacién y clasificaciéon de las interac-
ciones farmacoldgicas, incluyendo la asignacién del
grado de gravedad y el nivel de riesgo, se registraron
de forma estructurada en esta base de datos para su
posterior andlisis comparativo entre las fuentes Lexi-
comp®y Drugs.com®.

Se identificaron los fA&rmacos antineopldsicos
orales que estan indicados para el tratamiento del
carcinoma metastdsico de células renales en mono-
terapia. Se analizd cada farmaco por separado para
realizar una blsqueda bibliogréfica en distintas bases
de datos de interacciones. Se eligieron Lexicomp®?y
Drugs.com® 2* como las bases de interacciones mas
utilizadas y actualizadas de la préactica clinica y ma-
yor calidad estructural®®. Se amplié la busqueda a la

informacién disponible en la ficha técnica del medi-
camento.

En cuanto a la busqueda realizada en las bases
de interacciones, se excluyeron las interacciones que
se detectaron solo en una de las bases. Ademas, se
excluyeron las interacciones con plantas medicinales.
En el caso de encontrar discrepancias en cuanto al
efecto causado por la interaccién, primé aquella base
de interacciones que presentaba la bibliografia mas
actualizada. Si una interaccién causaba dos efectos
clinicos distintos, se contaron como dos posibles in-
teracciones del farmaco.

- Lexicomp®®

Para Lexicomp®?, la relevancia clinica de las
interacciones resultantes se definié con aquellas que
presentaban un riesgo X, D o C, independientemente
del grado de evidencia cientifica demostrada.

En las tablas 1y 2 se recoge la clasificacion del
nivel de gravedad y del nivel de riesgo respectiva-
mente.

- Drugs.com®*

En el caso de Drugs.com®* la evidencia apor-
tada a las interacciones detectadas no la clasifica
como en las bases de datos anteriores. Las interac-
ciones que resultaron graves o moderadas son las
gue se consideraron clinicamente relevantes, sin te-
ner en cuenta esta evidencia clinica.

En la tabla 3 se recoge la clasificacion del nivel
de gravedad de esta base de datos.

RESULTADOS

Se analizaron por separado las interacciones
de los seis antineoplasicos orales, indicados en el
tratamiento del carcinoma metastasico de células
renales en monoterapia (axitinib, cabozantinib, eve-
rolimus, pazopanib, sorafenib y sunitinib). Los in-
hibidores de la tirosina cinasa, pazopanib (N=150),
sunitinib (N=136) y sorafenib (N= 117), fueron los an-
tineoplasicos con mas interacciones farmacolégicas
detectadas. Los inhibidores e inductores potentes y
moderados del citocromo P-450, principalmente del
CYP3A4, resultaron ser los causantes de la mayoria
de las interacciones farmacocinéticas. En cuanto a
las interacciones farmacodindmicas fueron, mayorita-
riamente, debidas a la prolongacién del intervalo QT.

Axitinib

Se detectaron un total de 28 interacciones co-
munes en las 2 bases de datos, recogidas en la tabla
4, de las que 27 (96,4%) fueron clasificadas como gra-
ves y 1(3,6%) como moderada. En todos los casos, se
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trataban de interacciones farmacocinéticas. En cuan-
to al riesgo atribuido por Lexicomp®%, 27 (96,4%) re-
sultaron ser de tipo X (evitar asociacién) mientras que
en 1(3,6%) fue de tipo C (monitorizar tratamiento).

Todas las interacciones (100%) resultaron clini-
camente relevantes.

Cabozantinib

Se detectaron un total de 25 interacciones co-
munes en las 2 bases de datos, recogidas en la tabla
5, de las que 22 (88%) fueron clasificadas como gra-
ves y 3 (12%) de ellas (ceritinib, netupitant y warfa-
rina) fueron clasificadas como grave en Drugs.com®
%y moderada en Lexicomp®?, El 100% se trataba de
interacciones farmacocinéticas. En cuanto al riesgo
atribuido por Lexicomp® 2, 2 (8%) resultaron ser de
tipo X (evitar asociacién), 20 (80%) fueron de tipo D
(valorar alternativas terapéuticas) y 3 (12%) de tipo C
(monitorizar tratamiento).

Todas las interacciones (100%) resultaron clini-
camente relevantes.

Everolimus

Se detectaron un total de 31 interacciones co-
munes en las 2 bases de datos, recogidas en la tabla
6, de las que 23 (71%) fueron clasificadas como graves
y en 9 (29%) de ellas hubo variabilidad entre las dos
bases de datos respecto a la gravedad. 30 (96,7%) de
estas interacciones, se trataban de interacciones far-
macocinéticas. En cuanto al riesgo atribuido por Le-
xicomp® %, 17 (564,8%) resultaron ser de tipo X (evitar
asociacion) mientras que en 12 (38,7%) fueron tipo D
(valorar alternativas terapéuticas) y 2 (6,5%) de tipo C
(monitorizar tratamiento).

Todas las interacciones (100%) resultaron clini-
camente relevantes.

Pazopanib

Se identificaron 150 interacciones en Lexi-
comp® que aparecen recogidas en la tabla 7, de las
que 12 (71,5%) eran de caracter farmacodindmico,
aumentando el riesgo de prolongacién del intervalo
QT. En cuanto al nivel de gravedad asignado por cada
base, en 45 (30%) interacciones coincidieron que se
trataba de un nivel de severidad grave, presentando
una elevada variabilidad respecto al tipo de gravedad
en las 105 (70%) interacciones restantes (en la aso-
ciacion con amiodarona, flecainida, pitolisant y qui-
nidina).

En Lexicomp®?® todas las interacciones fueron
relevantes clinicamente, mientras que en Drugs.com®

249 (6%) farmacos no se encontraron por no estar re-
gistrados en su base de datos y 4 (2,6%) asociaciones
de pazopanib con otros farmacos no fueron detecta-
das como interaccién farmacoldgica en esta base.

En cuanto al riesgo atribuido por Lexicomp® %,
95 (63,3%) resultaron ser de tipo X (evitar asociacién)
mientras que en 13 (8,7%) fueron tipo D (valorar alter-
nativas terapéuticas) y 42 (28%) de tipo C (monitori-
zar tratamiento).

Sorafenib

Se identificaron 117 interacciones en Lexi-
comp® 2 que aparecen recogidas en la tabla 8, de las
gue 105 (89,7%) eran de caracter farmacodindmico,
aumentando el riesgo de prolongacién del intervalo
QT. En cuanto al nivel de gravedad asignado por cada
base, en 18 (15,3%) interacciones coincidieron que se
trataba de un nivel de severidad grave, 1 (0,85%) se
clasific6 como moderada, presentando una elevada
variabilidad respecto al tipo de gravedad en las 99
(84,6%) restantes.

En Lexicomp®? fueron 84 (71,8%) interacciones
y en Drugs.com®, 6 (5,1%) farmacos no se encontra-
ron por no estar registrados en su base de datos y 2
(1,7%) asociaciones de sorafenib con otros farmacos
no fueron detectadas como interaccién farmacolégi-
ca en esta base.

En cuanto al riesgo atribuido por Lexicomp® 2,
3 (2,5%) resultaron ser de tipo X (evitar asociacién)
mientras que en 39 (33,3%) fueron tipo D (valorar al-
ternativas terapéuticas) y 44 (37,6%) de tipo C (moni-
torizar tratamiento).

Sunitinib

Se identificaron 136 interacciones en Lexi-
comp® 2 que aparecen recogidas en la tabla 9, de las
que 105 (77,2%) eran de caracter farmacodinamico,
aumentando el riesgo de prolongacién del intervalo
QT. En cuanto al nivel de gravedad asignado por cada
base, en 19 (14%) interacciones coincidieron que se
trataba de un nivel de severidad grave, mientras que
las 117 (86%) interacciones restantes presentaban
una elevada variabilidad respecto al tipo de gravedad.

Se encontraron discrepancias en el efecto cau-
sado por la interaccion en la asociacién de sunitinib
con fluoxetina, octreétido, pitolisant y saquinavir. En 3
(75%) de estas asociaciones, octreétido, pitolisant y
saquinavir, se tomé como referencia Lexicomp®?,

En Lexicomp®® fueron 107 (78,7%) interaccio-
nes relevantes y en Drugs.com® 2 8 (5,8%) farmacos
no se encontraron por no estar registrados en su
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base de datos y 5 (3,7%) asociaciones de sunitinib
con otros farmacos no fueron detectadas como inte-
raccién farmacoldgica en esta base.

En cuanto al riesgo atribuido por Lexicomp® %,
3 (2,2%) resultaron ser de tipo X (evitar asociacién)
mientras que en 65 (47,8%) fueron tipo D (valorar al-
ternativas terapéuticas) y 39 (28,7%) de tipo C (moni-
torizar tratamiento).

DISCUSION

La revision confirma la alta probabilidad de
que los antineoplasicos orales presenten interaccio-
nes . En particular, los inhibidores de la tirosina cina-
sa (ITC) son los méas propensos a sufrir interacciones
relevantes, afectando aproximadamente al 44% de
los pacientes tratados, segun criterios de Lexicomp®
2y descrito por diversos autores?.

Las interacciones farmacocinéticas predomi-
nan, modificando las concentraciones plasmaticas al
alterar los procesos de absorciéon y metabolismo. Los
ITC se metabolizan en el CYP3A4, lo que los hace vul-
nerables a la administracion conjunta con inhibidores
o inductores de este citocromo, alterando sus niveles
plasmaticos™. Un caso relevante es la combinacion
con ketoconazol, un potente inhibidor del CYP3A4 y
de la glucoproteina P, que aumenta significativamente
las concentraciones plasmaticas de varios farmacos,
lo que la convierte en una interaccién clinicamente
relevante en el 83,3% de los casos, salvo en sorafe-
nib, donde la ficha técnica indica baja probabilidad de
interaccién??’,

En cuanto a interacciones farmacodinédmicas,
el 997% de las detectadas se relacionaron con un
mayor riesgo de prolongacion del intervalo QT.

Las diferencias metodoldgicas con otros es-
tudios dificultan la comparacién directa de los resul-
tados. Un factor clave es la base de datos utilizada.
Se ha estudiado la calidad y sensibilidad de bases
de datos para interacciones en antineoplasicos ora-
les, destacando Lexicomp®?® y Drugs.com®* por su
alta capacidad de deteccion®. No obstante, Drugs.
com® excluye ciertos farmacos no comercializados
en EE.UU, lo que influye en los resultados. También
se observaron discrepancias en la descripcién del
efecto clinico de las interacciones respecto a otros
estudios™.

Entre las limitaciones, no se consideraron inte-
racciones con plantas medicinales, cuyo consumo ha
ido en aumento y se asocia con multiples interaccio-
nes en oncologia®™.

CONCLUSION

La administracion de antineoplésicos resulta una
estrategia terapéutica en constante evolucién. En el tra-
tamiento del carcinoma metastdsico de células renales
en monoterapia, seis de los fAdrmacos disponibles se ad-
ministran por via oral y presentan un riesgo significati-
vo de interacciones farmacoldgicas con la medicacién
concomitante, lo que puede comprometer tanto la efec-
tividad como la seguridad del paciente.

La deteccién y gestidn de estas interacciones es
fundamental para optimizar los resultados terapéuticos,
por lo que es importante apoyarse en bases de datos
de interacciones con calidad estructural y cientifica para
detectar posibles interacciones farmacoldgicas en la
préctica clinica habitual del farmacéutico.

FINANCIACION DEL ESTUDIO

No esta previsto ningun tipo de financiacion. Este
estudio no precisa de gastos adicionales de los deriva-
dos del seguimiento y tratamiento que requieren sus pa-
tologias de base y no difieren de los de otros pacientes
no incluidos en este estudio.
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Tabla 4. Interacciones farmacoldgicas analizadas de axitinib.

TlpoIF Lexicomp® Drugs.com

B N 0 R [

Atazanawr Aumento de las Cp de axitinib
Boceprevir Aumento de las Cp de axitinib X 3 3
Bosentan Reduccién de las Cp de axitinib X 3 3
Carbamazepina Reduccién de las Cp de axitinib X 3 3
Claritromicina Aumento de las Cp de axitinib X 3 3
Conivaptan Aumento de las Cp de axitinib X 3 3
Efavirenz Reduccién de las Cp de axitinib X 3 3
Enzalutamida Reduccién de las Cp de axitinib X 3 3
Etravirina Reduccién de las Cp de axitinib X 3 3
Fenitoina Reduccién de las Cp de axitinib X 3 3
Fenobarbital Reduccién de las Cp de axitinib X 3 3
Indinavir Aumento de las Cp de axitinib X 3 3
Itraconazol Aumento de las Cp de axitinib X 3 3
Ketoconazol Aumento de las Cp de axitinib X 3 3
Lopinavir Aumento de las Cp de axitinib X 3 3
Lumacaftor Reduccién de las Cp de axitinib X 3 3
Mitotano Reduccién de las Cp de axitinib X 3 3
Modafinilo Reduccién de las Cp de axitinib X 3 3
Nefazodona Aumento de las Cp de axitinib X 3 3
Nelfinavir Aumento de las Cp de axitinib X 3 3
Netupitant Aumento de las Cp de axitinib C 2 2
Posaconazol Aumento de las Cp de axitinib X 3 3
Primidona Reduccién de las Cp de axitinib X 3 3
Rifampicina Reduccién de las Cp de axitinib X 3 3
Ritonavir Aumento de las Cp de axitinib X 3 3
Telaprevir Aumento de las Cp de axitinib X 3 3
Telitromicina Aumento de las Cp de axitinib X 3 3
Vorizonazol Aumento de las Cp de axitinib X 3 3

Tipo de IF: 1: farmacocinética; 2: farmacodindmica
Nivel de gravedad: 0: no interaccidn; 1: leve; 2: moderada; 3: grave; 4: contraindicada.
Cp. Concentraciones plasmaticas.
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Tabla 5. Interacciones farmacolégicas analizadas de cabozantinib

Prlnclplo

Lexicomp® | Drugs.com®
___-m_

Boceprevir 1 Aumento de las Cp de cabozantinib D 3 3
Carbamazepina 1 Disminucién de las Cp de cabozantinib D 3 3
Ceritiinib 1 Aumento de las Cp de cabozantinib C 2 3
Cobicistat 1 Aumento de las Cp de cabozantinib D 3 3
Conivaptan 1 Aumento de las Cp de cabozantinib X 3 3
Enzalutamida 1 Disminucién de las Cp de cabozantinib D 3 3
Fenitoina 1 Disminucién de las Cp de cabozantinib D 3 3
Fosfenitoina 1 Disminucién de las Cp de cabozantinib D 3 3
Idelalisib 1 Aumento de las Cp de cabozantinib X 3 2
Indinavir 1 Aumento de las Cp de cabozantinib D 3 3
Itraconazol 1 Aumento de las Cp de cabozantinib D 3 3
Ketoconazol 1 Aumento de las Cp de cabozantinib D 3 3
Lopinavir 1 Aumento de las Cp de cabozantinib D 3 3
Mitotano 1 Disminucién de las Cp de cabozantinib D 3 3
Nefazodona 1 Aumento de las Cp de cabozantinib D 3 3
Nefinavir 1 Aumento de las Cp de cabozantinib D 3 3
Netupitant 1 Aumento de las Cp de cabozantinib C 2 3
Posaconazol 1 Aumento de las Cp de cabozantinib D 3 3
Rifampicina 1 Disminucidon de las Cp de cabozantinib D 3 3
Ritonavir 1 Aumento de las Cp de cabozantinib D 3 3
Saquinavir 1 Aumento de las Cp de cabozantinib D 3 3
Telaprevir 1 Aumento de las Cp de cabozantinib D 3 3
Telitromicina 1 Aumento de las Cp de cabozantinib D 3 3
Voriconazol 1 Aumento de las Cp de cabozantinib D 3 3
Warfarina 1 Aumento del efecto anticoagulante de c ’ 3

la warfarina

Tipo de IF: 1: farmacocinética; 2: farmacodindmica
Nivel de gravedad: 0: no interaccion; 1: leve; 2: moderada; 3: grave; 4: contraindicada.
Cp. Concentraciones plasmaticas; NE: no encontrado
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Tabla 6. Interacciones farmacoldgicas analizadas de everolimus.

—

Apalutamlda Reduccion de las Cp de everolimus
Boceprevir Aumento de las Cp de everolimus 3 3
Carbamazepina Reduccién de las Cp de everolimus D 3 3
Ceritinib Aumento de las Cp de everolimus C 2 2
Claritromicina Aumento de las Cp de everolimus X 3 3
Cobicistat Aumento de las Cp de everolimus X 3 3
Conivaptan Aumento de las Cp de everolimus X 3 3
Droneradona Aumento de las Cp de everolimus D 2 3
Enzalutamida Reduccién de las Cp de everolimus D 3 3
Fenitoina Reduccién de las Cp de everolimus D 3 3
Idelalisib Aumento de las Cp de everolimus X 3 3
IECAS (captopril,
?Qslﬁpprirli,llc:ijii:gs:iill,' Aumentq dela toxicidqd de IECA,
bemzze s, Zoierepl espemalemgnte el riesgo de C 2 2
fosinopril, perindopril, angleEeeie
trandonapril, moexipril)
Indinavir Aumento de las Cp de everolimus X 3 3
Itraconazol Aumento de las Cp de everolimus X 3 3
Ketoconazol Aumento de las Cp de everolimus X 3 3
Lopinavir Aumento de las Cp de everolimus X 3 3
Lumacaftor Reduccién de las Cp de everolimus D 3 3
Mitotano Reduccién de las Cp de everolimus D 3 3
Nefazodona Aumento de las Cp de everolimus X 3 3
Nelfinavir Aumento de las Cp de everolimus X 3 3
Netupitant Aumento de las Cp de everolimus D 2 3
Posaconazol Aumento de las Cp de everolimus X 3 3
Ribociclib Aumento de las Cp de everolimus D 2 3
Rifampicina Reduccién de las Cp de everolimus D 3 3
Ritonavir Aumento de las Cp de everolimus X 3 3
Saquinavir Aumento de las Cp de everolimus X 3 3
Telaprevir Aumento de las Cp de everolimus X 3 3
Telitromicina Aumento de las Cp de everolimus X 3 3
Venetoclax Aumento de las Cp de everolimus D 3 2
Verapamilo Aumento de las Cp de everolimus D 2 3
Vorizonazol Aumento de las Cp de everolimus X 3 3

Tipo de IF: 1: farmacocinética; 2: farmacodinamica

Nivel de gravedad: 0: no interaccion; 1: leve; 2: moderada; 3: grave; 4: contraindicada.
Cp. Concentraciones plasmaticas; NE: no encontrado. IECAs: inhibidores del enzima convertidora de angiotensina.
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Tabla 7. Interacciones farmacoldgicas analizadas de pazopanib. (Continuacion)

__—

Agonista hormona
gonadotropina

. 2 Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT X 3 2
(goserelina,
leuprolida
Alfusozina 2 Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT C 2 2
Amiodarona 5 Aumento del riesgo de prolongaglon del intervalo QT y X 3 3
Torsades de pointes
Amisulpirida 2 Aumento del riesgo de Torsades de pointes C 2 2
Amitriptilina 2 Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT C 2 2
Amoxapina 2 Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT C 2 2
Anagrelida 2 Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT X 3 3
Antidcidos
(carbonato
célcico, carbonato
magnesio,
hidréxido C .
L 1 Disminucién de las Cp de pazopanib D 3 2
magnesio, trisilicato
magnésico,
bicarbonato sédico,
hidréxido aluminio,
magaldrato)
Apomorfina 2 Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT C 2 2
Aripiprazol 2 Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT C 2 2
Arthemeter 1 Aumento de las Cp de arthemeter X 3 3
Asenapina 2 Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT X 8 2
Astemizol 2 Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT X 3 2
Atazanavir 1 Aumento de las Cp de pazopanib X 3 3
Azitromicina 2 Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT X 3 2
Bedaquilino 2 Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT X 3 3
Bepridil 2 Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT X 3 3
Boceprevir 1 Aumento de las Cp de pazopanib D 3 3
Carbamazepina 1 Disminucién de las Cp de pazopanib X 3 2
Ceritinib 1 Aumento de las Cp de pazopanib D 3 3
Ciclosporina 1 Aumento de las Cp de ciclosporina X 3 2
Ciprofloxacino 2 Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT X 3 2
Cisaprida 2 Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT X 3 3
Citalopram 2 Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT X 3 3
Claritromicina 1 Aumento de las Cp de pazopanib X 3 3
Clomipramina 2 Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT C 2 2
Cloroquina 2 Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT X 3 2
Clorpromazina 2 Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT X 3 2
Clozapina 2 Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT X 3 3
Cobicistat 1 Aumento de las Cp de pazopanib X 3 3
Crizotinib 2 Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT D 3 3
Dabrafenib 1 Disminucién de las Cp de pazopanib D 3 2
Dasabuvir 1 Aumento de las Cp de dasabuvir X 3 3
Dasatinib 2 Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT C 2 2
Delamanid 2 Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT X 3 NE
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Tabla 7. Interacciones farmacoldgicas analizadas de pazopanib. (Continuacion)

Desipramina
Deutetrabenazina
Disopiramida
Dofetilida
Dolasetrén
Domperidona
Doxepina
Droneradona
Droperidol
Ebastina
Efavirenz

Eliglustat

Enzalutamida
Eribulina
Eritromicina
Escitalopram

Famotidina

Fenitoina
Fingolimob

Flecainida

Fluconazol

Flecainida

Fluoxetina
Foscarnet
Gatifloxacino
Gemifloxacino
Granisetron
Halofamtrina
Haloperidol
Hidroxicina
Hidroxicloroquina

IBP (omeprazol,
lansoprazol,
pantoprazol,
rabeprazol,
esomeprazol,

dexlansoprazol)

Ibutilida
Idelalisib
lloperidona

Imipramina

N D D D D D D D DN DNDDN

—_

N D D D D D D D DNDDN

Aumento del
Aumento del
Aumento del

Aumento del

riesgo de prolongacién del intervalo QT
riesgo de prolongacion del intervalo QT
riesgo de prolongacién del intervalo QT

riesgo de prolongacién del intervalo QT

Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento de las Cp de eliglustat
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Disminucién de las Cp de pazopanib
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Disminucién de las Cp de pazopanib
Disminucién de las Cp de pazopanib
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento de las Cp de flecainida
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento de las Cp de pazopanib
Aumento de las Cp de flecainida
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT

Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT

Aumento del
Aumento del
Aumento del
Aumento del
Aumento del
Aumento del

Aumento del

riesgo de prolongacién del intervalo QT
riesgo de prolongacién del intervalo QT
riesgo de prolongacion del intervalo QT
riesgo de prolongacion del intervalo QT
riesgo de prolongacién del intervalo QT
riesgo de prolongacién del intervalo QT

riesgo de prolongacién del intervalo QT

Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT

Disminucién de las Cp de pazopanib

Aumento del

riesgo de prolongacién del intervalo QT

Aumento de las Cp de pazopanib

Aumento del

Aumento del

riesgo de prolongacion del intervalo QT

riesgo de prolongacién del intervalo QT

X O X X X U X O O U O 0O X X O X O X X X 0O X X X X O X X 0O X X X X X o

O X X X

W N W W W W W N DN W W DN W W DN WO DN W W WD W W W WD W WD W W w wwDN

N W W W

wm%uwwmm
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m(.kJ

N N W W N N W O N DM D DM N DN WODN WO WO W Ww NN DD DND DD W

N W W W



REVISTADELAOFIL-ILAPHAR2026,36;4/ARTICULOORIGINAL /1066

Tabla 7. Interacciones farmacoldgicas analizadas de pazopanib. (Continuacion)

Indinavir

Inhibidores H2
(cimetidina,
ranitidina,
nizatidina)

Inotuzumab
ozogamicina

Itraconazol
Ivabradina
Ketoconazol
Lapatinib
Levofloxacino
Lofexidina
Lomitapida
Lumefantrina
Macimorelin
Mefloquina
Metadona
Mifepristona
Moxifloxacino
Nefazodona
Nelfinavir
Nilotinib
Norfloxacino
Nortriptilina
Ofloxacino
Olanzapina
Ondansetron
Osimertinib
Paliperidona
Panobinostat
Paroxetina
Pasireotida
Pentamidina
Pimavanserina
Pimozida
Pipamperona
Piperaquina
Pitolisant
Probucol
Procainamida
Propafenona
Protriptilina
Quetiapina

Quinidina

N D D D D D D D DN DD DD DD

Aumento de las Cp de pazopanib

Disminucién de la biodisponibilidad de pazopanib

Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT

Aumento de las Cp de pazopanib
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT

Aumento de las Cp de pazopanib

Aumento de las Cp de pazopanib
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT

Aumento de las Cp de lomitapida

Aumento de las Cp de lumefantrina

Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT

Aumento de las Cp de pazopanib

Aumento de las Cp de pazopanib

Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT

Aumento del
Aumento del
Aumento del
Aumento del
Aumento del
Aumento del
Aumento del
Aumento del
Aumento del
Aumento del
Aumento del

Aumento del

riesgo de prolongacion del intervalo QT
riesgo de prolongacién del intervalo QT
riesgo de prolongacién del intervalo QT
riesgo de prolongacién del intervalo QT
riesgo de prolongacion del intervalo QT
riesgo de prolongacién del intervalo QT
riesgo de prolongacién del intervalo QT
riesgo de prolongacién del intervalo QT
riesgo de prolongaciéon del intervalo QT
riesgo de prolongacién del intervalo QT
riesgo de prolongacién del intervalo QT

riesgo de prolongacién del intervalo QT

Aumento de las Cp de pimozida

Aumento del

riesgo de prolongacion del intervalo QT

Aumento de las Cp de piperaquina

Disminucién de las Cp de pazopanib

Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacidn del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT

Aumento de las Cp de pazopanib

x

X X O X X X U X X X X X 0O 0O X X X X X X O 0O X U O X X X O X X U X X X X 0o X

w
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Tabla 7. Interacciones farmacoldgicas analizadas de pazopanib. (Continuacion)

Quinina
Ranolazina
Ribociclib
Rifampicina
Rifapentina
Rilpivirina
Risperidona
Ritonavir
Saquinavir
Sertralina
Sevoflurano
Simvastatina

Solifenacina
Sorafenib

Sotalol
Sparfloxacino
Sulpirida
Sunitinib
Tacrolimus
Telaprevir
Telavancin
Telitromicina
Terfenadina
Tetrabenazina
Tioridazina
Tolterodina
Toremifeno
Trazodona
Trimipramina

Triéxido arsénico
Vandetanib

Vardenafilo
Vemurafenib
Venlafaxina

Vinflunina

Vorinostat
Ziprasidona

Zuclopentixol

N NN N NN

N N D NN

N N N NN

NN

N N D N NN

N DN DN DN NN

Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacidn del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Disminucién de la Cp de pazopanib
Disminucién de las Cp de pazopanib
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento de las Cp de pazopanib
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de elevacién de las transaminasas
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT

Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT y
arritmias ventriculares

Aumento del riesgo de Torsades de pointes
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento de las Cp de pazopanib

Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento de las Cp de pazopanib

Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT

Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento de las Cp de tioridazina

Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT

Aumento del riesgo de Torsades de pointes
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT

Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT y
Torsades de pointes

Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT

Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT

Tipo de IF: 1. farmacocinética; 2: farmacodinamica
Nivel de gravedad: 0: no interaccion; 1: leve; 2: moderada; 3: grave; 4: contraindicada.
Cp. Concentraciones plasmaticas; NE: no encontrado; IBP: inhibidores de la bomba de protones. Anti H2: inhibi-
dores del receptor antihistaminico H2.
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Tabla 8. Interacciones farmacoldgicas analizadas de sorafenib.

Principio Activo

Agonista hormona
gonadotropina
(goserelina,
leuprolida)

Alfusozina
Amiodarona
Amisulpirida
Amitriptilina

Amoxapina

Anagrelida
Apomorfina

Aripiprazol

Asenapina

Astemizol
Azitromicina

Bepridil
Ceritinib
Ciprofloxacino
Cisaprida
Citalopram
Claritromicina
Clomipramina
Cloroquina
Clorpromazina
Clozapina
Crizotinib

Dabrafenib

Dasatinib
Delamanid
Desipramina
Deutetrabenazina
Disopiramida
Docetaxel
Dofetilida
Dolasetrén
Domperidona
Droneradona
Droperidol
Efavirenz
Enzalutamida
Eritromicina
Escitalopram

Fenitoina

Tipo IF

N D D D D D D D DD DD

= N DN DN =

N DN D NN

= DN DD DD N DD

N D D DD NDDN

N DN

Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT

Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de Torsades de pointes
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Aumento de las Cp de sorafenib
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento de laS Cp de sorafenib
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Disminucion de las Cp de sorafenib
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento de las Cp de docetaxel
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Disminucion de las Cp de sorafenib
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT

Disminucidn de las Cp de sorafenib

Lexicomp® Drugs.com®
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Tabla 8. Interacciones farmacoldgicas analizadas de sorafenib. (Continuacion)

Fingolimob
Flecainida
Fluconazol
Foscarnet
Fosfenitoina
Gemifloxacino
Granisetron
Halofamtrina
Haloperidol
Hidroxicina
Ibutilida
Idelalisib
lloperidona
Imipramina

Inotuzumab
ozogamicina

Ivabradina
Ketoconazol
Lapatinib
Levofloxacino
Lofexidina

Lopinavir

Lumefantrina
Mefloquina
Metadona
Mifepristona
Moxifloxacino
Nelfinavir
Neomicina
Nilotinib
Norfloxacino
Nortriptilina
Ofloxacino
Ondansetron
Osimertinib
Paliperidona
Panobinostat
Pasireotida
Pazopanib
Pazopanib
Pimavanserina
Pimozida

Piperaquina

N N NN

N D D DN DNDDN

N NDDN

N N NN

N D D D D D D D DD DD D DD DdDDN

Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Disminucidn de las Cp de sorafenib
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento de las Cp de sorafenib
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT

Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT

Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Aumento de las Cp de sorafenib
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Aumento de las Cp de sorafenib
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Aumento de las Cp de sorafenib
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Aumento de las Cp de sorafenib
Disminucién de las Cp de sorafenib
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT

Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
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Tabla 8. Interacciones farmacoldgicas analizadas de sorafenib. (Continuacion)

Posaconazol
Procainamida
Propafenona
Protriptilina
Quetiapina
Quinidina
Quinina
Ranolazina
Ribociclib
Rifampicina
Salmeterol
Saquinavir
Sertralina
Sevoflurano
Solifenacina
Sotalol
Sparfloxacino
Sulpirida
Sunitinib
Tacrolimus
Telavancin
Telitromicina
Terfenamida
Tetrabenazina
Tioridazina
Toremifeno
Trazodona
Trimipramina
Triéxido arsénico
Vandetanib
Vardenafilo
Vemurafenib

Voriconazol
Warfarina

Ziprasidona

Zuclopentixol

N D D D D D NN DN =

[ O i S B O e O B O O e O B N e O e S e I e N e S T N N O I S A

—_

Aumento de las Cp de sorafenib
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Disminucién de las Cp de sorafenib
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento de las Cp de sorafenib

Aumento de los efectos anticoagulantes de la
warfarina

Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT

Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT

Tipo de IF: 1: farmacocinética; 2: farmacodinamica

Nivel de gravedad: 0: no interaccidn; 1: leve; 2: moderada; 3: grave; 4: contraindicada.

Cp. Concentraciones plasmaticas; NE: no encontrado.
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Tabla 9. Interacciones farmacolégicas analizadas de sunitinib.

e | e |

Agonista hormona
gonadotropina

(goserelina, 2 Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT C 2 2

leuprolida)

Alfusozina 2 Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT B 1 2
Amiodarona 2 Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT D 3 3
Amisulpirida 2 Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT B 1 NE
Amitriptilina 2 Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT B 1 2
Amoxapina 2 Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT B 1 2

Anagrelida 2 Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT D 3 3
Apomorfina 2 Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT B 1 2

Aripiprazol 2 Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT B 1 2

Asenapina 2 Aumento del riesgo de prolongacidn del intervalo QT D 3 2

Astemizol 2 Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT D 3 2

Atazanavir 1 Aumento de la Cp de sunitinib D 3 2
Azitromicina 2 Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT C 2 2
Bedaquilino 2 Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT C 2 3

Bepridil 2 Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT D 3 3
Boceprevir 1 Aumento de la Cp de sunitinib D 3 2
Carbamazepina 1 Disminucién de las Cp de sunitinib D 3 2
Ceritinib 1 Aumento de las Cp de sunitinib C 2 3
Ciprofloxacino 2 Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT Cc 2 2
Cisaprida 2 Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT D 3 3
Citalopram 2 Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT D 3 3
Claritromicina 1 Aumento de la Cp de sunitinib D 3 2
Clomipramina 2 Aumento del riesgo de prolongacidn del intervalo QT B 1 2
Cloroquina 2 Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT C 2 2
Clorpromazina 2 Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT C 2 2

Clozapina 2 Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT C 2 3

Cobicistat 1 Aumento de la Cp de sunitinib D 3 2
Conivaptan 1 Aumento de la Cp de sunitinib X 3 2

Crizotinib 2 Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT C 2 3

Dabrafenib 1 Disminucién de las Cp de sunitinib D 3 2

Darunavir 1 Aumento de la Cp de sunitinib D 3 0

Dasatinib 2 Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT B 1 2

Delamanid 2 Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT C 2 NE

Desipramina 2 Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT B 1 2
Deutetrabenazina 2 Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT D 3 2
Disopiramida 2 Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT D 3 3
Dofetilida 2 Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT D 3 3

Dolasetrén 2 Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT C 2 3
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Tabla 9. Interacciones farmacoldgicas analizadas de sunitinib. (Continuacion)

Domperidona
Droneradona
Droperidol
Efavirenz
Eritromicina
Escitalopram
Fenitoina
Fenobarbital
Fingolimob
Flecainida
Fluconazol
Fluoxetina
Foscarnet
Fosfofenitoina
Gemifloxacino
Granisetron
Halofamtrina
Haloperidol

Hidroxicina

Hidroxicloroquina

Ibutilida
Idelalisib
lloperidona
Imipramina
Indinavir

Inotuzumab
0zogamicina

Itraconazol
Ivabradina
Ketoconazol
Lapatinib
Levofloxacino
Lofexidina

Lopinavir

Lumefantrina
Mefloquina
Metadona
Mifepristona
Mitotano
Moxifloxacino
Nefazodona
Nelfinavir
Netupitant
Nilotinib

NS \CTR \CRR \C R \C R \C R V] N N N NN N D D N NN

N N

N NN

N N NN

Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Disminucién de las Cp de sunitinib
Disminucién de las Cp de sunitinib
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Disminucién de las Cp de sunitinib
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Aumento de las Cp de sunitinib
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT

Aumento de la Cp de sunitinib
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT

Aumento de la Cp de sunitinib
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento de la Cp de sunitinib
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento de las Cp de sunitinib
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento de las Cp de sunitinib
Disminucién de las Cp de sunitinib
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento de la Cp de sunitinib
Aumento de las Cp de sunitinib
Aumento de las Cp de sunitinib

Aumento de las Cp de sunitinib
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Tabla 9. Interacciones farmacolégicas analizadas de sunitinib. (Continuacién)

Norfloxacino
Nortriptilina
Octreotido
Ofloxacino
Ondansetron
Osimertinib
Paliperidona
Panobinostat
Pasireotida
Pazopanib
Pimavanserina
Pimozida
Pipamperona
Piperaquina
Pitolisant
Posaconazol
Procainamida
Propafenona
Protriptilina
Quetiapina
Quinidina
Quinina
Ranolazina
Ribociclib
Rifampicina
Rifapentina
Rilpivirina
Ritonavir
Salmeterol
Saquinavir
Sertralina
Sevoflurano
Solifenacina
Sorafenib
Sotalol
Sparfloxacino
Sulpirida
Tacrolimus
Telaprevir
Telavancin
Telitromicina
Terfenadina
Tetrabenazina

Tioridazina

N D D D D D N DN = = DN D DN DD D DD DD DD DD DD
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N NN

Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del efecto hipoglucémico del sunitinib
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacioén del intervalo QT
Disminucién de las Cp de sunitinib
Aumento de las Cp de sunitinib
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Disminucién de las Cp de sunitinib
Disminucién de las Cp de sunitinib
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Aumento de las Cp de sunitinib
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento de las Cp de sunitinib
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacidn del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacioén del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento de las Cp de sunitinib
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento de las Cp de sunitinib
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT

Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT
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Tabla 9. Interacciones farmacoldgicas analizadas de sunitinib. (Continuacion)

Tolterodina 2 Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT B 1 0
Toremifeno 2 Aumento del riesgo de Torsades de pointes D 3 3
Trazodona 2 Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT B 1 2
Trimipramina 2 Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT B 1 2
Triéxido arsénico 2 Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT D 3 3
Vandetanib 2 Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT D 3 3
Vardenafilo 2 Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT B 1 2
Vemurafenib 2 Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT D 3 3
Voriconazol 1 Aumento de las Cp de sunitinib D 3 2
Ziprasidona 2 Aumento del riesgo de prolongacion del intervalo QT D 3 3
Zuclopentixol 2 Aumento del riesgo de prolongacién del intervalo QT D 3 NE

Tipo de IF: 1. farmacocinética; 2: farmacodindmica
Nivel de gravedad: 0: no interaccion; 1: leve; 2: moderada; 3: grave; 4: contraindicada.
Cp. Concentraciones plasmaticas; NE: no encontrado.

Esta obra esta bajo una licencia de Creative Commons Reconocimiento No Co-
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