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Resumo

Na fase final do Mestrado Integrado em Ciéncias Farmacéuticas € nos dada
a oportunidade de realizar um estagio curricular de modo a aplicarmos todos 0s
conhecimentos adquiridos durante este percurso e nos introduzirmos no mundo do
trabalho. O estagio curricular dividiu-se em estagio em farmacia comunitaria, na
Farmacia Maia, no Porto e em farmécia hospitalar, no Hospital Universitario Doctor
Peset, em Valéncia.

Na primeira parte do presente relatorio abordo as atividades realizadas quer
em farméacia comunitaria, quer em farmacia hospitalar. Em farmacia comunitaria
abordo os seguintes temas: candidiase vaginal, alteracao de anti-inflamatério nédo
esteroide num paciente asmatico e utilizacdo de loperamida no tratamento da
diarreia aguda. Em farmacia hospitalar abordo os seguintes temas: programa de
manutengcdo com metadona, problemas relacionados com os medicamentos e

pesquisa sobre a toxicidade causada pela Linezolida.

Na segunda parte do presente relatério abordo dois temas de interesse
farmacéutico: Ferro sucrossémico no tratamento de anemias ferropénicas e Uso do

Retinol no Antienvelhecimento.
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PARTE 1. ATIVIDADES DESENVOLVIDAS NO AMBITO DO ESTAGIO
CURRICULAR

SECCAO A - Farmacia Comunitaria

1. Contextualizacdo do estagio curricular

O meu estagio em farmacia comunitaria realizou-se na Farmécia Maia (FM),
no Porto, com uma duracao de quatro meses, de 11 de abril a 12 de agosto, de
segunda a sexta-feira em diversos horarios estabelecidos pelo monitor, com
rotacdo, com os outros dois estagiarios, perfazendo um total de trinta e cinco horas
semanais. Durante este periodo, fui orientada pelo Dr. Luis Miguel Castro e por

toda a equipa da farmécia.

A FM situa-se na Rua do Campo Alegre n° 192, no centro do Porto, na zona
de Massarelos e Lordelo do Ouro, o que faz com que tenha uma grande variedade
de utentes, desde moradores e trabalhadores desta zona, a turistas e universitarios.
A equipa da farmacia é constituida por a Diretora Técnica, a Dra. Maria Adoracéo
Maia, por quatro farmacéuticos, Dr. Luis Miguel Castro, Dra. Diana Conceicéao, Dra.
Natacha Oliveira e Dr. Pedro Moura, por duas técnicas de farmécia, Paula Bicho e
Marcia Sousa. A farméacia encontra-se aberta de segunda a sexta-feira das 8:30h
as 20h e aos sabados das 9h as 13h e das 14h as 19h, encerrando aos domingos

e feriados.

A FM disponibiliza servigos como atendimento ao utente, aconselhamento
ao utente, seguimento farmacoterapéutico, Programa de Troca de Seringas,
recolha de residuos de embalagens vazias e medicamentos fora do prazo de
validade através da VALORMED, medicdo de paradmetros bioquimicos como
glicemia, colesterol e pressao arterial, administracao de injetaveis e realizacéo de
testes rapidos de antigénio (TRAg) a Covid-19. Dispfe, ainda, de consultas de

nutricdo, por marcacao, realizadas por uma nutricionista externa, as quartas-feiras.



2. Cronograma de atividades e sua explicagcéao

Durante o periodo de estagio curricular em farmécia comunitaria, tive a
oportunidade de realizar diferentes tarefas que se encontram descritas, de forma

cronoldgica, na Tabela 1.

Tabela 1- Cronograma de atividades realizadas entre o periodo de 11 de abril a 12 de
agosto na FM.

Atividades Abril Maio Junho Julho Agosto
Rececéo e conferéncia de X X X X X
encomendas
Armazenamento, gestéo e X X X X X

reposicdo de stock

Controlo de prazos de validade X X X X X

Devolucdes e regularizacdo de X X X X X
devolucdes

Agendamento, admisséo e X X X X X

faturacdo de TRAg

Determinacédo de parametros X X X X
bioquimicos
Atendimento e dispensa clinica X X X X

de produtos farmacéuticos

Projeto 1 X X X

Projeto 2 X X

Nas primeiras trés semanas de estagio curricular, realizei apenas atividades
de BackOffice como rececdo e conferéncia de encomendas, armazenamento,
gestdo e reposicdo de stock, controlo de prazos de validade, devolucdes e
regularizacdo de devolucdes, agendamento, admissao e faturacdo de TRAg e
devolucéo do VALORMED. Estas tarefas permitiram que conhecesse a localizacéo



dos varios produtos disponiveis na farméacia, onde e como deveriam ser
armazenados e quais os produtos com maior niumero de vendas. Permitiram-me,
também, aprender a trabalhar com o software utilizado na farméacia (SPharm da
SoftReis®). Com a Covid-19 ainda presente nas nossas vidas e a realizacao de
testes antigénio na farmacia, foi essencial aprender a realizar o agendamento,

admisséao e faturacdo de TRAg.

Na quarta semana de estagio curricular, realizei pela primeira vez a
determinacao de parametros bioquimicos como a pressao arterial, o colesterol e a
glicemia. Nesta semana, iniciei também o atendimento farmacéutico e a dispensa
clinica de produtos farmacéuticos, primeiramente apenas através da observacao e
posteriormente com supervisdo. A partir da quinta semana, realizei o atendimento
farmacéutico individualmente, o que foi bastante desafiador, mas que me permitiu
um desenvolvimento de capacidades tanto a nivel profissional como pessoal,
nomeadamente a minha autonomia e confianga. O contacto com o utente permitiu-

me também perceber como serd o meu futuro enquanto profissional de saude.

ApoOs a realizacao destas atividades consegui dar sugestdes para melhorar
o funcionamento da farmacia, nomeadamente, na organizacdo do armazém de
forma que os produtos sejam mais facilmente encontrados, na estética dos
expositores de forma a apelar a compra de certos produtos e na rececédo de

encomendas de maneira a diminuir potenciais erros.

3. Exemplo de atividades desenvolvidas

3.1. ATIVIDADE 1

Titulo: Candidiase vaginal

Contextualizacao: O objetivo desta atividade € esclarecer os sinais e sintomas de
candidiase nas mulheres e nos homens e quais 0s possiveis tratamentos,
guebrando o tabu que ainda existe sobre este tema, como verifiquei apds varios

atendimentos realizados durante o estagio curricular, na FM.



Desenvolvimento/ intervencéo:

A candidiase vaginal € uma infecdo do trato reprodutivo inferior feminino
extremamente comum, causada maioritariamente pela Candida albicans, atingindo

75% das mulheres pelo menos uma vez na vida.(1)

A flora bacteriana vaginal normal e o cérvix protegem contra o
desenvolvimento de agente patogénicos.(2) A Candida albicans é um membro da
microbiota vaginal normal, que coloniza o limen vaginal.(1) No entanto, quando ha
um crescimento descontrolado de C. albicans na vagina com consequente invasao
do epitélio e producao de fatores de viruléncia, ocorre a inflamacdo da mucosa,
originando sintomas como comichao, ardor, dor, vermelhiddo, corrimento branco
com aspeto de requeijdo (contém células do epitélio e do sistema imunitario,

leveduras e fluido vaginal). (1, 3)

Os principais fatores de risco para desenvolver uma candidiase sdo 0 uso
de antibidticos, atividade sexual, contracetivos orais e diabetes mellitus.(1) Deve-
se consultar o médico, nos seguintes casos: primeira vez que tem candidiase,
candidiase recorrente, se 0s sintomas nao melhoram apdés 3 dias, ou se néo
desaparecem passado 7 dias, se esta gravida ou a amamentar, se tem varios
parceiros sexuais e/ou se tem menos de 12 anos. Assim como, se apresentar febre,
arrepios, nauseas ou vomitos e dores abdominais e se ja experienciou alguma

reacdo alérgica a medicacgao para o tratamento da candidiase. (3)

O tratamento da candidiase consiste na utilizacdo de farmacos antifungicos,
em que os azdbis sdo a classe mais utilizada, pela sua boa biodisponibilidade,
eficacia antifingica e seguranca. Os azois ndo sujeitos a receita médica mais
utilizados sé&o o clotrimazol, o miconazol e o tioconazol, e 0s azdis sujeitos a receita

meédica séo o butoconazol, o terconazol e o fluconazol. (1)

O tratamento exclusivo com produtos de uso externo acalma sintomas como
a comich&do, mas ndo elimina a infecdo vaginal. E importante eliminar a origem da
candidiase através da utilizacdo de comprimidos ou cédpsulas moles vaginais ou
pelo creme, aplicando-o internamente com o auxilio de aplicadores. A capsula mole
elimina a candidiase numa sé aplicacdo pelo que o tratamento € mais rapido. O

creme pode ser preferivel caso os sintomas externos sejam muito incomodativos.



O tratamento pode ser completado com um gel de higiene intima calmante que

ajuda a alivar os sintomas externos. (3)

No homem, a candidiase, afeta normalmente a parte superior do pénis, a
glande. Alguns dos sintomas sdo comichéo, dor e inflamacéo da parte superior do
pénis, inchaco do prepucio e comichdo ou ardor ao urinar ou durante as relacoes
sexuais. Os medicamentos mais populares para o tratamento da candidiase no

homem séo os cremes, aplicados na parte superior do pénis 2 a 3 vezes por dia.

3)

Conclusdo: Esta atividade permitiu-me consolidar e colocar em pratica
conhecimentos adquiridos em micologia, assim como, tentar quebrar o tabu que
existe sobre este tema. De maneira a esclarecer os utentes da farmacia realizei um
poster sobre este tema onde compilei toda esta informacao de forma mais clara e

acessivel, como podemos ver no Anexo |.

3.2. ATIVIDADE 2

Titulo: Alteracdo de Anti-Inflamatorio Nao Esteroide num paciente asmatico

Contextualizacao: A atividade desenvolveu-se apds um atendimento na farmacia,
no qual a pessoa referiu uma visita a urgéncia devido a uma dor de ouvidos, onde
Ihe foi prescrito ibuprofeno de 600 mg. Contudo, referiu que era asmatica e que foi

aconselhada pelo seu pneumologista que ndo deveria tomar ibuprofeno.
Desenvolvimento/ intervengao:

A asma consiste numa inflamacédo crénica das vias aéreas inferiores que
condiciona a contracdo dos musculos brénquicos, o que provoca um estreitamento
dos mesmos, limitando a passagem do ar que respiramos. Este processo €
potencialmente reversivel. A sua causa ndao é completamente conhecida, no
entanto, sabemos que consiste em mecanismos de hiper-reactividade exagerada
gue alguns individuos apresentam quando expostos a estimulos que em individuos
saudaveis sao inofensivos. A asma envolve broncoconstricdo, edema, inflamacéo,

hiper-reactividade e remodelamento das vias respiratorias. (4-6)

O ibuprofeno é um anti-inflamatério ndo esteroide (AINE) derivado do acido

propionico com efeitos anti-inflamatérios, analgésicos e antipiréticos. Estas



propriedades proporcionam o alivio dos sintomas da inflamacéo, dor e febre, sendo
por isso indicado em reumatologia, por exemplo, no tratamento de osteoartrose e
indicado como analgésico e como antipirético.(7) Cerca de 95% dos asmaticos
podem tomar com seguranca anti-inflamatérios ndo esteroides como o ibuprofeno,
contudo, existe uma percentagem de 5% que é sensivel a estes farmacos. N&o
existe nenhum teste que permita determinar se € sensivel ao AINE, desta forma,
se a pessoa ndo sabe se é sensivel ou ndo, tem de ter cuidado ao toma-los. O
ibuprofeno tem como mecanismo de acgéo a inibicdo da enzima ciclo-oxigenase, o
que resulta numa reducdo marcada da sintese das prostaglandinas, podendo
desencadear os sintomas da asma, normalmente, dentro de algumas horas apés a
toma, com um quadro de broncospasmo, urticaria ou angioedema nesses doentes.
(7, 8)

Desta forma, alterei o ibuprofeno de 600 mg por outro medicamento que
apresentasse um mecanismo de acao diferente, mas que permitisse tratar a dor de
ouvidos. O medicamento que aconselhei foi 0 maxilase 3000 U.CEIP comprimidos
revestidos, por ser indicado no tratamento de processos no ambito da
otorrinolaringologia como a dor de ouvido. O maxilase tem como principio ativo a
alfa-amilase, sendo que o seu poder enziméatico é expresso em U. CEIP, ou seja,
peso de enzima que hidrolisa 1 mg de amido soltvel em 10 segundos a temperatura
de 37°C. A posologia corresponde a um comprimido, trés vezes ao dia antes das
principais refeicdes. O maxilase caracteriza-se por uma preparacao enzimatica com
actividade antiedematosa e anti-inflamatéria, sendo que, a alfa-amilase € uma
endoamilase que catalisa as moléculas de amido nas ligacfes glicosidicas. O
mecanismo de acdo da alfa-amilase no edema inflamatério caracteriza-se por
hidrolise com os polissacaridos de exsudado inflamatério, tornando-o mais fluido e
inibicdo da permeabilidade capilar anormal, que se encontra aumentada durante o
primeiro estadio da inflamacdo, diminuindo a saida dos liquidos dos vasos
permitindo a reabsor¢do mais facil do edema. Contudo, se a pessoa desenvolver
febre o maxilase néo ira baixar a febre uma vez que ndo é antipirético. Para além
disso, doentes com problemas hereditarios raros de intolerancia a frutose,
malabsorcdo glucose-galactose ou insuficiéncia sucrase-isomaltase, devido a

presenca de sacarose no maxilase, ndo devem tomar este medicamento. (9)



Conclusao: Apesar de 95% dos asmaticos poderem tomar anti-inflamatorios nao
esteroides como o ibuprofeno, sabendo que a pessoa em questao foi aconselhada
pelo médico a ndo o tomar, realizei a sua alteragdo para um medicamento que
tratasse a dor de ouvidos, mas que tivesse um mecanismo de agao diferente de
modo a ndo exacerbar a asma como podia acontecer com o ibuprofeno. Contudo,

esta alteracdo deveria ter sido discutida com o médico que receitou o0 medicamento.

3.3. ATIVIDADE 3

Titulo: Utilizacao de loperamida no tratamento da diarreia aguda

Contextualizacdo: O objetivo desta atividade é explicar resumidamente o0s
possiveis tratamentos que existem para a diarreia aguda uma vez que no decorrer
do estagio curricular, realizei varios atendimentos em que os utentes referiam estar
com diarreia e pediam um agente anti motilidade para que esta parasse ou

abrandasse.
Desenvolvimento/ intervengao:

Podemos definir diarreia como a passagem de trés ou mais descargas fecais
em 24 horas, quer pastosas quer liquidas, ou como um namero mais frequente de

passagens relativamente ao que é considerado normal no individuo. (10)

A diarreia aguda caracteriza-se pelo seu inicio subito, com frequentes
dejecdes aquosas normalmente sem sangue, podendo ser acompanhada de
nauseas, vomitos, dor abdominal, cefaleia, febre, arrepios e mal-estar. Esta
diarreia, ao contrario da crénica, tem uma duracéo inferior a duas semanas e é
facilmente tratada, podendo resolver-se espontaneamente. As suas causas Sao
variaveis, sendo frequentemente causada por intoxicacdo alimentar, gastroenterite
aguda, diarreia associada a antibiéticos, excesso de ingestao de alcool e abuso no
consumo de certos alimentos, suplementos e medicamentos com efeito laxante.
(11)

Para avaliar a situacao de diarreia devemos perguntar, principalmente, qual
a frequéncia e consisténcia das fezes, se apresenta dor abdominal e como se
caracteriza, qual o estado de hidratacdo, se apresenta algum sintoma
acompanhante como, por exemplo, urgéncia em defecar, flatuléncia ou febre.

Podemos considerar situacdes graves e de ida ao médico quando a febre € superior



aos 39°C, e em casos de diarreia prolongada, dor abdominal intensa, sangue nas

fezes, sinais de desidratacdo como sede e boca seca e emagrecimento. (11)

Desta forma, o objetivo do tratamento sera compensar a perda de agua,
eletrdlitos e nutrientes, evitar que sucedam disturbios metabdlicos, tratar causas
curaveis e controlar doencas que possam ser a causa. (10) Deve-se comecar pelo
tratamento ndo farmacolégico, realizando a manutencdo do aporte de agua e
eletrélitos através de bebidas ricas em eletrélitos, solugdes de reidratacéo oral e
solucdes de zinco. Em cada caso, podemos também avaliar a dieta e altera-la. O
tratamento farmacolégico s6 se deve iniciar apés o ndo farmacoldgico néo
apresentar resultados e ap6s diagnéstico etioldgico, sendo que, podemos utilizar
agentes anti-motilidade como a loperamida e o racecadotril, adsorventes como o
carvao ativado, antiflatulentos como simeticone e utilizar prebiéticos e probioticos
como o Lactobacillus GG e Saccharomyces. A loperamida é considerada o farmaco
de eleicdo no tratamento de diarreia aguda uma vez que para rapidamente a
diarreia, € um medicamento que pode ndo ser sujeito a receita médica, evita o
potencial de habituacdo ou abuso de opibides e pode ser utilizado na gravidez
tendo se sempre cautela e em conta o risco beneficio.(12, 13) A loperamida existe
em cépsulas, comprimidos orodispersiveis e solugéo oral, cujas posologias sao:
dose inicial de 2 cépsulas, seguida de uma capsula apdés cada dejecdo, nao
ultrapassando uma dose diaria de 8 capsulas, no caso das capsulas e o0 mesmo
para os comprimidos orodispersiveis. No caso da solucdo oral, utiliza-se em
criancas dos 2 aos 6 anos: 1 colher de medida (5ml) por 10kg de peso, 2 a 3 vezes
por dia e em criangas com mais de 6 anos: 2 colheres de medida (5 ml) inicialmente,

seguida de 2 colheres de medida ap6s cada dejecao diarreica até 6mg/dia. (13-15)

Concluséo: Desta forma, quando o utente nos aborda referindo que estd com
diarreia e que quer algo para a parar, devemos sempre tentar entender qual a causa
da diarreia, se € grave e qual a melhor opcdo de tratamento. No caso de
aconselharmos loperamida devemos referir que se continuar com falta de apetite,
a consumir apenas liquidos e se as nauseas, vomitos e diarreia persistirem ou
recorrerem, deve consultar o médico imediatamente. Alertar também que a

loperamida causa sonoléncia e para o utente ndo exceder a dose recomendada de

loperamida. (13)



SECCAO B - Farmacia Hospitalar (Erasmus)

1. Contextualizacdo do estagio curricular

O meu estagio hospitalar decorreu no Hospital Universitario Doctor Peset, em
Valéncia, Espanha, com uma duracao de dois meses, de 1 de fevereiro a 2 de abiril,
das 8:15h as 14:15h, de segunda a sexta-feira, perfazendo um total de trinta horas
semanais. Durante este periodo, fui orientada pela Dra. Monica Climente, pela Dra.

Ana Cristina Cercos LIéti e por toda a equipa.

O Hospital Universitario Doctor Peset € um dos 19 hospitais da comunidade
valenciana (16) , onde trabalham cerca de 2300 pessoas (17). Juntamente com o
centro de especialidades de Monteolivete, € responsavel pela assisténcia
especializada do Departamento de Saude de Valéncia — Doctor Peset, que abrange
284.774 habitantes de 21 zonas de Valéncia. (17)

Destaca-se pelos seus servigos farmacéuticos, sendo dos poucos hospitais em
Espanha que realiza dispensacdo de medicamentos trés vezes por dia: 12
dispensacao as 8h, 22 dispensacédo as 15h e 32 dispensacéo as 22h, pelo que, os
SF funcionam vinte e quatro horas, sete dias por semana. Os Servicos

Farmacéuticos do Hospital sdo constituidos por onze unidades funcionais (18):

e UF1. Unidade de Farmacotécnica;

e UF2. Unidade de Consultoria e Qualidade Farmacoterapéutica;

e UF3. Unidade de Farmacocinética;

e UF4. Unidade de Atencao Farmacéutica a Pacientes Externos;

e UF5. Unidade de Gestdo de Medicamentos;

e UF6. Unidade de Produtos em Investigacao (Ensaios Clinicos);

e UF7. Servico Farmacéutico de Atencdo Primaria;

e UF8. Unidade de Dispensacao Individualizada de medicamentos em
doses unitérias;

e UF9. Unidade de Terapia Parenteral (Unidade Oncologia Farmacéutica);

e UF10. Unidade de Docéncia e Investigacao Clinica;

e UF11. Unidade de Coordenacdo de Processos Farmacoterapéuticos

Integrado.



2. Cronograma de atividades e sua explicagcéao

Durante o estagio, realizei atividades na Unidade de Farmacotécnica e na
Unidade de Dispensacéo Individualizada de Medicamentos em Doses Unitarias. No
entanto, na primeira semana de fevereiro realizei rotacdo por varias unidades do
servigo para obter uma breve ideia no que consistia cada unidade.

Tabela 2- Cronograma de atividades realizadas entre o periodo de 1 de fevereiro a 2 de
abril no estagio curricular em farmacia hospitalar.

1 fevereiro 2022 Unidade de Gestdo de Medicamentos e

Unidade de Farmacotécnica

2 fevereiro 2022 Unidade de Dispensacéo Individualizada de

Medicamentos em Doses Unitarias

3 fevereiro 2022 Unidade de Terapia Parental
4 fevereiro 2022 Unidade de Farmacocinética
7 a 11 fevereiro 2022 Formacéo Virtual Complementaria
14 a 28 fevereiro 2022 Unidade de Farmacotécnica — Programa de

Manuteng&o com Metadona

1 margo a 2 abril 2022 Unidade de Dispensacéo Individualizada de

Medicamentos em Doses Unitarias - PRM

Todas as 32, 52 e 62 feiras Sesséo de Formacédo

2.1. Unidade de Gestado De Medicamentos e Unidade de Farmacotécnica

A unidade de Gestdo de Medicamentos € responsavel pela gestdo de
medicamentos, incluindo a sua aquisicdo, armazenamento, conservacao e
dispensacdo com o objetivo de assegurar a disponibilidade destes no hospital. A
unidade de Farmacotécnica é responsavel pela elaboracéo de formulas magistrais
ndo estéreis e preparados oficiais segundo protocolos padronizados. E nesta
unidade que ocorre a preparacéo dos frascos individualizados de metadona para o
Programa de Manutencé&o com Metadona.

2.2. Unidade de Dispensacéo Individualizada de Medicamentos em Doses

Unitarias

Esta unidade é responsavel pela validacdo de prescricdes de medicamentos
para que se dispense a dose correta do medicamento correto ao paciente correto,

no periodo e pela via de administragéo correta.
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2.3. Unidade de Terapia Parental

Esta unidade € responsavel pela validacdo farmacéutica da prescrigdo, pela
preparacao e dispensacdo de medicamentos parentais, nomeadamente, nutricées
parentais, tratamentos intravenosos especiais, por exemplo, anticorpos

monoclonais, e tratamentos antineoplasicos.

2.4. Unidade de Farmacocinética

Esta unidade € responsével pela determinacéo analitica de farmacos em fluidos
biolégicos (exemplo: sangue) e interpretacdo de forma adequada dos valores
obtidos para melhorar os tratamentos farmacoterapéuticos que 0s pacientes
recebem. Os farmacos que mais se monitorizam séo o Tacrolimus, a Digoxina e a

Vancomicina.

2.5. Formacgao Virtual Complementaria

A formacao virtual complementaria corresponde a oito cursos complementéarios
ao estagio em farmacia hospitalar, de 50 horas cada, dos quais era obrigatéria a
realizacdo de trés. Teriamos aprovacdo se na avaliacdo de cada curso
obtivéssemos 80%. Realizei o curso de Antibioterapia, o curso de Automatizacao
(Distribuicdo e Gestdo de Stocks) e o curso de Aspetos Chaves de Seguranca e

Qualidade para o Servigo de Farmécia por indicacao da monitora.

2.6. Unidade de Farmacotécnica — Programa de Manuten¢&do com Metadona

Esta unidade é responsavel pelo Programa de Manutencdo com Metadona que
consiste num Programa de Substitutos Opiaceos (PSO), em que se utiliza a
metadona como substituta dos opiaceos em pessoas dependentes dos mesmos.
Aqui, ocorre o processo de engarrafamento da metadona em pequenas garrafas

com doses adequadas a cada paciente.

2.7. Unidade de Dispensacao Individualizada de Medicamentos em Doses
Unitérias — Problemas Relacionados com Medicamentos

Esta unidade é responsavel pela detecdo de problemas relacionados com

medicamentos (PRM) e pela sua resolugédo. Agrupam-se os PRM detetados por
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mEs, para serem categorizados e para se perceber onde ha uma maior ocorréncia

dos mesmos.

2.8. Sessao de Formacao

A Sessao de Formacéo realiza-se todas as tergas, quintas e sextas-feiras na
Escola Valenciana D’ Estudos De La Salut (EVES), para todos os estudantes,
residentes e farmacéuticos. Os temas abordados variam de sessdo para sessao,
sendo temas no ambito das ciéncias farmacéuticas, das unidades do servico

farmacéutico do hospital e sua gestao.

3. Exemplo de atividades desenvolvidas

3.1. ATIVIDADE 1

Titulo: Programa de Manutencdo com Metadona

Contextualizacdo: O Programa de Manutencdo com Metadona consiste num
Programa de Substitutos Opiaceos (PSO), em que se utiliza a metadona em doses
estaveis e adequadas a cada paciente de modo a normalizar as suas fun¢des que
se encontram alteradas devido a utilizacdo de opiaceos de acao curta como a
heroina. Este programa estd implementado no Hospital Universitario Doctor Peset,
onde nos SF se realiza a preparacéo das doses de metadona em solucéo oral que
serdo transportadas para a UCA San Marcelino, onde sédo dispensadas aos
pacientes. O objetivo desta atividade é a otimizacdo de todo o processo de

preparacao de doses e o custo associado.
Desenvolvimento/ intervengao:

Tabela 3- Fase e objetivo de tratamento com metadona e respetiva dose.

Fase Objetivo Dose
Dose inicial Eliminar os sintomas de 20 - 30 mg
abstinéncia
Inducéo Estabelecer a dose adequada | +/-5-20mg (cada24 a 72
horas)
Manutengéo Manter os efeitos desejados Normalmente 80 mg +/- 20
mg
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Através da realizacdo de um documento excel, com os dados do ano 2021 que
nos foram fornecidos, agrupamos os pacientes por intervalo de doses: [< 5 mg], [5
-9 mg], [10 - 19 mg], [20 - 59 mg], [60 - 99 mg] e [> 100 mg], desta forma, podemos

aferir:

e Quantos pacientes tomam doses de 5 mg e, assim, mudar de solugao oral
de metadona para comprimidos de metadona (METASEDIN 5 mg
COMPRIMIDOS) (19);

e Quantos pacientes tomam doses superiores a 100 mg, tendo em conta que,
estes pacientes tém uma grande probabilidade de apresentar efeitos
secundarios como obstipacao e outros transtornos gastrointestinais, miose,
transtornos do sistema nervoso, entre outros. Assim sendo, € importante que
0 médico observe se os pacientes com altas doses apresentam os efeitos
adversos referidos, uma vez que, se ndo apresentarem estes efeitos é
provavel que consumam apenas metade da dose e vendam a outra metade,

podendo, desta forma, ser expulsos do programa.

No momento de dispensacdo de metadona na UCA, ha pacientes que nao
recolhem as suas doses, assim, existe a devolucéo destas ao hospital para registo
e, posteriormente, descarte. Com a realizacdo deste documento excel

conseguimos aferir quantas devolu¢cdes em média houve por més.

No ano de 2021, houve, em média, 73 pacientes com uma dose inferior a 5 mg,
105 pacientes com uma dose entre 5 — 9 mg, 205 pacientes com uma dose entre
10 — 19 mg, 2721 pacientes com uma dose entre 20 — 59 mg, 1565 pacientes com
uma dose entre 60 — 99 mg e 931 pacientes com uma dose superior a 100 mg,

como podemos verificar no grafico do Anexo 2.

No ano de 2021, houve um total de 2343 doses devolvidas, o que corresponde
a um total de 97871,5 mg devolvidas. Na tabela e no grafico do Anexo 3 podemos

verificar o numero de mg de metadona devolvidas por cada més.

Conclusao: Desta forma, concluimos que cerca de 105 pacientes recebem uma
dose entre 5 e 9 mg, pelo que se verificard quais 0s pacientes que recebem os 5
mg de metadona em solucao oral para que se possa proceder a troca para 0s 5 mg
em comprimido. Cerca 931 pacientes do programa recebem uma dose superior a

100 mg, pelo que, é necessario que o médico verifiqgue se existem os efeitos
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secundarios referidos anteriormente e, caso nao se verifiquem, estudar cada caso
individualmente para averiguar se 0 paciente tem de ser ou nao retirado do
programa. Para além disto, o niumero de dose devolvidas é elevado e verificou-se
no recolher dos dados que as devolugbes ocorriam sempre com 0S Mesmos
pacientes, pelo que, é necessario averiguar se devem ou nao continuar no

programa.

3.2. ATIVIDADE 2

Titulo: Problemas relacionados com os medicamentos

Contextualizacdo: Os problemas relacionados com o0s medicamentos sao
situacdes que, no processo de uso do medicamento, causam, ou podem causar, o
aparecimento de um resultado negativo associado ao uso do mesmo. (20) O
farmacéutico desempenha um papel importante na detecdo dos PRM no processo
de dispensacao e validacdo da prescricdo médica. O farmacéutico classifica a fase
do PRM, se alcanca o paciente, tipifica estes problemas em macro e micro
tipificacdo e qual a gravidade do PRM de acordo com o potencial de morbilidade
farmacoterapéutica no paciente, como podemos verificar no Anexo 4. O objetivo
desta atividade é tentar reduzir ou eliminar totalmente os resultados negativos
associados ao uso dos medicamentos, verificar quais sdo 0s servicos onde ocorre
um maior nimero de PRM e, qual o turno, diurno ou noturno, onde ocorre um maior

namero de PRM, para que, se encontrem solu¢des para eliminar estes problemas.
Desenvolvimento/ intervencgdao:

Através da realizacdo de um documento excel com os dados do ano 2021 que nos

foram fornecidos conseguimos verificar que (Anexo 5):

e Na fase de prescricdo ocorrem um maior nimero de PRMs (99,39%);

e Apenas 5,10% das vezes, estes problemas alcangcam o paciente;

e Quanto a macro tipificacdo, os PRM de seguranca sao 0s mais
comuns (48,78%) e quanto a micro tipificacdo os mais comuns sao 0s
de sobredosagem (41%);

e O grau 3 é o grau de morbilidade com maior percentagem de PRM
(61,63%);
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e O servico com um maior numero de PRM € o servico de Medicina
Interna (MIN) (23,06%);

e No turno diurno ocorrem 65% dos PRM.

Conclusao: Com este estudo, conseguimos verificar onde podemos atuar,
de forma, a impedir a ocorréncia de PRM e quais serdo as melhores estratégias a

utilizar.

3.3. ATIVIDADE 3

Titulo: Pesquisa sobre a toxicidade causada pela Linezolida

Contextualizacdo: Na unidade de Dispensacao Individualizada de medicamentos
em doses unitarias foi me pedida que pesquisasse qual a toxicidade causada pela
Linezolida. O objetivo desta atividade era verificar ndo sé qual a toxicidade que a

Linezolida causa, mas também como podemos controla-la.

Desenvolvimento/ intervencgao: Desta forma, acedi através da internet ao Centro
de Informacéo Online de Medicamentos da Agéncia espanhola de medicamentos
e produtos sanitarios, onde procurei na ficha técnica da Linezolida qual a toxicidade
gue esta causa, na secdo de adverténcias e precaucdes especiais. (21) A
Linezolida € utilizada no tratamento de pneumonias nosocomiais e adquiridas em
comunidade e no tratamento de infegcdes complicadas da pele e dos tecidos moles,
assim, quando a sua toma excede a duragcdo maxima recomendada de 28 dias,
pode induzir toxicidade como alteragcbes hematoldgicas, tais como, anemia,

trombocitopenia e leucopenia. (21)

Conclusao: Concluimos assim, que € necessario a realizacdo de hemogramas
semanais em pacientes que recebam Linezolida para controlar a sua potencial
toxicidade. (21) E de notar, que esta atividade me ajudou a melhorar as minhas

capacidades de pesquisa e a conhecer novas bases de dados internacionais.
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PARTE 2. TEMAS DE DESENVOLVIMENTO

TEMA DE DESENVOLVIMENTO 1

Ferro sucrossdmico no tratamento de anemias ferropénicas

1. Anemia ferropénica

A anemia ferropénica, também conhecida, por anemia ferropriva ou anemia
por deficiéncia de ferro, € a deficiéncia nutricional mais comum a nivel mundial,
tornando-se assim um problema de saulde publica. (22, 23) Esta anemia esta entre
as cinco causas mais comuns de incapacidade no Homem, afetando um terco da
populacdo mundial. A Organizacdo Mundial de Saude (OMS) considera que 50%
dos casos de anemia no mundo séo devidos a anemia ferropénica, sendo, a sua
prevaléncia na Europa de 20%. (24) Em Portugal, estima-se que a prevaléncia seja
de 19,9% na populacéo adulta. (23, 25)

A OMS define anemia como uma concentracao de hemoglobina inferior a 13
g/dl nos homens com mais de 15 anos de idade, a 12 g/dl nas mulheres com mais
de 15 anos de idade e a 11 g/dl nas gravidas. (25)

Os sintomas mais comuns de anemia incluem fadiga, fraqueza, falta de ar,
dores de cabeca, tonturas e sindrome das pernas inquietas.(26, 27) Pode ainda
ocorrer pica, que se caracteriza pelo desejo de comer substancias ndo alimentares,
como terra. Como sinais de anemia temos palidez da pele e mucosas. Perante uma
anemia mais grave pode ocorrer glossite, queilose, coiloniquia, hemorragia da

retina, esplenomegalia, febricula, taquicardia e faléncia cardiaca. (27, 28)

A anemia por deficiéncia de ferro pode ser causada por perda de sangue
(exemplo: gastrointestinal e menstrual), por hemdlise, ma absor¢céo ou aumento da
demanda de ferro (exemplo: gravidez, amamentacdo, periodos de crescimento

rapido em criancgas). (27, 28)

Os grupos de risco, como as gravidas, os doentes renais cronicos,
os doentes com doencas inflamatdrias intestinais ou com insuficiéncia cardiaca,
estdo associados a um pior prognoéstico, com aumento das necessidades de

internamento e reducao da qualidade e esperanca de vida. (23)
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Relativamente a etiologia podemos classificar a anemia ferropénica como
uma anemia hipocrOmica e microcitica, pois ocorre um defeito na
hemoglobinizacdo. Podemos ainda considerar esta anemia, uma anemia de
instalacdo lenta uma vez que o organismo se adapta lentamente, sendo que, o
paciente ndo apresenta sintomatologia quando em repouso, desenvolvendo-a sob
esforco fisico e o diagndstico é realizado num exame de rotina ou quando existe ja

um quadro moderado a grave. (27)

No diagnostico da anemia ferropénica devem ser realizados um hemograma
completo que inclui o numero de glébulos vermelhos, a concentracdo de
hemoglobina (Hb), o hematdcrito (Ht), o estudo da morfologia eritrécitaria e os
indices hematimétricos. Devem ser realizados também a contagem de reticuldcitos
e calcular o indice de producédo de reticulécitos, concentracdo de ferro sérico,

capacidade de fixac&o do ferro, ferritina sérica e saturacao de transferrina.(28, 29)

1.1. Metabolismo do ferro

A absorcdo de ferro é determinada pelo conteddo da dieta, pela sua
biodisponibilidade e pelas necessidades de ferro de cada pessoa, sendo que o ferro
existe numa variedade de alimentos, sendo a carne a sua fonte mais rica.(29) O
ferro nos alimentos encontra-se principalmente na forma férrica (Fe3*) , sendo
reduzida a forma ferrosa (Fe?*) pelo &cido gastrico no estdmago. No jejuno,
existem dois recetores nas células da mucosa que absorvem o ferro: um recetor
que é especifico para o ferro ligado ao heme e que absorve 30% a 40% do ferro
heme ingerido; e o outro recetor, o transportador de metal divalente 1 (DMT1), que
absorve o ferro inorganico, mas € 1% a 10% menos eficaz na sua absorcao. O ferro
€ retirado do enterdcito pela ferroportina e € entregue a transferrina plasmatica, que
€ a principal molécula de transporte do ferro. A transferrina transporta o ferro até a
medula para ser utilizado na producao de globulos vermelhos ou até ao figado para
ser armazenado. A ferritina, proteina de armazenamento do ferro, consiste em 24
subunidades de ferritina que criam um invélucro que pode armazenar até 4500
moléculas de ferro. O ferro contido na hemoglobina nos eritrocitos senescentes é
reciclado através da ligacao a ferritina no macréfago. Depois, é transferido para a
transferrina para reciclagem em eritrcitos em desenvolvimento ou é enviado para

armazenar. (28)
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A proteina hepcidina, que controla a absorcao de ferro e a libertacéo de ferro
armazenado, liga-se a ferroportina, levando a sua degradacdo. Quando a hepcidina
degrada a ferroportina, o ferro ndo pode ser libertado do enterécito ou hepatdcito,
levando a uma falta de absorcao de ferro e uma interrupgao na libertacéo de ferro
para os eritrécitos em desenvolvimento. A sintese da hepcidina € regulada
positivamente ndo apenas pelo ferro, mas também pela inflamacdo. Os seus niveis

sdo reduzidos em caso de hipdxia, aumento da eritropoiese e deficiéncia de ferro.
(28, 30)

The iron cycle
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Figura 1: Ciclo do ferro [adaptado de 30]

1.2. Fisiopatologia

A producéo de globulos vermelhos na medula 6éssea depende da presenca de
substéancias fundamentais como o ferro, a vitamina B12 e o acido folico. Se um

destes nutrientes ndo existir em quantidade suficiente, a producéo dos eritrocitos €
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inadequada, a sua forma altera-se e perdem a funcdo de transportar o oxigénio,

instalando-se, assim, um quadro de anemia. (27)

Os eritrocitos tém em média 120 dias de vida, quanto estes morrem, o ferro que

existe na hemoglobina destas células, €é reciclado pelo organismo. (27)

O equilibrio entre a absorcéo e a reciclagem do ferro € mediado pela hepcidina,
pelo que, quando este € perturbado, ocorre anemia. Desta forma, na anemia
ferropénica, a hepcidina encontra-se suprimida, o que leva a um aumento da
absorcéo do ferro e a um aumento na libertagao do ferro reciclado dos macrofagos,
0 que leva ao aumento da atividade do inibidor da protease transmembranar serina
6 (TMPRSS6 ou matriptase-2) e a reducdo nos niveis da proteina morfogenética
Ossea ativadora 6 (BMP6). Fatores epigenéticos, como histona desacetilase
(HDAC3), apagam marcadores de ativagéo do locus da hepcidina, o que contribuiu
para a sua supressdo. A hipdxia tecidual aumenta os niveis do fator 2a induzivel
por hipéxia (HIF-2a), que estimula a producéo de eritropoietina pelo rim, levando
ao aumento da eritropoiese e a producao de eritrocitos microciticos e hipocrémicos.
Este aumento da eritropoiese durante a anemia suprime ainda mais a hepcidina
através do fator eritroide, a eritroferrona (ERFE), libertado pelos eritroblastos. O
HIF-2a também aumenta a expressdo do DMT1 e do citocromo B duodenal
(DCYTB) na regido apical da superficie dos enterécitos, aumentando assim a

absorcao de ferro no intestino. (31)

2. Tratamento
2.1. Correcdo da causa primaria

E importante identificar qual a causa primaria da anemia e proceder a sua
correcdo. Isto pode ser realizado através de uma dieta adequada, tratamento de
parasitas, controlo do refluxo gastroesofagico e das causas da ma absorcao,

controle de perdas ocultas, entre outros. (29)

2.2. Ferro Oral

O ferro oral € considerado a terapia preferencial para a deficiéncia de ferro nao
complicada. Como primeira linha temos o sulfato ferroso devido a sua elevada

biodisponibilidade e eficacia. Os efeitos colaterais do ferro oral mais comuns
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incluem nausea, dor epigastrica, diarreia, obstipacao e coloracéo escura das fezes,

0 que muitas vezes leva a uma baixa adesao terapéutica. (32)

Tanto a proteina da carne como a vitamina C mantém o ferro na sua forma
ferrosa solavel e podem auxiliar na sua absorcdo. O consumo de cha e café deve
ser evitado, pois contém compostos polifendlicos que, por sua vez, podem formar

um complexo insoluvel com o ferro, tornando-o indisponivel para absor¢do. (32)

2.3. Ferro Intravenoso

O ferro intravenoso deve ser considerado em pacientes com ma absorgao
gastrointestinal, pacientes que anteriormente nao toleraram, ndo responderam ou
apresentaram baixa adesao ao ferro oral, para uma rdpida correcdo da anemia
ferropénica, na doenca cardiaca cronica, na doenca renal cronica e em alguns
casos de gravidez. (31)Descobriu-se que o ferro intravenoso € mais eficaz do que
o ferro oral na corregdo da anemia, sendo normalmente mais bem tolerado,
apresenta menos efeitos gastrointestinais, mas a sua administracao requer varios
cuidados como a administracdo intra-hospitalar e um servico de reanimacao,
conforme imposto na Europa pela Agéncia Europeia de Medicamentos, para além
disso, afeta negativamente a qualidade de vida do paciente e tem um elevado
custo. (24, 32)

2.4. Profilaxia

Em grupos de risco, como as gravidas, os doentes renais cronicos, os doentes
com doengas inflamatorias intestinais ou com insuficiéncia cardiaca é essencial
prevenir a anemia ferropénica uma vez que pode levar a complicacbes ainda
maiores. Assim, é importante realizar uma alimentacao equilibrada e com grande
aporte de ferro, podera ser necessario realizar uma suplementacdo de ferro
aconselhada pelo médico e no caso das gravidas, € crucial a suplementacao de
ferro. (29)

2.5. Sobredosagem do ferro

A suplementagéo de ferro raramente causa sobrecarga significativa de ferro,

hemocromatose, e requer uma ingestao substancial de ferro. O ferro intravenoso
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pode causar alteracdes laboratoriais e de imagem mostrando o ferro sistémico por
um breve periodo apdés a administracdo e, por isso, 0s resultados devem ser

cuidadosamente interpretados. (33)

3. Doenca Inflamatoria Intestinal e Anemia Ferropénica

3.1. Doenca Inflamatoria Intestinal

A doenca inflamatodria intestinal (DIl) € uma condicao inflamatoria de etiologia
multifatorial que descreve um conjunto de doencas gastrointestinais crénicas,
como, por exemplo, a doenca de Crohn. Uma das complicacdes sistémicas mais
comuns nestes pacientes é a anemia, tendo esta uma prevaléncia entre os 20% a
70%. (34, 35)

Contudo, a anemia na doenca inflamatéria intestinal € muitas vezes
subdiagnosticada, ndo monitorizada e nao tratada adequadamente devido aos
sintomas gerais que sao vagos e inespecificos, mas que comprometem
significativamente a qualidade de vida dos pacientes.(34, 35) A deficiéncia de ferro
(DI) representa a principal causa de anemia em pacientes com DIl, com prevaléncia
de até 90%. (35)

3.2. DIl e Anemia Ferropénica

A anemia por DIl resulta da deficiéncia de ferro, como consequéncia de uma
ma ingestao dietética de ferro, diminuicdo da absorcdo de ferro e/ou perda de
sangue por via gastrointestinal. Outras causas menos comuns incluem deficiéncia
de vitamina B12 e folatos e medicamentos utilizados no tratamento da DIl, como
tiopurinas e sulfassalazina. As causas raras de anemia por DIl sdo hemdlise,

sindrome mielodisplasica e insuficiéncia renal crénica. (35)

3.2.1. Tratamento

De acordo com as diretrizes da European Crohn's and Colitis Organisation,
o ferro oral & a primeira linha de tratamento na anemia leve (Hb >11 g/dl) em
pacientes com DIl quando a doenca esté clinicamente inativa ou na auséncia de

7

intolerdncia ao ferro oral, enquanto o ferro intravenoso é a primeira linha de
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tratamento em individuos com a Hb < 10 g/dl, doenca clinicamente ativa, histéria
de intolerancia ao ferro oral e em pacientes que necessitam de agentes

estimulantes da eritropoiese. (34)

O ferro oral pode causar stress oxidativo no lumen intestinal de pacientes
com DII, aumentando, desta forma, a producéo local de citocinas pré-inflamatorias
de forma dose-dependente, o que leva a efeitos gastrointestinais adversos como
gosto metélico, nauseas, diarreia, obstipacdo e dor abdominal, o que limita a sua
adesao. (34)

Para aumentar a tolerabilidade e melhorar a absorcéo intestinal e, desta
forma, reduzir a dosagem e os efeitos colaterais, foram desenvolvidos novos

suplementos orais de ferro, como o ferro sucrossémico.

4. Ferro Sucrossdmico

O ferro sucrossomico (FS) consiste numa formulacao oral na qual o pirofosfato
férrico é protegido por uma membrana de bicamada fosfolipidica, composta
principalmente de lecitina de girassol, mais uma matriz de sucrester que apresenta
acdo gastro protetora, estabilizada por outros excipientes como fosfato tricalcico e

amido, formando um sucrossoma. (24, 34, 35)

A presenca desta matriz de sucrester permite que 0 sucrossoma inteiro atinja a
mucosa intestinal. No intestino, o FS pode ser absorvido através do epitélio
intestinal como uma estrutura do tipo vesicula através de células M, vias
paracelulares e transcelulares, contornando a via convencional de absorcdo do
ferro e sem necessitar de transportadores especificos, sendo assim, incorporado
no sistema linfatico.(24, 35) Este mecanismo confere uma maior biodisponibilidade
do FS, reduz a toxicidade gastrointestinal, gragas a auséncia de contato direto com

a mucosa intestinal, e previne a instabilidade do ferro no trato gastrointestinal. (35)
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Figura 2: Representacédo esquematica dos mecanismos de absorcédo do ferro convencional e do
ferro sucrossémico [adaptado de 35]

A administracdo de ferro sucrossomico com alimentos ndo prejudica a sua
absorcao, contrariamente, a formulagdo oral de ferro, que quando administrada

com alimentos que contenham calcio, polifendis e fitatos, € menos absorvida. (24)

5. Concluséo

A anemia por deficiéncia de ferro consiste num grave problema de saude publica
com consequéncias que causam incapacidade no Homem independentemente da
faixa etaria, género, localizacdo geografica e condi¢cdes clinicas, pelo que é
essencial o seu diagnostico precoce. Os pacientes devem ser avaliados
adequadamente para identificar a causa da sua anemia e se proceder a sua

correcao.

7

Relativamente ao tratamento € necessario realizar a escolha certa e mais
adequada ao paciente entre as formulacdes de ferro oral e intravenosa para evitar
atrasos desnecessarios na reposicdo de ferro e na correcdo da anemia. O
desenvolvimento de novas formulagdes de ferro oral como o ferro sucrossémico é
importante uma vez que apresentam menos efeitos secundarios gastrointestinais
que resultam numa melhor adeséo a terapia. Assim, a suplementacdo com ferro
sucrossomico tem sido associada a uma alta absorcéo gastrointestinal e elevada
biodisponibilidade com uma baixa ocorréncia de efeitos secundarios, sendo mais
eficaz e toleravel do que outros sais de ferro oral. Desta forma, o ferro sucrossémico
é indicado no tratamento de anemias ferropénicas em pacientes com doenca
inflamatoria intestinal. De notar, a importancia do seguimento do tratamento para

verificar o sucesso do mesmo ou altera-lo se necessario. Assim, realizei uma
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formacdao interna, no formato de PowerPoint, a equipa da FM como podemos ver

no Anexo 6.

TEMA DE DESENVOLVIMENTO 2

Uso do Retinol como Tratamento Antienvelhecimento

1. Apele

A pele é o maior 6rgdo do corpo humano, sendo essencial para a nossa
sobrevivéncia uma vez que atua como barreira protetora contra agentes externos,
€ responsavel pela regulacdo da temperatura e controlo de sensacfes e apresenta

funcao excretora. (36)
A pele é composta por trés camadas: epiderme, derme e hipoderme.

A epiderme é a camada mais superficial, composta por varios tipos de células:
0s queratindcitos, que sdo as principais células da epiderme e se encontram em
constante renovacdo. Nas camadas mais externas da epiderme, os queratinécitos
transformam-se em cornedcitos, células mortas altamente queratinizadas e
descamativas, que sédo envolvidos num cimento lipidico, formando o estrato corneo,
que é semelhante a uma “parede de tijolos” e é responsavel pela protegao contra
as agressodes externas e pela impermeabilizacdo da pele, mantendo a agua na
superficie da pele, o que Ihe confere elasticidade e suavidade. Nesta camada mais
superficial existem também os melandcitos, responsaveis pela sintese de melanina,
apos estimulacdo por radiacdo ultravioleta, que vai ser entregue aos queratinocitos
gue os rodeiam. Existem ainda células que tém como funcao a defesa imunologica,
as células de Langerhans, e outras com atividade neuro-sensorial, as células de
Merkel. Na epiderme, tém origem 0s anexos cutaneos como unhas, pelos,

glandulas sudoriparas e glandulas sebaceas. (36)

Desta forma, a epiderme é constituida por cinco camadas: camada basal,
camada espinhosa, camada granulosa, camada clara e estrato corneo, sendo esta
altima a mais superficial. A epiderme esta coberta por uma emulsado de agua e

lipidos, o filme hidrolipidico, que é mantido por secre¢bes das glandulas
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sudoriparas e sebaceas e ajuda a manter a nossa pele firme, atuando como uma
barreira contra fatores externos. O manto acido protetor consiste na parte aquosa
deste filme e contém &cido lactico, aminoé&cidos, acido pirrolidona carboxilico e
outros fatores hidratantes naturais (FHN) que derivam do processo de
queratinizacdo, permitindo assim, que a pele apresente um pH levemente acido,
entre 5.4 e 5.9. (37)
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CAMADA = =
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CAMADA | ’chgg _,l//’ |
BASAL L 6!" 2 )
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Figura 3. Camadas da epiderme [adaptado de 37]

A derme é responsavel por conferir resisténcia e elasticidade a pele. E
constituida por um tecido conjuntivo rico em fibras de colagénio e de elastina,
contém fibroblastos, responsaveis pela sintese destas fibras e pela defesa
biolégica.(36) E formada por duas camadas: a camada inferior ou estrato reticular
e a camada superior ou estrato papilar. A derme tem um papel importante na
protecdo do corpo contra fatores externos, mas também tem a funcéo de nutrir as
camadas superiores da pele a partir do interior, sendo que, apresenta varias
estruturas relacionadas com a epiderme como as glandulas sebaceas e
sudoriparas, 0s vasos sanguineos e linfaticos e os nervos e terminagdes nervosas,

gue estabelecem a comunicacédo entre a pele e o resto do organismo. (36, 37)

A hipoderme é a camada mais profunda, constituida por adipdcitos, que reserva
nutrientes, modela a silhueta, protege contra traumatismos e mantém a temperatura

corporal. (36)
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2. Envelhecimento da pele

Um dos grandes desafios do século XXI é o combate ao envelhecimento,
principalmente da pele. Alguns dos primeiros sinais visiveis do envelhecimento
consistem no aparecimento de linhas de expressédo, de cabelos brancos e de

manchas castanhas na pele. (38)

O envelhecimento da pele é um processo complexo que ainda ndo € totalmente
compreendido, resultante de varias interacdes bioldgicas, bioquimicas e fisicas que
induzem danos que alteram as funcdes da pele, atingindo as suas diferentes
camadas. A epiderme torna-se mais fina e a renovacéo celular € reduzida, o que
implica uma sintese mais lenta de queratindcitos. As juncdes entre a epiderme e
derme sado enfraquecidas. A derme atrofia, com diminuicdo da sintese de
fibroblastos, da vascularizagéo e da matriz extracelular, ocorrendo desorganizagéo,
fragmentacao e reducdo das fibras de colagénio.(38) O estilo de vida e fatores
externos, como o sol, ttm impacto nos niveis de colagénio e elastina. Ao
envelhecermos, a nossa producéo natural de colagénio e elastina diminui, assim
como a capacidade que a pele apresenta em reter agua.(37) A hipoderme também
atrofia por mecanismos de senescéncia, lipolise e redistribuicdo visceral, assim
como os musculos. Isto leva a uma pele mais fina e a um enfraguecimento do seu
suporte adipo-muscular, o que conduz a flacidez da pele. A perda de tecido
cutaneo, principalmente ao nivel da derme e hipoderme, favorece o aparecimento
de sinais visiveis, como as rugas. O envelhecimento associa-se também a
dificuldades na cicatrizacéo, responsaveis pelo aparecimento de feridas cronicas,

Ulceras e até escaras. (38)

3. Retinol

Reguladores celulares, como o retinol, atuam diretamente no metabolismo do

colagénio, estimulando a producao de fibras de colagénio e fibras de elastina. (39)

Retinoides € o termo utilizado para os derivados da vitamina A, um grupo de
substéancias lipossoluveis. A vitamina A, também conhecida como retinol, foi a
primeira vitamina aprovada pela Food and Drug Administration como agente
antirrugas que altera o aspeto da superficie da pele e apresenta efeitos

antienvelhecimento. Os retindides sdo também utilizados no acne, rosacea,
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psoriase, cancro, inflamacdo dos foliculos pilosos de etiologia bacteriana,

piodermite, lUpus eritematoso e ictiose.(40, 41)

O retinol regula a apoptose, a diferenciagdo e proliferacdo celular. As suas
propriedades antirrugas promovem a proliferacdo de queratindcitos, fortalecimento
da funcdo protetora da epiderme, restricdo da perda de agua transepidérmica,
protecdo do colagénio contra a degradacdo e inibicAo da atividade das
metaloproteinases. A atividade retindide esta relacionada com a elevada afinidade
para receptores nucleares: RAR —receptores do acido retindide e RXR — receptores
do retindide X. (40, 41)

De acordo com a International Union of Pure and Applied Chemistry e
International Union of Biochemistry and Molecular Biology, os retindides sao
constituidos por quatro unidades de isopreno com uma estrutura cabeca-cauda. O
retinol, o retinaldéido e o &cido retindico pertencem aos retindides com um

fragmento ndo aromatico de B-ionona. (41)

B-lonone ring Unsaturated isoprenoid side
chain (all-trans)

Attaching
group

Figura 4: Estrutura quimica do retinol [adaptado de 41]

O acido retinodico induz alguns efeitos secundarios como eritema, descamagéo,
secura e prurido da pele. Comparando o retinol com o acido retindico, o retinol
topico induz menos efeitos secundarios, induzindo as mesmas alteracdes
histologicas como a hiperplasia epidérmica e a producdo de matriz extracelular
dérmica. O retinol tOpico aumenta a espessura da epiderme uma vez que estimula
a proliferacéo dos queratindcitos, o que envolve um aumento especifico do fator de

transcricdo c-Jun epidérmico. Aumenta também, significativamente a producgéo de
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matriz extracelular que regula positivamente a via TGF-B/CTGF na derme,
aumentando a expressao de colagénio tipo I, fibronectina e tropoelastina. Para
além disso, aumenta significativamente a vascularizagdo dérmica o que pode

provocar um impacto significativo na homeostase da epiderme e derme. (40)

A pele tem a capacidade de converter o retinol em &cido retindico, o seu
metabolito biologicamente ativo, assim, quando o retinol é aplicado topicamente na
pele, penetra e é convertido em retinaldeido e depois em &cido retindico. O retinol
lipossoluvel penetra no estrato corneo e depois levemente na derme. Quando o
retinol atinge um queratindcito, ele entra na célula e liga-se a um recetor apropriado,
sendo que, existem quatro grupos de recetores com elevada afinidade para o
retinol. (41)

3.1. Mecanismo de acéo do retinol

O retinol é um composto pouco sollveis em compostos lipofilicos como os
fluidos corporais, logo necessita de proteinas especializadas para transporta-lo. A
proteina de ligacdo ao retinol citosélico (CRBP), presente no citoplasma, apresenta
afinidade pelo retinol, enquanto a proteina de ligacdo ao &cido retindico citosolico
(CRABP) apresenta afinidade pelo acido retindide. Existem dois subtipos de ambos
0s grupos de receptores: CRBP | e Il e CRABP | e Il. A concentracao intracelular
de retindides depende da ligacdo ao CRABP | e Il. O CRABP Il que é a principal
forma presente na epiderme, € muito mais abundante na pele do que o CRABP |
gue dita o nivel de &cido retindico em diferentes tecidos. Essas proteinas ativam
recetores nucleares adequados, de modo que os retindides exercam o seu efeito
nos tecidos, 6rgaos e células especificos. Os recetores nucleares retindides, que
representa um recetor da hormona esteroide da tireoide, incluem: recetores RAR,
sendo o ligando natural o 4cido retindico, e recetor RXR, sendo o ligando natural o
acido 9-cis-retindico. Dentro desses recetores, existem trés tipos de isotipos: a, B e
y, que podem ser divididos em isoformas. A pele contém principalmente RXRy e
RARa. Os retindides ativam os recetores na forma de dimeros que se ligam ao
elemento RARE apropriado. Estes recetores localizam-se proximos as sequéncias
do gene promotor regulado pelos retindides. A expressao do recetor € irregular,
estando presente em alguns tecidos e orgaos, como epiderme, derme, glandulas

sebaceas e foliculos pilosos, ou em células do sistema imunologico. (41)
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No caso do retinol aplicado topicamente, ha interagcdo com recetores nucleares
especificos. O retinol torna as conexdes entre as células epidérmicas mais soltas e
facilita a queratose. Além disso, aumenta a renovacdo da epiderme e acelera a
proliferacdo da camada basal das células epidérmicas e do estrato corneo. Nos
queratindcitos, o fator de transcricdo AP-1 da proliferacdo, € composto por c-Jun/c-
fos e quando exposto a varios estimulantes, fatores de crescimento e citocinas,
numa pele envelhecida tratada com retinol, o fator de transcricdo c-Jun aumenta.
(41)

O retinol exerce efeitos anti comedogénicos, regulando o processo de
desprendimento no interior dos ductos das glandulas sebaceas e diminui a
atividade das enzimas que participam da lipogénese e bloqueia a diferenciacdo e
divisdo celulares dos sebdcitos. Além disso, contribuiu para uma distribuicdo
adequada da melanina na pele pois influencia a funcdo dos melanécitos. O retinol
bloqueia o transporte da melanina para as células epidérmicas e diminuiu a
atividade dos melandcitos estimulados. O retinol também é conhecido como uma
molécula antienvelhecimento biologicamente ativa, sendo que, o retinol estimula os
fibroblastos a sintetizar as fibras de colagénio o que melhora a elasticidade da pele
e promove a angiogénese. Além disso, o retinol inibe as metaloproteinases da
matriz (MMPs) e aumenta a sintese de inibidores teciduais de metaloproteinases.
As células que produzem a matriz extracelular sdo ativadas pelo retinol, produzindo

esta matriz. (41)

3.2. Aplicagdo em cosmética e dermatologia

O retinol é frequentemente usado em cosmética e dermatologia uma vez que €
muito estavel nas formulacdes dos produtos e é bem tolerado. Proporciona
melhores efeitos do que o acido retindico aplicado em doses equivalentes, mesmo
sendo este mais potente. Em primeiro lugar, o retinol € convertido na pele, em &cido
retindico através de um processo de oxidacdo em duas etapas. O retinol livre
combina-se com uma proteina citoplasmatica especifica resultando num complexo
gue é um substrato para a retinol desidrogenase, uma enzima que catalisa a
conversao de retinol em retinaldeido. O retinaldeido € oxidado a &cido retindico pela

retinaldeido oxidase. (41)
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A concentracao de retinol num produto cosmeético esta entre 0,0015% e 0,3%.
(41)

A aplicagao do retinol pode comecar com a sua utilizagdo a cada duas noites
e, logo que a pele esteja adaptada, passar para uma base diaria. Na primeira vez
a utilizar o retinol, € normal que surja alguma vermelhidao, sensacéo de calor ou
descamacédo até que pele se habitue. Enquanto se d4 a adaptacdo ao retinol, &
importante utilizar diariamente um creme hidratante adequado ao tipo de pele. Se
ocorrer descamacao, evitar cocar a pele, pois so a irrita mais. O tempo necessario
para a adaptacdo ao retinol varia, mas a maioria acostuma-se num intervalo de

entre duas a quatro semanas.(42)

A aplicacdo topica do retinol deve ser feita a noite pois € um ingrediente
sensivel a luz, sendo importante aplicar protetor solar no dia seguinte pois a pele
estda mais vulneravel. Uma quantidade do tamanho de uma ervilha é suficiente
para o rosto e o pescoc¢o. Pode se utilizar retinol em qualquer idade, contudo é

recomendado que se comece a usar a partir dos 30 anos. (43)

3.3. Retinol e Pele Sensivel

Apesar do retinol ser um ingrediente cosmético muito eficaz contra o
envelhecimento, pessoas com pele sensivel apresentam uma baixa tolerabilidade

ao retinol uma vez que o seu uso pode causar prurido, eritema e xerose. (44)

O retinol é convertido na pele em retinaldeido e depois em &cido retindico, o que
pode causar irritacdo devido a uma sobrecarga das vias dependentes do acido

retindico quando em quantidades supra fisioldgicas de acido retinbico exdgeno. (44)

Nestes casos, a aplicacéo do retinol deve ser realizada apenas duas vezes por
semana, durante a primeira utilizacdo. Se nao existir nenhuma reacdo da pele,
pode-se aplicar até trés vezes por semana, depois quatro, e assim

sucessivamente. (42)

4. Conclusao

A barreira cutdnea saudavel e funcional é essencial contra a desidratacéo e

penetracdo de fatores externos como varios microrganismos, alérgenos, irritantes,
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espécies reativas de oxigénio e radiacao. Assim, € crucial cuidarmos da pele de

modo a aumentar a sua regeneracao, elasticidade e suavidade. (39)

pY

Como a exposicdo a radiacdo UV desempenha um papel crucial no
envelhecimento da pele, a sua reducdo € a principal medida na prevencao do
fotoenvelhecimento, sendo extremamente importante a utilizacdo do protetor solar

diariamente. (39)

O retinol € comumente utilizado na cosmética devido a sua eficacia e
tolerabilidade, este inibe a expressao de colagenase e MMP e estimula a sintese
de colagénio tipo 1 e glicosaminoglicanos, sendo por isso utilizado em tratamentos
antirrugas, na melhoria da textura, da despigmentacdo, do ressecamento e das
linhas finas. (41)

Na sua utilizacéo é crucial a adaptacédo da pele ao produto, tendo em conta o
tipo de pele. E importante que a sua aplicaco seja realizada a noite e seja utilizado
protetor solar na manha seguinte. O retinol demora algumas semanas até mostrar
resultados e, por isso, € preciso ser paciente, sendo que, quanto mais cedo se

comecar a utilizar mais resultados veremos.

Conclusao Global
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O estagio curricular permitiu-me consolidar e aplicar os conhecimentos
adquiridos ao longo do percurso de formacédo no Mestrado Integrado em Ciéncias
Farmacéuticas e ganhar outros tantos. Permitiu-me, também, conhecer a realidade
quer do farmacéutico comunitério, quer do farmacéutico hospitalar e como o papel

de ambos é fundamental.

Assim, apds 6 meses de estdgio, que me fizeram crescer tanto a nivel
pessoal como profissional, sinto-me mais preparada para entrar no mundo do
trabalho e melhorar continuamente a profissao e os cuidados de saude prestados

a populacéo.
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Anexos

Anexo 1: Poster sobre a candidiase exposto nha FM

Candidiase Vaginal Q

I)( JRTO Eva Pereira
<§ e Estudante no Mestrado Integrado de Ciéncias Farmacéuticas pela Faculdade de Farmécia da Universidade do
N Porto

A candidiase vaginal é uma infegdo do trato reprodutivo inferior feminino extremamente comum, causada
maioritariamente pela Candida albicans, atingindo 75% das mulheres pelo menos uma vez na vida. '

Tratamento

Sintomas: 1'% )
O tratamento exclusivo com produtos de uso externo

¢ comichdo : 0 =
« ardor acalma sintomas como a comichdo, mas ndo elimina a
dor infecdo vaginal. E importante eliminar a origem da
L] T2 2 o ~ . .
© - candidiase através da utilizacdo de comprimidos ou
e vermelhidao

capsulas moles vaginais ou pelo creme, aplicando-o
internamente com o auxilio dos aplicadores.

corrimento branco com aspeto

de requeijao

Tratamento mais rapido: capsula mole vaginal
(elimina a candidiase numa sé aplicagéo)

Sintomas externos muito incomodativos: combinar
o tratamento com o creme vaginal aplicado
externamente , para aliviar estes sintomas.

Fatores de risco para
desenvolver candidiase: i

e uso de antibidticos

e atividade sexual

e contracetivos orais

Complete o seu tratamento
com um gel de higiene intima
calmante que ajuda a alivar os
sintomas externos.

F~ -
. . ~ o
diabetes mellitus s /,z’
\\\\ ,///
\\\.’”
Candidiase no Homem:
Consulte um médico em caso de: © No homem, a candidiase, afeta normalmente a
e ser a primeira vez que tem candidiase; parte superior do pénis, a glande.
» ter candidfase recorrentemente;
) - ) : Sintomas:
e 0s sintomas ndo melhorem apés 3 dias
ou se ndo desaparecem passado 7 dias; ¢ comichdo;
e dor;
e se estd gravida ou a amamentar; : . ; fices
¢ inflamagdo da parte superior do pénis;
® se tem varios parceiros sexuais; ¢ inchago do prepucio;
e se tem menos de 12 anos; e comichdo ou ardor ao urinar ou durante as
. i relagdes sexuais
e se tem febre, arrepios, nauseas ou
vémitos e dores abdominais; Tratamento:
e se j& experienciou alguma reacdo alérgica ) )
) Os medicamentos mais populares para o
e el el @ wEEE e e tratamento da candidiase no homem sdo os
candidfase. cremes, aplicados na parte superior do pénis 2 a
... e 3 vezes por dia.
~ —
\\\\ i
ng B e
~ e
pt/saude-intima Ty "
~_

Em caso de duvida consulte o seu farmacéutico.
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Anexo 2: Numero de pacientes por intervalo de dose no ano de 2021.

Intervalos doses
<5mg 5-9mg 10-19mg 20-59mg 60-99mg =2100mg
73 105 205 2721 1565 931

W<5mg

H5-9mg
10-19 mg

= 20-59 mg

‘ 73 = 60-99 mg
105

2100 mg
205

Anexo 3: Numero de devolu¢Bes de metadona por més no ano de 2021.

Més N°® MG devolvidas/imés

JAN 11547
FEB 10922
MAR 4759
ABR 4070
MAI 6014,5
JUN 4872
JUL 6041
AGO 11440
SEP 11816
ouT 8658
NOV 11435
DEZ 6297
Total 97871.,5
DEVOLUCﬁEs 2021
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12000
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v
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Anexo 4: Folha individualizada de monitorizacéo farmacoterapéutica.

HOSPITAL UNIVERSITARIO DR. PESET Apellid
Unidad Gestidn Farmacoterapsutica, Servicio de Farmacia Mombre N° H.C. (51P)
Servicio Dr. Hoja n® Edad (afios) Peso (kg) Talla (cm)
Ubicacidn: () Ingresado = Cama Fecha Inicio: Fecha fin:
()Externo  =CExterna = HDia = Urg =Otras | E. basal: () Asintomst ( ) Sintomat ambulatoria { )Si it en cama <50%
{ ) Sintomat en cama =50% ( )} Encamado
Di dstico ingreso: asociado al PRM
L. IDENTIFICACION Fecha inicio: Fecha fin sgto/resolucion: Farmacéutico:
Fuente Forma (Activa, Pasiva) Tipo
1, Observacidn directa 1‘1 Validacidn de preparacion) dispensacidn de medicamentos
. Validacién de administracion medicamentos
2. Entrevista profesional A 2 1L Informacidn explicita sobre PRM/EM
3. Entrevista a paciente/familiar/ cuidador | & 3.1. Cuestionarios (adherencia, validad de vida...)
3.2 Comunicacidn verbal
4, Monitorizacidn farmacoterapéutica A 4.1, Validacidn de prescripdidn manual/electrinica
4.2, Monitorizacidn farmacocing
4.2 Vzlidacidn Historia Farmacoterapsutica
4.4, Alertas farmanobempeubm institucionales
4.5, Alartas farm propizs | l=s o electrénicas)
5. Comunicacion voluntaria B 5.1. Motificaciones de hmacmlglhn(la
5.2, Médico
5.3, Enfermera
5.4, Paciente o cuidzdor
6. Revisién de la Historia Clinica A 6.1, Evolucién Historia Farmacoterapéutica
6.2, Evolucidn signos y sintomas en los padientes
6.3 Evolucidn de pardmetros analiticos/pruebas dizgndsticas
Medicamento (principio activo/forma farmacéutica): Otro mdto:
Origen del PRM: X
L {) Potencial . N
= Error de Medicacidn (EM) {) Real 2 No error de medicacidn Personal implicado:(M (JE (JF ()P
Tipo de EM Fase
1. Adquisicién
1. Dosis () omitida () duglicada () ermines 2. F'rescnpclun () Manual () Electrdnica
2, Medicamento () omitido () innecesario [} duplicado [) deteriorade () errbnea 3. Validacidn () Manual ) Electrénica
3. Horario 4, Transcripcion (JSF (JUH
4, Intervale poscldgico 5. Almacenamienta {JSF (JUH () Otres
5. Wiz administradion () IV () PO ) otres 6. Preparaddn/acondicionamiento (JSF (JUH
6. Velocidad administracidn 7. Dispensaciin
7. Método)sistema administracidn 8. Administracidn
8. Forma farmacéutica 9. Seguimizsnto
9. Condiciones preparacidn (MIV..) 10. Educacién al pacients
10. Duracidn del tratamiento 1i. Desconocida
11. Menitorizacidn insuficients/inadecuada
11. Otro:
Causa: Factores contribuyentas:
1. Problemas comunicacidn/interpretacion () incomplets [} ambigua () incorrecta 1. Faltz de practicas de segundad pmntanas
2. Confusidn en identificacion del pacients 2. Faltade farizacidn de proc icticas asistenciales
3. Confusidn en nombres de medicamentos 3. Falta de protocolos/guizs dinicas actualizad;
4, Problemas en ethuetadun’envxado 2 |nformac|or| del producto 4, Falta u obsolescencia fusntes info mdtos
{ ) apaniencia similar [ ) sin eti de () etiguetade incompleto/incorrecto | 5. Falta de sistemas identificacicn del paciente
en ficha técnica/prospecto/basss de datos 6. Defidencias en sistemas de comunicadon/informacidn
5. Problemas en los equipos y dispositives de dlspen -’prep-’admun 7. Deficiencias en oz sistemas de preparacion [dispensacicn
{ )defectuosa () i {)falle() 8. Transicion asistencial [ ) conciliacion [ Jingreso [ Jalta [ Jtransiciones UH
6, Factores individusles 9. Mdto no disponible ( ) desabastecimiento ( ) rotura stock ()MNIGFT
{ ) Falta conocimiento/formacidn sobre medicamento 10. fici I iento inadecuad
{ )falla de oonol:lmlentnl’lnFormacmn sobre pacients 11. Personal [ ) insuficiente [ ) sin expesiencia
de practicas [PNT 12. Factores ambientales
( § mane,o incamrecte del ordemader () sstrde, ssbracergs de trabaio 13. Situacién de emergendia
7. 14. Otros

TRlcanza al paciente? (151 () No

Tipificacion del Problema relacionado con la Medicacién (PRM) (marcar 1) Potencial = Real

2 INDICACION EFECTIVIDAD < SEGURIDAD ADHERENCIA
1. Necesidad de tto adicional 3. Ji inad d 3. iy Js 7. Incumplimiento
1.1. Indicacidn no trataga 3.1. Mo indicado para la situacidn 5.1. Alergia 7.1. Falta de adherencia =

wacién de tratamiento 3.2. No efectivo 5.2, Administracion inadecuada recomendaciones

3.3. Forma de dosificacidn inapropiada 5.3, Efecto adversa 7.2, Dificultades de
acidn 3.4, Otro medicaments més efectiva 5.4, Contraindicado por fac de riesgo | administracién

2. Medicamento innecesario 4, Infradosificacién S5 Interacoidn  (con feos /o | 7.3. Motives econdmicos
2.1 No indiczda tervals inadacuzdo alimentos) 7.4, Faltz de compransidn
2.2. Alternativa mas coste-efectiva 4.2, Duracidn inadecuada 6. Sobredosificacion 7.5 Motivos
2.3. Duracién inadecuada 4.3. Administracidn inadecuzda 6.1, Desis | intervak inadecuado religiosos/culturales
2.4. Via administracian alternativa 4, Interacciones {con fcos  y/o| 6.2. Duracidn inadecuada 7.6 Preccupacicn por
2.5. Adiccidn/ ingesta acc/ intencionada | alim £.3. Administracidn inadecuada seguridad
2.6. Alternativa no farmacoldgica 4.5, Conversidn via formulacidn 64, Interaccon (con fcos  y/fo | 7.7. Desconfianza por
2.7. Duplicidad terapéutica akmentos) seguridad

2.8. Tratsmiento para RAM i &.5. Conversidn via /formulacidn




Consecuencias potenciales del PRM: = MFT:= Potencial = Rezl éPrevenible? ;= 5= No Tipo: () Fallo/faltz de tratamiento () Efecto adverso
< Eficiencia
2 Humanistico

Gravedad inicial del EM/PRM segin Iz morbilidad farmacoterapéutica (MFT) potencial en el paciente

Probabilidad deteccién

1. Mo provocaria dafio o provocania dafio reversible {sin cambic en signos vitales) que requerinia menitorizacidn
2. Dafio reversible {sin cambic en signos vitales) que requeririz modificacién del tratamiento
3. Dafio reversible que requeriria tratamiento adicional, aumento de la estancia o ingreso hospitalario fvisita.

4. Dafio irreversible o discapacitante
5. Muerte

1.Absoluta {=90%)
2. Probable (60-90%)
3.Posible (30-50%)
4, Dudoso (10-30%)
5. Remota {<10%)

2. ACTUACION FARMACEUTICA (af) Fecha:

I cto:{ ) Efectividad { ) Seguridad () Eficiencia ) Humanistico

1. Rec dacion fa ica: marcar P
(primera) y/o § (sucesiva)
1.a.5uspender medicamento
1.b. Plantzar altemativa teraputica
1.b.1. Cambiar a medicamento mas efectivo
1.b.2. Cambiar a medicamento mas seguro
1.b.2. Cambiar a via/método mas efectivo
1.b.4, Cambiar a wia/método mas seguro
1.c.Iniciar medicamento
1.d.Individualizar la posologia
1.2.Personalizar el tratamiento
1.e.1.Modificar forma de dosificacién
1.e.2.Cambiar a medicamente que mejora CV
1.e.3.Cambiar a via/método admdn. que mejora CV
f. Iniciar monitorizacidn FC/dlinica
g.Plantear medicamento/viz mas ficientz
1.g.1.Cambiar a medicamente incluido en GFT
1.g.2.Cambiar a medicamente mas eficients
1.g.3.Cambiar a via/método admdn. mas eficients

b, Mo procede

2. af preventiva (marcar sélo une) Comunicacion M E P
2.a. Prevenir reaccidn alérgica

2.b. Prevenir efectos adversos

2.¢. Prevenir fallo de tratamiento Verbal
2.d. Clarificar/confirmar prescripcién

2.e. Clarificar/corregir transcripcidn Documentada
2.f. darificar/corragir prep-dispensadidn "ad hac”

2.g. Clarificar/corregir administracidn
2.h. Clarificar/corregir validacion ftca

. Documentada en Historia Clinica )
3. af educativa(marcar sélo una)

3.3. Proveer informacidn/educacion a profesional
3.b. Proveer informacidn/educacion a pbe/familiar

Aceptacion de la reco dacion f i1 sutica (si procede) M| E|P Comentarios
T Aceptada () Sin modificacion () Con modificacion 2 No procede

T Rechazada ( ) Incidencias sistema ( ) Inadecuada () Poco relevante < Definitiva

3. SEGUIMIENTO DEL PACIENTE Tiempo (min):

Subjetives - Objetivos

Valoracion

Medicamento Objetivos predefinidos

Plan farmacoterapéutico y seguimiento
Tl [Tete

4. EVALUACION DE RESULTADOS (si procede)

4.1. Gravedad final del EM/PRM segiin Iz MFT real en el

1. PRM/EM gue no ha provocado dafio o que ha provocado dafic reversible (sin cambio en signos vitales) pero har ido aumento de ftorizacién

2. PRM/EM gue ha provecado dafic reversible (sin cambio en signos vitales) pero ha requerido modificacidn del tratamiente
3. PRM/EM gue ha provocado dafio reversible que ha requerido tratamiento adicional, aumento de 2 estancia o ingreso hospitalario.
4. PRM/EM gue ha provocado dafio irreversible o discapacitante

5. PRM/EM gue ha provocade la muerte del paciente

4.2. Idoneidad de la af

4.3. Resultado en el paciente
1 o

1. Inapropiada para el cuidado del pacients

gativo (R-) docu tado con datos objetives yj'o subjetives

2. Reduccion de coste, sin afectar la efectividad del tratamiento | 2.5in medificacion significativa de la evolucicn del paciente
3.Significativa, con mejora del cuidade del pte (est. de practica) | 3.R (+) por reduccidn de riesgo de MFT sin posibilidad de documentacidn
4, Muy significativa (evita falle érgano vital/[EAM grave/fallo trta) | 4.R{+) per reduccidn de riesgo de MFT documentado (ofs) pero sin prev/res el problema

5. Potencalments evita |2 muerte del paciente

clinico asodado al PRM o sin contribucidn directa a su prev/resclucidn
E. R({+) por reduccidn de riesge de MFT documentade (ofs) y con contribucion directa a
la prev/resolucién del problema clinico asodiado al PRM

4.4. Resultados farmacoecondmicos (RFE) de la af (si procede)

4.4.1. Coste de tratamiento

Actual Dizs: Uni Alternativa: Dizs: Uni: Diferencia unidades:

4.4.2, Coste de pruebas diagndsticas/otras
Prusha 1: Coste:
Prusba 2: Coste:

4.4.3. Coste potencial evitado:

Uni: C. Total:
Uni C. Total:

() Ahorrade  ({ JIncrementado

{ ) Ahorrado () Incrementado
{ ) Ahorrade () Incrementado

bsoluta (1.0) { ) probable (0,6) | ) posible (0.4) [ ) dudosa (0,1} x Dias: =
dad { ) absoluts (1,0 { Jprobable (0.8) { }

posible (0.4 { } dudosa (0,1])

() Estancia (€): pabilidad { )
(1 GRD (€):
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Anexo 5: Resultados os estudos dos PRMs em 2021.
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Anexo 6: Formagao Interna a equipa da Farmacia Maia denominada por “Ferro
sucrossoémico no tratamento de anemias ferropénicas”.
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ARS Norte. (2018). Anemia
Ferropénica [Review of Anemia
Ferropénica)

Germano de Sousa. Ferropénia
(Anemia). Accessed in July 28, 2022,
from
nttps://www.germanodesousa.com/ar
eas-clinicas/ferropenia-anemia
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ARS Norte. (2018). Anemia Ferropénica
[Review of Anemia Ferropénical.
Germane de Sousa. Ferropénia

(Anemia). Accessed in july 28, 2022,
from

hittps:ffuasiw germanodesousa.comiare

as-clinicas/ferropenia-anemia
DeLoughery T. G. (2017). Iron
Deficiency Anemia, The Medical clinics
of North America, 101(2), 319-332
hitps://doi.org/10.1016/.mcna.2016.09
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Ferro sucrossomico no
tratamento de anemias
ferropénicas

Eva Velho Pereira

Agosto 2022

@PORTO

G

Anemia ferropénica

¢ Deficiéncia nutricional mais comum a nivel mundial

® 50% dos casos de anemia no mundo sdo devidos a anemia ferropénica

e Apresenta uma prevaléncia de 20% na Europa

e Em Portugal, estima-se que a prevaléncia seja de 19,9% na populacdo
adulta

MPORTO

@i
- s e
Anemia ferropénica
Definicao: Sinais e sintomas:
concentragdo de hemoglobina: ffari‘fj;eza_
inferior a 13 g/dl nos hqmens o Eimdear
com mais de 15 anos de idade, « dores de cabeca;
a 12 g/dl nas mulheres com O HeiUEE; -
mais de 15 anos de idade e a 11 O GBS S FEES MEMEES
. * palidez da pele e mucosas;
g/dl nas gravidas « taguicardia e faléncia cardfaca;
* pica;
* glossite;
Grupos de risco: * queilose;
) .  coiloniquia;
gravidas, doentes renais cronicos, « hemorragia da retina;
doentes com doengas inflamatorias « esplenomegalia;
intestinais ou com insuficiéncia cardiaca « febricula.
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Camaschella, C., Nai, A, & Silvestri, L.
(2020). Iron metabolism and iron
disorders revisited in the hepcidin
era. Haematologica, 105(2), 260~
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Germano de Sousa. Anemias (I} - A
anemia e o ferro - Germano de
Sousa - Artigos. Accessed in july 28,
2022, from
https://www.germanodesousa.com/
areas-clinicas/anemias-ii-anemia-e-
o-ferro/

Cappellini, M. D., Musallam, K. M., &
Taher, A. T. (2020). Iron deficiency
anaemia revisited. Journal of internal
medicine, 287(2), 153-170.
https://doi.org/10.1111/j0im.13004
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Anemia ferropénica

Causas:

o perda de sangue (gastrointestinal e
menstrual);

e hemdlise;

® m4 absor¢ao;

e aumento da demanda de ferro
(gravidez, amamentacdo, periodos
de crescimento répido em criangas).

Anemia hipocrémica e microcitica

Anemia de instalagdo lenta

Diagnéstico:

Hemograma completo que inclui o nimero de glébulos vermelhos, a concentragdo de
hemoglobina (Hb), o hematdcrito (Ht), o estudo da morfologia eritrécitaria e os indices
hematimétricos.

Contagem de reticulécitos e calcular o indice de produgdo de reticulécitos (IPR), concentragao
de ferro sérico, capacidade de fixacdo do ferro, ferritina sérica e saturagdo de transferrina
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Metabolismo do Ferro

Theiron cycle "
N S &
(\ . / (~1800mg)
@ acopce
Erythropoiesis Eeoong)
(=300 mg)
20-25 mg/day
Plasma Fe* Transferrin 5
(~3 my
~1-2mg/day b 9
g g e
1-2mo/day,
ronloss Heart, muscle, o
Enterocyte (cell desquamation)  other organs B > 10001
(~300mg) {up to 1000 mg)
x
Heme
iy
O ———— ™
N 1
fron  oury ; S éve
ot "nﬁm- ie P )
[ = & ah e
_—
phagocytosis it

Figura 1: Ciclo do ferro
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Fisiopatologia

Os eritrocitos tém em média 120 dias de vida,
quanto estes morrem, o ferro que existe na
hemoglobina destas células, é reciclado pelo
organismo.

O equilibrio entre a absor¢do e a reciclagem do ferro é
mediado pela hepcidina, pelo que, quando este é
perturbado, ocorre anemia.

Hepcidina suprimida —>  aumento da absor¢do do ferro e a um aumento na libertacdo do
ferro reciclado dos macréfagos

estimula a produgao de eritropoietina pelo
Hipéxia tecidual — * HIF2a =3 rim, levando ao aumento da eritropoiese e a
\ produgdo de eritrécitos microciticos e
hipocrémicos
aumenta a expressao do transportador de metal bivalente
duodenal 1 (DMT1) e do citocromo B duodenal (DCYTB) na
regido apical da superficie dos enterdcitos, aumentando a
absorgdo de ferro no intestino
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Tratamento

¢ Correcgao da causa primaria

¢ Ferro Oral

e E considerado a terapia preferencial para a deficiéncia de ferro nio complicada.
* Primeira linha: sulfato ferroso (elevada biodisponibilidade e eficacia)
* Efeitos colaterais: ndusea, dor epigastrica, diarreia, obstipacéo e coloragdo escura das fezes

T Baixa adesdo terapéutica

¢ Ferro Intravenoso

¢ Considerado em pacientes com ma absor¢do gastrointestinal, pacientes que anteriormente
ndo toleraram, ndo responderam ou apresentam baixa adesdo ao ferro oral, para uma
rdpida corre¢do da anemia ferropénica, na doenga cardiaca crénica, na doenga renal crénica
e em alguns casos de gravidez

* Mais eficaz, melhor tolerado e com menos efeitos colaterais

e Administracdo requer varios cuidados, afeta negativamente a qualidade de vida do paciente
e tem um elevado custo.

¢ Profilaxia (em grupos de risco)
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Doenca Inflamatéria Intestinal

Condicéo inflamatéria de etiologia multifatorial que descreve um conjunto de doencas

Complicag@es sistémicas

mais comuns: anemia

prevaléncia entre os 20% a

70%.

A deficiéncia de ferro
representa a principal
causa de anemia em

pacientes com DII, com

prevaléncia de até 90%

gastrointestinais cronicas

Anemia por DIl resulta da deficiéncia de ferro, como
consequéncia de:

* md ingestdo dietética de ferro;

¢ diminui¢do da absor¢do de ferro;

e perda de sangue por via gastrointestinal;

e deficiéncia de vitamina B12 e folatos;

* medicamentos utilizados no tratamento da DIl, como

tiopurinas e sulfassalazina;

o hemodlise;

¢ sindrome mielodisplasica;

e insuficiéncia renal cronica.
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Tratamento

De acordo com as diretrizes da European Crohn's and Colitis Organisation (ECCO):

* ferro oral: primeira linha de tratamento na anemia leve (Hb =11 g/dl) em
pacientes com DIl quando a doenga esta clinicamente inativa ou na auséncia de
intolerancia ao ferro oral;

« ferro intravenoso: primeira linha de tratamento em individuos com a Hb < 10
g/dl, doenga clinicamente ativa, histéria de intolerancia ao ferro oral e em pacientes
que necessitam de agentes estimulantes da eritropoiese.

O ferro oral pode causar stress oxidativo no limen intestinal de pacientes com DII,
aumentando, desta forma, a producdo local de citocinas pré-inflamatérias de forma
dose-dependente, o que leva a efeitos gastrointestinais adversos como gosto metalico,
nauseas, diarreia, obstipacdo e dor abdominal, o que limita a sua adesao.
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Tratamento: Ferro Sucrossomico

Consiste numa formulagdo oral na Conventionaliron Sucrosomial® iron
qual o pirofosfato férrico ¢ o
protegido por uma membrana '., - °
de bicamada fosfolipidica, v = o
composta principalmente de i
lecitina de girassol, mais uma ° &
matriz de sucrester que ’ Ty
apresenta agdo gastro protetora, . H ° i
estabilizada por outros ‘- _ -
excipientes como fosfato tricdlcico
e amido, formando um e P —

sucrossoma Figura 2: Representa¢ao esquematica dos mecanismos de absorgdo do ferro

convencional e do ferro sucrossémico

Maior biodisponibilidade, reduz a toxicidade gastrointestinal, gracas a auséncia
de contato direto com a mucosa intestinal, e previne a instabilidade do ferro no
trato gastrointestinal

Conclusao

® Os pacientes devem ser avaliados adequadamente para identificar a causa da sua anemia
e se proceder a sua corregao.

e Relativamente ao tratamento é necessario realizar a escolha certa e mais adequada ao
paciente entre as formula¢cbes de ferro oral e intravenosa para evitar atrasos
desnecessarios na reposicao de ferro e na corre¢do da anemia.

e O desenvolvimento de novas formula¢des de ferro oral como o ferro sucrossémico é
importante uma vez que apresentam menos efeitos secunddrios gastrointestinais que
resultam numa melhor adesdo a terapia.

e Suplementa¢do com ferro sucrossémico tem sido associada a uma alta absor¢do
gastrointestinal e elevada biodisponibilidade com uma baixa ocorréncia de efeitos
secunddrios, sendo mais eficaz e toleravel do que outros sais de ferro oral. Desta forma, o
ferro sucrossémico é indicado no tratamento de anemias ferropénicas em pacientes com
doenca inflamatdria intestinal.

e Seguimento do tratamento para verificar o sucesso do tratamento ou alterd-lo se
necessario.
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