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Resumo

No ambito da conclusdo do Mestrado Integrado em Ciéncias Farmacéuticas (MICF) que implica
a realizacdo de um estagio com a duracéo de, pelo menos, 6 meses em farmacia aberta ao
publico ou num hospital, realizei um estagio profissional de 7 meses. Ao abrigo do programa
Erasmus+, tive a oportunidade de estagiar na area de Farmacia Hospitalar em Cluj-Napoca, na
Roménia durante 3 meses, periodo durante o qual contactei com a realidade da farmécia
hospitalar daquele pais, bem como com o seu sistema de salde. Posteriormente, realizei um
estagio de 4 meses em Farmacia Comunitaria, na Farmacia Saude onde tive a oportunidade de
aplicar e adquirir novos conhecimentos.

O presente documento que visa espelhar os projetos e atividades desenvolvidas em contexto
hospitalar e comunitario durante o meu estagio, encontra-se dividido em duas partes. A primeira
parte é dedicada as atividades desenvolvidas durante o estégio curricular, como resultado de
breves pesquisas cientificas fruto do contacto didrio com o utente e com 0s servi¢os na Farmécia
Comunitéria e Hospitalar. Aproveitei ainda a oportunidade de estar proxima de populacfes de
todas as faixas etarias para desenvolver uma campanha de salde publica na Farmécia
Comunitéria subordinada ao processo de cessacao tabagica, com o objetivo de promover a
salde e a literacia da populacdo relativamente as opcdes terapéuticas disponiveis para o
processo de cessacao.

A segunda parte é subordinada aos projetos realizados durante o estagio, sendo que o primeiro
€ relativo a vantagem terapéutica do liraglutido 3.0mg no tratamento da obesidade, tema que
surgiu face a inova¢do do mecanismo de acdo do farmaco referido e impacto do mesmo na
mitigacdo das comorbilidades associadas a obesidade. O segundo projeto, dedicado a nutricdo
clinica em Farmacia Comunitéria, foi o tema escolhido pela equipa da farmacia para a formacgéo
interna, motivado pela crescente evolucdo da dispensa destes produtos em farmacia
comunitéria.

Em suma, o presente documento reflete todo o trabalho desenvolvido ao longo dos Ultimos 7
meses durante os quais tive a oportunidade de aplicar e consolidar os conhecimentos adquiridos

durante os 4 anos de formacéo tedrica do MICF.
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Parte 1. Atividades desenvolvidas no ambito do estagio curricular

Seccdo A — Farméacia Comunitaria

1 - Contextualizacdo do estagio curricular

O meu estagio em Farmécia Comunitaria decorreu entre os dias 9 de maio e 9 de setembro na
Farmécia Saude (FS). A FS encontra-se aberta durante a semana das 9h as 19h15 e aos
sabados de manha das 9h as 13h. Localizada na Avenida dos Combatentes da Grande Guerra,
namero 689, freguesia de Paranhos e concelho do Porto, a Farmacia esta inserida numa zona
habitacional consideravel, préxima de outros estabelecimentos prestadores de servicos de
salde. Pela sua localizagdo privilegiada, a FS é frequentada regularmente por cidadaos
polimedicados, de diversas faixas etarias, que reconhecem o Farmacéutico como profissional de
saude com capacidade de intervir positivamente na sua jornada de utilizadores de cuidados de
saude. N&o obstante, a afluéncia de turistas a farmécia é consideréavel.

A FS disponibiliza diversos servigcos farmacéuticos, entre os quais: a medicdo de parametros
bioguimicos e fisioldégicos - como a pressao arterial, o colesterol total e high density lipoprotein
(HDL), a glicémia, os triglicerideos, o acido Urico e a hemoglobina no sangue - a administragdo
de vacinas ndo incluidas no Plano Nacional de Vacinacdo (PNV) e injetaveis, recolha de
radiografias e VALORMED, bem como consultas de nutricdo realizadas por um nutricionista
contratado para o efeito.

O sistema informético da Farmécia é o 4DigitalCare que relne todas as ferramentas necessarias
para a prestagdo dos cuidados e servicos pela equipa da Farmacia e caracteriza-se por ser
bastante intuitivo e de facil utilizagédo.

Relativamente a equipa responsavel por assegurar o bom funcionamento da FS, esta é
constituida pela Dr2 Maria Margarida Moreira, proprietaria e diretora técnica, mais cinco

farmacéuticos e trés técnicos auxiliares de farmacia.



2 — Cronograma de atividades e sua explicacéo

Tabela 1: Cronograma de atividades desenvolvidas em Farmacia Comunitaria

Atividade maio | junho | julho | agosto setembro
Rececdo e armazenamento de encomendas X X X X X
Gestéo e controlo de prazos de validade e X X X X X
stocks
Gestdo de reservas e devoluctes X X X X X
Recolha do Valormed X X X X X
Medicdo de parametros bioquimicos e X X X X X
fisiolégicos
Observacao do processamento de receituario X X X
e faturacdo
Observacéo de atendimentos X
Atendimento com supervisdo X
Atendimento autbnomo X X X X
Realizacdo de encomendas diretas X X X X
Aconselhamento farmacéutico X X X
Campanha de saude publica sobre cessacao X X
tabagica
Projeto | X X
Formacao interna “Nutricao Clinica em X
Farmacia Comunitaria”

No inicio do meu estégio fui instruida pela equipa da FS a conferir, rececionar e armazenar
encomendas dos fornecedores diarios da Farméacia — Alliance Healthcare, Coprofar, OCP e
Empifarma. Durante este processo, tinha em especial atencdo o prazo de validade do produto
uma vez que o mesmo deve ser sempre atualizado quando néo existe stock do produto em
questdo ou quando o produto em rece¢do tem um prazo de validade inferior ao indicado no
sistema. Adicionalmente, de modo a tornar mais produtivo o processo de rececdo de
encomendas, procurava analisar o resumo das caracteristicas do medicamento (RCM) dos
medicamentos cujo mecanismo de acdo e indicacdo ndo me recordava. Por esta razao,
considero que as tarefas que realizei no backoffice da Farmacia foram essenciais para uma maior
ambientacdo da minha parte ao sistema informatico e, em simultdneo, para a aquisicdo de
conhecimentos relativamente aos produtos disponibilizados na Farmacia, bem como facilitou a
associagdo das substancias ativas aos respetivos nomes comerciais, grupos
farmacoterapéuticos e a indicacdo farmacéutica. A gestao de reservas, pagas e ndo pagas, foi
também uma das minhas principais tarefas no primeiro més de estagio, assim como a devolugéo
de medicamentos e produtos de salde. Uma vez que na FS o local de armazenamento dos
medicamentos esta organizado segundo a forma farmacéutica e por ordem alfabética, o facto de
ter estado responséavel por armazenar os produtos rececionados nas encomendas, permitiu-me
estar mais confortdvel com a localizacdo dos medicamentos e restantes produtos de salde.
Ainda durante o primeiro més, iniciei a medicao da presséo arterial aos utentes que solicitavam
este servico e, mais tarde, realizei a medicdo de parametros bioquimicos especialmente de
glicose, colesterol e triglicerideos. Era neste momento que procurava conversar com o utente e

perceber a adesdo dos mesmos a terapéutica, se fosse o caso, e durante os quais aplicava os




meus conhecimentos relativamente as medidas ndo farmacoldgicas que, muitas vezes, podem
ser adotadas e que ajudam na gestdo das doencas crénicas. Procurei ainda assistir a
atendimentos realizados pela equipa da Farmacia, de modo a perceber o funcionamento do
sistema informatico no mddulo de atendimento e a abordagem que estes realizavam aquando
da dispensa de medicamentos e produtos de salde. No més de junho iniciei os atendimentos
com supervisdo e, posteriormente de forma auténoma. Durante os primeiros atendimentos
procurava esclarecer davidas com os elementos da equipa da Farmacia. A grande maioria dos
atendimentos que realizei consistiram na dispensa de medicamentos sujeitos a receita médica
(MSRM), com prescrigo eletronica e manual, o que implicava a consulta do histérico dos utentes
e a auscultacdo dos mesmos, de modo a perceber se se tratava de uma primeira dispensa ou se
era ja uma medicagdo habitual. Nos casos em que se tratava de uma primeira dispensa,
questionava o utente se preferia o0 medicamento de marca ou alguma das op¢des de genérico,
tendo sido durante os primeiros atendimentos que me apercebi de que existe, ainda, pouca
literacia da populagéo relativamente ao mercado dos medicamentos genéricos. No momento da
dispensa, procurava consultar os RCM e, sempre que necessario, a equipa da FS de modo a
transmitir a informacg&o adequada ao utente, especialmente no que diz respeito & posologia e ao
modo de administragdo do medicamento. Ainda assim, o aconselhamento farmacéutico e a
dispensa de medicamentos ndo sujeitos a receita médica (MNSRM) foi também uma tarefa
bastante comum durante o meu estégio. Neste caso, procurava ouvir a pessoa relativamente aos
seus sintomas e fazia questes de modo a obter informagéo adicional que me permitisse
dispensar o MNSRM ou produto de satde mais adequado para o problema relatado. Inicialmente,
uma vez que nao estava totalmente familiarizada com os MNSRM e produtos de salde
disponiveis na Farmacia era mais dificil realizar um aconselhamento sem pedir auxilio a equipa,
mas, com o tempo, fui ficando mais autébnoma e confiante na forma como desempenhava o
aconselhamento desses produtos. Em paralelo, e uma vez que estava a realizar atendimentos
de forma auténoma, comecei também a fazer encomendas instantaneas, através do sistema
informéatico da Farmécia, aos fornecedores da FS. Em situac8es em que o produto desejado pelo
utente ndo estava disponivel nos fornecedores procurava contactar, por via telefénica, as
farmacias dos arredores da FS de modo a garantir a entrega do medicamento ao utente.

Dada a proximidade que o Farmacéutico Comunitaria tem com a populacdo, procurei
desenvolver uma campanha de salde publica que promovesse a salde junto da sociedade e
prevenisse a doenca. Sabendo que o tabagismo € um dos fatores de risco modificaveis para a
maioria das doencas, considerei pertinente a realizacdo de uma campanha que informasse as
pessoas sobre os MNSRM disponiveis na Farmécia para a cessacao tabagica e o papel que o

farmacéutico pode ter, enquanto profissional de salde, neste processo.



3—- Exemplo de atividades desenvolvidas

a) Utilizacdo de 6leo de sementes de canhamo em suplementos alimentares

Durante o meu estéagio curricular em Farmacia Comunitaria tive a oportunidade de constatar que
existe uma elevada procura de suplementos alimentares por parte da populacdo. Neste sentido,
e uma vez que a Farmacia Salde tem um blog no qual sdo publicados artigos escritos pelos
Farmacéuticos sobre um tema de interesse, ofereci-me para escrever um texto que abordasse
as diversas alternativas de suplementos alimentares que podem ser utilizados por estudantes do
Ensino Secundario e do Ensino Superior nas respetivas Epocas de Exame, épocas durante as
quais sao experienciados elevados niveis de stress, cansaco e ansiedade. Face a isto, procurei
analisar a composicdo de alguns dos suplementos existentes na Farmacia que tém como
principal indicacdo a reducdo do cansaco, da fadiga e do stress em alturas propensas a tal.
Perante esta pesquisa, verifiquei a existéncia de um suplemento alimentar que continha na sua
composicao 6leo de sementes de Cannabis Sativa L, o que suscitou a minha curiosidade para a
evidéncia cientifica que suporta a utilizagédo do 6leo das sementes de cAnhamo em suplementos
alimentares. O termo “canhamo” é utilizado para se referir a plantagbes de Cannabis Sativa L.
que surgem com um proposito exclusivamente industrial. Geralmente, o canhamo tem na sua
composicao baixos teores de D-9-tetrahidrocanabinol (THC), principio ativo da Cannabis
responsavel pelos efeitos psicotrépicos associados ao consumo desta planta.! As diferentes
partes do cAnhamo - como as sementes - além de serem dotadas de um enorme valor social e
econdmico, tém também um grande valor nutricional sendo, por isso, utilizadas na comida e
incorporadas na constituicdo de diversos suplementos alimentares.

O 6leo das sementes de canhamo - o derivado do cAnhamo mais utilizado - resulta da extragédo
a frio das referidas sementes e tem uma enorme riqueza nutricional.2 Este 6leo é constituido, na
sua maioria, por acidos gordos polinsaturados - como o acido linoléico (6mega-6) e o acido alfa-
linolénico (émega-3), que, no referido composto, se encontram num racio de 3:1 e que sdo
conhecidos pelos seus beneficios contra doencas cardiovasculares, cancro e condi¢des
inflamatérias.® Por outro lado, o 6leo de sementes de canhamo tem uma alta capacidade
antioxidante devido a sua composicdo em fendis e flavondides. Fruto da riqueza nutricional
anteriormente exposta, e pela alegacdo da efetividade deste composto no tratamento da
obstipacao, hipertenséo, dislipidemias, doencas auto-imunes inflamatorias, dermatite atopica,
psoriase e acne, este composto pode ser encontrado sob diversas formas - como 6leo ndo
refinado (especialmente, para uso no ambito culinario) e enquanto suplemento - para este efeito,
€ usualmente apresentado na forma de gotas, géis, capsulas, sprays e balsamos.?

Os 6megas acima referidos sdo conhecidos pela sua capacidade comprovada em reduzir os
niveis de colesterol e de triglicerideos no sangue. O 6mega-6 aumenta o nimero de recetores
da low density protein (LDL) e promove o turnover da mesma sendo, por isso, responsavel pela
diminuicdo dos niveis desta proteina no sangue. Por sua vez, o 6mega-3 tem um papel
preponderante na redugdo dos niveis de triglicerideos uma vez que intervém diminuindo a
sintese da very low density protein (VLDL) e aumentando o catabolismo dos acidos gordos,

promovendo a eliminagao dos triglicerideos do plasma.2® No entanto, o impacto da suplementagdo



com Gleo das sementes de canhamo - que contém estes 6megas - no perfil lipidico dos humanos
nado é claro, visto que ficou evidenciado num estudo que, aquando da suplementacao diaria
durante um periodo de dois meses, sdo observaveis alteragcdes positivas na membrana
fosfolipidica dos globulos vermelhos mas néo existe impacto no perfil lipidico.

Também os efeitos da suplementacdo com os 6megas-3 e 6 no funcionamento do Sistema
Nervoso Central (SNC) sdo alvo de investigacdo cientifica, uma vez que o acido
docosahexaenéico (DHA) é o omega-3 mais comum na membrana das células do SNC dos
mamiferos*, pelo que os &cidos gordos polinsaturados da familia dos émegas-6 e 3 sdo
indispensaveis para o bom funcionamento do SNC. Também uma alimentagdo pobre nestes
pode favorecer o desenvolvimento de ansiedade e depressdo. Para estudar o papel da
suplementacdo com os 6megas-3 e 6mega-6 na prevencdo da ansiedade, foi realizado um
estudo com estudantes universitarios, os quais foram suplementados com diferentes
guantidades de 6mega-3 e dmega-6 durante 3 semanas. Os autores do estudo realcaram a
melhoria nos sintomas - como o apetite, fadiga, humor e capacidade de concentracéo - dos
estudantes que receberam a suplementagdo em comparagdo com o0 grupo controlo, o que
suporta o importante papel dos 6megas acima referidos no tratamento de perturbagdes como a
ansiedade e a depresséo.®

Existe ainda alguma evidéncia que suporta a suplementagédo com 6leo de sementes de cAnhamo
em doentes com doencas inflamatérias cronicas, visto que o émega-3 tem um papel supressor
dos efeitos das citoquinas Thl pré-inflamatérias tendo, por isso, um papel importante na
resolucdo da inflamacéo e na prevencéao da infe¢do.® Tal contribui para a evidéncia de suporte a
suplementacdo com estes dmegas em perturbacdes como a depressdo, uma vez que foi
observado que os doentes com esta patologia, ansiedade e expostos a niveis elevados de stress
tém concentracdes de biomarcadores pré-inflamatérios mais elevadas no sangue que podem ser
reduzidos caso exista um aporte adequado de 6mega-3.5

Uma vez que, como dito anteriormente, os principais componentes do 6leo das sementes de
canhamo sdo 0 6mega-3 e 0 6mega-6 e as vantagens da sua suplementacdo em diversos casos
foi demonstrada cientificamente, espera-se que a utilizacao do 6éleo das sementes de cAnhamo
em suplementos alimentares venha a aumentar nos préximos anos. No entanto, importa
salvaguardar a necessidade de desenvolver mais estudos em humanos que garantam o

beneficio da suplementagdo com este componente.

b) Cessacdo tabagica: que alternativas terapéuticas?

No meu estagio em Farmacia Comunitéria, sobretudo durante o periodo de atendimento ao
balcdo da Farméacia, deparei-me com inimeros utentes a procurarem apoio do farmacéutico
comunitario e das terapéuticas disponiveis para o processo de cessacao tabagica. Aliada a
informacéo que consta no Inquérito Nacional de Saude indicativa de que 20.2% dos homens e
9.0% das mulheres fumava regularmente em 20197 e sabendo que o Farmacéutico tem um papel

determinante na literacia em salde da populacdo, na promoc¢do da saude e prevencdo da



doencga® decidi em conjunto com a equipa da farmacia, realizar uma campanha de saude publica
relativamente aos medicamentos ndo sujeitos a receita médica (MNSRCM) disponiveis na
Farmacia Comunitéria indicados para o apoio no processo de cessacgdo tabagica. Assim,
desenvolvi o panfleto (Anexo I) que foi colocado nos balcées da farmacia, disponivel para os
utentes. Visto que cada uma das pessoas conhece, pelo menos, uma pessoa que fuma, o
propdsito da campanha era abordar os utentes durante o atendimento para que eles proprios
ficassem a conhecer as terapéuticas disponiveis e, quica, optarem por elas no caso de serem
fumadores ou informarem os amigos e familiares que fumam. Neste panfleto, comecei por
abordar as diferentes opgdes terapéuticas para a cessacao tabagica, o respetivo mecanismo de
acao, duracdo do tratamento e as formas farmacéuticas disponiveis. Optei ainda, por incluir
comportamentos que o cidadédo deve adotar para facilitar o processo de cessacédo tabagica e
alguns dados estatisticos sobre os beneficios da cessacgéo tabagica.

A intervencdo que mostrou ser mais efetiva na cessacao tabagica corresponde a combinacgéo do
apoio de um profissional de salde e a farmacoterapia. A farmacoterapia esta indicada para todos
os fumadores que estdo motivados para deixarem de fumar e que sdo dependentes da nicotina®
especialmente os que fumam dez ou mais cigarros por dia, ou cujo primeiro cigarro é fumado 30
a 70 minutos apos acordar.1? As terapéuticas que estdo aprovadas atualmente e que podem ser
dispensadas sem receita médica sdo a terapéutica de substituicdo de nicotina (TSN) e a
terapéutica livre de nicotina. A TSN consiste na administra¢do de nicotina sem o uso de tabaco,
cuja libertagdo é mais lenta em comparagdo com os produtos de tabaco, numa quantidade
suficiente para evitar os sintomas de abstinéncia.® Existem varias formulagbes disponiveis,
nomeadamente o0s comprimidos para chupar, comprimidos sublinguais, 0s sistemas
transdérmicos (ST) e as solugdes para pulverizagédo bucal.l® Os ST permitam a libertagédo da
nicotina de modo continuo e sustentado ao longo do dia'® sendo que por esta razdo sdo mais
eficazes na reducgdo dos sintomas de abstinéncia enquanto as preparac¢des orais tém uma agéo
mais rapida e uma duracdo de acdo mais reduzida.® Ainda que existam estas pequenas
diferencas, a eficacia das diferentes formulacdes é bastante semelhante, sendo que a dose inicial
deve ser ajustada ao nimero de cigarros consumidos por dia pelos fumadores. O tratamento
com a TSN deve ter uma duracdo de, pelo menos, 10 semanas sendo que a extensdo do
tratamento até as 18 semanas pode ajudar a evitar a recaida. As formulagdes orais da TSN sao
tamponadas para pH alcalino de modo a manter a nicotina na sua férmula livre, cuja absorcao
na mucosa oral esta favorecida. Por esta razéo, deve avisar-se o utente que nos 10-15 minutos
precedentes a toma ndo devem ser ingeridos produtos como café e refrigerantes que promovem
a ionizacdo da molécula de nicotina. Geralmente, os sintomas adversos associados as
formulac6es da TSN sdo gastrointestinais, passageiros e nao sdo motivo para abandono da
terapéutica. No entanto, pode titular-se a dose de modo a minimiza-los ou sugerir a troca de
forma farmacéutica.® Adicionalmente, a utilizacéo da TSN esta aprovada para a utilizagdo por
gravidas embora nao se conheca a efetividade do tratamento nestas situagdes uma vez que, nas

gravidas, a velocidade de eliminagdo da nicotina € mais elevada.®



Recentemente, surgiu uma alternativa terapéutica cuja formulacdo € livre de nicotina. A
citisiniclina € um alcaloide vegetal encontrada nas sementes da Cassia fistula. Esta molécula tem
uma semelhanga estrutural com a molécula de nicotina e maior afinidade para os recetores
nicotinicos. Por esta razdo, a citisiniclina liga-se aos recetores no SNC através de uma ligacao
mais forte, ocupa-os e desloca, gradualmente, a nicotina. Estando indicada para o tratamento
adjuvante da cessacdo tabagica e reducao do desejo de nicotina em fumadores dispostos a parar
de fumar, o esquema posolégico indicado é bastante especifico. Consiste num tratamento com
duracdo de 25 dias, em que o numero de comprimidos tomados diminui a medida que o
tratamento avanca e cuja utilizagao de produtos com tabaco deve ser totalmente cessada até ao
5° dia de tratamento. No entanto apresenta a desvantagem de ainda ndo existir evidéncia
cientifica que suporte a utilizacéo segura desta molécula em gravidas.!! Durante o processo de
cessacdo tabdgica, ha algumas medidas ndo farmacolégicas que podem ajudar o utente no
sucesso do tratamento. Segundo a Direcdo-Geral da Saude (DGS), o utente deve selecionar um
dia D para abandonar o consumo de produtos com tabaco. Até 14, podera adotar um conjunto de
comportamentos que ajudardo a tornar o processo mais facil, nomeadamente atrasando o
primeiro cigarro da manha, evitando fumar o cigarro até ao fim, informando os entes queridos da
decisado e escrevendo num papel os motivos para a decisdo de parar de fumar. Apés o dia D, o
utente devera evitar as situagdes em que anteriormente fumava, aumentar o nivel de atividade
fisica, garantir uma alimentacdo saudavel e guardar num local visivel todo o dinheiro que,
diariamente, poupa por ndo comprar tabaco. Sao conselhos que também o farmacéutico
comunitario pode transmitir aquando do momento da dispensa da terapéutica dos produtos para
a cessagdo tabagica.'?

No entanto, existem casos que relatam o insucesso das terapéuticas indicadas na cessacao
tabagica. Nestas situacdes, sempre que a monoterapia ndo funcionar, especialmente em
situacdes de maior dependéncia a nicotina pode utilizar-se uma combina¢édo de formulagdes,
como os ST e as formulas orais. Adicionalmente, se a farmacoterapia utilizada previamente tiver
sido eficaz e bem tolerada mesmo que por um reduzido periodo de tempo, a melhor opgéo é

utilizar o mesmo farmaco novamente.®

c) Usos off label da tansulosina

No decorrer do meu estadgio em Farmacia Comunitaria, aquando da dispensa de medicamentos
ao balcdo da Farmécia, deparei-me com um caso de uma senhora a quem tinha sido prescrita a
toma de tansulosina 0,4 mg. Sabendo, desde logo, que a tansulosina é um farmaco indicado
para sintomas do trato urinario inferior associados a hiperplasia benigna da préstata e que nao
esta indicada a sua utilizagdo em mulheres,*3 considerei que podia ser um erro de prescrigéo.
Face a presente situacéo, questionei a utente sobre o problema de sadde que, naquele momento,
a afetava tendo sido informada da existéncia do diagnoéstico de urolitiase. Confrontando a equipa
da Farmécia com a situacao, fui informada de que a prescricao de tansulosina em mulheres era

possivel em determinadas situa¢g@es, como era o caso da situacdo acima indicada. Perante isto,



pesquisei relativamente aos usos off label da tansulosina e da evidéncia, em termos de
seguranca e eficacia atualmente disponivel, que suporta o seu uso em situagdes de urolitiase. A
tansulosina € um antagonista de terceira geragao dos adrenoceptores a1, com uma elevada
seletividade para estes. Esta molécula atua nos recetores acima mencionados existente nas
células do musculo liso estromal que estao presentes na préstata e na uretra. A acdo antagonica
desta molécula inibe o tonus basal da uretra e diminui a amplitude e frequéncia peristaltica que
resulta na reducédo da presséo intra ureteral e no aumento do transporte do fluido para o exterior.
Devido a este mecanismo, a utilizacdo da tansulosina off label tem vindo a ser indicada,
particularmente para o tratamento de problemas do trato urinario inferior em mulheres e criangas.
Os resultados mostraram um impacto positivo do farmaco no aumento da velocidade de
transporte das pedras uretrais em criancas e adultos,'4 o que contribui para a eliminagdo mais
rapida destas, facto que tem suportado o uso off label desta molécula no tratamento de urolitiase
nas populagdes mencionadas. Os resultados de seguranca disponiveis até a data mostram que
a tansulosina é, geralmente, bem tolerada em mulheres com sintomas do trato urinario inferior e
que nao foram reportados efeitos adversos além daqueles que geralmente séo transitérios nos
homens.* Alias, a Associacdo Europeia de Urologia suporta a utilizagdo da tansulosina, em
combinagcd@o com estratégias de alcalinizacdo, de modo a facilitar a passagem espontanea das
pedras pela uretra.'> Adicionalmente, a urolitiase, comumente denominada por “pedras nos rins”
€ a causa nao obstétrica mais comum que conduz a hospitalizacao de gravidas.1® A Associacédo
Europeia de Urologia refere-se a gestao clinica da urolitiase na gravidez como complexa e como
uma situacao que requer a colaboracéo entre diversos profissionais de saude. A utilizagdo da
tansulosina em mulheres gravidas é ainda mais debatida e tem vindo a ser alvo de estudo de
onde se conclui que, embora o Utero contenha recetores para os agonistas a-adrenérgicos o
impacto dos antagonistas destes recetores como a tansulosina ainda nédo é conhecido, mas nédo
parece afetar a gravidez. No entanto, n&o é possivel afirmar que a molécula ndo causa efeitos
adversos na formacéo do feto em fases iniciais da gravidez, uma vez que o estudo referido foi
realizado com mulheres que estavam no segundo e terceiro trimestres da gravidez, onde o
desenvolvimento do feto j& esta mais avancado. Por esta razdo, acredita-se que o tratamento
conservador das célicas renais em mulheres gravidas sera a melhor opgéo.1¢

Concluindo, a tansulosina embora indicada para o tratamento da hiperplasia benigna da prostata
em homens, tem sido utilizada off label na gestdo de situacdes de urolitiase em criangas e
mulheres pelo facto de aumentar a velocidade de passagem das pedras pela uretra embora a

evidéncia que suporte a sua utilizacdo nestas situacfes ndo seja, ainda, muito robusta.



Seccao B — Erasmus

1-Introduction of the curricular internship
My internship in Hospitalar Pharmacy took place between the 27th January and 25th April, under

the Erasmus+ Programme, in Cluj-Napoca, a city in Romania. Cluj-Napoca is the largest city in
the region of Transylvania, in Romania, which is a country of southeastern Europe. The Pharmacy
field in Romania has changed during the last years, especially in the hospital area because of the
development of clinical pharmacists. In Romania, hospital pharmacists can do a specialization in
a 3-year internship rezidentiate, in order to become a Clinical Pharmacist and to be able to
participate with the clinical team in the individualization of treatment of patients in a hospital.1”

During the three months that | spent in Romania, | had the opportunity to be an intern in two
different hospitals. Between 1st of February and 11th of March, | did my internship in Institutul
Oncologic “Prof. Dr. lon Chiricutd”, that is a cancer center of national public interest, subordinate
to the Romanian Ministry of Public Health. This Hospital has a focus on preventive, curative and
palliative medical services in the oncology domain, as well as research and learning opportunities.
It is composed of 12 clinical sections (Intensive care unit, Surgery | Department, Surgery | ORL,
Surgery 1l gynecology department, Surgery Il Oncology Department, Medical Oncology
Department, Hematology Department, Onco-Pediatrics Department, Radiotherapy I,
Radiotherapy Il and Radiotherapy Ill). The pharmaceutical services of Institutul Oncologic “Prof.
Dr. lon Chiricuta prepare medicines on a daily basis for approximately 600 patients,!® and they
can ensure the effectiveness and safety of the medicines because they have a very organized
team of 21 people. This team is made up of 4 pharmacists (the chief pharmacist and three senior
pharmacists), 2 pharmacy technicians, 11 assistants and 4 auxiliary persons and together, they
are responsible for the validation of medical prescriptions, preparation of officinal and magistral
drugs, preparation of cytostatic drugs (in rooms equipped with laminar air flux to ensure the sterile
conditions to the preparation of the medicines), pharmacovigilance and collaboration in clinical
trials. After the period in Institutul Oncologic “Prof. Dr. lon Chiricuta”, | went to Spitalul Clinic de
Recuperare Cluj where | stayed between 14th of March and 25th of April. The Spitalul Clinic de
Recuperare Cluj is a multidisciplinary hospital that aims to prevent and minimize physical,
psychological, functional, and social consequences for the patients that live with chronic diseases.
The hospital provides services in cardiology, neurology, orthopedic and traumatology as well as
plastic and reconstructive surgery, and because of the services amplitude, the hospital is
responsible for receiving an enormous number of patients - approximately 36.000 patients in
ambulatory regimen.® Because of that, the pharmacy has a lot of work to guarantee the supply,
validation and preparation of daily drugs which requires a very organized and qualified team. The
Pharmaceutical Services of the Spitalul Clinic de Recuperare Cluj are composed of a team of 2
pharmacists (1 Pharmacy Chief and 1 Clinical Pharmacist that are responsible for the purchase
of medicines and the validation of the medical prescriptions), and 5 auxiliary persons that are

responsible for receiving orders and preparing the medical prescription.



2 — Activities timeline and explanation

During my internship, | had the opportunity to work with the pharmaceutical services team, learned
a lot about the different medicines in Romania and | helped in some activities as shown in Table
1.

Table 2: Activities done during the Hospitalar Pharmacy internship

Activity February March April
Preparation of daily X (Institutul Oncologic X (Spitatul Clinic de
medication “Prof. Dr. lon Chiricuta”) Recuperare Cluj)
Preparation of X X
psychotropic and
narcotic drugs
Preparation of X X
cytostatic drugs
Check psychotropic X X
and narcotic drugs
stocks

2.1 Preparation of daily medication
Usually, the oncology patients, in Institutul Oncologic “Prof. Dr. lon Chiricuta”, need adjuvant

cancer therapy because of the adverse effects that chemotherapy may cause. The most common
reactions to treatment with cytostatics are anemia, neutropenia, nausea, vomiting, diarrhea,
mucositis,?° so the main purpose of the daily medication is to prevent, minimize and help patients
deal with it. The daily medication in Institutul Oncologic “Prof. Dr. lon Chiricutd” is prepared in a
specific room called “Oficina”, where there are four pharmacy technicians preparing the
medication to the different services after the validation of the prescription by the pharmacists.
After the preparation, there is a capsule corresponding to each department that is sent correctly
by the intubation system to each department in the hospital. Given the main side effects of
chemotherapy, the main types of medicines that | encountered during that period were
antiemetics, antidiarrheal, anti-inflammatory medicines and antibiotics (in order to prevent or treat
infections), in all pharmaceutical forms (such as tablets, injection preparations, capsules and
suppository). In Spitalul Clinic de Recuperare Cluj, there was a big room where at least 4 auxiliary
persons prepared the medical prescriptions. After identifying the destination department, the
prescriptions were divided between the people and prepared. After that, all the prescriptions were
double checked in order to ensure that the right medicine, in the right dosage, was delivered to
the right service. Since the purpose of the Spitalul Clinic de Recuperare’ hospital is to treat chronic
patients with cardiac and neurologic diseases, the most frequent medicines that | contacted with
were proton pump inhibitors such as omeprazole, vitamin D, statins (in order to control the
cholesterol levels of the patients, specially the ones that had cardiac problems), beta-1 inhibitors

such as bisoprolol and perfusion solutions such as sodium chloride and glucose.
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2.2 Preparation of psychotropic and narcotic drugs in Institutul Oncologic “Prof. Dr. lon
Chiricuta”
A cancer diagnosis is life-changing, and is a source of psychological and emotional stress, which

makes depression a common comorbidity in cancer cases affecting more than 10% of the patients
that live with the disease. Actually, the selection of antidepressants to cancer patients is a process
that needs to be carefully studied, given the common effects associated with cytostatic therapy
and the necessity to avoid serious interactions between the medicines.?! During my internship, |
noticed that the majority of the patients in the hospital took Prazolex 0,5 mg, that contains 0,5 mg
of alprazolam, that in Romania is approved to the treatment of anxiety, panic attack prophylaxis
and treatment in delirium tremens and alcohol withdrawal syndrome.??2 The psychotropic and
narcotic drugs - such as fentanyl patches - are stored in two different locked cabinets in a room
where there is a clinical pharmacist. The process of preparing these medications is similar to the
daily medication that | previously described: the pharmacist receives the medical prescription,
validates it taking into account the diagnosis and other patient medication, and prepares it
specifically for the patient. During my internship, | helped the pharmacist preparing the
psychotropic and narcotic drugs, knowing that these types of medicine require double

carefulness.

2.3 Preparation of cytostatic drugs in Institutul Oncologic “Prof. Dr. lon Chiricuta”

The pharmacy of Institutul Oncologic “Prof. Dr. lon Chiricu{d” has a separated zone that is where
the cytostatic drugs are prepared. In the first days, | had the opportunity to visit the different areas
of this part of the pharmacy: they have a first room where a team of pharmacists validate the
medical prescription and check if the doses in the prescription are right taking into account the
patient’ medical history. After that, there is a room with shelves and refrigerators where there are
cytostatics and a table to prepare the bags with the correct medicines that later will be sent to the
preparing area, where the technicians prepare the dilution of the cytostatic drugs. The preparation
area is equipped with a laminar flow chamber with High Efficiency Particulate Arrestance (HEPA)
filters in order to guarantee the operator’ security and the sterility that the solution requires.
Besides that, the operator needs to use protective equipment such as gloves, overshoes, overalls,
head coverings, masks and protective eyewear and the hospital has a dressing room specially
built for that purpose. In my first days in the cytostatic drugs service, my coordinator explained to
me the different indications of the cytostatics that existed in the hospital and in the following days
| had the opportunity to analyze some chemotherapy prescriptions, | contacted with some
cytostatic drugs such as palitaxel, doxorubicin and cisplatin, and helped prepare the bags with

the correct drugs.

2.4 Checking psychotropic and narcotics drugs stocks

In a hospital pharmacy's environment, one of the most important things is to ensure that the right
drug is given to the right patient in the right dose. We can guarantee that by double checking
every time we prepare a prescription (everytime that | prepared a medical prescription, my

coordinator or another colleague checked it with me before the delivery). Another way to control
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that everything is working correctly is to check the drug stocks, specially from psychotropic and
narcotic drugs. | did it several times, by comparing the amount of drugs that were on the shelves
with a document that my coordinator gave me with the amounts of which medicine that were
supposed to exist. Most of the times the drug stocks were right, and when they weren’t the

difference was not significant.

3- Examples of developed activities

a) Reduction of cytostatic medicines dosage, such as epirubicin and
cyclophosphamide, in patients with Gilbert Syndrome and altered bilirubin value.

During my curricular internship on Hospital Pharmacy at the Institutul Oncologic “Prof. Dr. lon
Chiricuta”, | had the opportunity to contact with different patients’ cases, notice which were the
most usual types of cancer that the hospital needed to deal with and specially | learnt that the
same therapy can have different results, depending on the patient that we are dealing with. | had
a case of a female patient with breast cancer and Gilbert Syndrome, that was receiving treatment
with epirubicin and cyclophosphamide. Epirubicin is an antineoplastic drug, which links to DNA
and avoids the nucleic acid replication and it is indicated for breast cancer treatment.?3
Cyclophosphamide is indicated in the adjuvant therapy of breast cancer because it is an alquilate
agent that prevents the DNA transcription. In this specific case, the patient had Gilbert Syndrome.
Therefore, Gilbert Syndrome is a result of a mutation in the UGT1Al gene. This gene is
responsible for producing UDP-glucuronyltransferase, an enzyme that metabolizes the undirected
bilirubin (not conjugated with glucuronic acid) to direct bilirubin. For this reason, a mutation in the
UGTA1A means a change in bilirubin’s metabolism, rising the amount of undirected bilirubin on
the blood (a phenomenon called hyperbilirubinemia) that, in this case, can be proved by the
bilirubin patient's value on a daily basis routine that was altered. Since some genetic
polymorphisms in the UGT1A1 gene may reduce glucuronidation by 30% that severely impacts
the ability to metabolize certain medication, such as cytostatics, which are responsible for serious
adverse effects and a little change in the dosage could mean severe toxicity for the patient 24,
there was a need to understand if a dosage reduction of the cytostatics was necessary. In order
to answer this question proposed by my internship coordinator, | did some literature research
using hospitalar documents and Pubmed. Firstly, | found an article that stated that epirubicin is
extensively metabolized by glucuronidation, which made me think that probably the dose would
need to be reduced. The same happened with cyclophosphamide since that was written in the
summary of drug characteristics that these drugs need hepatic activation in order to act as
expected. Nonetheless, | realized that there is no scientific evidence that supports the need of
reduction of standard dosages of epirubicin 22and there are no studies about the need of reduction
in the cyclophosphamide’ doses. So with this information, and after discussing the clinical case
with the Pharmacist, we concluded that it is safe for the patient to continue the treatment with the
current dosage. Some weeks after the research, we did the patients’ follow up and analyzed the

progression and realized that the cytostatic dosage was adequate.
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b) Is it necessary to reduce the antibiotics dosage for patients with renal and liver
compromise?

As | said before, the majority of cancer patients receive antibiotics as adjuvant cancer therapy
since it is important to control the number and progression of the infections in these patients. At
Institutul Oncologic “Prof. Dr. lon Chiricuta”, there are a lot of cancer patients that suffer from
renal and liver compromise which influences the drugs toxicity like cytostatics and antibiotics. In
order to make faster decisions regarding the need of reducing antibiotics dosage in patients with
renal and liver failure, my coordinator asked me to consult the summary of drug characteristics of

each antibiotic that exists in the hospital and draw a table, that is attached to this report (Annex

).

c) Isthere scientific evidence that supports the use of tigecycline for the treatment of
Clostridium difficile?

In “Spital de Recuperare”, the number of tigecycline medical prescriptions to treat infections
caused by C. difficile bacteria increased last year, during the COVID-19 pandemic, but the
pharmacists from the Hospital Pharmacy wanted to know if there was scientific evidence that
supports the use of tigecycline in these clinical cases. C. difficile bacteria is a gram-positive
bacteria, commensal bacteria in our gastrointestinal tract and it is associated with the use of
antimicrobials that generally disrupt the microbiota of the gastrointestinal tract causing diarrhea
and pseudomembranous colitis. Firstly, it was thought that the infection caused by this bacteria
was acquired in the hospital, but later it was found that reservoirs of C. difficile outside hospitals
play a significant role in the transmission of the disease.?> In order to answer the question
proposed by my coordinator, | did some literature research using Pubmed, and | found the
“European Society of Clinical Microbiology and Infectious Diseases: 2021 update on the
treatment guidance document for Clostridioides difficile infection in adults” guidelines. After
analyzing the document, | concluded that the best treatment for an initial episode of C. difficile
infection is fidaxomicin 200 mg twice daily for 10 days, which is strongly recommended with a
moderate level of evidence. Fidaxomicin is an antibiotic that links to bacteria RNA-polymerase
and inhibits the RNA synthesis from the bacteria.26 When fidaxomicin is not available or feasible,
the guidelines strongly recommended prescribing oral vancomycin 125 mg four times daily for 10
days. Vancomycin is an antibiotic that links to terminal D-alanyl-D-alanine of cell wall precursor
units, inhibiting the bacteria cellular wall synthesis.?” On the other hand, the options for the
treatment of severe and severe-complicated C. difficile infection include vancomycin 125 mg four
times daily for 10 days or fidaxomicin 200 mg twice daily for 10 days. In the above mentioned
guidelines, it is mentioned that the addition of intravenous tigecycline 50 mg twice daily may be
considered on a case-by-case basis, with a weak recommendation and a very low level of
evidence. Tigecycline is an antibiotic that blocks the bacteria’s ribosomes, affecting the protein
production and causing the bacteria death. This antibiotic should be provided as a last resort

therapy after failure of standard antibiotics. Tigecycline showed good results in in vitro studies
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and in retrospective observational studies, which is the reason why tigecycline might be
considered as a potential therapeutic option for severe C. difficile infections and should be
considered when a patient is deteriorating or progressing to severe-complicated disease. In
summary, since there is no strong scientific evidence on the use of tigecycline in the first line for
the treatment of C. difficile infections, the pharmacists should inform the physicians about this and

make a decision together about the best treatment for the patients.28

Parte 2. Temas de desenvolvimento

Tema 1: Liraglutido 3.0mg: Vantagem Terapéutica no tratamento da obesidade

Durante muitos anos, a obesidade foi encarada como uma escolha da pessoa que vivia com
excesso de peso que, facilmente, podia ser revertida recorrendo a prética recorrente de exercicio
fisico e a habitos alimentares saudaveis.?® Tal conceito tem vindo a ser desconstruido nos ultimos
anos por sociedades de profissionais de salde e doentes que tém procurado combater o estigma
e 0 preconceito associado a esta doencga.

Segundo a Organizacdo Mundial da Saude (OMS), a obesidade é uma doenca multifatorial,
complexa, que surge como consequéncia de fatores biolégicos, comportamentais e ambientais.
Esta doenca € definida pelo excesso de adipdcitos e conduz a uma situacéo de desregulacéo
energética®® a qual é acompanhada por uma marcada disfuncdo enddcrina. Esta disfungéo
enddcrina conduz ao aumento dos niveis séricos de leptina que, por sua vez, causa resisténcia
a insulina, desregulacdo do sinal das adipocitocinas e do apetite. Ainda, conduz a uma funcéo
endotelial anormal e ao aumento dos niveis da presséo arterial.3! Teoricamente, o diagnéstico
da obesidade é realizado recorrendo a medidas antropométricas, como o indice de massa
corporal (IMC) - método de medig&o néo invasivo que é transposto do valor do peso e da altura
do individuo. Embora esta medida ndo transmita informacéo direta sobre o nivel de adiposidade,
foram definidos cut-offs para determinar o excesso de peso (IMC = 25kg/m2) e obesidade (IMC
= 30 kg/m2).3° De acordo com os dados do Inquérito Nacional de Saude com Exame Fisico
(INSEF) em 2015, cerca de 67,6% da populacdo portuguesa sofria de excesso de peso ou
obesidade, estando descrita uma maior prevaléncia de obesidade no género feminino.32

Um dos maiores problemas associados a obesidade € a redugdo na qualidade e esperanca de
vida dos doentes afetados, uma vez que esta patologia aumenta altamente o risco para o
aparecimento de doencas nao infeciosas. Tal acontece porque o tecido adiposo € um 6rgao
metabolicamente ativo, constituido por adipécitos responséaveis pela libertacdo de adipocitocinas
que afetam o metabolismo dos lipidos e da glucose, o desenvolvimento celular, a inflamacéo e o
stress oxidativo.3° Por esta razéo, a Diabetes Mellitus tipo Il, doencas respiratérias e cardiacas,
problemas da vesicula biliar e a doenca do figado gordo ndo alcodlico sdo muitas vezes
identificadas como complicagdes associadas a obesidade.2? Alias, esta provado que fenémenos
de perda de peso nestes individuos, significam um desaparecimento ou melhoria das
complicagBes associadas a obesidade. Quando a perda de peso excede os 10-15%, ocorre uma

melhoria dos valores da presséo arterial, redugdo da gravidade dos sintomas associados a
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apneia do sono, remisséo da diabetes Mellitus tipo Il e uma reducéo do risco do desenvolvimento
de doenca cardiovascular. 3°

Sabe-se também que a obesidade € uma doenca com uma elevada tendéncia de recidiva. O
desejo voluntario de perder peso conduz a ativagdo de mecanismos bioldgicos potentes que
colocam término a perda de peso dos individuos, fazendo com que aos niveis de peso e massa
corporal anteriores ao processo de perda sejam, de novo, alcancados. As hormonas intestinais
e a adaptacdo metabdlica assumem um grande papel neste processo. As hormonas intestinais
foram identificadas como reguladoras chave na homeostasia energética, uma vez que atuam nos
circuitos homeostaticos e hedonicos do cérebro, os quais sdo responsaveis pelos
comportamentos alimentares. Deste modo, a restricdo energética caracterizada pelos regimes
alimentares associados a perda de peso, ativa mecanismos compensatorios poderosos que
resistem a perda de peso e, em conjunto com a alteragdo da secre¢cdo das hormonas
homeostéaticas conduzem a uma alterac@o dos reservatorios de energia, os quais contribuem
para o ganho de peso apés um periodo de perda do mesmo.3* Adicionalmente, os mecanismos
de adaptacéo metabdlica - como a composicdo da massa gorda, a diminuigdo da energia gasta
e 0s processos metabdlicos - que surgem com a perda de peso associada a uma dieta restritiva,
contribuem para a recuperacdo de peso nos doentes. Para se perceber este fendmeno é
necessério visitar as diferentes fases energéticas associadas a perda de peso. Numa primeira
fase, os individuos que sofrem com obesidade optam por um regime alimentar restrito em
calorias que, naturalmente, vai diminuir a quantidade de energia obtida através dos alimentos e
que conduz a um desequilibrio energético que tende para a quantidade de energia gasta e que
conduz a perda de peso (quantidade de energia gasta > quantidade de energia obtida). Durante
esta fase, surgem os mecanismos de adaptacdo metabdlica que sdo o resultado primério da
adocdo de uma alimentagdo restrita em calorias e que surgem no sentido de compensar a
energia gasta e conservar a mesma. Assim, estabelece-se um equilibrio entre a energia obtida
pelos alimentos e a energia gasta (quantidade de energia gasta = quantidade de energia obtida).
Era nesta fase que se esperava o desaparecimento dos mecanismos de adaptacdo metabdlica
que diminuem a quantidade de energia gasta. No entanto, estes mantém-se e, uma vez que
dificultam o gasto de energia (quantidade de energia gasta < quantidade de energia obtida) e
aumentam a sua conservagdo, os individuos obesos comegam a recuperar 0 peso que
anteriormente tinham e que perderam numa primeira fase. Naturalmente que, além dos
problemas de salde j& descritos anteriormente, o fenémeno de recuperacdo do peso nestes
doentes causa num grande impacto psicolégico nos mesmos e é importante té-lo em
consideracdo aquando da escolha da terapéutica farmacoldgica para o tratamento da
obesidade.?®> Felizmente, nas Ultimas décadas, a sensibilizacdo a volta da necessidade de
encarar a obesidade enquanto problema de salde publica pelo impacto que esta causa a nivel
fisico e psicolégico nos doentes e no aumento da despesa publica de saude, tem vindo a ser
uma prioridade dos diversos stakeholders.3¢ Adicionalmente, percebeu-se que a perda de peso
em grandes dimensdes e principalmente, a manutencdo do peso desejado ao longo do tempo

eram objetivos dificeis de alcan¢ar apenas com mudangcas comportamentais e de ambiente.
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Como consequéncia disto, a inddstria farmacéutica e os cuidados de salde comecaram a
apostar no desenvolvimento de terapéuticas medicamentosas que permitissem a mitigacdo da
obesidade, sendo que foram surgindo varias alternativas terapéuticas que, adiante explorarei.*°
Tal como todas as doengas cronicas, os cuidados prestados ao doente devem ter em conta o
histérico clinico do mesmo e a evidéncia cientifica que suporta a utilizacdo das terapéuticas. No
caso da obesidade, é necessario tratar as causas da obesidade, oferecer suporte as mudancas
comportamentais (tanto a nivel nutricional como de atividade fisica) e, quando necessario,
proceder a inclusdo de terapéuticas farmacol6gicas adjuvantes.3® Nesta doenca, os objetivos
terapéuticos resumem-se principalmente ao aumento da energia gasta pelo organismo, a
prevencao da recuperacgdo de peso (nos casos em que ja foi obtido o peso desejado), melhoria
da composigédo corporal (que, consequentemente, tera impacto na qualidade de vida do doente),
e prevencao e reducdo das comorbilidades associada a doenca.3°

As opcdes terapéuticas para o tratamento da obesidade devem ser aconselhadas para adultos
com IMC 230kg/m?2 ou para doentes com IMC 2= 27kg/m2 quando, em simultaneo, existem
complicagBes associadas a doenga (como, por exemplo, Diabetes Mellitus tipo Il, hipertenséo e
dislipidemia) e depois de néo se ter perdido 5% do peso inicial ainda que se tenha adotado um
estilo de vida diferente, num periodo de 3 a 6 meses.?” Adicionalmente, a farmacoterapia tem
sido indicada para adolescentes obesos que respondem de forma pouco satisfatéria as
alteracdes comportamentais e que, em simultdneo, apresentam 1 das 5 condi¢des: tolerancia
diminuida a glicose, esteatose hepatica ndo alcodlica, hiperandrogenismo do ovario, histéria
familiar de diabetes, enfarte agudo do miocardio ou acidente vascular cerebral. Em qualquer um
dos casos, a terapéutica farmacolégica deve fazer-se sempre acompanhar com alteragdes
nutricionais, atividade fisica e intervencéo psicoldgica.3°

Atualmente na Unido Europeia e, consequentemente, em Portugal encontram-se aprovadas 3
substancias ativas para o tratamento da obesidade: o orlistato, a combinagdo naltrexona-
bupropion e o liraglutido. Todas as opc¢des terapéuticas mostraram ser eficazes e seguras na
perda de peso quando utilizadas por periodos de, pelo menos, 1 ano. No entanto, a resposta de
cada pessoa € individual e depende, inclusivamente, das comorbilidades de cada um. Na escolha
da terapéutica, deve ter-se em conta o mecanismo de ac¢éo, os efeitos adversos, a seguranca e
a tolerdncia a cada farmaco, os custos associados ao mesmo, bem como o modo de
administragcdo (oral ou subcutaneo). Segundo as guidelines canadianas para o tratamento de
obesidade em adultos, o algoritmo para a escolha das opg¢des terapéuticas para o tratamento da

obesidade deve ser o indicado na figura 1.36
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IMC > 30 kg/m2 ou IMC = 27
kg/m2 com comorbilidades

Diabetes, pré-diabetes,
hipertens3o, apneia obstrutiva do
sono, sindrome do ovario
poliquistico

Desejos, depressao, fumador

Liraglutide 1* opcao Naltrexona/Bupropion 1% opgao
Naltrexona/Bupropion 2° opcao Liraglutido 2° opgao
Orlistato 3% opcao Orlistato 3° opgao

3 meses com a dose terapéutica

Perda de peso < 5% Perda de peso = 5%

Descontinuar medicacéo e tentar

. . Continuar com medicacao
medicacao da linha seguinte

Figura 1: Algoritmo para o tratamento da obesidade em adultos (Adaptado Canadian Adult
Obesity Clinical Practice Guidelines)

O orlistato € um inibidor seletivo da lipase pancreatica e géstrica e, por essa razao, inibe o
catabolismo dos triglicerideos em acidos gordos. Desta forma, h4 uma diminuicdo da absor¢do
da gordura ingerida em 30%.%7 Este farmaco ndo mostrou estar associado a alteracdes nos
mecanismos de apetite e saciedade 3%, mas esta associado a redugdo da incidéncia de Diabetes
Mellitus tipo Il, a diminuicdo do perimetro da cintura e dos valores da tenséo arterial e do
colesterol total. Este farmaco mostrou ser seguro e eficaz quando associado a uma dieta
moderadamente calérica, sendo que os efeitos adversos mais comuns ocorrem a nivel intestinal,
ainda que seja bastante bem tolerado na maioria dos casos.%’

A combinacéo de naltrexona-buproprion esta aprovada em Portugal desde julho de 2018, para o
tratamento da obesidade. A naltrexona é um antagonista dos recetores opidides e o buproprion
€ um inibidor seletivo da recaptacdo da dopamina e da norepinefrina. O mecanismo pelo qual a
combinacéo induz a perda de peso ainda ndo é conhecida, mas sabe-se que as substancias
ativas isoladas nao causam resultados clinicos a nivel da perda de peso.3¢

Um dos farmacos que tem sido estudado nos ultimos tempos e que mostrou resultados bastante
animadores nos ensaios de vida real foi o liraglutido. O liraglutido € um anélogo do glucagon- like
peptide-1 (GLP-1) com o qual partilha uma semelhanca de 97%.%” O GLP-1 é uma hormona
incretinica cujos niveis aumentam rapidamente apés uma refeicdo. Esta hormona estimula a

producéo de insulina, suprime a libertacdo de glucagon, inibe o esvaziamento gastrico, reduz o
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apetite e a quantidade de comida ingerida. Este péptido contém uma alanina na posicéo 2, o que
faz dele um dos substratos preferidos para a 4-dipeptidil peptidase (DPP-4) que inativa
rapidamente o GLP-1, tornando o seu tempo de semi-vida muito reduzido. Dado os efeitos
biolégicos provocados pelo GLP-1, a industria farmacéutica tem procurado desenvolver
moléculas semelhantes a este, tentando encontram estratégias que combatam o reduzido tempo
de semi-vida desta hormona. Assim, surgiu o liraglutido que é um analogo do GLP-1, que sofreu
duas modificacdes estruturais que aumentaram o0 seu tempo de semi-vida para,
aproximadamente, 15 horas. A substituicdo da lisina na posicao 34 pela arginina e a adicdo de
uma cadeia lateral de acido palmitico a lisina na posicao 26, facilita a ligagao entre as diferentes
moléculas de liraglutido, formando heptameros que se ligam a albumina, reduzindo assim a
suscetibilidade a DDP-4 e, consequentemente, aumentando o tempo de semi-vida do liraglutido
no plasma. O liraglutido 1.8mg esta aprovado para o tratamento da Diabetes Mellitus tipo 2, mas
a seguranca e eficacia da dosagem de 3.0mg foi avaliada no tratamento da obesidade, pelos
efeitos na diminuicdo do apetite.® Nos ensaios clinicos realizados para o efeito (SCALE
programme - Satiety and Clinical Adiposity — Liraglutide Evidence in individuals with and without
diabetes), o liraglutido mostrou ter significado clinico no tratamento do excesso de peso e da
obesidade, quando associado a uma dieta e exercicio adequado. Adicionalmente, mostrou ser
eficaz na reducdo dos valores da glicémia e nos fatores cardiometabolicos (como a presséo
arterial, perimetro da cintura e os marcadores inflamatérios) e contribuiu para a melhoria da
qualidade de vida dos doentes.?® A utilizacdo deste farmaco no tratamento do excesso de peso
e da obesidade esta subjacente ao facto de, por ser um analogo do GLP-1, tem a capacidade de
atuar nos recetores destinados a esta incretina (recetores acoplados a proteina G), que estédo
presentes em regibes do cérebro e que controlam a homeostase da glucose, a motilidade
intestinal e a ingestdo de alimentos. Adicionalmente, o GLP-1 - e o liraglutido - tém a capacidade
de atrasar o esvaziamento gastrico na primeira hora apos a refeicdo, aumentar a saciedade e
reduzir a quantidade de comida ingerida.® Estudos mostraram que o liraglutido consegue aceder
a regibes especificas do cérebro que controlam o apetite, ligar aos recetores GLP-1 que estédo
presentes nos neurénios do nucleo arqueado e estimular a expressdo dos neurdnios pro-
opiomelanocortina e a transcri¢cao regulada pela cocaina e anfetamina (POMC/CART) e assim,
inibir a producéo de péptidos como o neuropeptido Y que tém um papel importante na gestéo do
apetite e, desta forma, contribuir para o0 aumento da saciedade e diminuigcdo da fome, reduzindo
assim o consumo de energia e contribuindo para a perda de peso. Foi evidenciado
cientificamente que, com a utilizacéo do liraglutido 3.0mh, h4 uma diminuicdo no apetite, uma
diminuicdo na preferéncia para comidas com elevado indice cal6rico, alteragdo dos circuitos
associados ao food reward, diminuicdo do desejo para determinadas comidas e aumento do
controlo da comida ingerida. Adicionalmente, ficou evidenciado que o liraglutido ajuda no
combate a recuperacdo de peso, muitas vezes associado a perda de peso. Como exposto
anteriormente, existem varios mecanismos de adaptacdo metabodlica que proporcionam a
recuperacdo do peso nestes doentes. Adicionalmente, sabe-se que a leptina tem um papel

importante neste aspeto. A leptina € uma hormona que atua diretamente no cérebro e que tem
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como principais fun¢es o controlo do apetite, a reducdo da ingestdo de alimentos e a regulagéo
do gasto energético. Apds uma fase de perda de peso, 0s niveis plasmaticos desta hormona
diminuem, o que pode contribuir para a recuperacdo do peso. Deste modo, verificou-se que o
liraglutido preserva os niveis de leptina livre, prevenindo assim o fendmeno de recuperagéo do
peso. Adicionalmente, constatou-se que, sendo a obesidade uma doenca crénica, também o
tratamento farmacoldgico com o liraglutido deve manter-se para toda a vida. Nao s para evitar
a recuperacao de peso, mas também porque este farmaco mostrou intervir na melhoria das
complicacbes relacionadas com a obesidade, como a Diabetes Mellitus tipo Il e o risco
cardiovascular.*? A reducdo do peso tem a capacidade de melhorar as comorbilidades
associadas a obesidade, como a esteatose hepatica, a incidéncia da sindrome do ovario
poliquistico, a apneia obstrutiva do sono e a osteoartrite. No entanto, sabe-se que o liraglutido
tem um efeito direto que atrasa ou evita o0 aparecimento da Diabetes Mellitus tipo Il e de fatores
cardiovasculares nos doentes que vivem com obesidade. Os ensaios clinicos demonstraram que
o liraglutido diminuiu a hemoglobina glicada em 1.3%, o que reduziu o desenvolvimento de
Diabetes Mellitus tipo Il em 79% dos doentes que utilizaram este farmaco.36 O GLP-1 tem efeitos
a niveis pancreéticos, uma vez que esta incretina tem a capacidade de estimular a proliferacao
das células B do pancreas — que s&o responsaveis pela producdo de insulina -, diminuir a sua
apoptose e, portanto, tem a capacidade de aumentar a sintese de insulina. Ao mesmo tempo,
aumenta a sensibilidade da glucose para as células B resistentes, facilitando a entrada deste
aclcar nas células. Embora o mecanismo seja controverso, sabe-se que o GLP-1 inibe a
producéo de glucagon através da interagdo com os produtos das células 3, como a insulina, o
GABA e o zinco. Os agonistas do GLP-1, como o liraglutido, mostraram ser eficazes na inibic&o
da secrecao do glucagon e no aumento da secrec¢édo e sensibilidade a insulina, suportando assim
a diminuicdo do desenvolvimento de Diabetes Mellitus tipo Il em doentes que utilizavam o
liraglutido 3.0mg no tratamento para a obesidade. Uma vez que, como dito anteriormente, a
Diabetes Mellitus tipo Il € uma complica¢@o associada a obesidade, o facto de o liraglutido 3.0mg
contribuir para o atraso ou impedimento do aparecimento desta comorbilidade, mostra os
beneficios terapéuticos associados a utilizagdo deste farmaco. Mas o efeito do liraglutido no
tratamento das comorbilidades associadas a obesidade, ndo se esgota na Diabetes Mellitus tipo
Il. Este farmaco mostrou ser igualmente eficaz na reducgdo da pressao arterial, diminuindo os
eventos cardiovasculares e a mortalidade associada a doenga.*?> Também o impacto do liraglutido
no risco cardiovascular foi alvo de véarios estudos. Embora incerto, acredita-se que o impacto na
reducdo da gordura visceral e hepatica sejam os mecanismos subjacentes a diminui¢cdo do risco
cardiovascular associado a terapéutica com liraglutido, visto que estes foram reconhecidos como
importantes determinantes do risco cardiovascular. A acumulacao da gordura visceral pode ser
resultado de uma desregulagéo do eixo hipotalamico-pituitario-adrenal que, por sua vez, resulta
no aumento do volume sanguineo, na quantidade de adipocinas e fatores pro-aterogenicos
inflamatérios no plasma que, juntos, aumentam o risco de desenvolvimento de doenca
cardiovascular. O liraglutido tem a capacidade de modificar a distribuicdo da gordura corporal

devido ao facto de reduzir a quantidade plasmatica do glucagon, atrasar o esvaziamento gastrico

19



e de suprimir o apetite, conduzindo a uma reducéo da gordura visceral que, consequentemente,
reduz o risco cardiovascular.*® Adicionalmente, o tratamento com agonistas do GLP-1 como o
liraglutido, mostrou ser capaz de reduzir a pressao diastélica em doentes com hipertensdo. Sabe-
se que estes farmacos promovem a diurese em pacientes saudaveis, com obesidade e/ou com
Diabetes Mellitus tipo I, mas ainda néo é evidente se é este 0 mecanismo subjacente a reducao
da pressao arterial nos individuos que utilizam o liraglutido. Por outro lado, o GLP-1 mostrou ser
capaz de reduzir a concentracdo de triglicerideos pds-prandial e da apolipoproteina-B 48
(constituintes das quilomicrons). Pelo agonismo que apresenta, pensa-se que o liraglutido tenha
também este efeito, que permite reduzir o risco aterosclerdtico o qual é afetado pela
concentracdo de triglicerideos. Diminuindo a concentracdo destes, hd uma diminuicdo da
deposicao excessiva destas gorduras nos 0rgaos, razao pela qual se considera que o liraglutido
¢é eficaz na reverséo da esteatose hepética. Ao mesmo tempo que é responséavel pela diminuicdo
dos triglicerideos, sabe-se que tem a capacidade de aumentar o valor da high-density lipoprotein
(HDL) que é responsavel por transportar as gorduras dos vasos sanguineos para o figado. Por
todas as razdes acima mencionadas, esta cientificamente comprovado que o liraglutido tem
efeito cardioprotetor, sendo que nos ensaios clinicos revelou ter a capacidade de reduzir o risco
de enfarte agudo do miocardio em 15%.44

Por tudo aquilo que foi descrito anteriormente, o liraglutido estéd indicado para doentes com
excesso de peso ou obesidade, que sentem muita fome e que consideram dificil atingir um nivel
de saciedade. Adicionalmente, deve ser indicado quando o0s pacientes apresentam
comorbilidades como risco cardiovascular, pré-diabetes, sindrome do ovario poliquistico uma vez
que, como relatado, esta molécula tem a capacidade de diminuir a incidéncia da pré-diabetes e
melhorar os marcadores da funcéo ovarica.

Embora o liraglutido seja bem tolerado pela generalidade dos seus utilizadores, como qualquer
farmaco apresenta alguns efeitos adversos. As reacdes mais comuns reportadas pelos pacientes
em ensaios clinicos foram a nivel gastrointestinal (diarreia, vomitos e nauseas) as quais podem
estar associadas ao impacto deste farmaco no atraso do esvaziamento gastrico.

Uma das formas de evitar os efeitos secundarios gastrointestinais é o aumento gradual da dose.
Ora neste sentido, a dose inicial deve ser de 0.6mg de liraglutido diariamente, aumentando a
mesma 0.6 mg semanalmente, até atingir a dose eficaz no tratamento da obesidade, os 3.0mg
diarios.3 Caso os efeitos gastrointestinais aumentem com o aumento da dose, o0 processo deve
ser ainda mais gradual, com intervalos maiores entre os aumentos da dose.*? Também foram
reportados efeitos adversos a nivel da vesicula biliar, razdo pela qual o liraglutido esta
contraindicado para doentes que sofreram pancreatite ou que tenham doencas a nivel da
vesicula biliar.#®* Nos ensaios clinicos foram igualmente reportadas situagdes de hipoglicemia
grave em doentes com terapia concomitante de sulfunilureias e insulina, pelo que é necessario
alguma precaucao relativamente a dosagem nestas situagdes.*®

De modo a refor¢ar a vantagem terapéutica no tratamento da obesidade nos doentes obesos foi
realizado um estudo comparativo do orlistato e do liraglutido. O estudo Xensor (Xenical and

Saxenda in Obesity; real-life experience) foi um estudo observacional, retrospectivo, no qual o
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objetivo primario era avaliar a efetividade do orlistato e do liraglutido no tratamento do excesso
de peso e da obesidade, em doentes que tinham alterado os seus habitos de vida no que diz
respeito a pratica de exercicio fisico e aos habitos alimentares. Este estudo comprovou que 0s
pacientes com a terapéutica de liraglutido perderam significativamente mais peso do que com o
orlistato. Ambos os farmacos mostraram ter a capacidade de reduzir a quantidade de glucose no
plasma, a presséao arterial sistélica, a low-density protein (LDL), a alanina transaminase que é
uma enzima indicadora do bem estar hepatico e que pode estar associada a melhoria da
esteatose hepatica nos doentes com este regime terapéutico. No entanto, apenas o liraglutido
mostrou ter um impacto notavel na redugédo dos triglicerideos e na reducdo da severidade da
apneia obstrutiva do sono. Adicionalmente, a persisténcia de pré-diabetes ou a progressao para
Diabetes Mellitus tipo Il foi significativamente mais reduzida nos pacientes que utilizaram o
liraglutido, uma vez que foram observadas diminui¢@es significativas na glucose plasmatica (ndo
observado de forma tdo persistente nos doentes em regime de orlistato). Uma das grandes
vantagens terapéuticas do regime com o liraglutido € o impacto na diminuicdo de consumo de
alimentos pela acdo a nivel do sistema nervoso central deste farmaco, o que fez com que
passados 6 meses do tratamento, 63.4% pessoas medicadas com o liraglutido apresentassem
uma perda de peso de mais de 5% relativamente ao peso corporal inicial. Por outro lado, o facto
de o liraglutido ter mais efetividade e menos efeitos adversos faz com que a adeséo a terapéutica
seja bastante satisfatéria o que, obviamente, influencia os resultados associados a este fArmaco
(a0 contrario dos pacientes em regime terapéutico com orlistato que assumiram que
interromperam, pelo menos uma vez, a sua terapéutica).*é

Ainda que o liraglutido tenha mostrado resultados bastante positivos, a utilizagao desta molécula
para o tratamento da obesidade e excesso de peso ndo é comparticipada pelos Governos dos
diferentes paises, fator que influencia bastante a adesdo dos pacientes ao tratamento. Tal
acontece porque, infelizmente, a obesidade ainda ndo é encarada como uma doenca crénica
que, se ndo controlada, traz consigo comorbilidades que contribuem para o aumento dos custos
em saude dos paises. De modo a controlar esta situacdo em Portugal, a Associacdo Nacional
das Farmécias (ANF) assinou um protocolo com a Novo Nordisk (detentora da Autorizagdo de
Introducdo no Mercado do liraglutido 3.0mg) que assegura um desconto crescente nas
embalagens de 5 unidades utilizadas apos a primeira dispensa,*’ de modo a reduzir o encargo
econdmico para as pessoas que pretendem tratar a obesidade e 0 excesso de peso, evitando
assim o abandono da terapéutica por razdes econdmicas. No entanto, é importante que a
discussdo a volta da comparticipacao das terapéuticas para o tratamento da obesidade seja
iniciada com os diversos stakeholders de modo a garantir a desmistificacao e o fim do estigma

que, nos dias de hoje, ainda acompanha a obesidade.
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Tema 2: Nutrigdo Clinica em Farmécia Comunitaria

As doencas agudas e cronicas assumem um impacto pronunciado a nivel nutricional, tanto pela
diminuicdo na quantidade de comida ingerida pelo utente como pelas alteracdes no metabolismo
causadas pelas doencas. Fruto das doencas, € observado um aumento do catabolismo que
conduz a alteracdes nutricionais que, por sua vez, estdo associadas ao aumento da morbilidade
e da mortalidade. Por outro lado, os habitos alimentares sdo considerados determinantes de
salilde que impactam o aparecimento e o tratamento de doencas. Por esta razdo, a nutricao
clinica é um fator de grande relevo a ter em conta na gestdo da doenca. A nutricao clinica é
definida pela European Society for Clinical Nutrition and Metabolism, como a area que se debruca
na prevencao, diagnéstico e gestdo das mudancas metabdlicas e nutricionais resultantes de
doengas agudas ou cronicas, bem como de condi¢gdes que causam excesso ou caréncia de
energia e nutrientes. Adicionalmente, esta area inclui a gestdo nutricional de individuos com
doencas cardiovasculares, obesidade, dislipidemia, alergias alimentares, intolerancias, doencas
metabdlicas e de todas as doengas nas quais a nutricdo assume um papel importante, como é o
exemplo do cancro, do acidente vascular cerebral (AVC) e da fibrose quistica.*® Na nutricdo
clinica, os suplementos nutricionais orais (SNO) assumem uma grande relevancia, sendo
utilizados enquanto complemento nutricional para doentes que ndo conseguem alcancar as
necessidades nutricionais através de uma dieta variada e equilibrada. Por isso, a insergao destes
no regime alimentar dos individuos tem como finalidade complementar a quantidade de energia
obtida por estes individuos através da alimentacéo. Por esta razdo, sao indicados em pacientes
que ingerem uma quantidade reduzida de energia, que tém pouco apetite e que estdo em risco
de malnutricdo. Os SNO estéo disponiveis em variadas formula¢des — liquidas, semissdlidas e
em pos — e tém na sua composicdo macronutrientes (proteinas, lipidos e carboidratos) e
micronutrientes (vitaminas e minerais), podendo ser indicados para doentes agudos ou crénicos.
Geralmente estes produtos ndo sdo completos do ponto de vista nutricional, pelo que ndo devem
ser utilizados como fonte nutricional Unica.*® A Farmacia Comunitaria, enquanto local de
proximidade, prestador de cuidados de saude, tem disponivel diversos SNO que dispensa aos
utentes com necessidades nutricionais. Deste modo, o Farmacéutico Comunitario deve estar
informado sobre as alternativas disponiveis e respetivas finalidades para que, no momento da

dispensa, possa ter um papel ativo no aconselhamento.

a) Malnutricdo em adultos
De acordo com a Organizacdo Mundial da Saude (OMS), a malnutricdo refere-se a deficiéncia,
excesso ou desequilibrio do aporte energético e/ou nutritivo. Engloba 3 condic¢des: a desnutrigdo,
a malnutricdo - relacionada com micronutrientes que inclui o excesso ou a caréncia de vitaminas
€ minerais - e 0 excesso de peso e obesidade nas quais a nutricdo tem um grande relevo (como
exemplo a Diabetes Mellitus e alguns tipos de cancro).5® A malnutricdo causa desnutricdo, um
estado que resulta da diminuicao de ingestéo ou absorcdo de nutrientes que conduz a alteragédo
da composicao corporal, que causa uma diminuicdo da massa gorda e que se reflete a nivel

fisica e mental. A desnutricdo pode ser resultado, isoladamente ou em combinacdo, da
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diminuigdo da ingestéo de alimentos, de doencas ou da idade avangada.*® Para que um adulto
seja diagnosticado com desnutricao deve preencher dois dos 6 critérios:

e Diminuicdo do aporte energético;*®

e Perda de peso;*8

e Perda de massa muscular; 48

e Perda de gordura subcutanea; 48

e Acumulacéo de fluido; 48

e Diminuicdo da forca do aperto de mao, indicativo da forca muscular. 48

A desnutricdo pode ter consequéncias a nivel da cicatrizacdo de feridas, desenvolvimento de

Ulceras de presséo, aumento da suscetibilidade a infe¢des, entre outras.5!

Com o avanco na idade, ha alteragdes fisioldgicas que impactam as quantidades existentes de
proteinas, de vitaminas e minerais disponiveis no organismo dos individuos. As necessidades
proteicas dependem de vérios fatores entre os quais, a idade e a severidade da doenca. Com a
idade, ha uma diminuicdo na quantidade de proteina ingerida, aumento das necessidades
proteicas resultado de processos inflamatdrios e aumento da degradagdo proteica. Por esta
razdo, os idosos e, sobretudo, aqueles que vivem com doenca, apresentam necessidades
proteicas mais elevadas que, recorrentemente, ndo sdo satisfeitas.>r O balanco eletrolitico é
também um fator afetado com o avancar da idade. Fruto de alteracbes degenerativas nos rins,
muitas vezes potenciadas pela medicagdo - especialmente, se existir uma situagdo de
medicagdo com antidepressivos inibidores seletivos da recaptacdo da serotonina - é frequente
surgirem desequilibrios eletroliticos, especialmente situagcBes de hipo/hipernatremia e
hipo/hipercalemia. A alteragdo dos niveis de sédio, especialmente a diminuigcdo destes, esta
frequentemente associada ao aumento das fraturas 6sseas por contribuir para a marcha instavel
e para 0 aumento da reabsorcao dssea. Os desequilibrios nos niveis de potassio relacionam-se
com fragueza muscular e altera¢fes no eletrocardiograma. Pelo isolamento social do qual muitas
vezes os idosos sao vitimas, a quantidade de vitamina D existente no organismo é também
reduzida, pelo que é comum a caréncia deste micronutriente nas pessoas idosas. Devido a
diminuicdo da ingestao de fluidos e/ou pela perda excessiva destes e ao declinio da funcédo renal,
os idosos estdo também mais sujeitos a situacdes de desidratacdo.? Por as razdes acima
elencadas, os SNO utilizados para a gestdo da desnutricdo em adultos sdo, geralmente
compostos por uma elevada quantidade de proteina e energia de modo a melhorar os parametros
funcionais e a funcdo muscular. Consoante as necessidades nutricionais do utente, existem
véarias formulagBes que variam na quantidade de proteina que disponibilizam. No entanto, a
soroproteina € um dos componentes privilegiados na composi¢édo destes SNO devido ao seu
papel na promocao do crescimento e ganho de massa muscular.5® Os acidos eicosapentaenoico
(EPA) e o &cido docosahexaenoico (DHA) podem também fazer parte da constituicdo dos SNO
indicados para a malnutricdo em adultos devido ao seu beneficio comprovado na saude
cardiovascular.>* Um ensaio clinico randomizado, que avaliou os resultados da intervengdo com

SNO hiperproteicos e hiperenergéticos durante 3 meses em adultos, mostrou que nédo houve
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diminuicdo na quantidade de comida ingerida pela pessoa que consumia os SNO, que decorreu
um aumento do peso corporal e do indice de massa gorda, que se observou uma melhoria da
integridade da membrana celular, da for¢a do aperto de méo e do fluxo respiratério (indicador da
gualidade de vida), bem como a diminuicdo dos valores da proteina C reativa (indicador da

situacado inflamatéria).5®

b) Sarcopenia
A sarcopenia € uma sindrome caracterizada pela perda progressiva e generalizada de massa
musculo-esquelética, forca e performance. Pode ser primaria, quando é uma consequéncia da
idade ou secundaria, em situacdes que surge como resultado de doencas como o AVC.“8 Um
estilo de vida sedentario e uma quantidade inadequada de proteinas e de micronutrientes -
particularmente, a vitamina D - sdo fatores que aceleram a progressdo da sindrome. O
tratamento da sarcopenia deve ter, por base, um aporte adequado de proteinas sendo que se
deve garantir que a soroproteina é um dos componentes dos SNO utilizados nestas situacoes,
uma vez que é uma proteina facilmente digerida que resulta num aumento rapido dos
aminoacidos a nivel plasmatico. Geralmente, os SNO indicados para o tratamento da sarcopenia
séo enriquecidos com leucina ja que é um aminoacido essencial cujo equilibrio é afetado com a
idade, o que se reflete no aumento da degradagdo muscular. Sabe-se ainda que a leucina
estimula a formacdo das proteinas musculares e atenua a degradacdo das mesmas. Em
simultaneo, a suplementac¢do com vitamina D aumenta a forca muscular, uma vez que promove
0 anabolismo muscular. Os resultados da utilizacdo de um SNO enriquecido com soroproteina,
leucina e vitamina D em conjunto com a realizagcéo de exercicio adequado a condicao fisica da
pessoa, foram avaliados hum ensaio clinico randomizado que evidenciou um aumento dos niveis
séricos da albumina e da creatinina, componentes responsaveis pela formacao de musculo.
Adicionalmente, foi comprovado que a utilizacao destes SNO aumentam a performance fisica e
a massa muscular, reduzem o tempo de reabilitacdo — que esté relacionado com os custos em
salde — e diminuem a quantidade de proteina C reativa, indicador de inflamacéo, situagédo que

contribui para o desenvolvimento da sarcopenia.5®

c) Oncologia
Os doentes oncolégicos estdo particularmente sujeitos a malnutricdo devido a quantidade
inadequada de comida que ingerem. Tal pode resultar de consequéncias da doenca, como a
ulceracgéo oral, a denticdo pobre, alteracao da palatibilidade e obstipa¢éo, a méa absorcéo, a dor,
a reducdo da motilidade intestinal e a sindrome inflamatorio sistémico - que, adiante, irei abordar
— e de consequéncias da medicacdo — como a quimioterapia e a radioterapia — que estédo
associadas a efeitos secundarios como as nauseas, vomitos e as alteracdes do paladar que,
naturalmente, afetam a relagdo do paciente com a comida. A sindrome inflamatéria sistémica
acontece, frequentemente, em doentes com cancro e impacta os processos metabdlicos
especialmente o metabolismo proteico, dos carboidratos e dos lipidos. No doente oncoldgico,
ocorre uma alteracdo no turnover proteico que se reflete no aumento da degradacdo das

proteinas, uma perda de massa muscular e um aumento das proteinas de fase aguda; no
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metabolismo dos carboidratos ha um aumento da resisténcia a insulina e uma diminuicdo da
tolerancia a glicose, e a nivel do metabolismo lipido pode observar-se um aumento da oxidacao
lipidica. Esta sindrome esta associada com o desenvolvimento de fadiga, perda de peso e com
a dificuldade na recuperacao de massa muscular esquelética o que, em conjunto, conduz a um
progndstico desfavoravel, ao aumento da toxicidade dos quimioterapicos e a reducdo da
qualidade de vida dos doentes. Neste sentido, os objetivos nutricionais dos doentes de cancro
focam-se, especialmente: na manutencdo ou aumento da quantidade de energia ingerida, na
manutencdo da massa musculo-esquelética, na reducéo do risco de interrup¢éo do tratamento e
no aumento da qualidade de vida do doente. Devido as alteragbes nutricionais acima
mencionadas, as necessidades proteicas estdo aumentadas nestes doentes pelo que as
recomendacdes das quantidades de proteina variam entre os 1.2 e os 2 g/kg/dia, dependendo
da funcéo renal do doente. Por esta razéo, os SNO indicados para os doentes oncoldgicos sdo
constituidos por uma quantidade elevada de proteinas e enriquecidos com leucina, pelo papel
deste aminoéacido anteriormente descrito na sintese proteica. E frequente observar-se uma
caréncia de vitamina D em doentes oncoldgicos, frequentemente associada a incidéncia e ao
progndstico desta doenca, e de vitaminas hidrossollveis — ja que ha um risco elevado de
caréncia destas em doentes oncoldgicos - pelo que estes micronutrientes sdo igualmente
frequentes nas composi¢Bes dos SNO destinados aos doentes oncoldgicos. Ainda que néo
incluidos nas composicdes dos SNO que analisei, 0s &cidos gordos 6mega-3 mostraram ter um
impacto positivo no processo inflamatdrio, por um mecanismo de competicdo com os &cidos
gordos oméga-6 e que resultaram na diminuicdo da prostaglandina E2, na ativagdo dos recetores
peroxissomais e na supressao da ativacao dos genes envolvidos nos processos inflamatérios.5’
As alteracbes de palatibilidade sdo também um grande problema que afeta os doentes
oncolégicos e que impacta a relagdo destes com a comida, sendo um fator que contribui
fortemente para as situagBes de malnutricdo destes doentes. Embora os recetores do sabor e
do cheiro sejam renovados com frequéncia, os tratamentos do cancro podem causar dano
permanente nessas células devido as alteracdes na estrutura da célula recetora, na reducao do
seu nimero e ao dano no nervo e nas glandulas salivares.5® No sentido de resolver este
problema, a industria dos SNO tem apostado em misturas com sabores intensos como os frutos
vermelhos e o gengibre tropical, de modo a contribuir para a adeséo aos produtos pelos doentes
oncoldgicos. Uma das consequéncias mais graves da malnutricdo nos doentes com cancro € a
caquexia que influencia a recuperacdo pos-operatéria, a toxicidade quimioterapica e a
mortalidade associada a doenca. Um doente € considerado caquético quando ha uma perda de
peso superior a 10% face ao valor inicial, quando a ingestéo calérica é inferior a 1500kcal/dia e
quando o doseamento da proteina C reativa € maior que 10 mg/L. Esta condicéo é preditiva de
mau progndstico e os SNO indicados para tratar a caquexia sao constituidos por uma quantidade
proteica mais elevada.>® Os resultados da intervengédo nutricional foram avaliados e concluiu-se
gue, em doentes ndo anoréticos, ocorreram melhorias em casos de cancro da cabega e do
pescoco, foram observadas melhorias nos resultados dos tratamentos, na qualidade de vida —

mas nao na sobrevivéncia — e no peso. Devido a estes resultados, a nutricdo clinica em doentes
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oncologicos deve ser indicada mesmo quando ainda ndo existem alteragfes indicativas de

malnutricdo e quando o objetivo € manter ou melhorar o estado nutricional.5”

d) Disfagia

A disfagia tem sido reportada em 30-50% dos pacientes com cancro da cabeca e do pescoco
gue sao tratados com quimio e radioterapia intensa. 57 Esta disfuncdo pode ainda resultar de
AVC, doenca de Parkinson, deméncia e esclerose multipla (EM). Naturalmente que a dificuldade
em engolir afeta a quantidade de comida e liquidos ingerida e, consequentemente, o estado
nutricional da pessoa conduzindo assim a perda de peso, aumentando o risco destes pacientes
para sofrerem de malnutricdo. Ainda assim, a consequéncia mais grave desta disfungcédo é a
pneumonia da aspiragdo que esta associada a uma elevada taxa de mortalidade. A primeira
abordagem para a gestdo da disfagia passa pela adaptacdo da textura da comida (semissolido
e semiliquido) — através de espessantes - uma vez que facilita o transporte faringico do bolo
alimentar, facilitando o engolir e evitando a aspiragéo e os episodios de engasgamento. Podem
ser utilizados liquidos mais espessos, comidas semissélidas com elevado contelddo em agua
(como as aguas gelificadas) uma vez que evitam a aspiracdo e transmitem uma sensacdo de
seguranca ao doente.’® Geralmente, os SNO indicados para doentes disfagicos contém
espessantes na sua composi¢do, como a goma xantana, a goma arabica e o amido de modo a
alterar a textura do produto para um aspeto mais espesso. A goma xantana, em particular, deve
ser adicionada aos SNO em quantidades reduzidas uma vez que tem a capacidade de reter a
agua no intestino, o que é contraindicado para as pessoas que sofrem de disfagia ja que pela
dificuldade na ingestdo de liquidos, estes individuos estdo mais sujeitos a desidratacao.
Adicionalmente, estes produtos devem ser resistentes a amilase salivar uma vez que os doentes
disfagicos sofrem de salivacao excessiva. A salivacéo excessiva vai promover a degradacéo dos
espessantes e diminuir a viscosidade do SNO, contribuindo para o medo do engasgue e
desconforto do doente. Havendo uma resisténcia do produto & amilase salivar, esta situacao esta
salvaguardada e ha uma maior seguranca para o doente ho momento da ingestdo destes
produtos. 6!

De modo a garantir a uniformizacdo da denominacéo dos graus de consisténcia dos SNO, foi
construido o gréfico indicado na figura 2 que padroniza a consisténcia da dieta utilizada na
disfagia. A nomenclatura indicada €, muitas vezes, utilizada para caracterizar a consisténcia dos
produtos dispensados na Farméacia Comunitaria.®?

ALIMENTOS
NORMAL

MOLE

MACIO E PEDAGOS
PEQUENOS

(mu.wme) {3 )< MODERADAMENTE )

ESPESSO

MUITO LIGEIRAMENTE

ESPESSO

BEBIDAS
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Figura 2: Nomenclatura padronizada da consisténcia da dieta

A disfagia pode ser uma das principais consequéncias da esclerose multipla (EM), em conjunto
com a malnutricdo causada pela reducdo da motilidade, diminuicdo do apetite e reducdo da
cognicao. Por esta razdo, os doentes com EM devem ser acompanhados nutricionalmente, dado
que podem sofrer de obstipacao fruto da fraqueza abdominal consequente da doencga e, portanto,
o aporte de fibras deve ser adequado, assim como o aporte energético ja que sao doentes em
risco de desnutricdo. Embora a escassez de vitamina D tenha sido associada ao aparecimento
da EM a suplementacdo com vitamina D e com acidos gordos émega-3 (pelo seu papel na
inflamacdo) ndo esta recomendado. €°

Os doentes com Parkinson estéo perante um elevado risco de malnutricdo — associada com a
severidade da doenca - e, em fases mais avangadas da doenga, € comum o0 aparecimento de
disfagia. E bastante frequente a alteragio do IMC no doente parkinsonico em determinada fase
da doenca, bem como a existéncia de obstipacdo. Adicionalmente, o baixo nivel sérico de
vitamina D tem sido associado com o risco de desenvolvimento da doenca e percebeu-se que
0s niveis séricos desta sdo mais reduzidos em doentes com Parkinson. Por esta razdo, os SNO
indicados para estes doentes devem ter um elevado indice calérico, ser constituidos por vitamina
D — que mostrou ter um papel importante no retardamento da progressdo da doenca — e ser
enriquecidos com fibras. Em simultaneo, o tratamento com levodopa mostrou influenciar o
aumento da homocisteina, a diminuicdo dos niveis circulantes de folato e vitamina B12. A
suplementacgdo com o folato e a vitamina B12 mostrou reduzir os niveis de homocisteina, aspeto
positivo uma vez que é uma molécula associada ao aparecimento de doencas cardiovasculares,
deméncia e depresséo. Por outro lado, a terapéutica com levodopa esta associada a efeitos
secundérios, como nauseas, vOmitos, obstipacdo, alteracdo do cheiro e do sabor, que
contribuem naturalmente para a perda de peso e para as situacfes de malnutricio nestes
doentes, assim como para as alteragbes metabdlicas no tecido adiposo e no musculo
esquelético. Adicionalmente, a levodopa € uma molécula com semelhanca estrutural com os
aminoacidos pelo que compete com estes a nivel da absor¢céo intestinal e da barreira
hematoencefalica. Deste modo, na eventualidade de um utente relatar flutuagdes motoras, o
farmacéutico podera sugerir a reducéo ou redistribuicdo do conteddo proteico durante o dia.®°
Em situacdes em que a disfagia € consequéncia do AVC, a suplementacéo est4 recomendada
para pacientes com capacidade de comer, mas que estdo em risco ou sofrem de malnutricdo.
Nestes doentes, 0 aumento da ingestdo da proteina evidenciou uma maior independéncia a nivel
funcional, um aumento da quantidade sérica de albumina e ferro embora ndo tenha impactado o

peso corporal, o tempo de hospitalizacao, reabilitacdo e a taxa de mortalidade.®°

d) Feridas crénicas
As feridas cronicas séo feridas que ndo passam por um processo de cicatrizacdo normal ou em
gue o processo de reparacdo da integridade anatomica e funcional falha apés 3 meses. Sao
exemplos de feridas cronicas as Ulceras de pressao e o pé diabético.5® O aporte inadequado de

nutrientes e o reduzido peso corporal sdo fatores que prejudicam o processo de cicatrizacao,
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sendo que foi evidenciado que o risco de malnutricdo é mais elevado em adultos com feridas
cronicas e que a nutricdo tem um papel extremamente importante na gestao e tratamento das
feridas. As estruturas internacionais da area da nutricdo recomendam uma ingestao de energia
entre as 30 e as 35 kcal/kg/d em adultos com feridas crénicas que estdo malnutridos ou em risco
de malnutricdo, bem como uma quantidade de proteina entre os 1,25-1,50 g/kg/d. Os
carboidratos sao a fonte primaria de fornecimento de energia e o consumo em quantidade
adequada destes macronutrientes é extremamente necessario para a sintese de colagénio e
nitrogénio,’* componentes essenciais para o processo de cicatrizacdo. Caso ndo esteja
disponivel a quantidade adequada de carboidratos para satisfazer as necessidades nutricionais
do individuo, o organismo é obrigado a obter energia através das proteinas o que prejudica o
processo de cicatrizagdo das feridas e, em simultaneo, impacta o IMC conduzindo a perda de
massa corporal. 54 A proteina € um macronutriente com um papel vital no crescimento das células,
na sintese e reparacé@o das enzimas responsaveis pela cicatrizagdo das feridas e pela sintese
de colagénio. Adicionalmente, as necessidades proteicas dos individuos com feridas crénicas
sdo mais elevadas de modo a compensar as perdas de nitrogénio dos exsudados das feridas.
Os SNO utilizados para os doentes com feridas crénicas sdo ricos em energia e em proteina,
pelo que ajudam a satisfazer as necessidades energéticas e proteicas que sdo mais elevadas
nestas situacdes, tendo-se mostrado eficazes no aumento da velocidade de reparacao da ferida
quando utilizados por um periodo de, pelo menos, 4 semanas. Estes produtos sdo, geralmente,
enriquecidos com vitamina C, zinco e arginina uma vez que a vitamina C garante a sintese
adequada de colagénio, promove a ativacdo dos leucécitos e dos macrofagos para o local da
ferida melhorando a sua cicatrizacéo e o zinco € um cofator da formacao de colagénio que auxilia
a fungdo imunitaria e interage com as plaguetas sanguineas. % A arginina tem um papel adicional
no processo de reparacdo das feridas. A arginina € um amino&cido essencial, rico em nitrogénio
e que tem um papel importante no aumento da produc¢éo do fator de crescimento celular. Este
participa na formacdo de poliaminas que sdo importantes no crescimento, proliferacao,
diferenciagdo e multiplicagédo das células e, em simultdneo, promove a angiogenese e 0 processo
de reparacao das feridas. Por outro lado, a arginina é precursora do 6xido nitrico que medeia a
vasodilatagdo das veias sanguineas, promove a circulagado sanguinea e a chegada de sangue,
nutrientes e oxigénio ao local da ferida, estimulando a sintese de colageno e a reparacgdo da
ferida. % Por esta razdo, as féormulas de SNO disponiveis atualmente sdo constituidas por
proteina, enriquecidas com arginina, com zinco e vitamina C e devem ser consumidas pelos

utilizadores entre as refeicdes.

e) Epilepsia
A epilepsia nas criancas e nos adolescentes € uma condi¢cdo em que os individuos sofrem de
convulsBes recorrentes, sendo que 25% destes doentes sao refratdrios ao tratamento
farmacoldgico sem que se conhega uma razao que justifique tal condi¢cao. Existem varias opgdes
para controlar a epilepsia refrataria, entre as quais a dieta cetogénica.®® Pelo relevo que a eficacia

e a seguranca desta dieta tem ganho nos Ultimos anos nos casos mencionados, sdo varios 0s
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SNO disponiveis na Farmacia Comunitaria para este efeito. A dieta cetogénica baseia-se num
consumo elevado de triglicerideos de cadeia longa e uma baixa quantidade de triglicerideos de
cadeia média (geralmente, numa proporcao de 3:1 ou 4:1), de carboidratos e de proteina.®® A
adocdo desta dieta tem por base a formacao de corpos ceténicos, que sédo produzidos no figado
através da B-oxidacdo da Acetil Coenzima A (Acetil CoA), em periodos cuja disponibilidade de
carboidratos € limitada. Através desta via metabdlica é possivel obter a energia necessaria ao
cérebro e a processos como a gliconeogénese e a lipogénese. Existem varias teorias para o
facto da dieta cetogénica funcionar no tratamento da epilepsia refrataria, pelo facto de esta ter
efeitos a nivel dos canais iénicos, da mitocéndria, da inflamagéo e do microbioma que se acredita
poderem estar na base do desenvolvimento das convulsdes. A dieta cetogénica pode ter um
efeito protetor das convulsdes pela influéncia nos canais iénicos e na atividade neuronal, visto
que esta promove a eliminagcdo do glutamato (neurotransmissor excitatério) e porque o
metabolismo da Acetil CoA aumenta os niveis de glutamato devido a utilizagdo do oxaloacetato
0 que, por uma questdo homeostatica, aumenta os niveis do GABA (neurotransmissor inibitério)
que promove a estimulacdo dos canais de cloro, ou seja, a hiperpolarizacdo e consequente
inibicdo da excitagdo neuronal. Também o impacto da dieta a nivel da fungdo mitocondrial foi
evidenciado em estudos com animais, uma vez que a producdo de corpos cetdnicos esta
associada a diminuicdo da formacdo das espécies reativas de oxigénio (ROS) e a producéo de
glutationa (antioxidante intracelular), o que parece proteger os neurénios do stress oxidativo. Por
outro lado, a lesdo cerebral causada pelos episddios epiléticos leva a producéo de citocinas e
outras moléculas inflamatérias que, por sua vez, aumentam o risco de epilepsia. Alguns estudos
mostraram que os produtos resultantes da dieta cetogénica modelam o processo inflamataério,
uma vez que inibem a producéo do inflamassoma e promovem a ativagdo do recetor do acido
hidroxicarboxiilico que promove o envio de um sinal neuroprotetor pelos macréfagos e monécitos
para o cérebro. O efeito no microbioma intestinal foi uma das hipéteses colocadas para o
funcionamento desta dieta na gestao da epilepsia refrataria com base na interacdo entre o SNC
e o sistema nervoso entérico (SNE). Acredita-se que a dieta cetogénica altera o microbioma
intestinal na sua estrutura e fungéo, uma vez que aumenta os niveis de Proteobacteria e diminui
os niveis de Actinobacteria e Bifidiobacterium que séo responsaveis pela producado de células
intestinais Th1l7 com caracter pré-inflamatério. Ainda que as hipoteses acima elencadas néo
sejam suportadas por uma robusta base cientifica, a indUstria dos SNO tem procurado
desenvolver produtos para o controlo da epilepsia refrataria que tém, como base, o aumento da
formacédo de corpos ceténicos. Os produtos atualmente presentes no mercado mostraram ter
maior efeito nas criancas e nos adolescentes — populagéo que mais sofre com epilepsia refrataria
a farmacos — porque estas produzem uma maior quantidade de enzimas que metabolizam as
cetonas conduzindo, portanto, a uma maior quantidade de corpos ceténicos produzida e que
atravessa a barreira-hematoencefalica (BHE). No entanto, a dieta cetogénica e os SNO
associados a mesma tém revelado efeitos adversos. Os efeitos adversos mais reportados séo a
nivel gastrointestinal — como a obstipacéo - e podem ser atenuados com o aumento de consumo

de fibras. Pela quantidade de triglicerideos existentes na dieta, os efeitos adversos
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cardiovasculares como a hiperlipidemia e a hipercolesterolemia tém sido associados a estes
produtos, assim como o0 impacto no crescimento das criancas e adolescentes, fruto da
guantidade inadequada de proteinas existentes na dieta. De modo a colmatar esta situagao, os
SNO séo, frequentemente, enriquecidos em vitaminas e sais minerais. A formacao de calculos
renais é igualmente uma preocupacao associada aos SNO que deve ser monitorizada. De modo
a mitigar esta consequéncia, podera ser aconselhada a utilizacdo de citrato de potassio que,
embora obstipante, combate a acidose e alcaliniza a urina, 0 que promove a solubilizacdo do
célcio livre que esta na origem dos efeitos secundarios genitourinarios. Embora com um nivel de
evidéncia pouco robusto, a adogdo de uma dieta cetogénica mostrou reduzir a frequéncia das
convulsBGes em criangas e jovens e aumentar a qualidade de vida dos mesmos,%® pelo que um

efeito semelhante podera ser esperado dos SNO mencionados.

f) Conclusao
Face a auscultacdo da equipa da FS relativamente ao tema pertinente para a formagéo interna,
a Nutricdo Clinica em Farméacia Comunitéria foi o tema escolhido. Um tema que tem ganho
relevancia nos Ultimos anos a nivel da Farmacia Comunitaria e para o qual o farmacéutico ndo
tem formacéo de base consistente. Considerando a possibilidade de assumir uma postura ativa
no ato da dispensa dos produtos, de modo a prestar o melhor aconselhamento a populacao, é
pertinente que os Farmacéuticos se mantenham atualizados nesta matéria. Para uma formagédo

interna mais dindmica, foi construido o PowerPoint em anexo (Anexo ).
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Conclusao

A Unidade Curricular de Estagio Curricular assume uma importancia extraordinaria apos 4 anos,
por nos permitir contactar com a realidade profissional do mercado farmacéutico. Acima de tudo,
proporciona a oportunidade de consolidar e relembrar os conhecimentos adquiridos durante a
formacgéo pré-graduada do MICF e garante a formagdo de Mestres em Ciéncias Farmacéuticas
mais preparados para os desafios que, inevitavelmente, encarardo durante a sua experiéncia

profissional fruto da constante evolucéo da ciéncia e do setor da salde.

Durante o meu estégio tive a oportunidade de contactar com utentes de diferentes faixas etarias,
com necessidades e niveis de literacia em salde bastante distintos, o que contribuiu para a
minha formacdo enquanto profissional agora mais capaz de satisfazer as expectativas dos
cidadaos face a intervencao do farmacéutico na sua jornada de saude. O desenvolvimento das
atividades e dos projetos permitiu aumentar as minhas capacidades no ambito da pesquisa
cientifica e suscitar o meu interesse para o desenvolvimento de pecas cientificas que

acrescentem valor ao setor farmacéutico e da salde.

Enquanto futura farmacéutica considero que, depois do meu estagio, estou mais ciente dos
desafios da profissdo farmacéutica especialmente nos ramos da Farmacia Comunitéria e da

Farmécia Hospitalar, para os quais espero poder contribuir de forma positiva!
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Rezumatul Caracteristicilor Produsului: Caspofungina Zentiva 50 mg pulbere pentru
concentrat pentru solutie perfuzabila. 2021

Rezumatul Caracteristicilor Produsului: CEFORT 1 g pulbere pentru solutie
injectabila/perfuzabila. 2014

Rezumatul Caracteristicilor Produsului: Ceftamil 1 g pulbere pentru solutie
injectabila/perfuzabila. 2019

Rezumatul Caracteristicilor Produsului: Cefuroxima Atb 1,5 g pulbere pentru
suspensie (i.m.)/solutie injectabila (i.m., i.v.) 2018

Rezumatul Caracteristicilor Produsului: CIFRAN 250 mg comprimate filmate 2021
Rezumatul Caracteristicilor Produsului: CIPRINOL 100 mg/10 ml concentrat pentru
solutie perfuzabila 2019

Rezumatul Caracteristicilor Produsului: Cipro Inf 2 mg/ml solutie perfuzabila 2021
Rezumatul Caracteristicilor Produsului: CLINDAMYCIN 300 mg/2 ml solutie
injectabila 2016

Rezumatul Caracteristicilor Produsului: Colistina Atb 1.000.000 Ul pulbere pentru
solutie injectabila/perfuzabila 2015

Rezumatul Caracteristicilor Produsului:Enhancin 875 mg/125 mg comprimate filmate
2019

Rezumatul Caracteristicilor Produsului: EPITRIM 200 mg/40, mg/5 ml suspensie
orala 201

Rezumatul Caracteristicilor Produsului: Eritromicina Atb 200 mg comprimate 2019

Rezumatul Caracteristicilor Produsului:Flagyl 250 mg comprimate filmate 2017
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Anexos

Anexo A — Panfleto da campanha de cessacéo tabagica

Ja tentou deixar de fumar mas
nao conseguiu?

Quer ajudar um amigo ou

familiar a parar de fumar?

Deixar de fumar traz beneficios para a sua saude e para a
saude dos que o rodeiam!

A motivacao para deixar de fumar, o acompanhamento
pelo Farmacéutico e as terapéuticas farmacologicas
atualmente existentes podem ser uma grande ajuda

neste processo.

e’/

Terapéutica
de
Substituicao
da Nicotina

Administracao de
nicotina sem o uso
de tabaco, numa
quantidade
suficiente para evitar
sintomas de
abstinéncia.

8 al12 semanas

ﬁ CER

Terapéutica
Livre de
Nicotina

O farmaco ocupa os

recetores nicotinicos,

0 que permite uma
reducgao gradual da
dependéncia da
nicotina, aliviando os
sintomas associados
a abstinéncia.

25 dias
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Marque uma data para deixar de fumar, o chamado
"Dia D".

Passos que 0 vao ajudar no processo
de cessacao tabagica

Faga uma lista de motivos que justifiquem a decisao de deixar

de fumar (Ex: pretende melhorar o seu estado de saude);
Identifique as situacoes em que habitualmente fuma (Ex: café com

amigos);

Informe os seus amigos e familiares da sua decisdo de deixar de fumar;
Procure atrasar o primeiro cigarro da manha;

Elimine cigarros ao longo do dia, aumente o intervalo entre cigarros e nao
os fume até ao fim;

Evite situacoes em que fume (Ex: em vez de ir tomar um café com
amigos, combine uma corrida ou uma caminhada com os mesmos);
Mude de marca de tabaco para uma que |lhe agrade menos.

Aumente o nivel de atividade fisica e faga uma alimentacao saudavel;
Guarde num local visivel o dinheiro que poupa diariamente por nao
comprar tabaco;

Evite os momentos em que habitualmente fumava;

Quando sentir vontade de fumar, respire fundo, releia a sua lista de
motivos e pense que o esse desejo passara em alguns minutos;

Evite o consumo de alcool e café até se sentir mais liberto do desejo de
fumar.

e Apods sem fumar, os niveis de monéxido de

Sabia que... carbono no sangue voltam ao normal?
+ A tosse e a falta de ar diminuem depois de

@ @ ? sem fumar?
e O risco de ataque cardiaco diminui para metade apoés
O O O

sem fumar?
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Anexo B — Antibiotics table Institutul Oncologic “Prof. Dr. lon Chiricuta”

Medicamente
Uzuale

Forma
Farmacéutica

Reducere de doza

Nota

COMPR?™

Renal Ficat
AMIKOZIT 500 mg/2 Fiole (FL) YES NO | RENAL: La pacientii cu insuficienta
mI®7 renald, se recomanda scaderea dozei
zilnice si/sau cresterea intervalului dintre
doze, pentru a evita acumularea
medicamentului. O metoda de estimare a
dozei pentru pacientii cunoscuti sau
suspectati a avea functie renala
diminuata este de a Tnmulti cu 9
concentratia plasmatica a creatininei (in
mg/100 ml), cifra rezultata fiind
considerata a reprezenta intervalul (in
ore) intre administrari. Consultati tabelul
RCP.
CAPS YES Y/N | RENAL: Consultati tabelul RCP. LIVER:
AMOXICILINA Este necesara o stabilire atenta a dozelor
ANTIBIOTICE 500 si monitorizarea functiei hepatice la
mg*®® intervale regulate.
AMOXIPLUS 1000 FL YES NO | RENAL: Ajustarea dozei este necesara
mg/200 mg®° la pacientii cu clearance-ul creatininei
(CrCl) mai mic de 30 ml/min. Consultati
tabelul RCP
AMPIPLUS 1000 FL NO NO | RENAL: La pacientii cu insuficienta
mg/500 mg™® renala severa (clearance al creatininei <
30 ml/min), se vor mari intervalele dintre
administrari, conform protocolului de
administrare.
Consultati tabelul RCP.
AUGMENTIN ES FL NO Y/N | RENAL: La pacienii cu clearance al
600mg/42,9 mg/5 creatininei mai mic de 30 ml/min,
ml7t utilizarea de Augmentin ES nu este
recomandatad. LIVER: La pacientii cu
insuficienta hepatica trebuie stabilite cu
precautie dozele, iar functia hepatica
trebuie monitorizata la intervale regulate.
AZITROMICINA COMPR.FILM NO NO
SANDOZ 250 mg
COMPRIMATE
FILMATE™
AZITROX (R) 500 COMPR.FILM NO NO | LIVER: Contraindicat la pacientii cu

Insuficienta hepatica severa.
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CASPOFUNGINA FL NO YES | LIVER: La adultii cu insuficienta hepatica
ZENTIVA 50 moderata, se recomanda reducerea
mg/ml*10 ML dozei zilnice la 35 mg
CEFORT 1g™ PULB.INJ. NO NO
CEFTAMIL 1 g7 FL YES NO | RENAL: Trebuie administratd o doza
initialda de 1 g. Dozele de intretinere
trebuie stabilite in functie de clearance-ul
creatininei. Consultati tabelul RCP.
CEFUROXIMA FL YES NO | RENAL: Consultati tabelul RCP.
ANTIBIOTICE 1,597
CIFRAN 500 mg COMPR.FILM YES NO | RENAL: Consultati tabelul RCP.
TRP7®
CIPRINOL SOL.PERF. YES NO | RENAL: Consultati tabelul RCP.
100mg/10mI™
CIPRO INF 2 mg/ml- SOL.PERF. YES NO | RENAL: Consultati tabelul RCP.
100 ML®&
CLINDAMYCIN 300 F NO NO
mg/2mI8t
COLISTINA FL YES NO | RENAL: Consultati tabelul RCP.
ANTIBIOTICE
1000000 UI82
ENHANCIN 875 COMPR.FILM YES NO | RENAL: La pacientji cu un clearance al
83
mg/125 mg creatininei mai mic de 30 ml/min, nu se
recomanda  administrarea  formelor
farmaceutice de Enhancin cu un raport
intre concentratiile de amoxicilina: acid
clavulanic de 7:1.
EPITRIM 200 MG/40 FL YES NO | RENAL: Pacienti cu insuficienta renala:
MG/5 ML* 100 ML8 - clearance al creatininei intre 30 —
15 ml/min: se recomanda Tnjumatatirea
dozei. Doza va fi administrata Tn priza
unica. - clearance al creatininei < 15
ml/min: nu se recomanda utilizarea
produsului medicamentos decét in caz de
hemodializa. Doza uzuala recomandata
trebuie Tnjumatatita si administratd dupa
hemodializa.
ERITROMICINA COMPR Y/N NO | RENAL: in caz de tratament prelungit se

ATB 200 mg®s

recomanda micsorarea dozei.
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FLAGYL 250 mg?®¢ COMPR.FILM NO Y/N | LIVER: se recomanda precautie in cazul
administrarii metronidazolului la pacienti
cu encefalopatie hepatica.

Anexo C — PowerPoint apresentado na formagdo interna “Nutricdo Clinica em Farmacia

Comunitaria”
Nutricao Clinicaem -
Farmacia
Comunitaria
.‘ X Formacdo Equipa FarméciaSaﬁdeZOéZ
S AN 1
| . . indice

01 NutrigioClinica 02  menutri¢3oem ‘3 sarcopenia

04 oncologia 05 Disfagia 06 Eilepsia
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01

., Nutricao Clinica

Nutricao Clinica .

E a drea que se debruca na prevencdo, diagnéstico e gestdo das mudancas
metabdlicas e nutricionais resultantes de doencas agudas ou crénicas, que
causa excesso ou caréncia de energia e nutrientes.

Inclui a gestdo nutricional de individuos com doencas cardiovasculares,
obesidade, dislipidemia, alergias alimentares, intoleréncias, doencgas metabdlicas e

de todas as doencas nas quais a nutricdo tem um papel importante (cancro, AVC,
L] fibrose quistica).

. # Fonte: 1. ESPEN guidelines on definitions and terminaiogy of clinical nutrition

Suplementos Nutricionais Orais (SNO)

S&o utilizados como complemento para os doentes que ndo conseguem alcancar as necessidades

N nutricionais através da dieta, sendo que o objetivo destes € complementar a quantidade de energia
ingerida.

S&do compostos por macronutrientes (proteina) e por micronutrientes (vitamina e minerais)
¥ em diferentes concentracdes.

o Nem todos sdo completos do ponto de vista nutricional, pelo que nde devem ser
. utilizados como fonte nutricional Gnica.

Formas disponiveis: Liquidas, semi-sélidas e pds.

Fonte:1. Oral Nutritional Supplements. BAPEM. Dispanivel em: https://www.bapen.orguk/nutr

pport/nutrition-by hyaral-nutr
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. adultos

Fonte: World Health Organization. Malnutrition. Disponivel em: hitps://www.who.int/news-room/fact-sheets/detail/malnutrition

Malnutricdo em

Malnutricao

E a deficiéncia, excesso ou
desequilibrio do aporte energético World Health

e/ou nutricional. Organization
Pode ter 3 formas: desnutrigdo, deficiéncia ou excesso de

micronutrientes (vitaminas e minerais) e o excesso de peso,
obesidade e doencas crénicas ndo transmissiveis.

Desnutricao em adultos

ip

E um estado que resulta da diminuigdo da ingestdo ou absorgdo
de nutrientes que conduz a alteragdo da composi¢cdo corporal
(diminuicdo da massa gorda), levando a diminui¢do da funcao fisica
e mental.

Para o diagnéstico da desnutricdo em adultos, 2 dos 6 critérios devem ser preenchidos:

Fonte: 1. ESPEN

Diminuicd@o do aporte energético

Perda de peso

Perda de massa muscular

Perda de gordura subcutanea

Acumulagao de fluido

Forca de aperto de mao (Avaliacdo da forca muscular)

on and 9y of clinical nutrition
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Alteracoes nutricionais nos idosos

)

Com a idade, hd um desequilibrio entre a quantidade de proteina produzida e a quantidade de proteina
que € degradada, fruto da diminuicdo do aporte caldrico, resisténcia anabélica e do aumento das

necessidades proteicas resultantes das situacdes de inflamacgdo e alteracdes da digestdo e absor¢ao.

Group Feotein requirement

| leva a  desequilibrios

hiper/hipocalemia.

Os idosos sdo, geralmente, carentes em termos de vitamina D (dai o elevado risco de quedas),

vitamina B1 e estdo mais sujeitos & desidratacéao.

Fonte: 1. Crogan N. Nutritional Problems Aftecting Older Adults. DOL 10.1016/).cnur 2017.04.005
2. Dutch Malnutrition Steering Group. Guideline on malnutrition: recognising, disgnosing and tresting malnutrition in sdults.

melhoria dos parémetros nutricionais e da fungdo muscular.

Existem vdrias formulagdes, sendo que se caracterizam por diferengas na quantidade de energia.

m m Mistura de soroproteina, caseina, ervilha e soja

L - ]
i iew
e ——T—Ty = e
e now o Promove o crescimento e o ganho de massa muscular,
" , " [ ——
Geralmente estes produtos sdo recomendados para situagdes
b Y :;'.‘ - geriatricas, de perda de peso e apetite, em pds e pré-operatério
A =, e na gravidez.
T
= -
;. : :: : Fonte:1. Norman K., Kirchner H, Frevdenreich M., Ockenga J., Lachs H., Pirlich M. Three manth intervention with protein and energy rich
- 44 ua supplementsimprove muscle function and guality of life in malnourished patients with pi gastr r
- " az s« controlled trial. DOI:10.1016/).cinu.2007.08.011.
W B® 3 Malnutrigho. Nutricia
- = ow

“ . " SNO para desnutricdo em adultos

Férmulas com a mesma

consisténcia diferente. saudével.

Gama Isosource da Nestlé ™ sdo enriquecidas com &cido eicosapentaenoico (EPA) e com dcido
docosahexaenoico (DHA), devido ao seu beneficio na salde cardiovascular. (Produtes utilizades pars vie

oral ou alimentagdo por senda).

Bidip
% Férmula adaptada para pessoas diabéticas ou em situagdes de hiperglicemia,

Fonte: 1. Norman K_ Kirchner H_ Freudenreich M., Ockenga 1, Lochs H_ Pirlich M. Three month intervention with protein and energy rich supplements improve
musele function and quality of life in patients with last di contralled trial. DOI:
10.1016/].¢lnu.2007.08 011, 2. Malnutrigio. Nutricla. 3. Malnutrighe. Nestld.

“ 1" " SNO para desnutrigdo em adultos

A utilizagdo de SNO com elevada quantidade de energia e proteina mostraram ser eficazes na

Importante chamar a aten¢do para a ingestdo adequada de liguidos
(principalmente, dgua), de modo a evitar situacdes de desidratacao.

Existem férmulas disponiveis que podem ser utilizadas como fonte
alimentar Gnica devido & grande quantidade de energia que tém, mas o
finalidade, mas com ideal é que acompanhem um regime alimentar variado, equilibrado e

A diminuicdo da velocidade de filtragdo com a
idade e com a medicacdo (ex: venlafaxina),
eletroliticos
conhecidos como  hiper/hiponatremia

e
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Desnutricdo em adultos e SNO ey

A utilizacdo de SNO é uma intervencdo importante nos pacientes
que ingerem uma quantidade de en i i com pouco
apetite e que estdo em ri

reau

codem

O consumo de SN

Aumenta a quantidade de &
Estimula o apet

a ingeridas;

Diminui a lid
Diminui as taxas de
Aumenta a

Fonte: 1. Nutrition intervention with oral nutrition supplements (ONS). Disponivel em: https:, ition.com/cl i &

Desnutri¢do em adultos e SNO =

de um ensaio clinico gue avalia os resultados de uma
intervencdo com uma duracgdo de 3 meses:

N&o ocorreu uma diminuicdo na quantidade de comida ingerida pela pessoa;
Aumento do peso corporal e do indice de massa gorda;

Aumento da massa celular e da integridade da membrana da célula;
Melhoria da forca do aperto de mao - Indicador da
Melhoria do fluxo respiratério - Indicador da

Diminuicdo dos valores da proteina C-reativa - Indicador

Fonte: 1. Norman K., Kirchner H., Freudenreich M., Ockenga J. Lochs H, Pirlich M. Three month intervention with protein and energy rich .
supplements imprave muscle function and quality of life in patients with oplasti i . . 13
randormized controlled trial. DO 10.1016/j.clnu 2007.08.011. [ U )

. Sarcopenia

°
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e .
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° L
.
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e
®
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R - e B, - e

. . . .
T o S :
: arcopenia
E uma sindrome caracterizada pela perda progressiva e generalizada de massa mdsculo-
esquelética e forca. Pode ser primdria - resultante da idade - ou secundéria - resultante de
doengas como o AVC, insuficiéncia cardiaca, DPOC, Alzheimer e osteoporose.
Ndo é considerada uma desordem nutricional, mas uma consequéncia de problemas
relacionados com a nutri¢do e com uma base complexa e multipatogénica.
Este sindrome leva & diminuigdo da mobilidade, aumento do risco de quedas e fraturas,
diminuicdo da for¢a e da autonomia.
O aporte inadequado de proteinas e micronutrientes como a vitamina D pode acelerar a
progressao da sindrome.
L]
.
-
™ -
- .
. -
. .
Fonte: 1. ESPEN guidelines on definitions and terminelegy of clinical nutrition. 2. Rondanelli M. Cereda E. Klersy C. Faliva M. Peroni G. Nichett M. Gasparri C. Y .-
lanello G. Spadaccini D. Infantino V. Caccialanza R. Perna 5. Improving in a i trial utilizing & g g 15

i SNO para sarcopenia 7

Proteina

Nos doentes sarcopenicos, & importante ter em consideragdo a quantidade e a qualidade de proteina
ingerida.

A soroproteina € uma proteina rapidamente digerida que, desta forma, permite um aumento mais répido de
aminodcidos no plasma.

Aminoacidos essenciais

A leucina € um aminodcido essencial cujo equilibric formagdo-destruigdo € perturbado com a idade,
aumentando assim a degradagdo muscular.

E um aminodcido que pr a formagdo das protei musculares, contribuindo assim para o
aumento do misculo. Simultaneamente, atenua a degradacdo muscular.

Vitamina D
A vitamina D é um micronutriente que promove o anabolismo muscular, tendo um papel b |
importante na fer¢a muscular. . |
. L]
- .
- -
. .
Rondanelli M. Cereda E. Klersy C. Fallva M. Peronl G. Nichettl M. Gasparrl C. lanelle G. Spadaccini D. Infanting V. Cacclalanza R. Perna 5. Improving . L 16
ion in sarcopenia: a randomized-controlled trial utllizing a muscle-targeted food for special medical purposes. DOL 10.1002/jcsmA2552 J ®

N o . %
o e
: SNO para sarcopenia 7
[T [
= [REECE W -
Ty Z ” e ’
o e N e ——— ) Férmula com soroproteina, vitamina D e leucina.
e moTt 240 A T&“
il NN i —
rre=—s Nen o e ~ 0% om | 4
Agmwres . A u2 Mwcrs ~ 04s o A
Lasite . o2 204 Aide parmorinin  wy os »w - 3
Lidee . ) Vs, ~ om  om
Newse o )
Sotwsaden. . L ver, W os 1
.t H ey " w e
e B T a4
e T VU
ey [——
e P s .58 o8 Férmula recomendada para doentes com perda de
m massa muscular e necessidade de recuperacdo
- = no v funcional devido ao envelhecimento, imobilizagdo
= L prolongada, malnutricdo e doengas como AVC, DPOC,
= o osteoartrite, miopatias de desuso e doencas ¢
T N
e ~ 1328 neurolégicas. .
2 ~ 2 M . \
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- ~ on o
% e 50 Y
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< " uu . .
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Fonte: 1. Sarcopenia. Nutricla. L ]
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Sarcopenia e SNO oy

Resultados de um ensaio clinico randomizado

i Albumina sérica e creatinina, responsdveis pela formag&do de musculo.

® Aumento da performance fisica e da massa muscular
® Reducdo do tempo de reabilitagdo
® Diminuicdo da inflamagdo - Contribui para o desenvolvimento da

sarcopenia
E importante manter uma atividade fisica adequada a condicdo do el |
doente. S W .
. . ® o
. ‘® i

Fonte: 1. Rondanelli M. Cereda E. Klersy C. Faliva M. Peroni G. Nichetti M. Gasparri C. lanello G. Spadaccini D. Infantino V. Caccialanza R. Perna S. Y
Improving ili in a lied trial utilizing a muscle-targeted food for special medical purposes. DOI: ° . . ]8
10.1002/icsm.12532

®
° L3
. Oncologia
L
L
: .
. . .
L] Ll e L
° e "
° ® iy e
.. a0
Ld <
° 19
@ ¥ LY °
- LT Oncologia
. * ;
. L]
. 3 L4 C q 3 dad ¢ C q a ias da di ‘z
* °
Ulceracdo oral
Denticdo pobre
Obstipacao
M4 absorgdo Néuﬁeas
Dor Vémitos
Reducao da motilidade intestinal Alteragéo do paladar
Diminuicdo da quantidade de energia
ingerida
Aumento da velocidade metabdlica em
repouso
Resisténcia a insulina
Lipélise e protedlise provocada por
fatores inflamatérios e catabélicos Malnutricdo -> P
IAINULnG Ll |
diagnéstico
.
Os sobreviventes de cancro devem ter um cuidado extra com a alimentacao. 0 8 SR
. . 0
Fonte: 1. ESPEN quidelines on nutrition in cancer patients o . 20
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L aad Oncologia (/4

Os doentes oncoldgicas sofrem de sindrome sistémica inflamatéria, que tem consequéncias a
nivel dos processos metabdélicos.

Este sindrome estd associada ao desenvolvimento de fadiga,

anorexia, perda de peso e diminuicdo da atividade fisica. E um -
impedimento para a recuperagdo da massa miusculo- A
esguelética, mesmo com suporte nutricional e pode intensificar |
os efeitos secunddrios da medicagdo, reduzindo a qualidade de
vida dos doentes.

Fonte: 1. ESPEN quidelines an nutrition in cancer patients . 21

Oncologia \\

Uma das consequéncias mais graves da malnutricdo em doentes
com cancro é a caquexia.

A caquexia tem consequéncias a nivel do pds-operatério, na toxicidade
quimioterdpica e na mortalidade.

Considera-se caquexia, quando:
® Hdauma perda de peso superior a 10%
® Aingestdo calérica é inferior a 1500kcal/dia
® O doseamento da proteina C reativa € maior que 10mg/L.

. L ] " L
s B -
. L
Fonte: 1. Stop Cancer Portugal. Caquexia no cancro. 2. ESPEN guidelines on nutrition in cancer patients . 5 L . '22
. 4 U/
e Objetivos nutricionais dos doentes com cancro é
‘qmlﬁ:sa interrupgdes do
energia ingerida - tratamento
’ quimioterdpica
Quando estes objetivos ndo sdo atingidos através da
alimentagado didria, deve-se recorrer a suplementacio oral
nutricional. i
oulh .
Y L)
. -
- .
Fonte: 1. ESPEN quidelines on nutrition in cancer patients 2 . . 23
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g SNO para doentes oncolégicos

Proteina
Quantidade de protelna recomendada: 1.2-2g/kg/dia [Dependendo do estado renal].
0s SNO devem ter uma densidade energética adequada.

Micronutrientes
Geralmente os doentes oncoldgicos malnutridos tém deficiéncias nutricionais de micronutrientes,
especialmente de vitaminas hidrossoldveis (complexo B, niacina, biotina e vitamina C).

Vitamina D
A caréncia de vitamina D tem sido associada & incidéncia e prognéstico de pacientes com

cancro. Foi evidenciado que a suplementagdo com esta vitamina melhora o progndstico destes
pacientes.

Aminoéacidos essenciais

L]
Deutz et al. reportou que a administracio oral através de SNO de 40g de aminodcidos < .
enriquecidos com leucina mostrou ter bons resultados na sintese proteica de doentes L)
oncoldgicos ndo desnutridos. 4 L
. .
. L
- 24
Fonte: 1. ESPEN guidelines on nutrition in cancer patients [ .
-
- - = -
. " e

= SNO para doentes oncolégicos

Glutamina
Em situagdes oncoldgicas, ocorre um elevado turnover de glutamina na mucosa intestinal. No entanto, a
evidéncia para a prote¢do contra a enterite ainda n&o suporta a utilizagdo deste aminodcido na SNO.

Acidos Gordos
Os dcidos gordos dmega-2 podem ter um impacto positivo na sintese proteica. Adicionalmente, diminui o

processo inflamatério através de um mecanismo de competicdo com os dcidos gordos 6mega-6, que
conduz a:

= Diminuigdo da prostaglandina E2, que estd envolvida em processos inflamatdrios;
=» Ativagdo dos receptores ativados por proliferadores peroxissomais;
= Supressdo da ativacdo de genes envolvidos em processos inflamatérios

L]
.
Os dcidos gordos emega-6 devem ser utilizados com cautela porque -
parecem estar associados ao aumento da producdo de eicosanoides .
inflamatdrios. .8
. .
. L L] 5
Fonte: 1. ESPEN quidelines on nutrition in cancer patients - " R 2
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Fonte: 1. Nutricia. Oncologia. 2. ESPEN guidelines on nutrition in cancer patients. & R
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Oncologia

Uma das consequéncias da doenga oncoldgica é a diminuicio da
palatabilidade, que surge devido a realizagao de quimioterapia e
de radioterapia. Este problema contribui, por si s, para a

malnutrigdo.
Neutro Frutos Vermelhos Gengibre Tropical
Hipersensibilidade ao sabor  Sensagio Refrescante  Sensagdo Intensa

Indicado para pacientes com malnutricio que

sofreram alteragoes no paladar e no olfacto .
& devido a doenca. e
a
u g .
: E q . b ]
Fonte: 1. ESPEN guidelines on nutrition in cancer patients. 2. Spotten L. Corish C. Lorton. Dhuibhir P. 0'Denoghue M. Connor B. Walsh T. Subjective and L . .
objective taste and smell changes in cancer. DOL: 10.1093/annonc/mdx018 Y L]

i Oncologia e SNO

.« Resultados daintervencgdo nutricional

- Melhorias em determinados tipos de cancro (cabeca e pescogo);
Em doentes sem anorexia

-> Melhoria dos resultados dos tratamentos (quimio e radioterapia);

- Melhoria do peso corporal, mas ndo na sobrevivéncia;

= Em pacientes em risco de malnutricdo ou jd nessa situacdo, melhorou a qualidade de vida e o
apetite.

-> Nos pacientes a fazer radioterapia, melhora o peso e a qualidade de vida, na mortalidade e na
toxicidade da radioterapia.

. A nutricéo clinica em doentes oncoldégicos deve ser utilizada quando ainda ndo
- existem alteracdes indicativas de malnutri¢do e quando o objetivo é manter ou
melhorar o estado nutricional.

fonte: 1. ESPEN guidelines on nutrition In cancer patients.

R Disfagia
* o

28

51



e Disfagia

A disfagia foi reportada em 30-50% dos doentes com cancro do pescogo e da cabeca que fazem intensa
radioterapia e quimioterapia. Pode também resultar de AVC, doenga de Parkinson, deméncia e esclerose maltipla,

Pacientes com medo de digerir Malnutrigdo
alimentos pouco espessos que 0s Desidratacdo
possam sufocar. Reducao da qualidade de vida

L]
of s
| I .
Fonte: 1. ESPEN guidelines on nutrition in cancer patients. 2. ESPEN guideline clinical nutrition in neurology. 3. Jones C. Colletti C. Ding M. Post-stroke % ° > 50
Dysphagla: Recent Insights and Questions. DO 10.1 0. 01081 .

" '  SNO para situagdes de disfagia %

A primeira abordagem para a gestdo da disfagia é a modificagdo da textura da comida (semi-sélido ou semi-
liquido), de modo a facilitar o transporte faringeo de bolo alimentar (uma vez que a velocidade de transporte do bolo
alimentar diminiu) @ evitar o engasgue. Devem ser consumides liguidos mais espessos - obtidos através de

espessantes - ou comidas semi-sélidas com elevado conteddo em dgua, uma vez que aliviam/impedem a
aspiracao.

Geralmente . l:i)ntém espessantes Goma Xantana deve ser utilizada nas quantidades mais reduzidas
na composicao [qo ma x_anta na, possiveis, uma vez que retém dgua no intestino o que &
goma ardbica, amido, alginatos), contraindicado para doentes que sofrem com disfagia, uma vez
dando uma sensacao de seguranca > que estdo j4 sujeitos a desidratagdo.

ao doente.

Um dos problemas do doente disfdgico é a salivagdo excessiva,
que aumenta o tempo de consume dos alimentos. Quando os SNO .
Resisténcia a amilase salivar. contém amido, a digestdo deste espessante pela amilase leva a <ol
diminuigdo da viscosidade do produto (fator de inseguranca). Por L]
esta razdo, a maioria dos SNO s8o resistentes a esta enzima.

- .
T N o
. .
- L L]
Fante: 1. ESPEN guideline clinical nutrition in nesrclogy. 2. Instituto Macional da Propriadade Industrial. Faseiculo da patente da invengda. Disponivel em: - .31
nitpss, storage. omyS6/02/1e, TIB41332E pf ] ‘.
- .
*." SNO ituacoes de disfagi
. ° J para situacgoes ae disragia
S
I ® o’u s
S y Indicado para hidratagao dos
syt ALIMENTOS pacientes com disfagia.
Consistén 2 g
NORMAL ! '
MOLE
MACIO E PEDACOS
PEQUENOS e N
- P6 espessante para adicionar as
PICADO E HUMIDO, comidas frias ou quentes.
Cor
MUITO LIGEIRAMENTE | =
ESPESSO =
FINO f M
BEBIDAS .
. e
S s® .
Fonte: 1. International Dysphagla Diet Standardisation Intake (IDDSI). Diagrama IDDSI completo. Disponfvel em: ¥ r > 32
1DDS N2 uguese Portugal Final Dec 2020.pdf 2. Nutricia. Distagia. . .
.
-
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Disfagia na Esclerose Miiltipla

%

® Redugdo da mobilidade
® Fadiga _ Perda de peso
® Dietainapropriada Malnutricdo
® Dificuldade fisica para Cacia 3 2
comer e beber sl iy
® Redugao cognitiva
® Disfagia
Elevado
Viveaie Fibras PUFAs ndice
calérico
Ligacdo entre baixos niveis de Os pacientes com esta 4 g
vitamina D e o aparecimento de doenca podem sofrer de ?"r::‘er:;:"? ocdf:lnuzif‘: .
Esclerose Mdltipla obstipacao, resultado da anti-inflamatério: ot
ﬂfaquaz_a abdou!lnal. A diminui a producdo x.ie e |
ingest&o de Iiquidos e prostaglandinas e - «
fibras facilita a izotionas . L]
evacuacgdo. ‘ . .
. L
Fonte: 1. ESPEN guideline clinical nutrition in neurolagy. ° 2 o 33
. 3
. . .
A Disfagia na Doencga de Parkinson
.
® Disfagia
® Alteracdo da motilidade orofaringea, esofdgica e intestinal
Progressao da doencga ® Obstipacao
® Alteragdo no IMC

W

Elevado indice
calérico

Fonte: 1. ESPEN quideline clinical nutrition in neurology.

Terapéutica com Levodopa

OH

Levodopa

Fonte:1. ESPEN quldeline clinical nutrition in neurology.

Vitamina D

A suplementagdo com a vitamina D
mostrou ter impacto no retardamento da
progressao da doenca. Os pacientes tém

um elevado risco de fraturas devido a
baixa densidade dssea.

® Desordens gastrointestinais

(N&useas, vémitos, obstipacao, dores

abdominais e dispepsia)

® Alteragdes no sabor e cheiro da

comida

® Alteragdes do
lipidico e dos
(redugdo da toleréncia & glicose)

metabolismo
carbohidratos

Enriquecidas
com Fibras

RN\

4 Disfagia na Doenca de Parkinson

Hiperhomocisteinemia

Doengas cardiovasculares

Deméncia e depressio

Diminuigdo dos niveis séricos de
vitamina B12, vitamina B6 e folate

Estrutura quimica semelhante aos aminodcidos, pelo que hd uma competicBo a nivel da
absorgdo intestinal e da BHE com as proteina. Se forem reportadas flutuacGes motoras, pode
sugerir-se a redugdo ou a distribuicdo do conteddo protéico nas refeigdes.

~N
S N\
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Disfagia no AVC * -

A suplementacao nutricional oral estd recomendada para pacientes que sdo capazes de comer, mas que
foram diagnosticados com malnutrigdo ou estdo em risco de malnutrigdo.

® Maior independéncia funcional

Impacto na quantidade sérica de albumina e ferro

® Sem alteracdo no peso corporal, no tempo de
hospitalizacao e reabilitacdo e na mortalidade

“ : Fonte: 1. ESPEN guidefine clinical nutrition in neurology.

* s Feridas cronicas
Y
q G e
- 3 37
Feridas crénicas ‘e

Séo feridas cujo processo de cicatrizagdo € lento, ndo se verificando melhorias significativas na sua
cicatrizacdo num pericdo de 30 dias (pé diabético, tlceras de pressdo).

A ingestdo inadequada de nutrientes e o baixe peso corporal prejudicam a cicatrizagdo das feridas crénicas.

Y e

N

Importantes para a sintese de colagéneo

O processo de cicatrizacdo de feridas é
& de nitrogénio e impedem o catabolismo P i

prejudicade se o corpo for obrigado a

das protefnas. preduzir energia (glucose) através de
proteinas.
- o Fonte: 1. Advances in Skin&Wound Care. The Role of Nutritien for Pressure Injury Prevention and Healing: The 2019 International Clinical Practice Guideline Ee{ommenﬂatibnxjs

- DOI:10.1097/01.ASW.0000653144.90739.2d
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& « ° . s e (//
e s
: SNO para feridas cronicas 7
Papel importante na producdo de enzimas fundamentais para a reparacdo de feridas. Adicionalmente,
repde os niveis de nitrogénio que s&o perdidos nos exsudados das feridas.
Vitamina C e zinco
A vitamina C garante a sintese adequada de colagéneo, promove a ativacao dos leucécitos e macréfagos
para o local da ferida, melhorando a sua cicatrizacdo.
0 zinco é um cofator da formac&o do colag auxilia a fungdo i itaria e interage com as plaquetas
sanguineas.
e
.
o
- L]
. .
. .
Fonte: 1. Advances in Skin&Wound Care. The Role of Nutrition for Pressure Injury Prevention and Healing: The 2019 International Clinical Practice Guideline . L 9
Recommendations. DOL 10.1097/01.ASW.0000653144.90739.ad - s . 3
L4 . ° (/
o o SNO ferid oni
. para reridas cronicas é
NH o
HNT N H
Arginina NHZ
«
.
2 E rico em nitrogenio, tendo um "‘i"e' Percursora do éxido nitrico
importante no aumento da produgao do
fator de crescimento celular.
| v
X Aumenta a circulacdo sanguinea,
Participa na formacao de poliaminas que promovendo a chegada de oxigénio e
tém um papel importante na proliferagdo, aminodcidos para o local da ferida
multiplicacao e diferenciagao celular, 7
sendo importantes para a angiogénese e ° S .
para a reparacao das feridas. %
%
o .
. ® 40
Fonte: 1. Advances In Skin&Wound Care. Arginine: What You Need to Know for Pressure Injury Healing. DOI: 10.1097/01.ASW.0000795900.25030.5¢ L] . a
P Y,
ol SNO ferid oni /
. para reriaas cronicas (
25 ~ 3 o
5 = — )
4 E rico em nitrogenio, tendo um pape. & b e Percursorado 6xido nitrico
importante no aumento da produgao = ‘ m r
: > ]
fator de crescimento celular. % -
. - "
f : 2 Aumenta a circulag@o sanguinea,
Participa na formacéo de pollamina: ;i 3 " = romovendo a chegada de oxigénio e
tém um papel importante na prolifer: - o " aminodcidos para o local da ferida
multiplicagdo e diferenciagéo celul = i
sendo importantes para a anglogéne ™ = oy
para a reparagao das feridas. n .
E———— . 5 %
= = J - .
e - - 3 o 1
Fonte: 1. Advances In Skin&Wound Care. Arginine: What You Need to Know for Pressure Injury Healing. DOI: 10.1097/01.ASW.0000795900.25030.5¢ Y ¢ > A
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et Epilepsia
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Epilepsia e Dieta Cetogénica .
oo
L] e o
' o » o é . -

25% dos doentes com epilepsia sdo refratarios ao tratamento farmacoldgico. Ainda ndo se® « . %+
conhecem as razges, mas uma das hipéteses pode estar associada ao transportador GLUT-1. ol

| I
Dieta Cetogénica

Quantidade elevada de gordura, baixa quantidade de carbohidratos e uma quantidade moderada
de proteina. Desafio: manutencdo da palatabilidade

Os corpos ceténicos sdo produzidos no figado, através da beta-oxidagdo da Acetil
Coenzima A. E uma via metabélica que permite a obtencdo de energia quando a
quantidade de carbohidrateos é limitada e a quantidade de &cidos gordos é
relativamente maior. Os corpos ceténicos estdo envolvidos na beta-oxidagdo dos
dcidos gordos, na gluconeogenese, na lipogenese e na sintese de esterol.

ERO% s

Epilepsia e Dieta Cetogénica s _.
Hipéteses o “‘ S

Fatores genéticos, distirbios no desenvolvimento e dano neurolégico conduzem a alteragdes & o, * °

Fansislonicose » Microbioma
atividade neuronal

¥ )

®

Fungdo Inflamacéo
mitocondrial e
producéo de
espécies reativas
de oxigénio (ROS)

Q “ Fonte: 1. Wells J. Swaminathan A. Paseka J. Hanson C. Efficacy and Safety of a Ketogenic Diet in Children and Adolescents with Refractory Epilepsy-A Review. 44
\ Q01:10.3390/nu12061809
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Epilepsia e Dieta Cetogénica - =
Hipéteses o “"ONEES
g - "
Fatores genéticos, distdrbios no desenvolvimento e dano neurolégico conduzem a alteragoes ool e
s

0 glutamato € o neurotransmissor excitatério e o GAEA o inibitério.
- A dieta cetogénica promove a eliminagdo do glutamato;
= O metabolismo da Acetil-CoA promovido pela dieta requer a utilizagdo do
oxaloacetato que se correlaciona com o aumento dos niveis de qlutamato
(excitatério). De modo a manter o equilibrio, hd aumento da sintese do GAE
(inibitério), limitagdo da producdo de ROS e aumento da producéo de energia.
4 O GABA estimula os canais de cloro, causando o aumento da negatividade
na membrana neuronal, induzindo a hiperpolarizagdo, inibindo a
excitagdo neuronal.

Canais Iénicos e
atividade neuronal

Fonte: 1. Wells J. Swaminathan A. Paseka J, Hanson C. Efficacy and Safety of a Ketogenic Diet in Children and Adolescents with Refractory Epilepsy-A Review. 45
\ P!:103390/nu12061809
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Epilepsia e Dieta Cetogénica s =
Hipoteses e ..
. ‘, ® . -1
Fatores genéticos, distdrbios no desenvolvimento e dano neurolégico conduzem a alterages ole =%

Protecdo neuronal e inibi¢do da morte celular
= A producdo de corpos ceténicos leva a diminuicdo

da formagdo de ROS.
¥ - A producdo de glutationa (antioxidante
Fungo intracelular) aumenta com a dieta cetogénica.
mitocondrial e
produgédo de
espécies reativas
de oxigénio (ROS)

Fonte: 1. Wells J. Swaminathan A. Paseka J. Hanson C. Efficacy and Safety of a Ketogenic Diet in Children and Adolescents with Refractory Epilepsy-A Review. 46
wl: 10.3390/nu12061809

o E L]
. . . - . .
Epilepsia e Dieta Cetogénica . =
Hipéteses o« ..
. . SR
Fatores genéticos, distdrbios no desenvolvimento e dano neurolégico conduzem a alteragdes o , * * o

A lesdo cerebral leva a produgdo de citocinas que *
aumentam o risco de epilepsia.
- Acetoseinibe a produgdo do inflamassoma
= Ativa o recetor do acido hidr arboxilico
(HCA2) que faz com que os monocnos e os

u
macrofagos enviem um sinal neuroprotetor para o Inflamagéo
cérebro.

Fonte: 1. Wells J. Swaminathan A. Paseka J. Hanson C. Efficacy and Safety of a Ketogenic Diet in Children and Adolescents with Refractory Epilepsy-A Review. 47
\ Q01:10.3390/nu12061809



Epilepsia e Dieta Cetogénica =g )
Hipéteses . "‘ ..

Fatores genéticos, distirbios no desenvolvimento e dano neurolégico conduzem a alteragdes o loia te

Eixo intestino-cérebro pela comunicacdo entre o » Microbioma
sistema nervoso central e o sistema nervoso entérico

-> A dieta cetogénica altera o microb i
na sua estrutura e fungdo, uma vez que:
4 Aumenta as quantidades de ~/ cte
4 Diminui as quantidades de Actinobacteria e
Bifidobacterium, inibindo assim a producdo
das células th7 intestinais que sdo pré-
inflamatdrias.

Fonte: 1. Wells J. Swaminathan A. Paseka J. Hanson C. Efficacy and Safety of a Ketogenic Diet in Children and Adolescents with Refractory Epilepsy-A Review. 48
\ P1:10.3390/u12061809
- . .

N SNO para epilepsia refrataria |

As criangas produzem uma maior quantidade de enzimas que metabolizam
as cetonas, havendo maior produgdo de corpos ceténicos com capacidade
de atravessar a barreira hematoencefélica. Por essa razdo, esta dieta
mostrou ser mais eficaz nas criancas.

Obstipagdo: Aumento do consumo de é

3 e ad reiere-seta Efeitos fibras
proporgao entre - %
triglicerideos de cadeia Adverses  Cardiovascular: Resulta da quantidade de
longa e os triglicerideos gordura existente na dieta (hiperlipidemia e
de cadeia média. hipercolesterolemia) C“’t:!” de
z + - — » potassio
Nota: A relagBo 44 {4 o diets Renal/Genitourindrios: Formagdo de
mais restritiva) estd associada a célculos renais =
i uantidade de efelto: . .
i L o) Crescimento: Quantidade inadequada de Adigdio de al
protefnas e lenergia que tem impacto _no _..Vitﬂzﬂ""-jif Y .
normal crescimente da crianga. P L mhn .
sNO .
. .
1. Wells 1. Swaminathan A Paseka J. Hanson C. Efficacy and Safety of a Ketogenie Diet in Children and Adolescents with Refractory Epilepsy-A Review. . L 9
.3390/nu12061809 P .4

e Epilepsia e SNO Uﬂé
Resultados da intervengao nutricional

Redugdo da frequéncia das convulsdes em criangas e adolescentes com
epilepsia refratdria a farmacos

Qualidade de vida

Adigdo de Neuroinflamagdo e
antioxidantes aos  presenca de ROS pioraa
SNO situagdo epiléptica.

Wells J. Swaminathan A. Paseka J. Hanson C. Efficacy and Safety of a Ketogenic Diet in Children and Adolescents with Refractory Epilepsy-A Review.

1:10.3390/au12061809 . S0
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