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Resumo

O presente relatério surge no &mbito da unidade curricular denominada “Estagio”, com o
objetivo, numa primeira fase, de dar a conhecer as atividades realizadas pelo estudante enquanto
estagiario e numa segunda instancia, de o levar a desenvolver temas de caracter cientifico.

O meu estagio curricular teve uma duragdo semestral, sendo que 4 meses decorreram em
farmacia comunitaria, na Farmécia S&o Lé&zaro (Porto) e os restantes 2 meses, desenrolaram-se
em farmacia hospitalar, nos servicos farmacéuticos do Hospital Luz Arrabida.

Este relatorio inicia-se com a Parte 1, que se encontra dividida em duas secc¢des: a Sec¢do A,
relativa ao estagio em farméacia comunitaria e a Sec¢do B, que diz respeito a farmacia hospitalar.
Ambas as componentes sdo constituidas por uma breve contextualizagdo, acerca do local onde
decorreu o estagio, uma tabela cronologica das fungdes desenvolvidas e a sua explicacéo e, por
fim, a abordagem de algumas atividades desenvolvidas por mim, em resposta a situagfes que iam
surgindo ao longo do estagio.

Na farmacia comunitaria desenvolvi 4 atividades, iniciando com a elaboragdo e entrega de
panfletos as utentes da Farmécia Sdo Lazaro, acerca do tema “Doencas Ginecoldgicas mais
comuns na mulher”. A segunda atividade foi dedicada a “Perturba¢fes do sono”, muito frequentes
na populagdo portuguesa em geral. Na terceira atividade, afixei um pdster na farmécia, acerca de
“Suplementacdo com plantas”, de forma a auxiliar na escolha do suplemento aquando dos
atendimentos. Por ultimo, efetuei uma formacao interna a equipa da farmacia, intitulada “O Papel
do Farmacéutico na Contrace¢do de Emergéncia”.

Em relacdo a farmacia hospitalar, abordo temas como o uso de Oxaliplatina, Fluorouracilo e
Leucovorina no tratamento de cancro colorretal, a administracdo de medicamentos por sonda
nasogastrica e fracionamento de comprimidos e, ainda, o uso off-label do Propranolol.

Segue-se a Parte 2, onde desenvolvo dois temas atuais na area da farmécia, procurando dar
resposta a questdes que se colocam e que sdo de elevada relevancia para a comunidade cientifica.

Comego com um primeiro tema relativo a um novo farmaco aprovado para o tratamento da
epilepsia, designado Cenobamato. Este parece ser um farmaco promissor nos ensaios clinicos
efetuados, tendo demonstrado uma eficcia superior as opcOes terapéuticas ja existentes, na
reducdo da frequéncia de convulsdes nos pacientes com epilepsia. Ao longo do desenvolvimento
deste tema, procuro dar a conhecer os aspetos farmacocinéticos e farmacodindmicos que
permitem a acdo deste fa&rmaco, bem como as suas limitacoes.

Por ultimo, abordo um assunto que preocupa a populacdo e a comunidade cientifica ha
décadas, a possibilidade de a contrace¢do hormonal promover o desenvolvimento de cancro da
mama. O meu objetivo foi efetuar uma analise de varios ensaios clinicos existentes sobre esta

tematica e explorar a relacdo beneficio risco do uso deste tipo de contracecao.
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Parte 1 | Atividades desenvolvidas no ambito do estagio curricular

Seccdo A: Farmacia Comunitaria

1. Contextualizacao

A farmécia comunitéria (FC) é uma area de intervencgdo farmacéutica que sempre me cativou,
ndo sé pela elevada importancia que um farmacéutico comunitario tem junto da populacdo, mas
também pela proximidade que é conseguida com os utentes.

O meu estagio curricular em FC decorreu na Farmacia Sao Lazaro (FSL), entre os dias 10 de
janeiro e 9 de maio, sob a orientagdo da Dr2. Marta Mendes e com o0 acompanhamento de toda a
equipa. Durante este tempo estagiei das 9h da manh& as 17h da tarde, com um periodo de almoco
de 1h, perfazendo um total de 35h semanais.

A FSL situa-se na cidade do Porto, na Avenida Rodrigues de Freitas, n°309. Por conseguinte,
encontra-se proxima de espacos como a Biblioteca Municipal, locais de transporte, restauracao e
estabelecimentos de ensino, como a Faculdade de Belas Artes e o Colégio de Nossa Senhora da
Esperanca. Assim, recebe um publico diversificado, desde estudantes, pais, trabalhadores e
turistas. Contudo, o grande publico da FSL é a populagdo circundante, constituida,
essencialmente, por idosos polimedicados e pessoas com um baixo nivel de escolaridade e
dificuldades econdmicas.

Esta farmacia é um local de boas dimenses, constituida por uma area de atendimento ao
publico com 4 balcdes individuais, varios expositores, uma gondola e, ainda, um aparelho de
medicao da pressao arterial e uma balanga. Existe também uma zona de armazém, um laboratorio,
uma area de rececdo de encomendas e um gabinete de atendimento personalizado. O gabinete
permite a realizacdo de servigos que carecem de um maior contacto pessoal, tais como a medigdo
de pardmetros bioquimicos, perfuragdo de orelhas e consultas de nutrigdo. Este ultimo ocorre as
sextas-feiras, de 2 em 2 semanas, com a colaboracéo de uma nutricionista, a Dr2. Tatiana Prata.

A equipa habitual da FSL é constituida pela diretora técnica e proprietaria, Dr?. Isabel
Rodrigues, pela farmacéutica adjunta, Dr® Marta Mendes, pelas farmacéuticas, Dré. Mariana
Rodrigues e Dr?, Liliana Silva e, ainda, pela Ajudante Técnica Susana Ferreira e pela auxiliar de
limpeza Graga Santos. No entanto, devido ao facto da Dr2. Mariana Rodrigues se encontrar a
usufruir de licenca de maternidade, durante o meu periodo de estagio, a FSL contou com a
colaboracdo da Dr2. substituta Alexandra Sa. Mais tarde, em consequéncia de uma oportunidade
profissional, a Dr2. Alexandra sessou funcdes na farmacia, sendo substituida pelo Dr. Rui Dantas.
Numa fase final tive, ainda, oportunidade de contactar com um outro estagiario, Tiago Pereira, a

completar o seu curso de Técnico Auxiliar de Farmécia.



Relatorio de Estagio Curricular | FFUP | Daniela Almeida

2. Cronograma

Tabela 1. Cronograma das atividades desenvolvidas durante o estidgio em farmacia comunitaria

Atividades janeiro fevereiro marco | abril =~ Maio

(desde dia 10) (dia 9)
Rececdo e armazenamento de encomendas X X X X
Atualizacéo de stocks X X X X
Gestdo e devolucdo de encomendas X X X X
Controlo dos prazos de validade X X X
Organizagdo de receitudrio e faturacéo X X X
Recolha VALORMED X X X X

Acompanhamento de atendimentos ao balcéo

Atendimentos com supervisao

Atendimentos autonomos X X X
Realizacdo de encomendas instantaneas e por telefone X X X X
Medigdo de pardmetros fisioldgicos e bioquimicos X X X
Participacdo em Formagdes X X X
Organizacdo de lineares e gondolas X

Preparacdo de publicacdes para as redes sociais X X X
Participacdo num Rastreio Cardiovascular X
Atividade “Doengas ginecologicas mais comuns na mulher” X

Atividade “O Sono” X X
Atividade “Suplementagdo com plantas” X
Formagao interna “O papel do farmacéutico na Contracegdo N

de Emergéncia”

Na fase inicial do meu estagio na FSL, a primeira funcdo com a qual contactei foi a rececédo e
armazenamento de encomendas, a qual desempenhei 2 vezes por dia, durante cerca de 2 semanas.
Apos a chegada da encomenda, efetua-se a sua rececdo, com a ajuda do sistema informatico (SI)
SIFARMA 2000°. De seguida, verifica-se o prazo de validade, se 0 preco impresso na cartonagem
(PIC) corresponde ao preco de venda ao publico (PVP), o preco de faturacdo e se 0 nimero de
embalagens enviado é igual ao faturado. Por fim, procede-se a arrumacgéo dos produtos nos locais

adequados.
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No inicio de cada més é emitida uma listagem com todos os produtos cuja validade expira nos
2 meses seguintes. Segue-se a confirmacdo dos prazos de validade, retiram-se os produtos cuja
validade esta a terminar e, simultaneamente, verificam-se os stocks. No final do més procede-se
a devolucdo destes produtos, a correcdo das validades no Sl e a contagem fisica dos artigos que
foram marcados com “Erro de stock”.

Relativamente a organizacgdo do receituario, as receitas manuais sao separadas de acordo com
0s organismos de comparticipacdo e reunidas em lotes de 30 receitas. Na FSL, no ato de dispensa
é efetuada uma verificacdo e, posteriormente, faz-se uma segunda confirmacdo para diminuir os
erros e garantir o reembolso da comparticipacdo. Juntamente com cada receita, é necessario
também enviar o documento de faturacéo.

Na FSL existe um contentor da VALORMED, uma sociedade responsavel pela gestdo dos
residuos de embalagens vazias e medicamentos que ja nao séo utilizados pela populagdo.! Assim,
recolhiamos os residuos de medicamentos que 0s utentes nos entregavam e quando o contentor
ficava cheio preparavamo-lo para entregar aos distribuidores, que o fazem chegar a entidade
responsavel.

Desde o inicio do estagio, ficava a assistir aos atendimentos e passado 2 semanas comecei a
realizar alguns com a supervisdo da minha monitora e da restante equipa da FSL. Foi no inicio de
fevereiro que comecei a atender autonomamente, no entanto, sempre que me surgiam duavidas
recorria a algum membro da equipa. No decorrer deste servico, efetuava a recegdo e validagédo
das prescrigdes médicas, tentava perceber se existiam interagBes ou contraindicacdes, indicava ao
utente a posologia e 0 modo de administracéo e, por fim, dava alguns conselhos acerca da terapia
e/ou condigdo do utente, inclusive algumas medidas ndo farmacoldgicas. Realizei também a
dispensa de medicamentos psicotrdpicos, durante a qual procedia ao levantamento dos dados do
utente e/ou da pessoa que fizesse o levantamento da medicagdo. Tive, ainda, a oportunidade de
dar aconselhamento sobre produtos de dermocosmética, suplementos alimentares, dispositivos
médicos e produtos de uso veterindrio. Aquando dos atendimentos, realizava também
encomendas instantaneas de produtos que néo dispinhamos em stock, através do SI, o0 Médulo de
Atendimento e, por vezes, por telefone.

Ao longo do estégio realizei, ainda, a determinacao de parametros fisiol6gicos e bioquimicos,
como a medic¢do da pressdo arterial, do colesterol total, triglicerideos e glicemia. Inclusive
participei na realizacdo de um rastreio cardiovascular gratuito, no Dia Mundial da Saude (7 de
abril), no qual efetuei a medicdo dos pardmetros acima referidos e, ainda, uma determinacao
adicional do acido urico.

Na FSL todas as semanas € lancada uma publicacdo nas redes sociais, denominada a “Dica da
Semana”, no sentido de promover algum produto ¢ dar a conhecer os seus beneficios para a saude,
a qual fiquei responsavel por preparar a partir do inicio do més abril. No més de marco elaborei

também algumas publicacdes acerca das atividades que desenvolvi, as quais abordarei de seguida.

3
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3. Atividades desenvolvidas

3.1. Doencas ginecologicas mais comuns na mulher

Contextualizacao:

Desde o inicio do meu estagio curricular que me apercebi de uma grande procura de produtos
ginecoldgicos pelas utentes da farmécia e a existéncia de muitas mulheres com queixas de infe¢do
urinaria. Acontecia também, muito frequentemente, a procura de produtos para tratar a candidiase,
quando na verdade os sintomas sugeriam outro tipo de infecdo vaginal.

Existem inUmeras patologias ginecoldgicas a que a mulher estd exposta, especialmente, em
consequéncia de relagcBes sexuais desprotegidas. Para além disto, nota-se uma grande
desinformacédo das mulheres acerca das infeces vaginais, que sdo de facto um problema muito
frequente no sexo feminino. Estas patologias sdo facilmente confundidas, mas sdo distintas e
requerem tratamentos diferenciados, pelo que é importante a mulher saber distingui-las e como
atuar em cada situagao.

Pelos motivos acima referidos, achei pertinente alertar e educar a populagdo feminina acerca
das diferentes doengas ginecoldgicas que existem, pelo que decidi realizar alguma atividade
relacionada com este tema. Sabendo que o Dia Internacional da Mulher se comemorava no dia 8

de marco, optei por implementar a tarefa na semana de 7 a 11 de margo.

Desenvolvimento / Intervencéao:

Apos alguma pesquisa e em conversagdo com a equipa da FSL, apercebi-me que a melhor
maneira de expor a informacao as utentes da farmacia seria através da entrega de panfletos. Assim,
decidi elaborar um panfleto (Anexo 1) onde abordei as doengas ginecoldgicas mais comuns na
mulher, tentando colocar um exemplo de infecdo causada por cada tipo de agente patoldgico.

Comecei pela candidiase vaginal (CV), uma infecdo fangica, decorrente de um desequilibrio
da microbiota vaginal, que favorece o crescimento excessivo do fungo Candida albicans.? * Por
sua vez, a vaginose bacteriana (VB), é uma infecdo causada pelo crescimento preferencial de
bactérias anaerdbias, o que origina uma diminuicdo de Lactobacillus e, consequentemente, um
aumento do pH vaginal.* ®> Relativamente aos sintomas, a grande diferenca entre estas duas
patologias esta, essencialmente, no facto da VB ndo estar associada a prurido ou dor na zona
genital, ao contrario do que acontece na CV. Por outro lado, o corrimento também é um fator de
distingdo, enquanto na CV é branco, espesso, granuloso e sem cheiro, na VB apresenta-se
acinzentado, abundante, aquoso e com um cheiro intenso.? 345

Inclui também a Tricomoniase, uma infegdo parasitaria, causada pelo parasita Trichomonas
vaginalis, transmitido por via sexual. Os sintomas desta patologia manifestam-se através do

surgimento de um corrimento esverdeado, espumoso e com odor intenso, uma necessidade de
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urinar com frequéncia, dor e prurido na regido genital, bem como ao urinar ou durante as relagdes
sexuais.®

Por ultimo, dada a sua relevancia, decidi abordar as infe¢Ges urinarias, que sdo, ha sua grande
maioria, causadas pela bactéria Escherichia coli e podem ser ndo complicadas, quando afetam a
bexiga (cistite) ou complicadas, quando afetam os rins (pielonefrite).” Uma cistite caracteriza-se
pela presenca de uma urina escura, turva e com odor forte, sensacdo de desconforto ao urinar,
polaquitria e dor na regido pélvica.’” Por sua vez, na pielonefrite ocorrem os mesmos sintomas da
cistite, mas de forma mais exacerbada, sendo acrescidos de dor na regido lombar, um mal-estar
geral, febre, nduseas e vomitos. Pode ainda ocorrer a presenca de sangue na urina.®

Em cada uma das patologias foquei também em explicar as opc¢des de tratamento, dando
exemplos de produtos disponiveis na farmacia para esse efeito e terminei com algumas medidas
ndo farmacoldgicas, que podem ser Gteis na prevencao destas infegdes.

Estes panfletos foram entregues por mim e pela restante equipa da FSL, apds cada
atendimento, a mulheres em idade fértil, dado serem as mais afetadas por este tipo de patologias.
Para além disto, de forma a abranger um maior pablico, efetuei também uma publicacao nas redes
sociais da FSL (Anexo 2) e coloquei alguns “Sabias que...” (Anexo 3), dedicando um dia da
semana a cada patologia.

Conclusao:

Ao longo da semana em que realizei esta atividade senti que, ao receberem o panfleto, as
utentes da FSL mostraram-se interessadas em saber mais sobre o assunto. Varias foram as vezes
em que me disseram tratar-se de um tema importante e que “todas nés mulheres deviamos ter
mais atencdo a nossa saude intima”. Inclusive apareceram algumas utentes a pedir mais
esclarecimentos sobre problemas vaginais, a discutir connosco 0s seus sintomas ou a requisitar 0s
produtos que inclui no folheto. Como sobrou algum material cologuei-o exposto junto ao balcéo
de atendimento e reparei que diversas vezes, as mulheres pegavam e levavam para ler, alids
algumas pediam conselhos sobre a sua salde e higiene intima.

Em relacdo as publicagcfes nas redes sociais, estas tiveram bastantes visualizagGes e partilhas,
bem como comentérios de apoio a atividade e a demonstrar o seu apreco pelo tema.

Por fim, tendo em conta os aspetos acima referidos concluo que esta atividade teve um bom
alcance e correspondeu ao objetivo de informar e alertar a populagcdo feminina para os problemas

ginecolégicos.
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3.2. DistUrbios do Sono

Contextualizacao:

Um sono reparador é essencial, ndo s6 para repor as reservas de energia que se esgotam durante
o dia, mas também porque permite ao Ser Humano uma maior qualidade de vida. Tem-se
verificado que cada vez mais que 0s portugueses dormem mal, segundo a Associa¢do Portuguesa
de Sono, aproximadamente metade da populacéo portuguesa sofre de distarbios do sono, em que
0 mais comum € a insdnia, que atinge 25% da populagéo.®

Ao longo do meu estagio na FSL verifiquei que existem inUmeras pessoas com queixas
relativamente ao sono e a pedir aconselhamento acerca de produtos que as ajudassem a ter um
sono de maior qualidade. Por outro lado, pude constatar que grande parte dos utentes da farmacia
tomava medicacdo para dormir prescrita pelo médico, como Zolpidem e benzodiazepinas, sendo
0 Alprazolam, o Lorazepam e o Diazepam as mais comuns. Acontece que estes compostos
pertencem ao grupo dos psicofarmacos, que oferecem apenas uma solucdo a curto prazo e nao
resolvem o problema na sua origem. Para além de que acarretam o risco de dependéncia quando
tomados durante muito tempo.*°

Decidi, entdo, realizar uma atividade sobre “O Sono”, no sentido de alertar a populacdo para
estes riscos e dar a conhecer algumas alternativas mais seguras que podem optar antes de iniciar
a toma de psicofarmacos. Esta foi implementada na semana de 28 de margo a 1 de abril, por uma
questédo de disponibilidade tanto minha como da equipa da FSL.

Desenvolvimento / Intervencao:

Tal como referi acima, segundo a equipa da FSL e pelo que consegui observar, a melhor
maneira de expor a informagdo aos utentes da farmacia seria através da entrega de panfletos.
Assim, decidi elaborar um panfleto (Anexo 4), onde comecei por listar os beneficios de um sono
reparador e elaborei uma breve explicacdo sobre o ritmo circadiano e o papel da melatonina. A
melatonina, conhecida como a “hormona do sono”, € produzida naturalmente pela glandula pineal
localizada no nosso cérebro. Por sua vez, o ritmo circadiano é um ciclo de 24h, conhecido como
"relégio bioldgico™, que regula 0 nosso organismo, de forma a estarmos acordados durante o dia
e sentirmo-nos cansados a noite.!! 2

De seguida, descrevi de forma simples o ciclo do sono, explicando que este se divide em Sono
REM (rapid eye movement) e Sono ndo REM. O primeiro corresponde a fase inicial do sono, em
que a pessoa ainda esta ligeiramente acordada e alerta e ndo ha movimento rapido dos olhos. Ja o
segundo diz respeito a um sono mais profundo, onde o cérebro fica mais ativo, o que leva ao
aparecimento dos sonhos, mas o corpo fica relaxado e imobilizado.! 2

Foquei também nos riscos da utilizacdo de psicofarmacos, expondo algumas alternativas mais

seguras disponiveis na farméacia. Por fim, coloquei exemplos de medidas ndo farmacol6gicas que
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0s utentes podem efetuar para conseguirem adormecer melhor, como evitar utilizar o telemovel,
computador ou tablet nas horas antes de deitar, ndo consumir cafeina, alcool ou fumar, entre
outras.*®

Estes panfletos foram entregues por mim e pela restante equipa da FSL, apds cada
atendimento, a pessoas que demonstrassem ter problemas em dormir ou utentes jovens, visto ser
uma faixa etéaria onde ainda poderiamos evitar a toma de psicofarmacos. No caso dos idosos, a
maioria deles ja utiliza este tipo de farmacos ha um longo periodo de tempo ndo fazendo tanto
sentido esta abordagem. Para além disto, de forma a abranger um maior puablico, procedi a
preparacdo de um video explicativo acerca deste tema, que publiquei nas redes sociais da FSL
(Anexo 5).

Conclusao:

A medida que famos entregando os panfletos, ao longo da semana, apercebi-me do interesse
das pessoas sobre o tema e acabava por existir uma partilha, por parte dos utentes, das suas
experiéncias em relacdo aos seus problemas em adormecer. Estas ocorréncias permitiam-nos
informar os utentes acerca de medidas ndo farmacol6gicas que estes poderiam colocar em prética
para os ajudar a dormir melhor e dar algum aconselhamento acerca de produtos disponiveis no
mercado, ndo sujeitos a receita médica, pelos quais poderiam optar.

Em relacdo ao video publicado nas redes sociais, foi conseguido um bom alcance, uma vez
que teve muitas visualizagdes e partilhas, bem como comentarios de felicitagdo pelo trabalho
desenvolvido e destaque para a importancia do tema.

Por fim, tendo em conta os aspetos acima referidos concluo que esta atividade foi benéfica
tanto para os utentes como para a farméacia. Por um lado, permitiu informar os utentes acerca do
ciclo do sono e perigos da toma de psicofarmacos, bem como apresentar-lhes alternativas mais
seguras e medidas ndo farmacolégicas e, por outro lado, ajudou a divulgar os produtos disponiveis

na farmacia, aumentando as suas vendas.

3.3. Suplementacdo com plantas

Contextualizacéo:

Numa fase inicial do meu estdgio, recebemos na FSL uma grande encomenda de produtos
Arkopharma®, um laboratério farmacéutico qualificado em fitoterapia, que produz medicamentos
e suplementos alimentares naturais a base de plantas.'* Entre os artigos existiam inimeros
suplementos alimentares da gama Arkocapsulas®, cujos produtos tém 100% de origem vegetal.

Perante a presenca de tantas plantas, para os mais variadissimos fins, senti a necessidade de

pesquisar mais aprofundadamente acerca das propriedades e indicagGes das mesmas. Para além
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disso, alguns membros da equipa da FSL demonstraram interesse em relembrar estes aspetos,
dada a sua utilidade para um melhor aconselhamento aos utentes.

Decidi, entdo, realizar uma atividade sobre “Suplementagdo com plantas”, no sentido de
facilitar a pesquisa de informacéo sobre as funcionalidades de cada planta, por parte da equipa da
farmacia, aquando de um atendimento. Esta atividade foi realizada no dia 25 de abril, por uma

guestdo de disponibilidade tanto minha como da equipa da FSL.

Intervencéo:

A melhor forma que encontrei de expor a informacéo acerca das propriedades das plantas foi
através de um péster (Anexo 6), onde abordei as plantas mais comummente utilizadas para cada
situacdo, dividindo-as em grupos. Para cada uma delas cologquei 0 nome comum e o cientifico, a
parte utilizada, as suas principais propriedades e compostos responsaveis pela mesma e, por fim,
as suas utilizages.

Para representar o grupo de plantas que atuam na regulacéo do peso, escolhi duas com efeitos
opostos. O Orthosiphon (Orthosiphon stamineus) é uma planta com agéo diurética, pelo que é
utilizado para auxiliar na perda de peso, prevencao calculos renais e retengdo de liquidos. Por sua
vez, 0 Feno Grego (Trigonnella foenum graecum) atua como estimulante do apetite, pelo que
pode ser indicado em casos de falta de apetite e para ajudar a ganhar peso de forma saudavel.®™

No grupo de plantas utilizadas em problemas digestivos, optei pela Alcachofra (Cynara
scolymus), indicada no alivio de sintomas de enfartamento, inchaco e flatuléncia. Por outro lado,
esta planta tem ainda uma acdo hepatoprotetora, uma vez que estimula a regeneragdo das células
do figado expostas a toxinas. Ja o Plantago (Plantago ovata) atua como laxante, sendo indicado
em situacdes de obstipacéo cronica. *°

Relativamente a problemas cardiovasculares, a Oliveira (Olea europaea) possui uma agao
hipotensiva e hipoglicemiante, sendo Util para manter a pressdo arterial e os niveis de glicemia no
sangue em valores normais. Por sua vez, o Arroz Vermelho (Oryza sativa) atua de forma
equivalente as estatinas, tendo uma acéo hipocolesterolemiante, o que permite manter os niveis
de colesterol LDL (low density lipoprotein) estaveis. 1

No que diz respeito a problemas circulatorios, o Castanheiro da india (Aesculus
hippocastanum) atua como flebotrdpico, adstringente e anti-inflamatério, estando indicado em
situacOes de pernas cansadas, edema, equimoses e insuficiéncia venosa, bem como no alivio da
dor associada a hemorroidas. Ja 0 Ginkgo (Ginkgo biloba) possui uma acdo vasodilatadora, pelo
que melhora a memoria e a concentragdo e atrasa a deterioragdo cognitiva associada a idade. Para
além disso, revela uma acéo inibidora da agregacdo plaquetaria, previninindo a formacdo de
coagulos. Auxilia, ainda, na ma circulacéo nas extremidades, podendo ser utilizada no tratamento

de frieiras.’®
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Em relacdo a opgdes adequadas para perturbacdes do sono existe, por exemplo, a Passiflora
(Passiflora incarnata), uma planta que possui caracteristicas ansioliticas, calmantes e sedativas.
Para situacdes de dificuldade em adormecer associadas a stress e nervosismo, o Crataegus
(Crataegus laevigata) representa uma boa opgéo.*®

No que concerne a problemas femininos, a Salva (Salvia officinalis) permite melhorar
menstruacdes irregulares, escassas e dolorosas, devido a sua acdo antiespasmaédica. Por outro
lado, apresenta um efeito antitranspirante, atenuando problemas de sudacéo excessiva associados
a menopausa. Por sua vez, a Matricaria (Tanacetum parthenium) diminui a frequéncia e
intensidade das enxaquecas. *°

O Ginseng (Panax ginseng) funciona como estimulante e tonico, melhorando o desempenho
fisico e intelectual, para além de reduzir a sensacdo de fadiga, dores musculares e cdibras. J& 0
Harpagoéfito (Harpagophytum procumbens) tem agdes analgésicas e anti-inflamatorias,
permitindo aliviar dores articulares, musculares e reumaticas ou causadas por tendinites e
entorses. O Arando Vermelho (Vaccinium macrocarpon) previne e alivia sintomas associados a
infeces urinarias, devido a sua poderosa acao antissética. Por Gltimo, inclui neste trabalho a
Bardana (Arctium lappa), uma planta que auxilia no tratamento de problemas de pele, como acne,
eczema, psoriase e furinculos. Este efeito deve-se as suas a¢des antifingica e antibacteriana. *°

O péster foi colocado numa area estratégica, na zona de arrumacdo dos medicamentos, onde
0s utentes ndo o podiam ver, mas proximo do local de atendimento, para uma facil consulta por
parte da equipa da FSL. Aquando da exposi¢do do meu trabalho realizei uma pequena explicacao
a toda a equipa sobre 0 mesmo, focando nas contraindicagdes e interagdes que 0s extratos destas

plantas podem ter com outros medicamentos.

Concluséo:

Apos efetuar a apresentacdo do meu trabalho recebi elogios por parte da equipa da FSL pela
forma como abordei o tema, por ter conseguido sintetizar a informacéo e colocé-la de uma forma
esquematica, de facil leitura e interpretacdo. Referiram ainda que iria ser, de facto, uma

ferramenta (til para os atendimentos, que era o principal objetivo.

3.4. Formacao Interna “O Papel do Farmacéutico na Contrace¢ao de

Emergéncia”

Contextualizagéo:
No primeiro més do meu estagio apercebi-me de uma grande procura por contracecao de
emergéncia na FSL. Apesar do conhecimento adquirido ao longo do curso acerca deste assunto,

senti que precisava de rever 0 modo de proceder aquando da dispensa da pilula do dia seguinte.
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Uma das recomendacdes seria que apresentassemos um tema a equipa da farmécia no &mbito
de uma formacdo interna e, pela sua importancia, decidi escolher esta tematica para realizar a
formacdo. Para além disso, a prépria equipa da FSL achou pertinente uma formacao acerca deste
assunto de maneira a tornar o atendimento mais uniforme e seguro pela equipa e mais esclarecedor
para o utente. Assim, esta atividade foi realizada no dia 9 de maio, por uma questdo de

disponibilidade tanto minha como da equipa da FSL.

Intervencéo:

Com a finalidade de facilitar a exposicdo da informacdo, decidi elaborar um PowerPoint
(Anexo 7), onde evidenciei a importancia do papel do farmacéutico na dispensa de contracecéo
de emergéncia (CE). Comecei por efetuar uma contextualizagdo, onde inclui alguns dados
estatisticos sobre contracecdo em Portugal e evidenciei os métodos de CE que estdo disponiveis
no nosso pais. Nas farmacias comunitéarias podem ser encontradas formula¢des de comprimidos
contendo 30 mg de Acetato de Ulipristal (AUP) e outras contendo 1,5 mg de Levonorgestrel
(LNG). Existe ainda, um terceiro método, o Dispositivo Intrauterino de Cobre (DIU), que apenas
pode ser obtido e colocado nas unidades de satde.'® De seguida, procurei detalhar as propriedades
de cada uma destas substancias ativas, evidenciando o seu mecanismo de acao, possiveis reacdes
adversas, contraindicacdes e interagdes.

A restante apresentacao foi dedicada a intervencdo farmacéutica, onde expus as situagdes que
devem desencadear uma dispensa da nossa parte de CE, o que nos indica haver uma falha do
método contracetivo e, ainda, os fatores e questdes que devemaos considerar e tentar saber acerca
da utente, antes de efetuar a dispensa. Quando a relacdo sexual desprotegida ocorre até 72h o
farmacéutico pode optar por dispensar LNG ou AUP, se for entre 72 a 120h deve indicar 0 uso
de AUP, mais de 120h exige o encaminhamento da utente ao médico.® Por fim, indiquei, quais
0s restantes casos que carecem de uma referéncia a consulta médica e os aspetos que devemos

referir aquando da dispensa de CE.

Concluséo:

No final da formacdo a esquipa da FSL mostrou a seu agrado em relacdo a mesma, realgcaram
que se trata de facto de um tema importante e que o meu trabalho estava muito completo, focando
em todos 0s aspetos que devemos ter em conta aquando da dispensa de CE. Para além disso,
tiraram varias davidas que tinham em relacdo ao tema e salientaram que tinha sido util rever o

modo de proceder e as questfes a efetuar antes de dispensar este tipo de medicacao.
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Seccdo B: Farmacia Hospitalar

1. Contextualizacéo

O meu estagio curricular em farméacia hospitalar decorreu no Hospital da Luz Arrabida (HLA),
entre os dias 1 de julho e 31 de agosto, sob a orientacdo da Dr? Sara Pinto e com o
acompanhamento de toda a equipa. Durante este tempo estagiei das 9h da manha as 17h da tarde,
com um periodo de almoco de 1h, perfazendo um total de 35h semanais.

O HLA situa-se na cidade de Vila Nova de Gaia, na Praceta de Henrique Moreira, n°150, e
integra o grupo Luz Saude, constituido por 14 hospitais privados, 13 clinicas em regime de
ambulatorio e 2 residéncias sénior. Na integra, este grupo possui 29 unidades de saude distribuidas
por todo o pais, no sentido de proporcionar a todos os cidaddos portugueses os melhores cuidados
nas suas varias areas de atuacgdo.’

Os servigos farmacéuticos (SF) do HLA situam-se no Piso 1, possuindo também um armazém
de inflamaveis e gases medicinais (Piso 0), uma unidade de preparacdo de citotoxicos (Piso 4) e
um armazém de seguranga (Piso 8). O horario de funcionamento dos SF decorre das 9h as 18h,
de segunda a sexta-feira, estando encerrados aos fins de semana e feriados. Por este motivo, existe
0 armazém de seguranga, com um pequeno stock de medicamentos, onde os enfermeiros podem
recorrer em situagdes de emergéncia que ocorram apos o fecho dos SF ou durante o fim de
semana.

As instalacBes dos SF encontram-se divididas em diferentes sec¢Ges de acordo com o trabalho
a desenvolver. Existe uma zona de armazenamento geral dos medicamentos, outra onde se efetua
a distribuico individual diaria e uma &rea onde se rececionam as encomendas. Dispdem, ainda,
de um laboratério de preparacdo de ndo estéreis, uma sala de reembalagem, uma area onde se
armazenam os medicamentos destinados aos ensaios clinicos e uma zona de registo de entradas e
saidas de medicamentos psicotropicos e estupefacientes (MPE). Por dltimo, possuem uma sala
destinada aos farmacéuticos e o gabinete da diretora técnica, onde estdo armazenados os MPE.

A equipa habitual dos SF ¢ constituida pela diretora técnica (Dré. Alexandra Madureira), por
3 farmacéuticas (Dr?. Sara Pinto, Dr2. Joana Trindade e Dr2. Ana Seabra), por 3 técnicos superiores
de diagndstico (Helena Alvarenga, Isabel Vieira e Daniel Baptista) e, ainda, por uma auxiliar
operacional (Ana Ribeiro). Por uma questdo de saude, durante 0 meu estagio, a Dr%. Ana Seabra
encontrava-se sob licenga, pelo que tive a oportunidade de trabalhar com a farmacéutica
substituta, Drd. Inés Leal. Por ultimo, devido ao elevado nivel de trabalho, sobretudo na
preparacdo de citotoxicos, a equipa dos SF conta com a ajuda de técnicos superiores de

diagndstico externos.
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2. Cronograma

Tabela 2. Cronograma das atividades desenvolvidas durante o estdgio em farmacia hospitalar

Atividades

julho

agosto

Realizacdo da distribuicdo classica

Devolugdo de medicamentos

Realizacéo da distribuicéo individual diaria

Controlo dos prazos de validade

Armazenamento de medicamentos

Observagdo da validacdo de prescricdes médicas

X | X | X | X| X| X

Validacdo de prescricbes medicas com supervisdo

Observagdo da manipulacdo de farmacos citotdxicos

Observacdo da validacdo de protocolos de tratamentos oncolégicos

Observacéo da preparagdo de ndo estéreis

Observacdo e realizacdo da reembalagem de medicamentos

Observacdo do circuito de entrada e saida de psicotrdpicos e estupefacientes

X | X | X | X| X

Observacdo da entrada de medicamentos destinados aos ensaios clinicos

X | X | X | X| X| X| X| X| X

Pesquisa de informacéo sobre a possibilidade de fracionamento e administracéo
por sonda nasogastrica dos medicamentos, de acordo com o laboratério

responsavel pelo seu fabrico

Na fase inicial do meu estagio nos SF do HLA, a primeira fungdo com a qual contactei foi a
distribuicdo classica (DC), que consiste na separacdo da medicacao necessaria para repor 0s stocks
de cada servico clinico (SC). A solicitacdo dos medicamentos em falta é efetuada pelo enfermeiro
responséavel de cada servico, semanalmente, através do sistema informético X-Farma. Todos 0s
dias de manha realiza-se a DC, segundo um mapa semanal, onde consta em que dia da semana se
efetua a preparacdo do pedido de cada SC.

Outra tarefa que executei foi a distribuicdo individual diria (DID), que corresponde &
separacdo dos medicamentos necesséarios para cada doente internado, tendo em conta as
prescricoes médicas. A DID é realizada diariamente, permitindo assegurar a medicacdo de cada
utente para um periodo de 24h, exceto a sexta-feira, em que se separa medicagdo para o fim de
semana (72h). Para a realizacdo da DID é fundamental que exista, anteriormente, uma validagdo

das prescri¢fes médicas, por parte dos farmacéuticos.
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Durante 0 meu estagio tive oportunidade de observar e, mais tarde, efetuar com superviséo,
esta validacdo. O farmacéutico verifica se os farmacos, dosagens, frequéncia e vias de
administracdo sdo as adequadas para o utente, bem como se foram realizados os ajustes de dose
necessarios, por exemplo, em casos de problemas renais ou hepaticos. Aquando desta verificagdo,
no HLA, é também realizado um registo dos antibidticos prescritos, de maneira a evitar o aumento
das resisténcias. Sempre que um antibiético é prescrito, tem obrigatoriamente de ser
acompanhado por um documento justificativo da sua utilizagdo. Quando alguma inconformidade
é detetada, o farmacéutico comunica com o médico ou enfermeiro para que esta seja ultrapassada.

O HLA possui uma unidade de preparacdo de citotdéxicos (UPC), onde sdo manipulados 0s
tratamentos oncoldgicos. A UPC esta dividida em 3 seccBes distintas. Existe uma sala de apoio a
preparacdo de citotoxicos (zona negra), onde tive oportunidade de observar a realizagdo da dupla
verificacdo dos protocolos e a preparacéo de todos os materiais necessarios a manipulacao. Estes
materiais sdo, posteriormente, enviados para a sala de preparagdo de citotéxicos (zona branca),
onde também entrei para ver de perto como se realiza a manipulacio destes farmacos. E
imperativo que quem entra na zona branca, esteja devidamente vestido com o equipamento de
protecdo individual (luvas, touca, bata, protetores de sapatos e mascara FFP2). Assim, existe uma
sala onde os operadores se equipam e desinfetam (zona cinzenta).

Antes desta manipulagdo é necessario que os farmacéuticos efetuem a validacdo dos
protocolos de tratamento. Assim, comeca-se por verificar se 0 esquema terapéutico escolhido pelo
médico esta adequado para o tipo de neoplasia em questdo, através de fontes como o BC Cancer
ou o National Comprehensive Cancer Network (NCCN). De seguida, o farmacéutico calcula a
dose e o volume de farmaco adequados e, em certos casos, a concentracéo final (nos farmacos
com intervalos de concentragéo final definidos). Tudo isto é, posteriormente, verificado, por um
segundo farmacéutico, na zona negra.

Os psicotrdpicos e estupefacientes possuem um circuito a parte dos outros medicamentos, para
gue seja possivel ter um maior controlo do uso destes farmacos, de forma a evitar o uso abusivo
e 0 desenvolvimento de dependéncia ou tolerancia. Os MPE encontram-se armazenados num
armario devidamente fechado, onde s os farmacéuticos podem aceder. Sempre que entram ou
saem farmacos deste armario é necessario efetuar o registo no X-Farma e verificar se a quantidade
que fica em stock corresponde a que esta no sistema informatico. Para que o farmacéutico
dispense farmacos deste tipo € necessario que cada SC envie um documento, designado “Anexo

X, corretamente preenchido.
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3. Atividades desenvolvidas

3.1. Oxaliplatina, Fluorouracilo e Leucovorina no cancro colorretal

Contextualizacao:

Ao longo do meu estagio curricular no HLA, durante a observacéao da validagdo de protocolos
de tratamentos oncoldgicos e da manipulagdo de farmacos citotdxicos, apercebi-me de que uma
grande parte das preparacdes manipuladas correspondiam a um esquema terapéutico denominado
FOLFOX. A frequéncia com que esta terapéutica surgia suscitou 0 meu interesse de pesquisar

mais aprofundadamente as caracteristicas desta combinacgdo de farmacos.

Desenvolvimento / Intervencéo:

FOLFOX corresponde a abreviatura de um esquema terapéutico constituido por 3 farmacos
anticancerigenos, o Folinato de Calcio (FOL), o Fluorouracilo (F) e a Oxaliplatina (OX) e que
esta, essencialmente, indicado para o tratamento de cancro colorretal, podendo também ser uma
opcéo no tratamento de cancro do pancreas.®

Esta combinacdo de farmacos é, geralmente, usada como tratamento adjuvante a terapia
priméria (cirurgia ou radioterapia), em cancros colorretais metastaticos, de forma a remover as
restantes células cancerigenas. Contudo, pode também ser aplicado como tratamento de primeira
linha em adenocarcinomas colorretais que ndo podem ser removidos através da cirurgia ou
radiacdo. Por Gltimo, o FOLFOX tem ainda indicacdo como tratamento paliativo em doentes
terminais portadores de neoplasias colorretais em estagio avancado.*® °

Cada ciclo de FOLFOX é administrado segundo o esquema apresentado na tabela 3, que é
repetido ap6s 14 dias.®

Tabela 3. Esquema de um ciclo de FOLFOX no tratamento de neoplasias colorretais [Adaptada]*®

Farmaco Dose Modo de administragéo
Oxaliplatina 85 mg/m? 1V, em 250 ou 500 ml, durante 2h
el e G 400 mg/m? (a0 rln\g;n‘ig]tezr?]gorzll;ed: gQ;ﬁpZI:tina)
Fluorouracilo 400 mg/m (apos o FolirII:éo de Calcio)
Fluorouracilo 2400 mg/m? o GRS 4161y

(através de uma bomba infusora)
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O Fluorouracilo é uma fluoropirimidina, que atua como antimetabolito, através da sua
incorporacdo no DNA (deoxyribonucleic acid), impedindo a sua sintese. Por outro lado, este
composto possui também a capacidade de inibir a enzima Timidilato Sintetase, inibindo a
formagc&o do Acido Timidilico, necessario para a replicacdo do DNA.? Por sua vez, a Oxaliplatina
é um farmaco antineoplésico constituido por platina, que exerce a sua acdo através da interacao
com as bases de guanina e citosina do DNA, inibindo assim a sua replicacdo e transcri¢do. O uso
concomitante destes dois farmacos leva a um efeito sinérgico, aumentando os efeitos
antineoplasicos.?* Por Ultimo, o Folinato de Calcio estabiliza o complexo formado entre o
Fluorouracilo e a Timidilato Sintetase, permitindo diminuir a citotoxidade do Fluouracilo.?

Relativamente aos efeitos secundarios, tal como na maior parte dos esquemas terapéuticos
utilizados em quimioterapia, as nduseas e os vomitos sdo muito comuns. De acordo com 0s
protocolos, o FOLFOX é uma combinacdo de farmacos quimioterapicos moderadamente
emética.'® Assim, antes de cada ciclo o paciente deve fazer uma pré-medicacdo antiemética por
via oral, com Dexametasona (8 a 12 mg) e um antagonista dos recetores de serotonina (5-HTs3),
como Ondansetrom (8 mg), Granissetrom (1 mg) ou Palonossetrom (0,5 mg).2

Concluséo:

Com esta pesquisa, para além de ficar a conhecer em que consiste 0 FOLFOX e em que
situacOes é utilizado, tive também a oportunidade de analisar os protocolos de tratamento e
compreender melhor como o farmacéutico efetua a sua validagdo. Através da plataforma BC
Cancer consegui verificar para que tipo de neoplasias 0 FOLFOX esté indicado, as doses e a forma
como deve ser administrado, bem como o periodo de tempo entre cada ciclo, aspetos que o

farmacéutico precisa de confirmar em cada validacéo.

3.2. Administracédo de medicamentos por sonda nasogastrica e fracionamento

de comprimidos

Contextualizacéo:

Nos SF do HLA existem umas tabelas de consulta rapida, onde consta a indicacdo da
possibilidade de administracdo de medicamentos por sonda nasogastrica e do fracionamento de
comprimidos em doses iguais, tendo em conta o laboratério de fabrico. Acontece que ao longo do
tempo, os laboratérios de cada farmaco utilizados foram mudando, havendo a necessidade de
atualizar estas tabelas. Assim, durante o meu estagio, a pedido da Dr® Joana Trindade, fiquei

responsavel por realizar esta tarefa.
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Desenvolvimento / Intervencéo:

Quando os doentes possuem limitacGes que impedem a administracdo de farmacos por via
oral, pode ser necessario recorrer a utilizacdo de uma sonda nasogastrica (SNG), permitindo o
acesso do farmaco ao estbmago. O farmacéutico é responsavel por averiguar se os farmacos sao
compativeis com a SNG e quais as recomendacdes de administracdo, para que a eficacia do
farmaco se mantenha e néo ocorra obstrucdo da sonda ou aumento de efeitos adversos.?*

Relativamente ao fracionamento de comprimidos, na generalidade, os medicamentos
disponiveis no mercado possuem as doses mais comummente utilizadas pelos utentes. Contudo,
em certas situac@es a dose pretendida pode ndo estar comercializada, pelo que se torna necessario
fracionar os comprimidos. Para se efetuar este processo é imperativo que o fabricante garanta a
possibilidade de a forma farmacéutica ser dividida em doses iguais e que as caracteristicas de
estabilidade se mantém.

De forma a efetuar a atualizacdo das tabelas mencionadas acima, procedi a pesquisa de
informacdes sobre a possibilidade de administracdo dos farmacos por SNG e do seu
fracionamento. Assim, recorri a fontes como o resumo das caracteristicas do medicamento
(RCM), o “Hanbook of Drug Administration Via Enteral Feeding Tubes” e o Guia Digital de
Medicamentos Orais do Centro Hospitalar Cova Beira. Contudo, em certos casos ndo foi possivel
encontrar a informagdo pretendida, pelo que foi necessario contactar diretamente com o

laboratorio titular da autorizagéo de introdugdo no mercado (AIM).

Concluséo:

A existéncia destas tabelas com informagdes acerca da possibilidade de administragdo de
medicamentos por SNG e do fracionamento de comprimidos, por laboratério, facilita a consulta
aquando da validacéo das prescricdes médicas. Ao longo do estagio, assisti a varios episodios em
gue foi necessario recorrer a estas tabelas.

Uma das situagdes ocorreu aquando da validacdo de uma prescrigdo, em que um doente
necessitava de tomar Lisinopril a 2,5 mg, contudo ndo existe no mercado esta dose disponivel,
pelo que teriamos de proceder ao fracionamento de comprimidos de Lisinopril a 5 mg. Desta
forma, a farmacéutica verificou qual o laboratério que tinhamos disponivel na farmacia do HLA,
que neste caso era Generis®, e consultou a tabela no sentido de perceber se estes comprimidos
eram divisiveis em doses iguais. No entanto, o Lisinopril a 5 mg da Generis® ndo pode ser
fracionado, pelo que foi necessario encomendar Lisinopril a 5 mg da Teva®.

Um cenério semelhante ocorreu com um utente, cujas limitacdes ndo Ihe permitiam ingerir
farmacos por via oral, mas que precisava de tomar Gabapentina a 300 mg. Assim, a farmacéutica
verificou, através da tabela, que as capsulas de Gabapentina da Generis® (laboratério existente na

farméacia do HLA) ndo poderiam ser administradas por SNG. Nessa mesma tabela foi possivel
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encontrar uma alternativa, a Gabapentina a 300 mg da Teva®, e o modo de proceder para a sua

administracdo por SNG.

3.3. Uso off-label do Propranolol

Contextualizacéo:
Ao longo do meu estagio, assisti a uma situacdo de dispensa de Propranolol como tratamento

profilatico da enxaqueca hum paciente pediatrico.

Desenvolvimento / Intervencgéo:

O uso off-label de medicamentos diz respeito & prescricdo de farmacos para indicagdes
terapéuticas ou especificagcbes (faixa etéria, via de administracdo, forma farmacéutica,
dose/posologia) para as quais ndo existe aprovacdo por parte das entidades reguladoras do
medicamento. Apesar de ndo existir forte evidéncia clinica para estas utilizagGes, a sua prescri¢ao
esta prevista na lei, embora devam constituir excecdes e ser devidamente justificadas por parte do
prescritor.?

O Propranolol é um farmaco pertencente a classe dos bloqueadores R-adrenérgicos, estando
indicado no tratamento da hipertensdo, angina de peito e arritmias cardiacas, bem como na
profilaxia de ataques isquémicos agudos e da enxaqueca. Pode também ser utilizado no tratamento
da tireotoxicose provocada por hipertireoidismo e tremores essenciais.?” 2

O principal mecanismo de acdo do Propranolol passa pela sua capacidade de atuar como um
antagonista competitivo dos recetores B: e Rp-adrenérgicos, inibindo a acdo cronotrdpica,
inotrdpica e vasoconstritora das catecolaminas (epinefrina e norepinefrina), ao nivel do coragao.
Assim, aquando do bloqueio destes recetores, ocorre uma diminuicdo da frequéncia e
contratilidade cardiacas.?’

Relativamente ao mecanismo que permite que este farmaco seja utilizado no tratamento
profilatico da enxaqueca, este ainda ndo esta totalmente esclarecido. Contudo, pensa-se que este
efeito possa estar relacionado com a capacidade do Propranolol inibir a sintese de 6xido nitrico e
ter afinidade para os recetores 5-HT, componentes com um papel importante na fisiopatologia da
enxaqueca. Para além disso, tem ainda a particularidade de conseguir atravessar a barreira
hematoencefélica (BHE), exercendo os seus efeitos no sistema nervoso central (SNC).%

Existem varios farmacos aprovados para o tratamento profilatico da enxaqueca, pertencentes
a diferentes classes terap@uticas, como o Topiramato e Acido Valpréico (Anticonvulsivantes), a
Amitriptilina e Venlafaxina (Antidepressivos) e, por ultimo, o Metoprolol e Propranolol
(Blogueadores beta).*® 3! Contudo, nenhuma destas alternativas possui aprovagao relativa a sua

utilizacdo em criancas com idade inferior a 12 anos, pelo que em situag¢Ges de enxaqueca infantil
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0s pediatras acabam por efetuar prescri¢des off-label de medicamentos utilizados em adultos,
contendo estes principios ativos.3* 32

Nos escassos estudos que existem relativamente ao uso destes farmacos na prevencdo da
enxaqueca em criangas, 0 Unico que demonstrou uma eficacia superior a 50% em relagdo ao
placebo foi o Propranolol, sendo um dos mais prescritos pelos médicos nesta situagdo.® A dose
deste farmaco habitualmente utilizada na populagdo pediatrica é de 20 mg, 2 a 3 vezes ao dia, 0
que corresponde a metade da dose utilizada em adultos.? *2 No entanto, a sua utilizacdo nesta
faixa etéria carece de uma monitorizacdo da frequéncia cardiaca e pressdo arterial a cada 3 meses

e deve ser evitada em criangas asmaticas, diabéticas ou com tendéncias depressivas.*

Conclusao:

Apesar do numero reduzido de estudos e dos diferentes resultados, o Propranolol € um farmaco
com um uso relativamente frequente na profilaxia da enxaqueca em criangas. Esta utilizacdo
ocorre, essencialmente, no sentido de prevenir a progressao da enxaqueca infantil para um quadro

crénico.%
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Parte 2 | Temas de desenvolvimento

1. Cenobamato: um novo e promissor farmaco anticonvulsivante

1.1. Introducéo: Epilepsia

A epilepsia é um disturbio neuroldgico caracterizado pela ocorréncia de crises epiléticas
recorrentes, ndo provocadas.®* % Estas crises resultam de uma atividade neuronal excessiva ou
sincrona, o que leva ao aparecimento de sinais e/ou sintomas especificos, que tém um inicio
imprevisivel e curta duragdo.: %

As convulsdes podem surgir devido a fatores precipitantes, como danos estruturais,
sistémicos, toxicos e metabdlicos no SNC ou devido a doencas degenerativas e tumores cerebrais.
No entanto, no caso da epilepsia, estas crises ndo sdo provocadas por nenhum destes fatores.

Segundo a liga internacional contra a epilepsia (LICE), considera-se um caso de epilepsia
quando ocorrem, pelo menos duas crises epiléticas ndo provocadas. Contudo, quando existe um
elevado risco de recorréncia, apenas uma crise é suficiente para ser efetuado o diagnéstico deste
distlrbio.*®

As crises epiléticas ndo se manifestam da mesma forma em todos os doentes, podendo ser
focais, quando atingem apenas uma parte do cérebro ou generalizadas, em que todo o cértex
cerebral é afetado. Em relacéo as crises focais, existem doentes que perdem a consciéncia e apos
a convulséo ndo se lembram do sucedido, por outro lado h& pessoas em que ndo ocorre alteragdo
da consciéncia, conseguindo aperceber-se e recordar-se da crise convulsiva. Tanto as crises focais
como as generalizadas podem, ainda, subdividir-se em crises motoras, quando os muasculos ficam
rigidos e existe o risco de queda ou ndo motoras, em que ndo existem alteragcdes a nivel
muscular.3* 37

As causas desta patologia ndo séo, ainda, totalmente compreendidas, mas sabe-se que pode ter
origem genética ou estrutural/metabdlica, por exemplo, devido a um acidente vascular cerebral
(AVC), traumas ou doencas infeciosas.®

A epilepsia é uma das doencas neuroldgicas cronicas mais comuns e incapacitantes, afetando
cerca de 50 milhdes de pessoas em todo o mundo.** Em Portugal, estima-se que estejam
diagnosticados 40 a 70 mil casos de epilepsia.®’

Este disturbio neuroldgico afeta pessoas de todas as idades, etnias, classes sociais e
localizacbes geograficas. No entanto, verificou-se que esta patologia é ligeiramente mais
incidente e prevalente no sexo masculino e atinge um grande nimero de doentes entre 0s mais
idosos. Ao longo dos Gltimos anos, tem-se vindo a constatar uma grande diminuicao da incidéncia
e prevaléncia nas faixas etarias mais jovens e, por sua vez, um aumento significativo nos mais
idosos, 0 que se pensa advir do envelhecimento progressivo da populagdo mundial e dos melhores

cuidados perinatais, das boas condi¢des sanitarias e do maior controlo de doengas infeciosas. Por
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outro lado, as crises focais sdo as mais comuns tanto em criangas como em adultos e os paises
mais pobres sdo 0s que mais sofrem com este problema neuroldgico, o que se explica,

essencialmente, pela falta de acesso a unidades hospitalares e a um tratamento adequado.*

1.2. Opcdes de tratamento para a epilepsia

O Brometo de potassio e 0 Fenobarbital sdo farmacos pioneiros no tratamento da epilepsia e
foram descobertos ao acaso. Contudo, estes compostos apresentavam uma eficacia reduzida e
relevantes efeitos adversos.®® “° Foi entdo que, na década de 1930, surge a Fenitoina como o
primeiro anticonvulsivante desprovido de efeito sedativo, através da utilizagdo de modelos
animais.® 40 O sucesso deste farmaco aumentou o interesse pela procura de novas opgdes
terapéuticas, surgindo novos anticonvulsivantes (ATCs) de primeira geragdo, como a Primidona,
Trimetadiona e Etossuximida, que derivam estruturalmente dos barbittricos.

Entre 1960 e 1975 surgem os ATCs de segunda geracgdo, onde estdo incluidos farmacos como
a Carbamazepina, Acido Valprdico e benzodiazepinicos, cuja tolerabilidade se mostrou superior
a dos compostos do grupo anterior.®

Por ultimo, a partir de 1990, comeca a surgir a terceira geragdo de ATCs, através do
desenvolvimento “racional” de farmacos como a Vigabatrina, desenhados no sentido de
aumentarem o efeito inibitério do GABA (gamma-aminobutyric acid). Os ATCs desta nova
geracgdo, demonstraram vantagens a nivel da farmacocinética e interagdes medicamentosas, tém
melhor tolerabilidade, menos efeitos adversos a longo prazo e teratogenicidade reduzida.®® A
evolucdo do desenvolvimento das diferentes geracGes de ATCs pode ser mais facilmente

compreendida através da figura 1.

Primidona

Brometo

de potassio I
I Etossuximida

Trimetadiona

1" geracio

Figura 1. Introducdo de farmacos anticonvulsivantes no mercado [Adaptada] *

20



Relatério de Estagio Curricular | FFUP | Daniela Almeida

Relativamente aos mecanismos de a¢do dos ATCs disponiveis, estes atuam no sentido de
diminuir a excitacdo neuronal excessiva tipica das crises epiléticas, favorecendo a inibicdo das
células nervosas. Grande parte deles atuam em diferentes alvos e existem alguns ATCs cujo modo
de atuacédo permanece incompreendido.** Contudo, de modo a obter uma maior organizagao, estes
compostos encontram-se divididos em quatro grupos, tendo em conta o seu mecanismo de acéo

preferencial.

1.2.1. Moduladores dos canais idénicos dependentes de voltagem

Canais de Sodio

Os canais de sédio dependentes de voltagem estdo presentes ao longo de toda a membrana
neuronal, permitindo a sua despolariza¢do aquando de um potencial de a¢do. Cada canal de sodio
possui trés estados conformacionais, permanecendo, habitualmente, em estado de repouso.
Aguando de um potencial de agdo o0 canal passa a apresentar-se no seu estado ativo, permitindo o
influxo de ides sddio para dentro da célula neuronal. Por fim, apds a despolarizacao, o canal iénico
transita para o estado inativo.* 42

O que alguns ATCs como, por exemplo, a Fenitoina, a Carbamazepina, ou Lamotrigina fazem,
ao bloquear os canais de sddio dependentes de voltagem, é impedir que estes canais retornem ao
seu estado ativo. Desta forma, os canais permanecem inativados, evitando o disparo constante das
células nervosas.** A Lamotrigina, a Oxcarbazepina, a Fosfenitoina (pro-farmaco da Fenitoina) e
a S-Licarbazepina (metabolito ativo do pré-farmaco Acetato de Eslicarbazepina) também
exercem efeito blogueador nos canais de sédio. Por sua vez, Rufinamida, Topiramato e

Zonisamida parecem compartilhar esta agdo, como um dos seus Varios mecanismos.*?

Canais de calcio

A entrada de calcio para dentro das células nervosas gera uma despolarizagdo parcial da
membrana, favorecendo a formagdo de um potencial de a¢do. Desta forma, os canais de calcio
sdo responsaveis por marcar o ritmo de excitabilidade cerebral. Estes canais iénicos podem surgir
na sua forma L, N ou T no cérebro.*

Existem alguns ATCs capazes de inibir estes canais, diminuindo a condutancia ao Ca?*. Assim,
torna-se mais dificil atingir o limiar de disparo, prevenindo a excitagdo neuronal excessiva. Um
exemplo de um farmaco que atua a este nivel é a Etossuximida, que bloqueia, predominantemente,
os canais de calcio do tipo T.%> Como estes canais do tipo T tém um papel importante na geracdo
de crises de auséncia, farmacos que atuem neste alvo séo, especialmente, eficazes neste tipo de

convulsdes.*: 42
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Canais de potéssio

Os canais de potassio dependentes de voltagem tém um papel fundamental na repolarizacéo
da membrana, ap6s um potencial de ac¢do. Estes canais idnicos encontram-se subdivididos em 12
subclasses (Ky1 a Ky12). Os canais do tipo K,7 sdo incumbidos de gerar as correntes M, que
definem o limiar e a taxa de disparo neuronal. Certas crises epiléticas estdo relacionadas com
mutacdes nos genes KCNQ, que codificam para esta subclasse K,7.4

A Retigabina, atualmente retirada do mercado devido a efeitos adversos idiossincraticos, é um
farmaco que potencia o efeito dos canais de potassio dependentes de voltagem, em especifico, 0s
do tipo K,7. Assim, aumenta a corrente M, durante o potencial de repouso da membrana,

hiperpolarizando-a, o que diminui a excitabilidade das células nervosas.*?

1.2.2. Potenciadores da neurotransmissao inibitoria mediada pelo GABA

O GABA ¢ o principal neurotransmissor com ac&o inibitéria existente no SNC e é obtido
através da descarboxilagdo do glutamato, por acdo da enzima GAD (glutamic acid
decarboxylase).** Quando este neurotransmissor ¢ libertado na fenda sinaptica vai atuar em dois
tipos de recetores, GABAA e GABAg. A ligacdo do GABA a um recetor GABAA,, desencadeia o
influxo de iBes cloreto para dentro da célula, tornando o potencial de repouso mais negativo.
Assim, a célula fica com maior dificuldade em atingir o potencial de a¢do. Por sua vez, o recetor
GABAE& encontra-se acoplado a canais de potassio, responsaveis pela hiperpolarizagéo lenta da
membrana pds-sinaptica.*t 42 Apds exercer o seu efeito 0 GABA é removido da fenda sinaptica,
através de proteinas transportadoras, sendo a principal denominada por GAT-1 e, uma vez no
neurénio pré-sinaptico, pode ser reciclado e libertado novamente ou, entdo, é metabolizado

através da acdo da enzima GABA transaminase.*!: 2

Moduladores alostéricos dos recetores GABAAa

Farmacos como as benzodiazepinas e os barbitdricos sdo capazes de se ligar aos recetores
GABAAa, num local diferente daquele onde se ligaria 0 GABA, induzindo uma alteracéo
conformacional. Desta forma, aumentam a resposta destes recetores ao GABA, favorecendo a
neurotransmisséo inibitoria.*?

As benzodiazepinas mais utilizadas para o tratamento da epilepsia sdo o Diazepam, o
Lorazepam, o Clonazepam, o Midazolam e o Clobazam. O Fenobarbital e a Primidona sé&o
farmacos comuns no tratamento deste distarbio, no entanto, com o desenvolvimento de novos
ATCs, os barbitdricos passaram a ser tratamento de segunda linha.**

O Estiripentol, um medicamento 6rfdo para a Sindrome de Dravet (um tipo de epilepsia
comum nas criangas), é capaz de modular todas as isoformas do recetor GABA e atua de forma

semelhante aos barbitdricos. Por outro lado, um dos mecanismos pelos quais atuam o Felbamato
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e 0 Topiramato, também inclui a modulacao alostérica dos recetores GABAA, no entanto, ndo

parecem ligar-se aos mesmos locais de interagdo dos barbitdricos.*

Moduladores da disponibilidade de GABA

Existem dois farmacos que atuam no sentido de aumentar a disponibilidade de GABA na fenda
sindptica, no entanto, por mecanismos diferentes.*? A Vigabatrina age inibindo irreversivelmente
a enzima GABA transaminase, responsavel pelo metabolismo deste neurotransmissor, o que leva
ao aumento das concentracGes de GABA. Por sua vez, a Tiagabina exerce a sua acdo através da
inibicdo seletiva do transportador GAT-1, impedindo a recaptacdo do GABA.* 2 Enquanto a
Vigabatrina causa um aumento generalizado da quantidade de GABA a nivel cerebral, a
Tiagabina leva a um prolongamento transitério da presenca do GABA na fenda sinaptica.*?

O Acido Valproico é um farmaco cujo mecanismo de acdo ndo €, ainda, totalmente
compreendido, no entanto, existem relatos de que eleva a expressdo da enzima GAD, aumentando
a sintese de GABA. Por outro lado, parece também inibir a acdo da GABA transaminase,
impedindo o catabolismo do GABA.*

Inibidores da Anidrase Carbodnica

A anidrase carbonica € uma enzima que intervém na conversdo de diéxido de carbono e dgua
em ides bicarbonato e hidrogénio, sendo fundamental na manutencdo do equilibrio &cido base e
do pH cerebral. Os recetores GABA séo permeaveis a ides bicarbonato e cloreto, pelo que as suas
funcdes sdo influenciadas pelo gradiente de bicarbonato.*?

A Acetazolamida exerce 0s seus efeitos através da inibi¢do da anidrase carbonica. Ao inibir
esta enzima, provoca um aumento de ides de hidrogénio dentro das células nervosas, diminuindo
0 pH cerebral. Em consequéncia, os iGes potassio deslocam-se para 0 meio extracelular e a
membrana hiperpolarizar, dificultando a ocorréncia de convulsdes.*

O Topiramato e a Zonisamida também atuam por este mecanismo, contudo revelam uma

eficacia menor do que a Acetazolamida.*! 42

1.2.3. Inibidores da neurotransmissao excitatoria mediada por Glutamato

O glutamato é o principal neurotransmissor com acao excitatoria existente no SNC. Quando
este neurotransmissor se liga aos seus recetores ocorre 0 aumento do influxo de iGes célcio e sédio
para dentro das células nervosas e a saida de iGes potassio, 0 que causa a despolarizacéo e
excitacdo neuronal.** %2 A nivel dos recetores de glutamato, existem varios locais de ligacdo
possiveis, entre eles o sitio do acido alfa-amino-3-hidroxi-5-metil-4-isoxazol-propiénico
(AMPA) e o sitio do N-metil-D-aspartato (NMDA).38 4

O Perampanel é um farmaco antagonista ndo competitivo do local AMPA dos recetores de

glutamato, impedindo a ligagdo do neurotransmissor excitatdrio, limitando a ocorréncia de crises
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epiléticas. Por outro lado, um dos mecanismos do Topiramato parece passar também pelo
bloqueio do local AMPA 4% 42

O Felbamato, por sua vez, exerce o seu efeito através da inibicdo dos recetores de glutamato
do subtipo NMDA.*!- 42 Acontece que, enquanto a ligacdo do glutamato ao local AMPA permite
a entrada de pequenas quantidades de caélcio, a ligacdo ao local NMDA permite a entrada de
grandes quantidades deste ido. Por esta razdo, os antagonistas dos recetores NMDA tém
propensdo para causar psicose e alucinacdes, pelo que o seu uso é limitado. Inclusive a aprovacao

do Felbamato para uso geral na epilepsia foi retirada.*

1.2.4. Modulacdao direta da liberagdo de neurotransmissores na fenda sinaptica

A proteina SV2A, embora as suas fungdes ndo estejam completamente esclarecidas, parece
ser importante para a disponibilidade de vesiculas de neurotransmissores dependentes de célcio.*
O Levetiracetam e o seu analogo Brivaracetam atuam ligando-se de forma seletiva a proteina
SV2A, potenciando a sua a¢do, 0 que leva ao aumento da libertacdo de neurotransmissores na
fenda sinaptica, aquando de um potencial de acdo.* 4?

Na constituicdo dos canais de célcio dependentes de voltagem estdo presentes as subunidades
B e a2d, que regulam a funcdo e a expressao da subunidade al, mas ndo sdo essenciais para a
funcionalidade béasica do canal. A Gabapentina e a Pregabalina sdo dois farmacos que se ligam a
subunidade 026 dos canais de calcio dependentes de voltagem e pensa-Se que ao atuarem desta
forma, vao inibir os canais de calcio pre-sindpticos, diminuindo a liberagdo dos

neurotransmissores excitatrios.*?

Todos estes mecanismos de agdo, farmacos e respetivos alvos moleculares, mencionados

anteriormente, encontram-se de forma mais resumida e esquematica na tabela 4.
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ticonvulsivantes utilizados clinicamente [Adaptada] #

Alvo molecular

Farmacos que atuam no alvo

Moduladores de canais idnicos dependentes de voltagem

Canais de Na* dependentes de voltagem

Fenitoina; Fosfenitoina; Carbamazepina; Oxcarbazepina; Acetato de

Eslicarbazepina; Lamotrigina; Lacosamida; Possivelmente,

Rufinamida, Topiramato e Zonisamida

Canais de Ca?* dependentes de voltagem

Etossuximida

Canais de K?* dependentes de voltagem

Retigabina

Potenciadores da neur

otransmissdo inibitéria mediada por GABA

Fenobarbital; Primidona; Benzodiazepinas (incluindo Diazepam,

Recetores GABAA Lorazepam, Clonazepam, Midazolam e Clobazam); Estiripentol;
Possivelmente, Topiramato, Felbamato e Retigabina

Transportador GAT-1 GABA Tiagabina

GABA transaminase Vigabatrina

Anidrase Carbonica

Acetazolamida; Topiramato; Zonisamida; Possivelmente, Lacosamida

Inibidores da neurotrans

missao excitatéria mediada por glutamato

Recetor AMPA

Perampanel

Modulacéo direta da liberacédo de neurotransmissores na fenda sinaptica

Proteina SV2A

Levetiracetam; Brivaracetam

Subunidade a2 de canais de Ca?* dependentes de

voltagem

Pregabalina; Gabapentina

Mecani

smo misto/desconhecido

Misto/Desconhecido

Acido Valproico; Felbamato; Topiramato; Zonisamida; Rufinamida;

Adenocorticotrofina; Canabidiol

1.3. Cenobamato

Apesar de nas Ultimas décadas terem surgido inimeros novos farmacos anticonvulsivantes

com diferentes mecanismos de acdo, mais de um terco dos pacientes continuam a ter convulsdes

mesmo efetuando tratamento crénico.®® *3 Assim, existe a necessidade de desenvolver novos

farmacos para o tratamento da epilepsia, especialmente para as crises epiléticas de inicio focal,

que sdo o tipo de convulsdes mais frequentes e que possuem uma maior percentagem de doentes

refratarios ao tratamento.*®

O Cenobamato é um recente farmaco anticonvulsivante, aprovado nos Estados Unidos, em

2019, para o tratamento de crises epiléticas focais em adultos e, mais tarde, em 2021, foi também

aprovado na Europa, como adjuvante no

tratamento de convulses de inicio focal em adultos, cuja

medicacdo anterior ndo tenha sido eficaz.3® 4
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A aprovacdo do Cenobamato surgiu no seguimento de dois ensaios clinicos de fase 2,
(randomizados, duplo-cegos e controlados por placebo), nos quais este farmaco demonstrou uma
elevada eficacia na diminuicdo da ocorréncia de crises focais, superior a verificada com outros
ATCS.39’ 44, 45

Para a realizacdo de um desses estudos, foram escolhidos doentes com epilepsia de inicio focal
hé& pelo menos dois anos e refrataria ao tratamento com um a trés ATCs. Ao longo do ensaio,
utilizou-se o Cenobamato, durante 12 semanas, como adjuvante ao regime terapéutico que 0s
pacientes ja tomavam habitualmente. Durante as primeiras seis semanas do estudo, iniciou-se a
administracdo de 50 mg/dia, dose a qual eram adicionados mais 50 mg/dia a cada duas semanas.
Nas seis semanas seguintes, procedeu-se a uma dose de manutenc¢éo de 200 mg/dia deste farmaco.
Como resultado, nos primeiros 28 dias de tratamento, verificou-se uma redugéo significativa na
frequéncia de convulsdes nos pacientes a tomar Cenobamato (40,6%), comparativamente ao
grupo placebo (14,3%).4 4

Num outro ensaio, em pacientes com crises de inicio focal ndo controladas apesar do
tratamento com um a trés ATCs, utilizou-se o0 Cenobamato, durante 18 semanas, como adjuvante
ao regime terapéutico habitual. Neste estudo, o objetivo era efetuar uma anélise dose-efeito, pelo
que se administraram diferentes doses de manutengdo (100 mg/dia, 200 mg/dia e 400 mg/dia) a
cada grupo de doentes, durante 12 semanas. Durante as primeiras seis semanas do ensaio, ocorreu
a fase de titulacdo, que se iniciou com a administracdo de 50 mg/dia, dose a qual foram sendo
adicionadas maiores quantidades do farmaco em estudo, até se atingir a concentragdo de
manutengdo pretendida. Tal como no estudo anterior, nos primeiros 28 dias de tratamento,
verificou-se uma reducdo significativa na frequéncia de convulsdes nos pacientes a tomar
Cenobamato (25% para concentrages de 100 mg/dia e 50% para grupos a tomar 200 ou 400
mg/dia), comparativamente ao grupo placebo (17%). Durante a fase de manutengao, constatou-se
que a reducdo da frequéncia de convulsdes é pouco significativa para a dose de 100 mg/dia,
permanecendo maior para doses mais altas de 200 e 400 mg/dia.** *°

Os resultados obtidos em ambos os estudos, permitem concluir que a concentragdo de
Cenobamato mais favoravel e eficaz no tratamento de convulsdes focais sera de 200 mg/dia.*
Assim, é sugerido que se inicie o tratamento com este farmaco numa dose de 12, 5 mg/dia e que
esta seja aumentada gradualmente até uma dose de manutencdo de 200 mg/dia, que pode ser

aumentada até um maximo de 400 mg/dia.3 %
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1.3.1. Componente Quimica

0

PN

H,N o)

Cl

Figura 2. Estrutura molecular do Cenobamato obtida a partir da ferramenta ChemDraw 16.0.1.4

O Cenobamato apresenta-se na forma de um p6 branco, que é soltivel em solventes organicos

(52,1 mg/mL em metanol) e parcialmente solvel em &gua (1,7 mg/mL). O seu ponto de fusdo

situa-se entre 96,8 e 98,3°C.* Na tabela 5 encontram-se resumidos alguns dados quimicos deste

farmaco.

Tabela 5. Propriedades quimicas gerais do Cenobamato

DCI (Denominagdo Comum Internacional)

Cenobamato

Nome Quimico

[(1R)-1-(2-clorofenil)-2-(tetrazol-2-il)etil]carbamato 46 47

Férmula de Estrutura

C10H10C|N502 46, 47, 48

Massa molecular

267,67 g/mol 46.47. 48

Ponto de fusédo

96,8 2 98,3°C*6

Lipofilia (LogP)

0,456 4748

Acidez/basicidade (Ka)

pkai = -1,7 (base mais forte); pkaz = 14,28 (4cido mais forte) *,
logo kai =50, 12; kaz = 5,20x101

Agua = 1,7 mg/mL “

Solubilidade Al

Solventes organicos (metanol) = 52,1 mg/mL 46
Numero de dadores de Hidrogénio 147
Numero de aceitadores de Hidrogénio 5 48

Observando os dados da tabela acima podemos concluir que o Cenobamato tera uma boa

biodisponibilidade oral, pois obedece a todos os pardmetros da Regra de Lipinski. De acordo com

esta norma, uma farmaco passivel de ser administrado por via oral, deve ter uma massa molecular

inferior a 500 g/mol, um logP inferior a 5, menos de 5 dadores de hidrogénio e menos de 10

aceitadores de hidrogénio.*
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1.3.2. Componente Farmacoterapéutica

Farmacologia

A) Farmacodinamica:

O mecanismo de acdo do Cenobamato nao se encontra ainda totalmente esclarecido, embora
se pressuponha que a sua promissora eficacia clinica esteja relacionada com um modo de atuacéo
peculiar e por diversas vias.*

Através de alguns estudos realizados em ratos, concluiu-se que este fArmaco apresenta a
capacidade de inibir os canais de sddio dependentes de voltagem, fazendo com que estes canais
permanecam no seu estado inativo, o que leva a uma reducdo da excitabilidade neuronal.®®
Como vimos anteriormente, alguns ATCs ja existentes, como por exemplo a Lamotrigina e a
Carbamazepina, também possuem esta mesma capacidade. No entanto, enquanto estes tendem a
bloguear as correntes transitérias de sédio, o Cenobamato parece atuar preferencialmente a nivel
das correntes persistentes, que sugerem ser um importante alvo farmacol6gico para os farmacos
de combate a esta patologia. 3% %

Aquando de um potencial de agao é necessario ocorrer a entrada transitéria de i6es sodio para
dentro dos neur6dnios, permitindo a despolarizagcdo da membrana. A este fluxo provisoério de Na*
da-se 0 nome de corrente transitoria. Apds este impulso nervoso, alguma quantidade de iGes sodio
continua a ser transportado para o interior dos células nervosas, podendo originar pequenas
despolarizagdes sinapticas e levar a hiperexcitabilidade verificada em crises convulsivas. Assim
sendo, o facto do Cenobamato inibir estas correntes persistentes de Na*, pode justificar a sua
eficécia no tratamento da epilepsia.*® %

Alguns ATCs, como a Fenitoina e o Acido Valproico sdo igualmente capazes de bloquear as
correntes persistentes de Na* em certa medida, contudo estes farmacos apresentam muito maior
afinidade para inibir as correntes transitorias.3% 42 50

Para além de atuar ao nivel dos canais de sddio, o0 Cenobamato parece também ter como alvo
0s recetores GABA,, favorecendo a inibigdo neuronal. O fA&rmaco em estudo funciona como um
modulador alostérico positivo dos recetores GABAa, num local de ligagdo diferente das
benzodiazepinas, 0 que sugere que o Cenobamato possa hdo causar tolerancia.®® 5!

Quando o GABA é libertado para a fenda sinaptica e se liga aos seus recetores, origina uma
corrente inibitéria transitoria, a que se dd o nome de corrente fasica. No entanto, pequenas
quantidades deste neurotransmissor podem ativar de forma constante recetores GABAA,
localizados em zonas do cérebro distantes das sinapses (recetores extra-sinapticos), originando as
chamadas correntes inibitérias tonicas.>! Varios estudos demonstram que o Cenobamato é capaz
de modular positivamente quer os recetores GABAA sinapticos quer os extra-sinapticos, o que o
diferencia de outros ATCs, como as benzodiazepinas, que apenas atuam ao nivel das correntes

fasicas e os barbitdricos, que modulam somente as correntes inibitérias tonicas.®
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B) Farmacocinética:

-Absorcao:

Devido a boa solubilidade do Cenobamato em solucdes aquosas, apds a sua administracao
oral, este farmaco € rapidamente e quase completamente absorvido ao nivel do intestino (pelo
menos 88% do farmaco administrado).3* 4 Assim, atinge a sua concentracdo maxima (Cmax) a0
nivel da corrente sanguinea passados apenas uma a quatro horas, sendo esta Cmax diretamente
proporcional a dose.® Esta também descrito que o Cenobamato pode ser administrado com ou

sem alimentos, pois estes ndo tém efeitos clinicamente significativos na sua farmacocinética.

-Distribuicao:
O Cenobamato é amplamente distribuido pelo organismo, sendo o seu volume aparente de
distribuicdo cerca de 40 a 50L. Aproximadamente 60% do farmaco € transportado através da

ligacdo a proteinas plasmaticas, em que a principal é a aloumina.® 4

-Metabolismo:

O Cenobamato é extensamente metabolizado a nivel hepéatico, essencialmente via
glucuronidagdo, através da agdo da enzima Uridina 5’-difosfo-glucuronosiltransferase (UGT),
principalmente, a UGT:2B;. Ocorre ainda uma pequena contribuicdo da enzima UGT:Ba4. Este
farmaco sofre também inativacdo por oxidacdo, mediada pelo complexo enzimético Citocromo

P450, em especial, pelas CYP2E1, 2A¢ € 2Bs € em menor grau pelas CYP2Cio, 3A45.3% %

-Eliminagéo:

O Cenobamato é eliminado, essencialmente, pela urina (cerca de 88% do farmaco
administrado), sendo em pequena parte excretado pelas fezes (aproximadamente 5%). Nas doses
terapéuticas, o farmaco em estudo demonstrou ter um tempo de semivida de 50 a 60h, tendo uma

longa duracéo de acéo, o que permite que seja efetuada apenas uma administracdo por dia. 3% 4

Em vérios estudos, verificou-se que em pacientes com insuficiéncia hepatica leve a moderada,
a exposicdo ao Cenobamato aumentou 1,9 a 2,3 vezes. Por sua vez, em individuos com
insuficiéncia renal leve a moderada, a exposicao foi de 1,4 a 1,5 superior. Assim, nestas situacdes
deve-se considerar uma reducdo da dose de farmaco utilizada. Em relacdo aos doentes com
insuficiéncia renal ou hepatica grave ndo existem estudos suficientes para se retirar uma
concluséo, pelo que o uso deste composto nédo é recomendado aos mesmos. 3% 44

Sabe-se, ainda, que a idade, o género ou a etnia ndo causam alteracfes clinicamente
significativas na farmacocinética do farmaco, embora se recomende uma maior atencdo na

escolha da dose em idosos.°
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1.3.3. Interacdes medicamentosas

Estudos in vitro demostram que o Cenobamato é um potencial indutor das CYP2Bs € CYP3A4.
Assim sendo, substratos destas enzimas, como a Bupropiona, Midazolam e Carbamazepina, vém
as suas areas sob a curva (AUC) diminuidas, pelo que podem carecer da administracdo de doses
aumentadas para exercerem os seus efeitos. O mesmo acontece com 0s contracetivos orais, pois
sendo os estrogénios e progestagénios igualmente substratos da CYP3As, sofrem reducdo da AUC
em mais de metade. Por este motivo, é recomendado que as mulheres que tomam Cenobamato
utilizem outros métodos contracetivos. 3% 44

Por outro lado, o farmaco em estudo, parece atuar como um inibidor da CYP,Ci9, aumentando
a AUC dos substratos desta enzima, como é o caso do Omeprazol, Brivaracetam e do metabolito
ativo do Clobazam, o N-desmetil Clobazam, que podem precisar de ter as suas doses reduzidas,
de modo a evitar a ocorréncia de eventos adversos.® * Em contrapartida, ndo se verificou
qualquer interagdo entre o Cenobamato e a Varfarina, um substrato da CYP2Ciq.%

No caso da Fenitoina e do Fenobarbital (substratos da CYP,Ci), as suas AUCs foram
aumentadas pelo Cenobamato e, por sua vez, a AUC do Cenabamato foi reduzida por estes dois
ATCs. Assim, é sugerido efetuar uma reducdo gradual na dose de Fenitoina até 50% e uma
diminuicéo nas doses de Fenobarbital a medida que se vai administrando o Cenobamato. 3 44

Relativamente ao Estiripentol, este farmaco é substrato tanto da CYP,Ci (inibida pelo
Cenobamato) como da CYPs;A; (induzida pelo Cenobamato), assim sendo pode ser necessario
aumentar ou diminuir a sua dose. Por sua vez, o Acido Valpréico e a Lacosamida parecem n&o
interagir significativamente com o farmaco em estudo. 3° 4

A coadministracdo de Cenobamato com outros depressores de SNC, como o etanol,
barbitdricos e benzodiazepinas, deve ser cuidadosamente monitorizada sob pena da ocorréncia de
efeitos aditivos.®®

Em conclusdo, as interacBes entre o farmaco em estudo e outros ATCs parecem ser
controlaveis, embora possam ser necessarios alguns ajustes de dose. Para além disso, o
Cenobamato demonstra interferir no metabolismo de outros compostos, mas tem uma menor
probabilidade de ser afetado por estes, o que pode ser explicado pelo facto do Cenobamato
apresentar diferentes sistemas enzimaticos envolvidos no seu metabolismo.*®

Todas estas interagdes entre 0 Cenobamato e outros farmacos descritas acima encontram-se

resumidas na tabela 6.
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Tabela 6. Interagdes Farmacocinéticas do Cenobamato [Adaptada] 3 44

Farmaco

Efeito do Cenobamato no

farmaco

Efeito do farmaco no
Cenobamato

Recomendacéo clinica

Interagdes com outros ATCs

Midazolam (substrato CYP3As)

| conc. plasmaticas

Considerar 1 dose

Carbamazepina
(substrato CYP3Az)

| conc. plasmaticas

Considerar 1 dose

Brivaracetam (substrato CYP2C1g)

1 conc. plasmaticas

Considerar | dose

N-desmetil Clobazam
(substrato CYP2C1g)

1 conc. plasmaticas

Considerar | dose

Fenitoina (substrato CYP2C1g)

1 conc. plasmaticas

| conc. plasmaticas

| dose gradualmente até 50%

Fenobarbital (substrato CYP2Cig)

1 conc. plasmaticas

| conc. plasmaticas

| dose gradualmente

Acido Valpraico

Lacosamida

Estiripentol
(substrato CYP2Cig e CYP3A4)

Potencial | conc. plasmaticas

Considerar 1 ou | dose

Interagdes com outros farmacos ndo ATCs

Bupropiona e outros substratos
da CYP2Bs

| conc. plasmaticas

Considerar 1 dose

Contracetivos orais

| conc. plasmaticas

Método de barreira adicional

ou em alternativa

Outros substratos da CYP3As4

| conc. plasmaticas

Considerar 1 dose

Omeprazol e outros substratos
da CYP2Cuo

1 conc. plasmaticas

Considerar | dose

Varfarina

Depressores do SNC

Efeito aditivo

Utilizar com cautela e sob

monitorizacdo

Como pudemos verificar as interagdes do Cenobamato com outros farmacos prendem-se,

essencialmente, pela sua acdo ao nivel de enzimas integrantes do Citocromo P450. Ja com a

glicoproteina P e outras proteinas transportadoras, o farmaco em estudo ndo mostrou qualquer

interferéncia.®

1.3.4. Tolerabilidade e Efeitos Secundarios

De acordo com os resultados de varios estudos, conclui-se que o Cenobamato é, geralmente,

bem tolerado, embora possa provocar alguns efeitos adversos leves a moderados, especialmente

associados ao SNC. Entre estes efeitos destacam-se tonturas, sonoléncia, cefaleias, fadiga e
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disturbios visuais. Deve-se ainda salientar que, tal como a maioria dos ATCs, o Cenobamato
também aumenta o risco do surgimento de comportamentos suicidas.®® 4

Durante os ensaios clinicos, alguns pacientes desenvolveram reac@es de hipersensibilidade ao
farmaco em estudo (menos de 1%), que desapareceram com a sua descontinuacdo.Verificou-se,
ainda, a ocorréncia de uma reacdo adversa a farmacos com eosinofilia e sintomas
sistémicos (DRESS), em menos de 0,1% dos pacientes em estudo.*® Contudo, este efeito parece
ser controlavel se a dose inicial de Cenobamato for diminuida e for efetuada uma titulagdo lenta.*

A situacdo que merece uma maior atencdo é a possibilidade deste farmaco provocar um
encurtamento do intervalo QT. Assim sendo, o Cenobamato esta contraindicado em doentes com
Sindrome do QT curto (SQTS) congénito. Para além disso, deve-se ter cautela na coadministracao
de outros farmacos com este efeito, sob pena de ocorrerem efeitos sinérgicos.3 44

Relativamente a utilizagdo de Cenobamato aquando da gravidez e amamentacéo, nao ha dados
suficientes acerca do risco associado. No entanto, em alguns estudos com animais, verificou-se o

aumento da mortalidade fetal, alteracdes neuroldgicas e reducdo do peso dos recém-nascidos.*

1.4. Conclus0es e perspetivas futuras

Os anticonvulsivantes que estdo disponiveis atualmente evitam a ocorréncia de crises
epiléticas, no entanto, ndo ha evidéncias de que sejam modificadores de doenga, pelo que ndo
resolvem 0s processos neuropatoldgicos subjacentes. Por este motivo, estes farmacos sdo
administrados de forma crénica aos doentes com epilepsia e torna-se necessaria a procura de
novas alternativas farmacoldgicas.*> 43

O Cenobamato é um exemplo de um novo ATC disponivel no mercado, cuja eficacia
verificada nos ensaios clinicos o tornam um farmaco promissor para o tratamento da epilepsia.
Contudo, apesar dos resultados animadores na auséncia de convulsbes observadas com a
administracdo deste composto, sdo necessarios mais estudos para uma maior definicdo do seu
perfil clinico.*® O seu mecanismo de acéo, ndo se encontra, ainda, totalmente esclarecido, embora
0s ensaios demonstrem alguns pontos peculiares que parecem explicar a sua eficacia. A sua
farmacocinética evidencia um risco elevado de interacdes medicamentosas que necessitam de ser
exploradas e a sua farmacologia precisa de um estudo mais aprofundado de modo a otimizar o

uso clinico do farmaco.*®
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2. O papel da contracecdo hormonal no desenvolvimento de cancro da mama

2.1. Introducéo

A possivel associacao entre a utilizacdo de contracetivos hormonais (CH) e o desenvolvimento
futuro de cancro da mama é uma questéo que tem gerado grande preocupacéo ao longo dos anos.>?
Ja em 1983 comecavam a surgir estudos relativos a este tema, onde foram incluidas mulheres
recém diagnosticadas com cancro da mama e um grupo controlo de mulheres que ndo eram
portadoras da doenca. Em ambos 0s estudos o objetivo era avaliar o efeito dos contracetivos orais
no desenvolvimento deste problema oncolégico e concluiu-se que o risco era reduzido.> %

Ao longo dos anos foram realizados mais estudos, que evidenciaram a existéncia de algum
risco, mas o facto de nos ensaios terem sido utilizadas doses hormonais mais elevadas do que as
usadas atualmente levou a desvalorizacdo destes resultados. As conclusfes de dois estudos
recentes vieram alarmar a comunidade cientifica, uma vez que demonstraram um aumento
significativo no desenvolvimento de cancro da mama em utilizadoras de CH de baixa dose.>?

Contudo, apesar desta possibilidade também foram demonstrados efeitos benéficos resultantes
da utilizacdo de CH, como o menor risco de desenvolvimento de cancro do ovario e do
endométrio.>? Assim, este tema é causador de grande controvérsia, sendo necessario uma analise

aprofundada da relacdo beneficio-risco do uso de CH.

2.2. Cancro da mama

O cancro da mama é a segunda maior causa de morte de mulheres a nivel mundial, bem como
0 segundo tumor maligno mais comummente diagnosticado, sendo responsavel por mais de dois
milhdes de casos por ano.% ¢

Tal como as restantes neoplasias malignas, o cancro da mama surge devido a alteracbes
genéticas que levam a inativacdo de genes supressores de tumores ou a mutacfes em proto-
oncogenes, que os transformam em oncogenes. Estas alteragBes provocam um crescimento
descontrolado das células mamarias, que se acumulam, originando um tumor.%® % Ao longo do
tempo, as células cancerigenas em constante divisdo celular acabam por invadir os tecidos
vizinhos e os sistemas circulatorio e linfatico, que as transportam para outras partes do corpo,
possibilitando a formagéo de metastases.®’

As neoplasias da mama podem-se desenvolver em diferentes zonas do seio e, ainda que surjam
maioritariamente no epitélio ductal (onde se situam os canais que ligam os I6bulos ao mamilo),
também podem ocorrer no epitélio lobular (onde se situam as glandulas lobulares, produtoras de
leite).5” %8 Em situacdes raras, ha, ainda, a possibilidade do cancro da mama se manifestar ao nivel
dos mamilos (Doenca de Paget da mama), no tecido adiposo/estroma (Tumor Phyllodes) ou nos
vasos sanguineos e linfaticos (Angiossarcoma).>” As estruturas constituintes do tecido mamario

mencionadas, anteriormente, podem ser observadas na figura 3.
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Figura 3. Constituicdo do tecido mamario feminino [Adaptada] 7

2.2.1. Fatores de risco para o desenvolvimento de cancro da mama

Grande parte dos casos de neoplasias mamarias ocorrem em mulheres, sendo o género
feminino 100 vezes mais afetado por este problema oncoldgico do que o masculino.® %8 A idade
é também um importante fator de risco, pois a incidéncia do cancro da mama aumenta com 0
avancar da idade da mulher, sendo mais prevalente apdés os 40 anos.> % Por outro lado, se a
mulher ja tiver sofrido de uma neoplasia num dos seios, a probabilidade de desenvolver cancro
na mama contralateral aumenta e se existirem nddulos benignos existe o risco destes evoluirem
para um tumor.>

Aspetos relacionados com a vida reprodutiva da mulher também devem ser tidos em conta
qguando falamos no risco de desenvolvimento deste tipo de cancro. Situagdes como menarca
precoce (primeira menstruacdo antes dos 12 anos de idade), nuliparidade, primeira gravidez apds
0s 30 anos ou uma menopausa tardia (apds os 55 anos), provocam um aumento da exposi¢do da
mulher ao estrogénio, aumentando o risco.> % %8 Além disso, a utilizagdo de contracecdo
hormonal por mulheres em idade fértil ou de terapia de reposicdo hormonal (TRH) apés a
menopausa, parece também ser um fator de risco a ter em consideragdo. % 5

Cerca de 5 a 10% dos casos de cancro da mama tém origem em alteracdes genéticas
hereditarias, pelo que a existéncia de histdrico desta patologia em familiares de primeiro grau é
um importante fator de risco, pois aumenta 2 a 3 vezes a probabilidade de vir a desenvolver cancro
da mama.® % As alteracdes genéticas mais frequentemente transmitidas entre familiares séo

mutacdes nos genes supressores de tumor BRCA; e BRCA,.% 5758
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2.2.2. Classificacdo molecular cancro da mama

O cancro da mama pode ser classificado em quatro subtipos tendo em conta o padrdo de
expressao genética das células cancerigenas constituintes. Aquando do diagnostico € sempre
avaliada a expressdo de recetores de estrogénio (RE) e de progesterona (RP), bem como de
recetores do fator de crescimento epidérmico humano 2 (HER), no sentido de atribuir uma
classificacdo e um progndstico a neoplasia em questdo.®’ °8 %° Os subtipos moleculares de cancro

da mama encontram-se caracterizados na tabela 7.

Tabela 7. Classificacdo em subtipos moleculares de cancro da mama [Adaptada] %°

Enriquecido em HER: Basal

Luminal A Luminal B
u a u a (HER positivo) (Triplo negativo)

-Ricoem RE e RP; | -Pobre em RE e RP; | -RE e RP negativos ou positivos; |-RE e RP negativos;
-HER: negativo. -HER: negativo. -Rico em HER:. -HER2 negativo.

Os subtipos de neoplasia maligna da mama positivos para recetores hormonais (RE e RP) sdo
cada vez mais prevalentes, sendo o Luminal A o mais frequentemente diagnosticado. Por sua vez,
0 subtipo HER; positivo € muito menos comum, representando apenas 4% dos casos.*® %°

As proteinas HER; sdo importantes na regulacdo do crescimento, divisdo e reparacdo das
células mamarias saudaveis, contudo se o gene responsavel pela sua expressao for amplificado,
pode levar ao desenvolvimento de tipos agressivos de cancro da mama.*®

Relativamente a gravidade, neoplasias constituidas por células ricas em RE e RP apresentam
uma maior probabilidade de responder bem a terapia hormonal.>® Desta forma, o subtipo Luminal

A exibe um prognéstico favoravel, enquanto o Luminal B possui um prognéstico desfavoravel.%®

2.3. Contracecdo Hormonal

No sentido de prevenir gravidezes indesejadas, o género feminino recorre cada vez com mais
frequéncia a métodos de contracecdo hormonal. Estudos evidenciam que cerca de 140 milhGes de
mulheres em todo 0 mundo utilizam métodos contracetivos deste tipo, o que corresponde a 13%
da populagéo feminina em idade fértil.%

Existem inumeros contracetivos hormonais disponiveis, com diferentes vias e frequéncias de
administracdo, para que a mulher possa escolher o que melhor se adaptar as suas preferéncias, ao

seu estilo de vida e as suas condicdes de salde.
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2.3.1. Métodos Contracetivos Orais

Contracec¢do Oral Combinada (COC)

Tal como os restantes métodos contracetivos hormonais combinados, a COC contém na sua
constituicdo uma associacdo de estrogénios e progestagenios, em que 0S primeiros Sao
responsaveis pelo efeito contracetivo, enquanto os segundos controlam, essencialmente, o ciclo
menstrual.®! O Etinilestradiol é um estrogénio sintético de elevada eficacia, sendo o mais utilizado
na constituicdo da contracecdo hormonal combinada (CHC). Por sua vez, alguns exemplos de
progestagénios  utilizados sdo o Desogestrel, Etonogestrel, Levonorgestrel e
Medroxiprogesterona.®? Os mecanismos de acdo pelos quais atua a CHC sdo, essencialmente, a
inibicdo da ovulacéo e a inibicdo da implantagdo do ovo no Utero.%

As varias formulagdes de COC sdo desenvolvidas para uma administracdo em 21 dias
consecutivos, com 7 dias de interrupcdo, antes de iniciar um novo blister.5® Tendo em conta o
esquema de associacao das duas hormonas, os COC podem ser monofésicos (dosagem igual ao
longo de todo o ciclo), bifasicos ou trifasicos (existem 2 ou 3 dosagens, respetivamente).5?

Contracecao Oral com Progestagénios (COP)

Os contracetivos com progestagénios (CP) atuam através da inibi¢do da ovulagdo, aumento da
motilidade das trompas, inibicdo da implantacdo do ovo no Gtero e aumento da viscosidade e
acidez do muco cervical. Embora os progestagénios nem sempre inibam a ovulacéo, a eficacia
dos CP é semelhante a contrace¢do combinada.®

As varias formulacdes de COP sdo desenvolvidas para uma administracdo diaria, em que 0s
altimos quatro comprimidos séo placebos.®® Os COP séo indicados, especialmente, para mulheres

que ndo podem tomar férmulas contendo estrogénios, como é o caso das maes a amamentar.5?

Em ambos os casos (COC ou COP), a contracegdo é assegurada durante 28 dias e sdo métodos
de facil uso e acesso. Se utilizadas corretamente, as “pilulas orais”, quer combinadas quer apenas
com progestagénio, sdo dos métodos mais eficazes na prevencéo da gravidez.5* Contudo, em
mulheres com dificuldades na toma diaria, problemas de degluticdo, diarreias cronicas ou
problemas de absorcédo a nivel intestinal, é preferivel optarem por métodos contracetivos de via

transdérmica ou vaginal.®!

Contrace¢ao de Emergéncia (CE)

A CE corresponde a um método contracetivo de recurso, no sentido de prevenir uma gravidez
ap6s uma relacdo sexual desprotegida ou cuja contracecdo utilizada falhou. Como vimos
anteriormente, em Portugal, h& trés métodos disponiveis de CE. Nas farmécias comunitarias, o
AUP a30 mge o LNG a1, 5mg séo as opc¢des presentes. Nas unidades de salde existe, ainda,

um terceiro método ndo hormonal, o DIU.16
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Tanto 0 LNG como o AUP atuam no sentido de impedir a ovulagdo, mas por mecanismos de
acdo distintos. O LNG atua na fase pré-ovulatoria precoce, através do atraso/bloqueio da
maturacao folicular.!® % Por sua vez, o AUP exerce o seu efeito nas fases pré-ovulatéria precoce
e tardia, através da modulacdo seletiva dos recetores da progesterona, o que origina a supressao
do aumento da hormona luteinizante (LH).!® % Assim, a escolha do método mais adequado
depende do tempo desde que ocorre a relagdo sexual ndo protegida até ao momento em que se

realiza a toma da CE, utilizando-se LNG num intervalo até 72h e AUP até 120h.16

2.3.2. Métodos Contracetivos por outras vias de administracao

Adesivo Transdérmico (AT)

O adesivo transdérmico é um método contracetivo hormonal combinado, constituido por
estrogénio e progestagénio, que sdo absorvidos diariamente através da pele, atingindo a corrente
sanguinea.®® O AT atua através da inibicdo da ovulacdo e do espessamento do muco cervical,
impedindo a passagem dos espermatozoides para o Gtero.®* 57

Este método contracetivo destina-se a ser aplicado nas costas, nddegas, abdémen ou braco e
deve ser mudado semanalmente, durante um periodo de 3 semanas consecutivas. Apés este tempo,
é feita uma paragem de 7 dias, seguida de uma nova aplicagéo e, assim, é iniciado um novo

ciclo.5 &7

Anel Vaginal (AV)

Tal como o AT o anel vaginal é outro método contracetivo hormonal, ou seja, contém
estrogénio e progesterona, que sédo libertados para a corrente sanguinea.®® O AV atua inibindo a
ovulagdo e destina-se a ser colocado na vagina durante 3 semanas, apds as quais ocorre um
intervalo de 7 dias.®* 68

Apresenta a vantagem de ser substituido apenas uma vez por més, o que evita potenciais
esquecimentos, sendo uma boa alternativa aos contracetivos orais ou ao AT, contudo possui 0

risco de se deslocar e comprometer a sua eficacia.®* 8

Contracecao Progestativa Injetavel (CPI)

A contracec¢do progestativa injetavel consiste numa injecdo intramuscular, constituida por um
progestativo que € libertado na corrente sanguinea de forma lenta e progressiva.®® Em Portugal, o
progestativo utilizado na CPI é o Acetato de Medroxiprogesterona (150 mg), que é administrado
de 12 em 12 semanas e exerce o seu efeito durante 3 meses, sendo um método contracetivo de
longa duragdo.®™ ® O Acetato de Medroxiprogesterona atua através da inibicdo da ovulagéo,
espessamento do muco cervical e inducdo de alteracbes no endométrio desfavoraveis a

implantagdo.®
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Apesar de ser um método favordvel no sentido em que ndo necessita de uma administragdo
diaria, pode causar irregularidades no ciclo menstrual e demora mais tempo a atingir os niveis de

fertilidade.5°

Contracecao Progestativa Subcuténea (CPS): Implante

Tal como a CPI, a contrace¢do progestativa subcutanea é também um método contracetivo
hormonal de longa duragéo, pois possui uma eficacia de 3 anos.®> 7 O implante consiste num
objeto de silicone, que se coloca subcutaneamente no braco, através de uma cirurgia e vai
libertando o progestagénio de forma continua e gradual.®* ° O progestativo utilizado no implante
é o0 Etonogestrel (metabolito ativo do Desogestrel) a 68 mg, que atua do mesmo modo do Acetato
de Medroxiprogesterona, utilizado na CP1.5!

Da mesma maneira que os CPI, o implante também pode causar irregularidades no ciclo
menstrual e demora mais tempo a atingir os niveis de fertilidade. Para além disso, a sua colocagdo
e remocdo tém de ser efetuadas por um profissional, contudo é um método cuja eficacia ndo esta
dependente da utilizadora, o que reduz a possibilidade de ocorréncia de falhas devido ao seu uso

indevido.5

Sistema Intrauterino (SIU)

O Sistema Intrauterino, consiste num dispositivo destinado a ser introduzido no Utero, e que
contém um progestativo que é libertado diariamente neste local.” O progestativo utilizado neste
método é o Levonorgestrel, que pode estar presente em diferentes dosagens (52; 19, 5 ou 13,5
mg) e que atua através do espessamento do muco cervical, inibicdo da fecundacéo, atrofia
glandular das paredes do endométrio e inibicdo parcial da ovulagéo.® ™

Este é um outro método contracetivo hormonal de longa duracéo, possuindo capacidade de
acdo de 3 a 5 anos, dependendo da dosagem.®> "* Trata-se de um método bastante seguro, com
uma eficicia semelhante a uma contracecao definitiva e efeitos indesejaveis reduzidos, bem como
reversibilidade da fertilidade imediatamente apds a sua remogéo. 8% 7

Apesar da colocacdo e remogdo do SIU estarem dependentes da intervengdo de um
profissional, trata-se de um procedimento simples que dispensa anestesia. Por outro lado, pode
causar irregularidades no ciclo menstrual e ndo pode ser utilizado por mulheres com Doenga

Inflamatdria Pélvica, Doenca de Wilson ou com anomalias/tumores na cavidade uterina.’

2.4. Associacdo entre a utilizacdo de contracecdo hormonal e o
desenvolvimento de cancro da mama

Como vimos anteriormente, a maioria das neoplasias mamarias diagnosticadas sdo

hormonodependentes e a quantidade de células cancerigenas contendo recetores hormonais (RE
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e RP) tém tendéncia a aumentar com a idade. Assim, existe uma forte possibilidade da contrace¢édo
hormonal e da TRH aumentarem o risco de lesdes no tecido mamario, levando ao aparecimento
de tumores.”

Um recente estudo de coorte prospetivo, envolvendo mulheres dinamarquesas em idade fértil,
verificou a ocorréncia de um aumento em 20% do risco de desenvolvimento de cancro da mama
nas mulheres que utilizam métodos contracetivos hormonais.” Cerca de 1, 8 milhdes de mulheres
foram acompanhadas em média durante 10, 9 anos, das quais 11 517 desenvolveram cancro da
mama.>> 8. 73 Comparando utilizadoras de CH com mulheres que nunca usaram este tipo de
contracecao, o risco relativo (RR) de aparecimento de cancro da mama foi de 1,20, aumentando
com o tempo de utilizacdo (RR aumentou de 1,09 para usuarias ha menos de 1 ano, para 1,38 em
mulheres com mais de 10 anos de utilizacdo). 52 73 Por outro lado, mesmo ap6s a descontinuagéo
da CH verificou-se um aumento de risco em mulheres que utilizaram este tipo de contracecao
durante longos periodos de tempo (mais de 5 anos), risco esse que parece permanecer aumentado
por pelo menos 5 anos apds o término do uso.%2 6

Um outro novo estudo de coorte prospetivo, designado Norwegian Women and Cancer
(NOWAC), com 0 objetivo de estudar o efeito da COC e COP no desenvolvimento de cancro da
mama associado aos recetores hormonais, incluiu cerca de 74 mil mulheres norueguesas na pré-
menopausa.>? ™ Durante aproximadamente 7,8 anos de acompanhamento foram detetados 1 245
casos de cancro da mama, sendo maioritariamente positivos para os recetores de estrogénio (RE).
Analisando a combinagdo de ambos os recetores (RP e RE), grande parte dos tumores detetados
mostraram ser RE*/RP*.”* Quando analisada a utilizacgdo de COP e COC separadamente,
verificou-se uma associacao significativa entre cancro da mama positivo para RE e 0 uso de COP,
enguanto os COCs apresentaram um maior risco de desenvolvimento de neoplasias mamarias
negativas para RP e RE. > Tendo em conta estes resultados supde-se que o efeito proliferativo
dos progestagénios no tecido mamario aumenta o risco de aparecimento de tumores neste local.”

Os estudos mencionados acima tém em comum o facto de detetarem um risco de incidéncia
de cancro da mama superior com a utilizacdo de CH. Para além disso, ambos diferem de analises
anteriores, uma vez que, incluiram utilizadoras de novas formulagdes contendo baixas doses de
hormonas e os seus resultados vieram reacender a preocupa¢do da utilizacdo de CH a longo

prazo.>

2.4.1. Resultados de ensaios realizados ao longo do tempo para cada tipo de CH

Contracec¢édo Oral (CO)

Segundo o estudo dinamarqués, mencionado anteriormente, 0 RR de desenvolvimento de
cancro da mama resultante do uso de COC foi de 1,19, ndo sendo este risco significativamente
variavel entre as varias formulagdes de COC.% 3 Estes resultados sdo concordantes com uma

analise, publicada em 1996, do “Grupo Colaborativo sobre Fatores Hormonais no Cancro da
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Mama”, cujo RR encontrado foi de 1,24, embora esse risco tenha desaparecido apds 10 anos da
cessacao do uso. Por outro lado, quase metade dos casos diagnosticados neste estudo ocorreram
apds os 49 anos de idade.” ™

Um outro estudo de avaliacdo de contracecdo oral, do Royal College of General Practitioners
(RCGP), observou um reduzido aumento do risco em utilizadoras de CO, que diminui
gradualmente apds a interrup¢do do método contracetivo. Contudo, ap6s os 40 anos este risco
parece ser maior. Tal como no estudo dinamarqués, também este verifica um surgimento
preferencial de cancro da mama positivo para RE e uma frequéncia menor nos tumores triplos
negativos. Um aspeto positivo encontrado neste estudo do RCGP, foi a contribuicdo benéfica do
uso de CO na prevencdo de cancros do ovario, endométrio, colorretal e linfaticos.”> ™ Esta
conclusdo é corroborada por um ensaio da Oxford Family Planning Association, que revelou uma
diminuigdo significativa da incidéncia e mortalidade dos cancros do endométrio e do ovario entre
as utilizadoras de COC.™

Sistema Intrauterino (SIU)

O estudo dinamarqués, mencionado acima, revelou um RR de 1,21 nas utilizadoras de SIU de
Levonorgestrel (progestagénio), um risco comparavel ao que se verificou com a toma de COC.5
60.72,73 Contudo, ndo foi detetado um aumento do risco com o tempo de utilizagdo, o que pode ser
explicado pelo facto do SIU libertar uma dose gradualmente menor durante o uso.®

Pelo contrario, num estudo de caso controlo realizado no sentido de avaliar o risco da
utilizagdo do SIU no desenvolvimento de cancro da mama, ndo se verificou nenhum risco
aumentado resultante do seu uso quando comparado com o DIU.”® O mesmo foi verificado por
outros ensaios, que inclusive demonstraram uma reducao da incidéncia de cancros do endométrio,

ovario, pancreas e pulméo em usudarias do SIU.% 72

Terapia de reposi¢do hormonal (TRH)

Dois estudos randomizados, realizados pela Woman Health Initiative, verificaram um aumento
do risco do desenvolvimento de cancro da mama apds utilizagao prolongada (cerca de 7 anos) de
TRH. Este risco parece ser menor com 0 uso de progesterona micronizada ou didrogesterona do
que com progestagénios sintéticos e diminui gradualmente quando o tratamento é interrompido.
Por outro lado, a TRH demonstrou promover, essencialmente, o aparecimento de tumores do tipo
luminal A, enriquecidos em RE.”

Segundo varios ensaios a TRH combinada provoca um aumento do risco superior ao que esta
associado quando se utilizam apenas estrogénios. Estas conclusdes revelam um papel importante

dos progestagénios no desenvolvimento de neoplasias mamarias.®® 72 73
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2.4.2. Subtipos de neoplasias mamarias e fatores de risco

Segundo varios estudos realizados no sentido de avaliar a ocorréncia dos diferentes subtipos
de tumores mamarios, a utilizacdo de CH aumenta o risco do desenvolvimento de cancro da mama
triplo negativo, um subtipo resistente a terapia € com mau prognostico. >

Relativamente aos fatores comummente conhecidos por predisporem a mulher ao
desenvolvimento de neoplasias mamarias, como a nuliparidade, menarca precoce, primeira
gravidez e menopausa tardias, estes demonstram apenas aumentar o risco de aparecimento de
cancros da mama positivos para recetores hormonais. Pelo contrario, ndo evidenciam estar

associados a tumores triplo negativos.’

2.5. Conclusoes e perspetivas futuras

A preocupacdo com os efeitos cancerigenos da utilizacdo de CH a longo prazo ja existe ha
décadas e tornou-se ainda mais relevante com resultados de estudos recentes, que evidenciam um
aumento significativo do risco de desenvolvimento de cancro da mama.>? Como mencionado
anteriormente, o estudo dinamarqués demonstrou um aumento em 20% do risco, contudo em
termos absolutos esse risco é reduzido, existindo apenas a ocorréncia de um cancro da mama em
cada 7 690 mulheres que utilizaram CH durante 1 ano, o que é concordante com resultados de
estudos anteriores.>% &

Apesar destes estudos recentes utilizarem novas formulagdes de CH, cujos niveis de estrogénio
sdo mais baixos, as concentracdes de progestagénios mantém-se aproximadamente iguais, pois
sdo hormonas essenciais no efeito contracetivo. Assim, estes resultados levam a supor que 0s
progestagénios terdo um papel predominante no aumento do risco de desenvolvimento de cancro
da mama.5?

Outra conclusdo que se pode obter dos diversos ensaios realizados é que os contracetivos
hormonais combinados tendem a aumentar o risco de tumores negativos para recetores hormonais,
enguanto 0s contracetivos apenas com progestagénios parecem aumentar a incidéncia de tumores
positivos para RP e RE. Para além disso, mesmo em mulheres com maior predisposicdo para
desenvolvimento de tumores mamarios, como as que apresentam histérico familiar desta
patologia ou mutagdes nos genes BRCA; e BRCA;, 0 uso de CH nédo aumenta o risco.>?

De acordo com estudos recentes, o risco global de cancro causado pela utilizacdo de CH é
neutro ou levemente protetor, isto porque apesar do risco de tumores mamarios ser superior, no
caso dos cancros do ovario, endométrio, das trompas e colorretais, 0 uso de CH parece ter um
grande efeito redutor.®* 5 Assim, utilizadoras de CH com idade inferior a 35 anos e sem
contraindicacGes apresentam uma relagéo beneficio-risco positiva.> 2 Isto sucede porque apesar
de algum risco na contragdo de cancro da mama e, para além da protecéo contra outros tipos de

tumores, a utilizacdo de CH apresenta outros beneficios bem conhecidos, tais como o tratamento
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da sindrome pré-menstrual, sintomas vasomotores na perimenopausa, resolugdo de
irregularidades do ciclo menstrual e do sangramento menstrual intenso, acne e hirsutismo.5?

Grande parte dos estudos basearam-se apenas na analise da utilizacdo atual ou anterior de
contracecdo oral, no entanto, poucos sdo 0s que avaliaram os efeitos individuais dos varios
progestagénios existentes nas formulagGes orais. O mesmo acontece com o estudo da contracecao
apenas com progestagenios e da contrace¢do hormonal ndo oral, cuja informacdo existente é
extremamente reduzida.’’ O estagio da doenca é outra questdo que carece de avaliagdo, pois
ajudaria a perceber se o risco aparente de desenvolvimento de cancro da mama associado a CH é
bioldgico ou se esta apenas relacionado com o momento do diagnéstico.”™

Em jeito de conclusdo, apesar dos diferentes métodos e limitacdes, os diversos estudos desta
tematica concordam na existéncia de um risco reduzido de cancro da mama com o uso de CH,
que diminui com a interrupcdo deste tipo de métodos contracetivos.®> 7® Contudo, este risco
apenas é significativo em mulheres mais velhas e é compensado pelos beneficios da sua

utilizagdo.5> 72
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Concluséo global

O estagio curricular é uma das etapas mais importantes pelas quais os alunos do Mestrado
Integrado em Ciéncias Farmacéuticas passam. Nesta fase, os estudantes tém a oportunidade de
colocar em pratica os conhecimentos adquiridos ao longo do curso, aprender a interligar a
informacdo e evoluir com as novas experiéncias.

O meu estagio em farmécia comunitéria, para além de me permitir aplicar conhecimentos
farmacéuticos, proporcionou-me uma grande evolucao quer a nivel profissional quer pessoal, pois
€ uma é&rea de atuacdo extremamente exigente. O farmacéutico comunitario tem de estar
preparado para responder as davidas e necessidades dos utentes num curto espaco de tempo, bem
como providenciar o melhor aconselhamento, de forma a promover o correto uso do medicamento
e aumentar a literacia em saude da populagéo em geral.

Por seu lado, o estagio em farmdcia hospitalar permitiu-me perceber a complexidade do
trabalho do farmacéutico neste setor. Esta é uma &rea que nos exige grande responsabilidade, quer
aquando de uma validagdo de uma prescri¢do, no circuito de psicotropicos e estupefacientes ou
na gestdo da medicacdo destinada aos ensaios clinicos. Este encargo tona-se ainda maior, quando
falamos de farmacos citotdxicos, pois sdo compostos de alto risco, em gque basta 0 minimo erro
para ser fatal para o utente.

Para além disto, as atividades desenvolvidas ao longo do estagio permitiram-me consolidar
algumas tematicas, bem como os temas de desenvolvimento, que me possibilitaram aprofundar
assuntos de grande relevancia para o farmacéutico e para os profissionais de salde em geral.

No final desta experiéncia notei uma enorme evolugdo dos meus conhecimentos e da minha
forma de lidar com os utentes, sentindo-me hoje preparada para assumir a responsabilidade da

profissao.
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Eatima-se que 50% das mulheres
sofre de infegao urinaria, pelo

menos uma vex na sua vida.

Sinais e sintomas

Ardor e desconforto ao urinar
Necessidade de urinar com frequéncia;

* Dor e desconforto na regido péhvico;
Urina mais escura, turva & com eder forte,

* Sintomas de cistite;

e Dor lombar e um mal estar geral;
+ Febre, nduseas o vémites;

* Presengo de sangue na urina,

Tratamento

Candidiase vaginal

Ocarre devido a um desequilibrie da
y W"microbiota vaginal® (conjunto de

' . microorganismos, que exttem
naturalmente na vaging, e gue sfio
responsivels pela sua protego), o que
leva ao crescimento excessivo do
funge Candida albicans.

- Estima-se que afeta 75% das mulheres,
pelo menos uma vex na sua vida,

* Comichds, imifaglo e

quaimadura na zZona ganital

sensagio  de

« Corrimento brance, sspessa o granulasa,
sam cheira;

+ Dor ao winar ou durante as relagBes sexuais,

A condidiose pode ser focimente tratada com
recursa o antifingices tépices ndo sujetos o
receiffa médica. Mo entanto, se apds o
tratamento continuarem a persistic os sinfomas
ou reaparecerem passados 2 meses, deve
dirigir-se a um médico. O mesmo acontece
se estiver gravida ou o amamentar ou sentir
dores abdominals, febre, vémitos e nduseas.

Parmita um fratamanto mais rapids, oliming o oandsdi oo
muma 35 aplicogdo. Contém Cletrimexel |antiingics).

Anexos

As InfegBes ndo complicadas podem ser tratadas
com recurso a antibiéticos (sob prescrigdo
médica). No entanto, quando numa fase inicial,
intervir  utilizando

é possivel suplementos

alimentares, como o Cis-Control STOP.

% fermentos lacteos
por Lactobacillus,

T ﬂ )43 boctérios proteto

A

* Beber, pelo menos, 2 litros de égua por dia;

Urinar e higienizar os érglos genitais apés as
relagée
bactérias)

xuais (evita o acumulagho de

Esvaziar completamente a bexiga ao urinar;

d ki leraéni

P 9

« Preferir p °
para fazer a higiene intima [evitar produtos

irditantes/perfumados);

* Em cosos de infegéo recorrente podem ser

utilizados probiétices {fermentos lacteos, que
Lactobacillus, promoverdo o
equilibrio da microbiota vaginal);

contém

Utilzagao de preservative e limitagdo do
nimero de parceiros sexuais (especialmente
importante na prevengdeo da Tricomoniase).

M Avenida de Rodrigues de Freitas 303 Porte

{10101 13 ceo ok € om Tarm acia £3 700/

@farwaciasiazae

Crame wagin
Fode ser aplicads intemamente [para trater o infegdo na
crigem) e extemamente (para aliviar o comichdo e o arder).
Requer uma utiizogdo durante & dics.
Contém Clolimaze!

-Va nose bacterian

Infeg@o bacteriana

-.vuginnse bocteriana & cousada pelo

creacimento excessivo de bactérias “mas”, o

que leva a uma diminuigie das bactérias
protetoras e a um ocumento do pH vaginal.

Afeta 1 em cada 3
mulheres em idade fértil.

Sinais e sintomas
Cerca de 50% das mulheres ndic apresenta qualquer
sintoma, no entanto, quande surgem podem ter:

+ Corrimento brance-acizentade, abundante
& aquose & com um cheire forte;
» Dorao uinar ou durante as relagies sexuais,

Ao contrérie da candidiose, o vogincse néie estd
ossocioda o comichée ou dor na zona genital.

Tratamento

A maiorio dos opgbes de tratamento baseiom-se
em antibidlicos, pelo que necessitom de
recomendagio medica,

Recomenda-se a ida ae médice se for a primeirm
vez que tem vaginose ou se estiver gravida,

Anexo 1. Panfleto Doencas Ginecoldgicas

[MPORTO

FACULDADE DF FARMACIA
(@) unvERsiDace bo poRTO

DOENCAS
GINECOLOGICAS
MAIS COMUNS
NA MULHER

Saiba como distingui-las
€ o que fazer em caso de
suspeita!

éuti s;ggﬁr
anikla'A:yc' a
Diretora Técnica
Dre. Isabel Rodrigues

Se ndo for o caso, podera optar pelo seguinte
predute (venda livre).

Pormi ta trator os sinfomas de forma
natural, em 7 dias. Contém deide
lético (rastaura o pH vaginal] o
glicogénio (gramave o rescmants
dos booténos voginais protetoras).

Tricomoniase

Tratase de umo deoenga sexualmente
transmissivel (DST), pelo gue se transmite,
essencialmente, por meio de relogBes sexuals
sem preserativo @ é cousada pela parasita
Trichomonas vaginalis.

Embora, na maioria dos casos, seja assintomdticad,
podem aparecer dguns sinais s sintomas sntrs § a 28

dias apés o contacte com o parasita:

s Corfimento amarelo-ssverdeado .

espumasa, com ader intense;

age s comichie na regie genital;
» Mecessidade de urinar com frequéncia;

= Dor ao winar ou dus

nte as relagies sexuais.

Em caso de suspeita de Tricomoniose &
importante consultar um médice para que
sejam realizodos alguns  exames para
confirmagBo da infegdo. O fratamento deve ser
estendide ao parceiro sexual e os relogfes s¢
devem ser retomadas no final do tratamento, na
auséncia de sinais e sintomas de infegdo.
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Anexo 2. Publicages Redes Sociais relativas ao tema das Doengas Ginecologicas

Dia 07/03 — Candidiase

Farmacia S.Lazaro

Candidiase

Farmacia S.Lazaro

Candidiase

Sinais e sintfomas

Comich&o, irritagdo e sensagdio
de queimadura na zona genital;

{

Corrimento bronco espesso e
granuloso sem chelro,

Dor ao urinar ou durante as
relagdes sexuais.

000

.

Farmacia S.Lazaro

3 Vé
Candidiase
Tratamento

< i — 1
Ecns-Cangn?;g’T c,,!otr.!msaefgls
6DIAS _-:-.:«-‘-'-':L"""

Creme vaginal

e

Y = » (<

Pode ser aplicado internamente (para tratar a
infe¢do na origem) e externamente (para aliviar a
comich&o e o ardor).

Requer uma utilizagdo durante 6 dias. Contém
Clotrimazol (antifingico).

.

Farmacia S.Lazaro

Candidiase

Infecao fungica

Ocorre devido a um desequilibrio da
"microbiota vaginal" (conjunto de
microorganismos, que existem
naturalmente na vagina, e que sdo
responsdveis pela sua protecdo), o que
leva ao crescimento excessivo do fungo
Candida albicans.

Farmacia S.Lazaro

Candidiase

Tratamento

A candidiase pode ser facilmente tratada com recurso
a antifingicos tépicos ndo sujeitos a receita médica.

Gino-Canesten ,1

1D1A
Cspsula Mole Vaginal
T ——

Permite um tratamento mais rdpido, elimina a candidiase
numa sé aplicag&o. Contém Clotrimazol (antifingico).

&

Farmacia S.Lazaro

Candidiase

Tratamento

|
N 7

Deve dirigir-se ao médico se:

° Apés o tratamento continuarem
a persistir os sinfomas;

e Reaparecer passados 2 meses;

e Estiver gravida ou a amamentar;

e Sentir dores abdominais, febre,
vomitos e nduseas.
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Dia 08/03 — Vaginose Bacteriana

Farmacia S.Lazaro
Farmacia S.Lazaro

Vaginose bacteriana
Infecao bacteriana

A vaginose bacteriana é causada pelo
crescimento excessivo de bactérias
“mas”, o que leva a uma diminuicao das

bactérias protetoras e a um aumento do
Vaginose bacteriana pH vaginal.

o o

Farmacia S.Lazaro refwoota 8.Lazars

Vaginose bacteriana
Vaginose bacteriana

Tratamento
Sinais e sintomas A maioria das opgdes de tratamento baseiam-se em
antibiéticos, pelo que necessitam de recomendacgao
Corimentolbrancoiac zentadoabondanta médica. No entanto, poderd optar pelo seguinte produto
e aquoso e com um cheiro forte; de venda livre:
————
Dor ao urinar ou durante as relagdes
sexuais. Permite tratar os sinfomas de
B _ = forma natural, em 7 dias. Contém

acido latico (restaura o pH
Ao contrério da candidiase, a vaginose nao estéa vaginal) e glicogénio (promove o
associada a comich@o ou dor na zona genital. gresciments dos baclgngs

vaginais protetoras).

v 9

Farmacia S.Lazaro

Vaginose bacteriana

Tratamento

]
N 7/

Deve dirigir-se ao médico se:

e For a primeira vez que tem
vaginose;
e Estiver gravida.

o
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Dia 09/03 — Tricomoniase

Farmacia S.Lazaro

Tricomoniase

¢/ . "Infecao parasitaria

Trata-se de uma doenga sexualmente
transmissivel (DST), pelo que se
transmite, essencialmente, por meio de
relagdes sexuais sem preservativo e é

: do tratamento, na auséncia de sinais e
Dor ao urinar ou durante as

relag&es sexuais. sinfomas de infegdo.

Tricomoniase causada pelo parasita Trichomonas
vaginalis.
Farmacia S.Lazaro Farmacia S.Lazaro
Tricomoniase Tricomoniase
Sinais e sinftomas Tratamento
Corrimento amarelo-esverdeado e N : - -
espumoso, com odor intenso; = - As infe¢des complicadas requerem
T — ateng¢do médica imediata!l
Inchago e comichdo na regido
genital;
| ——
¢ O tratamento deve ser estendido ao parceiro
Necessidade de urinar com S
frequéncia; i
T —— ¢ As relagdes sé devem ser retomadas no final

o 0

Dia 10/03 — Infe¢Bes Urinéarias

Farmacia S.Lazaro
Farmécia S.Lazaro

Infe¢ées Urinarias

As infegées sdo, na sua maioria,
causadas pela bactéria Escherichia
coli e podem ser complicadas, quando
afetam a bexiga (cistite) ou ndo
complicadas, quando afetam os rins

~ SR T i . l f'f 1
Infegoes Urinarias (pielonefrite)

— .
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Farmacia S.Lazaro

Cistite

nais e sinfomas

o

Ardor e desconforto ao urinar;

|

Necessidade de urinar com
frequéncia;

|

Dor e desconforto na regido
pélvica;

Urina mais escura, turva e com
odor forte.

@,

Q000

Farmacia S.Lazaro

Pielonefrite

inais e sintomas

wn

Sintomas de cistite;

|

Dor lombar e um mal estar geral;

|

Febre, nduseas e vémitos;

Presenga de sangue na urina.

@,

030

Farmacia S.Lazaro

Cistite
Tratamento
As infe¢des n&o complicadas podem ser tratadas com
recurso a antibiéticos (sob prescricéio médica). No entanto,

quando numa fase inicial, é possivel intervir utilizando
suplementos alimentares, como o Cis-Control STOP.

Ammm - é’ Contém  Urze  (melhora o
- ?Z funcionamento do sistema

Ackosous

CIS- ’ A :
CONTROL STCP ? urindrio), Arando vermelho (evita

a fixagdo das bactérias "mas") e
/ fermentos lacteos (constituidos
por Lactobacillus, que s&o as

bactérias protetoras da vagina).

Farmacia S.Lazaro

Pielonefrite

Tratamento

N : 7/

= - Em caso de suspeita de Tricomoniase
é importante consultar um médico!

Podem danificar irreversivelmente os rins, levando
a insuficiéncia renal. Pode mesmo ser necessdrio
recorrer ao internamento.

Dia 11/03 — Medidas Preventivas

Farmacia S.Lazaro

U Medidas preventivas
@

Farmacia S.Lazaro

U Medidas preventivas
(@

Beber, pelo menos, 2 litros de
dagua por dia.
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Farmacia S.Lazaro

U Medidas preventivas

&)

Urinar e higienizar os érgdos
genitais apés as relagdes sexuais.

Farmacia S.Lazaro

U Medidas preventivas

&)

Preferir produtos de neutros e
hipoalergénicos para fazer a
higiene intima.

Farmacia S.Lazaro

U Medidas preventivas
@

Esvaziar completamente a bexiga
ao urinar.

¥

o

Farmacia S.Lazaro

U Medidas preventivas
@

Em casos de infegéo recorrente podem
ser utilizados probiéticos (contém
Lactobacillus, promovendo o equilibrio
da microbiota vaginal).

Farmacia S.Lazaro

U Medidas preventivas
@

Utilizag&o de preservativo e
limitag&o do numero de parceiros
sexuais.
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Anexo 3. PublicagBes nos stories das redes sociais relativas ao tema das Doencgas Ginecolégicas

Dia 07/03 — Candidiase

Doencas ginecolégicas mais Doencas ginecolégicas mais
comuns na mulher comuns na mulher
Candidiase Candidiase
Sabia que... Sabia que...

Embora a candidiase ocorra,
Em média, a candidiase afeta maioritariamente, a nivel vaginal,

75% das mulheres, pelo menos esta patologia pode afetar
uma vez na sua vida? qualquer érgéo ou sistema do

nosso organismo?

) v

Doencas ginecolégicas mais
comuns na mulher
Candidiase
.
Sabia que...
Ainda que com menor

frequéncia, os homens também
podem sofrer de candidiase?

Dia 08/03 — Vaginose Bacteriana

Doencas ginecolégicas mais Doencas ginecolégicas mais
comuns na mulher comuns na mulher
Vaginose bacteriana Vaginose bacteriana
Sabia que... Sabia que...
Em média, a vaginose Cerca de 50% das mulheres que
bacteriana afeta 1 em cada 3 tém vaginose bacteriana nao
mulheres em idade fértil? apresentam sintomas?
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Doencas ginecolégicas mais
comuns na mulher

Vaginose bacteriana

Sabia que...

Ao contrdrio da candidiase, a
vaginose ndo esta associada a
prurido ou dor na zona genital?

o

Dia 09/03 — Tricomoniase

Doencas ginecolégicas mais Doencas ginecolégicas mais
comuns na mulher comuns na mulher
Tricomoniase Tricomoniase
. .
Sabia que... Sabia que...

. - ransmissdo ocorre, essencialmente,

) At [ t

A Tricomoniase é uma doenga . " :
por meio de relages sexuais sem

sexualmente transmissivel (DST), pelo Btacaivative \Contido: padatiamban

que o tratamento deve ser estendido ocorrer transmiss&o ao bebé durante

i 7
ao parceiro sexual’ a gravidez ou no parto?

0 - o

Doencas ginecolégicas mais
comuns na mulher

Tricomoniase

Sabia que...

Na maioria dos casos, a
Tricomoniase ndo causa sinfomas e
quando surgem podem apenas
aparecer passados 5 a 28 dias apés
o contacto com o parasita?

o
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Dia 10/03 — Infe¢Bes Urinarias

Doencas ginecolégicas mais Doencas ginecolégicas mais
comuns na mulher comuns na mulher
Infecdes Urindrias Infe¢des Urinarias
Sabia que... Sabia que...

Cerca do:50% das mulheres form As mulheres sd@o mais suscetiveis

infec&o urindria, pelo menos, uma a o infegdes urindrias do que os

vez na sua vida e que as mulheres homens devido a maior

sexualmente ativas podem ter proximidade da uretra ao énus e

infecdes a cada 2 anos? a terem uma uretra menor?

o o

Doencas ginecolégicas mais
comuns na mulher

Infe¢des Urindrias

Sabia que...

As infeg&es urindrias podem ser
complicadas, quando afetam a
bexiga (cistite) ou nao
complicadas, quando afetam os
rins (pielonefrite)?

P
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Anexo 4. Panfleto Perturbacbes do Sono

Alternativas

Antes de iniclar a toma de psicofdarmaces, &

possivel optar por oufras alternativas mais

seguras:

. Suplemento alimentar com
Melatenina & sxiratos de
plantas, come o Passiflera
& Valeriana |propredades
relaxantes e promotoras do
sona) e  Papeila da
Califérnia  [diminui oz
despartares noturmos ).

Suplementa alimentar com
Melatening & extratos de Valerana,
Camemila & Lavenda (proprisdades

relaxantes e
Formata prétics em forma de goma,
basta mastigar.

promotoras do seno),

Suplemento alimentar com
extrato de Valeriana.

Medicaments corstituide por
Cleridrate de Difenidraming,
um anti-histaminica, que pelas
suas propriedades  sedativas,
ajuda a obter um som mais
ango e prafunda,

($*0 sono

A funglio do sono é reper as reserves de
energia que se esgetam durante o dia
bem & essencial

Dormir para manter o

gualidade de vida & a salde do Ser Humano.

Um sene inadequade tem diversas

censequéncias, pedende levar a:

* Acidentes de fronsito, de trabalhe ou
domésticos;

* Difieuldade de concentragdo;

* Obesidade, dDar‘l;us cardiovasculares e
diabetes tipo 2;

* Cansago, ansiedade e depressae.

A melatonina, conhecida como a “hormana
do sonc”, & produzida naturalmente pela

g|ﬁr‘du|u pin eal localizada no nosso cérebro.

O ritme circadiane & um cicle de 24h,

conhecide como "relégle bislégiee™, que

regula o nosse eorganisme, de forma o
durante o dia e

estdarmos deordados

sentirmo-nos cansados & noite.

Medidas para
dormir melhor

® Deite-se e acorde 4 mesma hora, fodos os dias.
=2 Evite sestas superiores o 45 min durante o dia.

il Evite consumir caofeina, dlcool e fumar

|sobretudo nas 4h antes de deitar).

g Evite refeigfes pesodas nos 4h antes de deitar.

‘ifpmﬁdue exercicio fisico regularmente, como

andar a pé 30 a 45 min por dia.

ﬂ Mantenha o quarto com uma femperature
adeguada, sem ruido e sem luminosidade,

@ Evite utilizar o telemdvel, computador ou tablet

nas horas antes de deitar.

Se ndo odomecer dentro de um periodo de
|2 tempo aceitavel, sair da cama e fozer alguma
atvidode reloxante até ter sono.

f Avenida deRodrigues de Fretas303 Ports
R, 22538 TE

n M
[6) @®urmaciasiazare

{fot-piiacenonk comtarmacias lazaral

Este “reldgic” € regulade pela
libertagiio de melatonina, que &
produzida quando estd escuro

[ir duzindo o son D] & & inibida pa|u luz.

. s
vV v
Melatening
linduz o sona)

FPar wezes, ocorre a

diminuicie da

P'ﬂduvaﬂ d-"ﬂ Ili'lrlnllnl'l, quﬂl‘dﬂ --ﬁ
escuro, © gue leva a dificuldades em
dermir. Por este motive, dlguns produtes 4
base de melatoning podem ser eficazes no
tratamente de distirbios de sone.

Primeira fase do sono, a pessoq

ainda esta ligeiramente acordada e alerta & née

hé movimento rapide dos olhes.

O sono nio REM encontra-se dividide em 3 fases:

* Fase I: Sono leve [estade de transiglo entre

o estado de alerta & o sena).

[@PORTO

. FACULDADE DF FARMACIA
UNNERSIDALE B PORTE

Estagidria do MICF
Daniela Almeida

Diretora Técnica
Dre. Isabel Rodrigues

* Fase 2: Diminui o consciéncio e o
temperatura corporal. A respiraglo e a
frequéncia cardiaca ficam mais lentas.

* Fase 3: Muisculos relaxam. Diminul a

presstio arterial, o frequéncia respiratéria

e o atividade cersbral (transiglio entre

sono leve e prD:urdD].

Seno mais profunde. O cérebro flea
mais ative, o que leva ao dparecimente dos
sonhos, mas o corpo fica relaxade e imebilizade.

Hé mevimente rapide dos olhes.

Depois do sone REM, volta a ocorrer o
asono nao REM e esle ciclo repetese 4 a
& veras por noite!

Carca de metade da populagae
portuguesa é afetada por distirbios do
sene, sende o principal a insdnia, que

afeta 25% da populagas.

Para combater os prDb|Bmus em dormir séo

muitas vezes prescritos psicof@rmacos

(ansioliticos, sedativos e hipnéticos), no

entanto, estes oferecem apenas uma
selugée a curto praze e nae resolvem o
preblema na sua erigem. Para além disto,
ha o risco de dependéncia quande tomados

durante multo tempo.
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Anexo 5. Video Explicativo publicado nas redes sociais acerca das Perturbages do Sono

Broirio

N

O Sono!

Estagiaria do MICF 2
Daniela Almeida - ‘
& powToON

Acidentes de transito, de _’ Dificuldade de

trabalho ou domésticos concentragao
é%?
€§‘IIE; {;// ¢$
V &
—’ Obesidade, doengas —. Cansaco, ansiedade

cardiovasculares e e depressdo
diabetes tipo 2

‘III‘ .

& sowToon

A

itl] CICLO CIRCADIANO i)

ordenscs Meio dia Periodo e

& powToon
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+| |X

Melatonina
(induz o sono)

Sono leve
(transicao entre
o estado de
alerta e o sono)

Sono profundo

Cérebro mais ativo

Corpo relaxado e
imobilizado

Glandula Pineal

¢l

&0

& Pow

\ Consciéncia,
* temperatura corporal,

Fase Fase respiracao e

1 2 frequéncia cardiaca

ol

Musculos relaxam

Fase | pressio arterial,
3 . frequéncia respiratéria
e atividade cerebral

2 o 2 C~- CReA
Este ciclo repete-se 4 a 6 vezes por noit & 50

o
\

TED USING

USING

D USING

wTOoOoN

wToOoN

@

wToon )
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—’ Solucgdo a curto prazo
—’ Nao resolvem o problema na sua origem

. ¢l
—’ Causam dependéncia

CREATED USING
& sowTo0n

Melatonina
ARKOSONO' Passiflora e Valeriana (propriedades (5'>
romTe 8H ) relaxantes e promotoras do sono)
& sowToon A
Melatonina
Valeriana, Camomila e Lavanda (5')
- . (propriedades relaxantes e
= ZzzQuil promotoras do sono)
NATURA
Melatonina Forma farmacéutica: goma

S
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Valeriana

" R

Cloridrato de Difenidramina
(anti-histaminico)

@ Deite-se e acorde a mesma hora, todos os dias

‘///V\\‘ . . . .
g‘ Evite sestas superiores a 45 min durante o dia

o)
i

o
! Evite consumir cafeina, alcool e fumar
\
@@ Evite refeicdes pesadas nas 4h antes de deitar 4 @

°
_} Pratique exercicio fisico regularmente

& PowToon

I'X Mantenha o quarto com uma temperatura adequada,
sem ruido e sem luminosidade

@ Evite utilizar o telemével, computador ou tablet nas
horas antes de deitar

it
\

Ig— Se nao adormecer dentro de um periodo de tempo aceitavel,
sair da cama e fazer alguma atividade relaxante até ter sono.

& PowToon
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Anexo 6. Pdster Suplementacdo com Plantas

[@PORTO

Regulacélo do Peso

i
Feno Grego

1
Orthosiphon

Orthosiphon
staminous

Folhas

Estimulante de apetite
(Proteinas, lipidea @ sapogeninas |

Diurético
(Flavondides, polifendis, dlecs essenciocis @ K.

Suplementacao com plantas

v

Problemasldigestivos

+
Alcachofra

He

(Cinaring, eaterdis, Mg2+ e K+)

oprotetora

silio

4
Plantago/P

Plantago
ovata

Tegumento de
semonte

Laxante; Inibidor de apetite
[Mucilagem)

* Audliac no perda de peso
saudavel

+ Atua na falta do apetite

TS " =

renais o ®

de

* Previne
liquidos

» Tratamento de problemas metabélicos,
urolégicos e de acido drico

* Regule os niveis de insulina
|{aconselbado Dicbétices Tipo 2)

* Ajuda o ganhar peso de forma

* Auxilic em distirbios digestivos
|entartamento, inchago e flotuléncia)

« Protege o figado
{estimula a regeneragBo das célules
hepatices quando expostas a toxinas)

« Auxilia perda de peso,

na

Saude Cardiovascular
|
!

Oliveira

Arroz vermelho

. % Oryza

Olea Pols sativa
ouropaca

! Levedura

Folhas Monascus

purpurous

Hipocolesterolemiante
(Monacoling K)

Hipotensiva; Hipoglicemiante
(Oleuropedsido)

dispepsia ¢ obstipagao

Problemas ci
1

* Auxilic em distirbios digestivos
o obstipagdo crénica

* fFacilita o defecagdo
(hemoméidas ou opés cirurgias retals)

* Auxilia na porda de peso

rculatérios

+
Castanheiro da India

Casca

Adstringente;
Anti-inflamatério
(Esculéaido e flavondidas)

Flobotrépi_co"

Aosculus
hippocastanum

Ginkgo
biloba

Folhas

Vasodilatador; Inibidor da
agregac¢do pioquoiéria
(Ginkgélidos @ bilobalidos)

* Mantém os nivels de

* Mantém os niveis do presdo

arterial o glicemia normais * Alivia sinfornas de mé circulagdo

[pernas pesodes, adema, equimcses, varizes)

colestorol {LoL)
adequados

* Previne o aterosclorose o

* Alivia a dor associada o hemorroidas

* Melhore o meméria, concentragdo o afrasa
o deterioragdo cognitiva associoda & idade

* Previne a formogdo de coagulos

doengas coronarias

Saude da mulher
|

| ¥
Matricaria Crataegus
Crataogus
laevigata
Sumidade
florida
Antiarritmico ~

Analgésica
|Partendlidos)

Antitranspirante; Antiespasmédica
(Ftoestrogénics e flavondidas)

* Audlic no ma
(#rieiras]

iroulacs 3o d,
¢Go nas

Perturbacdes do sono
1

(Flavendidas)

(Flavondides)

s Diminui a froquéncic e a

« Regula o menstruagao irregular,
escassa e dolorosa

* Prevengdo de arritmias cardiacos

e Ajuda em situagdes de stress,
i e de dificuldade em

i dade das 9 e Ajuda em situagdes de stress, i o
* Atenua o desconforto associodo & nor e do dificuldade om
P (sudaca iva) adormecor » Ajuda no desmame de hipnéticos
Saude
articular
Harpagofito/Garra do diabo
| Harpagophytum Vaccinium Aretium
| procumbeons macrocarpon lappa
Ra\zo's Fruto Raiz
secundarios —
{Girsenésidos) \ =
Anolge’aico: Anti-inflamatério ’
* Melhora o desempenho fisico |Glucolrddides @ Procimbido) (Proantacianidinas @ taninos)

{inclusive sexual} o intelectual

+ Diminui o fadiga, dores musculares

© cdibras

» Estimulo o sistema imunitario

* Alivio sinfomas associados o dores
arficulares, reumatismo, artrose,
tondinites ¢ ontorsos

» Alivic dores musculares

Estagidria do MICF | Danlela Almeida

s Previne o alivia os sintomas de
infogdes urinarias

Diretora Técnica | Dr* Isabel Rodrigues

{Polieras, Inulina @ amincalcoots )

fratamento de acne,
Rkl "

no

« Ajuda

P
negros, aboessos ¢ psoriase
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Anexo 7. Formagdo Interna “O Papel do Farmacéutico na Contrace¢do de Emergéncia”

09 maio
2022

[MPORTO o Estagiaria do MICF
@ etk iy Daniela Almeida
0 Papel do Farmacéutico na Contracegdo de Emergéncia | 1. Contextualizacic

1. Contextualizacao

Em Portugal:

Das I'TTLI“]CF'CS usam um
método contracetivo

Das mulheres sexualmente
ativas ja usaram contrace¢do
de emergéncia

Em 53% dos casos aconselhada
por um farmacéutico ou amiga

2
0 Papel do FarmacEutico na Contracegio de Emergéncia | 1. Contextuzlizacs
. -~
1. Contextualizacao
Levonorgestrel Acetato de Ulipristal Dispositivo Intrauterino
(comprimidos com 1,5 mg) (comprimidos com 30 mg) de Cobre
Norlevo Ellaone
Postinor FermkeM6
Postinor Odis
Cumbran™®
Levodonna™®
Navela™®
-Ordem dos Farmacéutics rma espec 2 5o de Emergén
hitps mfarm, /D int; farmaceytica
3

INFARMED. INFOMED (Base de dados de medicamentcs de uso humana). Consultado a30

2022. Disponivel em: hittps
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0O Papel da Farmacéutico na Contracegio de Emergéncia | 2. Levonorgestre

2. Levonorgestrel

Fase pré-ovulatdria precoce

Impede a ovulagdo - atrasa/
bloqueia a maturagao folicular

-Hipersensibilidade ao farmaco
e/ou a algum dos excipientes;

-Alteragdes marcadas da fungdo
hepética.

-Ordem dos Farmacéuticos (2015).
g prdemtarmaceuticos 0t foros

-Nauseas, vomitos e diarreia;
Vertigens;

-Astenia e fadiga;

-Cefaleias e tonturas;

-Dores abdominais;
-Sensibilidade mamdria;
-Hemorragia vaginal.

Disponivel em;

-Anticonvulsivantes
(Fenobarbital, Fenitoina,
Fosfenitoina, Primidona e
Carbamazepina);

-Antimicrobianos
(Griseofulvina, Rifabutina,
Rifampicina e Ritonavir);

-Ciclosporina;

-Plantas (Hipericdo).

-INFARMED. Resumo das Caracteristicas do Medicamento - Po:

0 Papel do Farmacéutico na Contracegio de Emergéncia | 3 Acetato de Ulipristal

3. Acetato de Ulipristal

Fase pré-ovulatéria precoce e tardia

Impede a ovulagdo - modulador seletivo dos

recetores da progesterona, suprimindo o -Nauseas, vomitos e
aumento da hormona luteinizante (LH) diarreia;
-Fadiga;

-Cefaleias e tonturas;
-Dores abdominais;
-Sensibilidade

-Hipersensibilidade ao farmaco efou a algum dos mamaria;

excipientes;

-Dismenorreia.

-AlteragBes marcadas da funcdo renal e hepética;

-Mulheres com asma grave a tomarem um

glucocorticoide oral.

-Anticonvulsivantes
(Fenobarbital, Fenitoina,
Fosfenitoina, Primidona,
Carbamazepina e
Oxcarbazepina);

-Antimicrobianos
(Rifabutina, Rifampicina,
Ritonavir, Efavirenz e
Nevirapina);

-Plantas (Hipericgo)

rma especiica sobre & Intervengia famaceutica na Contracegdo de Emergéncia. OF.C-NOL4-00.

dede/noime experl

~INFARMED. Resuima

aricas do Medicamenta -

@ Papel do Farmacéuticn na Contraceg3o de Emergéncia | 4. Intervengio Farmacéutica

4. Intervencao Farmacéutica

Reporte de relagdo sexual ndo protegida / falha do método

contracetivo;

Solicitacdo especifica de contracecdo de emergéncia;

Apresentacdo de prescricdo médica de medicamentos

indicados na contracecdo de emergéncia.

Ordem dos Farmacéuticos (2015). Norma especifica sobre a intervencio farmacéutica na Contraceg 3o de Emergéncia. OF.C-N014-00. Consultado a 23 abr 2022. Disponivel em:

hutps/iwww.ordemfarmaceuticos ot/fotos/gualidade/norma especifica sobre 3

intervencao farmaceutica na contracecao de emergencia T929677920ab147¢ef5¢33 pdf
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0 Papel do Farmacéutico na Contracegdo de Emergéneia | 4. Intervencio Farmacéutica

4. Intervencao Farmacéutica

el Esquecimento de 2 ou mais dias na toma da Esquecimento superior a 36
Nao Utilizacdo . - . .
pilula / colocacdo do adesivo ou anel horas na toma da pilula
N&o utilizar método de barreira durante ou até 28 dias ap6s o uso de farmacos
indutores enzimaticos

Rotura

rgéncia. OF.C-N014-00. Consultads a 2 22. Disponivel em:
tica na confracecao de emergencia 792% Sabl147ceRSc3% pdf

pecifica sobre a intervencio farmacéutica na Contr:
walidade/norma especifica sobwe 3 interven

o Farmacéutico na Contracegio de Emergéncia | 4. Intervenc o Farmacéutica

4. Intervencao Farmacéutica

Atraso supettor 84 Atraso na substituicdo do implante Expuls&o parcial ou total do DIU/SIU
semanas na
realizacdo da injecdo Ndo u’tlllzarlmetoc;lo de barrewra}durante Remocao do DIU/SIU sem colocacio
ou ate 28 dias ap0s o uso de farmacos . ) L
R s s imediata de um outro ou inicio de outro
indutores enzimaticos ‘
contracetivo
Relacdo sexual ndo protegida nos primeiros

*DIU - Dispositive intrauterino; SIU - Sistema Intrauterino 7 dias apds a colocagéo do SIU

cia. OF.C-N014-00. Consultado a 2
ontracecag de emergencia 79298

farmacéutica na Contr:
ghe 2 nterven

rma

Joualidade/noma _ecspecifica

0 Papel do FarmacEutico na ContracegSo de Emergéncia | 4. Intervenco F

4. Intervencao Farmacéutica

Perceber se esta a falar diretamente com a pessoa a que se destina a contracegdo de emergéncia;
Idade da utente;

Fase do ciclo menstrual em que se encontra;

Perceber se j4 tomou alguma contracecio de emergéncia nesse ciclo menstrual;

Tempo decorrido desde a relagdo sexual;

Perceber qual o motivo que leva a utente a necessitar de contracegdo de emergéncia;

5). Norma especific
otfotosioualid

isponivel em

intervencBo farmackutica na C
: 2653 adf

pecifica sohre 3 interveny
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0 Papel do Farmacéutico na Contracegio de Emergéncia | 4. Intervencio Farmacéutica

4. Intervencao Farmacéutica

Hipersensibilidade a substancia ativa ou excipientes;
Gravidez e amamentagdo;
Medicacdo habitual;

Comorbilidades;

Métodos anticoncecionais habitualmente utilizados.

10

0 Papel do Farmacéutico na Contracegdo de Emergéncia | 4. Intervengio Farmacéutica

4. Intervencao Farmaceutica

Ou
Relago sexual < 72h Levonorgestrel Relacdo sexual ha mais de 120 h (5 dias);
(3dias) (1,5mg) . .
ou Toma de contrace¢do de emergéncia no mesmo
Acetato de ciclo menstrual;
Ulipristal A i hi i< d )
(30mg) menorreia ha mais de 4 semanas;
Historia de gravidez ectopica;
Relagdo sexual entre A“:'ta?“ de Asma grave tratada com glucocorticoide oral;
72h -120h Ulipristal
(3-5 dias) (30 mg) Doenca hepética, sindromes de ma absorgdo,
problemas de coagulagao;
cana Contraceso de Emergéncia Toma de farmacos indutores enzimaticos.
— tervencso farmaceutica na contrace
-ANF (2018). Flusagrama de Indicag3o Farmacutica - Contracec3a Oral de Emergéncia. Consultada a 30 abr 2022 11
0 Papel do Farmac&uticn na Contracegdo de Emergéncia | 4. |ntervencio Farmaciutica
~ Ead .
4. Intervencao Farmaceutica
Explicar o modo de agdo, posologia e efeitos adversos do medicamento aconselhado;
Caso a utente vomite até 3 horas apds a toma do comprimido, devera repetir a toma;
Explicar que este tipo de contrace¢do ndo substitui o uso regular de um método contracetivo e que
pode continuar a utilizar o seu método contracetivo regular:
-Levonorgestrel - pode ser logo iniciada a toma;
-Acetato de Ulipristal - apenas passado 5 dias.
Explicar que deve ser utilizado um método de barreira até & menstruagdo seguinte;
-Ordem dos Farmacuticos (2015). Norma especific ainterven eciodeE 4-00. Consultado . Disponivel em:
o ordemfay atifotosigualidade/nomma ecpecifica ao farmaceytica ntgcecao de emegencia 5201 47¢eR5C30 pdf
12

-ANF. {2018). Fluxograma de IndicagSo Farmacutica - ContracegSo Oral de Emerg onsultado a 30 abr 2022
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OPapel do Farmacéutico na Contracegio de Emergéncia | 4. Interveng o Farmacéutica

4. Intervencao Farmaceéutica

> Alertar para possiveis perturbagdes menstruais:

-Levonorgestrel - antecipacdo ou atraso de 1 a 2 dias;
-Acetato de Ulipristal - atraso até 2 dias.

~»  Se autente estiver a amamentar:

-Levonorgestrel - ndo ha restricdes;
-Acetato de Ulipristal - suspender nos 7 dias seguintes 4 toma.

= Explicar que a contracecdo hormonal de emergéncia ndo é um método 100% eficaz e ndo previne as doengas
sexualmente transmissiveis;

- Aconselhar a ida ao médico para que lhe sejam apresentadas as diferentes op¢des contracetivas de uso regular.

-Ordem des Farmacéuticos (2015). Norma especifica sobire 2 intervengo farmacéutica na Contracegio de Emergéncia. OF.C-N014-00. Consultado 23 abr 2022. Disponivel em:
grg pecifics sobee 5 intervenceo farmacentics na d 295T7925ab] 4TCeRG f

13

-ANF. {2018). Fluograma de Indicagsio Farmacéutica - Contracegio Oral de Emergéncia. Consultado a 30 abr 2022

0 Papel do Farmacéutico na Contracegdo de Emergéncia | 4. Intervencdo Farmacéutica

4. Intervencao Farmacéutica

Monitorizagao

Solicitar a utente que reporte qualquer situacdo ndo habitual;

Aconselhar a realizagao de um teste de gravidez, em caso de: f

-Levonorgestrel - atraso na menstruacao superior a 5 dias;
-Acetato de Ulipristal - atraso na menstruacao superior a 7 dias.

-Ordem dos Farmacéuticos (2015). Norma especifica sobre a intervenco farmacéutica na Contracegio de Emergéncia. OF C-NO14-00. Consultado a 23 abr 2022. Disponive! em:
. i pecifica sobre 2 7 farmaceutica o g 79296779252b147¢285¢30 pff

14

-ANF. (2018). Fluxograma de IndicagSo Farmacéutica - ContraceqSo Oral de Emergéncia. Consultado a 30 abr 2022

FLUXOGRAMA DE INDICACAO FARMACEUTICA

SOLICITACAO DE CONTRACETIVO ORAL DE SOLICITAGAO DE AIUDA PARA A POSSIBILIDADE DE =

EMERGENCIA® GRAVIDEZ NAD PLANEADA

ferramenta destinada 2 apoiar o5 '
farmacéuticos no imbito da N
indicag3o farmacéutica (MNSRM) na = P 5 \ !
contracegio oral de emergéncia. IDENTIFICACAO DA UTENTE E CARACTERIZACAO DA SITUACAO: 3
Nio substitui a avaliagdo profissional »  Relagdo sexual ndo protegida ha mais de S dias &1
:f::““'""“::‘:" it - (sem contraceg3o ou com falha do método contracetivo regular)? 2
P T + Jatomou COE durante este ciclo menstrual? {
céutica s H
A e e OUTRAS SITUACOES OU PROBLEMAS DE SAUDE: === -
s - ia hs mai s i idez? {
o &5 s oot B manss Ame'ngrrela ha wals de 4 semanas / Potencial gravidez?
IS comerciais de eleig3o da famicia. +  Historia de gravidez ectopica?
< +  Asma grave tratada com glucocorticoide oral (e relagio ndo protegida ha mais de 72h)?
=B A cntrecegio oral de emergéncia = Doenca hepitica grave? I
bt (COB) é um método farmacalégico « Sindromas de ma absorg3o graves (ex.: doenca de Crohn)?
z utilizado para evitar uma gravidez \ Doengas da coagulagdo? )
apés uma relac3o sexual ndc
protegida, isto &, em caso de falka
do método contracetive [ex.. NiO
esquecimento da toma da piula;
. ¥
de deslocacio do DIU (dispositive ( IDENTIFICACAO DE MEDICAMENTOS QUE POSSAM INTERFERIR NA EFICACIA DA COE: B
intrauterino} ou se o anel vaginal for e iapilé (ex.: carb ina fenitoina. fenobarbital. orimi \ i
SSYSRRD SbeS o el = Antiretrovirais (ex.: efavirenz, nevirapina, ritonavir); i
S R =  Antituberculosos (ex.: nfampicina);
opgdo terapéutica . £ s I S il
considerar as indicagdes, \ ety a3 higaric3ng F
indicacies. interacoes ¢ '
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Relagdo sexual desprotegida

<72H (3 dias)

v

v

Relagao sexual cgi
72H (3 dias) - 120H (S dias)

* Levonorgestrel
Cp. 15 mg
Pos.: 1¢cp. logo que
Ppossivel, até T2H(3 dias)
apos a relagio sexual.

A

MNSRM-EF

- Acctato de ulipristal

Cp. 30mg

Pos.: 1cp, logo que
possivel, até as

120 horas (S dias) apds 2
retagio saxual.

]

MNSRM-EF

* Acetato de ulipristal

Cp.30mg
Pos.i 1 cp., logo que
possivel, até 3s

120 horas (S dias) apds a
relagio sexual.

L]

acetato de ulipristal 3 toma do
contracetivo hormonal deve ser
retomada 5 dias 2p6s a toma da COE
devido 30 isco de interagao e perda
de eficécia da COLJ;
deve assodar-se sempre 3 um método
contracativo de barreira fidvel até ao
inicio da menstruacdo seguinte;
n3odeve ser usada mais doque uma
vez no mesmo cido menstrual;
POU= CAUSAr 3iguns efeftos adversos
1tais como: nduseds, vomitos, tensdo
mamaria, cefaleias, dor abdominal e
do ciclo

INFORMACAO E ORIZACK
ACONSELHAMENTO Mo 0
1 |
ﬁdﬁmumuquacoiz \ f‘"’""’““‘i" M‘w

* tem uma eficcia tanto maior. quanto ocorrer alguns dias
mais rapidamente for iniciado o antes ou depais do
tratamento; esperado.

* n3osubstitui o uso regular de um Se amenstruagdo
méiodo de € que pode estiver com um atraso
continuar 2 utilizar o seu método superior a5 a 7 dias,

reguiar [no caso do deve ser realizado um

teste de gravidez.

Em caso de:

* tecte de gravidez
positivo

* hemorragia ou

spotting prolongados

(> 1 semana) ou dor

abdominal intensa, 3

a 5semanas apds a
ktoma da COE. )

n3otem efetividade em relagBes
sexuais subsequentes;

n3o previne as doengas sexualmente
transmssivels;

* A utente deverd ainda receber
aconsethamento sobre os métodos

contracetivos regulares, a sua efetividade

Referenciar a consulta
médica

e

e sobre o cicl
suas PrinCipais caracteristicas.
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