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Resumo 
 

O Mestrado Integrado em Ciências Farmacêuticas culmina com a 

realização do estágio curricular, para obtenção do grau de Mestre. O presente 

relatório descreve a minha experiência como estagiária em farmácia comunitária, 

entre janeiro e abril de 2023, na Farmácia Henriques, e em farmácia hospitalar, 

entre maio e junho de 2023, no Hospital Lusíadas Porto (HLP). 

Este documento encontra-se dividido em duas partes.  

Numa primeira parte, são exploradas atividades e desafios decorrentes 

do dia-a-dia do estágio, tanto em farmácia comunitária (Secção A) como em 

farmácia hospitalar (Secção B), para os quais foram encontradas soluções após 

uma breve pesquisa. Todas estas situações que surgiram no decorrer do estágio 

comprovam a importância do conhecimento base do farmacêutico, como da 

facilidade para a resolução de problemas do quotidiano da vida profissional. Em 

ambos os casos, são apresentadas três atividades. 

Já numa segunda parte, são apresentados temas de desenvolvimento 

mais pormenorizados e que exigiram uma pesquisa bastante mais extensa e 

detalhada. O primeiro tema, denominado “Hipertensão arterial induzida por 

fármacos”, analisa a importância de perceber a etiologia desta patologia, que 

está marcadamente presente em Portugal, uma vez que pode estar subjacente 

a causas que são passíveis de resolução. O segundo tema, nomeado “Inibidores 

da JAK cinase para o tratamento da dermatite atópica”, descreve a importância 

da descoberta de novos fármacos para o controlo de crises associadas a esta 

doença, bem como as vantagens em relação a outros esquemas terapêuticos 

indicados para tratar esta patologia.  
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1. Atividades desenvolvidas no âmbito do estágio curricular 

1A. Farmácia Comunitária 
 

1A.1 Contextualização do estágio curricular 

No período de 16 de janeiro a 30 de abril e de 3 de julho a 14 de julho de 

dois mil e vinte e três, realizei o meu estágio na Farmácia Henriques, no Porto.  

A farmácia localiza-se na Praça da Batalha nº64, local de passagem e de 

atração para muitos turistas, procurada igualmente por residentes e trabalhadores 

dos vários estabelecimentos existentes na zona. A farmácia é constituída, até ao 

momento, por 6 farmacêuticas, sendo que a direção técnica está a cargo da Dra. 

Isabel Cortez, monitora do meu estágio durante todo o período de tempo. 

Ao longo do estágio, realizei atividades tanto de backoffice, como a gestão 

e organização de produtos, faturação envolvente à farmácia, atividade de dispensa 

de medicamentos e aconselhamento farmacêutico. Para além de tudo isto, a 

farmácia dispõe também de variados serviços, incluindo a medição de parâmetros 

bioquímicos (pressão arterial, glicemia, colesterol), consultas de podologia e 

consultas de nutrição, através de marcação, prestação de primeiros socorros e 

medição de peso e altura. A acrescentar, está também envolvida em diversos 

projetos, nomeadamente o “Seringas, só no agulhão” e o Programa Troca de 

Seringas, inaugurado pela Direção Geral de Saúde (DGS) e pelo Programa 

Nacional para a Infeção VIH/SIDA, o que enriquece a farmácia enquanto espaço 

de saúde. 

De uma forma geral, durante o estágio, tive a oportunidade de contactar com 

todas as principais áreas intrínsecas à farmácia comunitária, melhorando também 

de forma notória as minhas capacidades de comunicação e valores enquanto 

profissional. 
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1A.2 Cronograma e sua explicação  

 Ao longo de 4 meses de estágio em farmácia comunitária, sempre em 

colaboração com a equipa, tive a oportunidade de executar diversas atividades, 

enumeradas de seguida na tabela 1. 

Tabela 1: Cronograma de atividades decorrentes do estágio em farmácia comunitária. 

Atividades 
Período de estágio 

Janeiro Fevereiro Março Abril Junho 

Receção e confirmação de 

encomendas 
✔ ✔ ✔ ✔ 

✔ 

Etiquetagem de produtos ✔ ✔ ✔ ✔ ✔ 

Gestão e regularização de 

devoluções 
✔ ✔ ✔ ✔ 

✔ 

Armazenamento de produtos ✔ ✔ ✔ ✔ ✔ 

Verificação de receituário   ✔ ✔ ✔ 

Processamento de faturação   ✔ ✔ ✔ 

Atendimento com monitorização ✔ ✔ ✔ ✔ ✔ 

Atendimento autónomo  ✔ ✔ ✔ ✔ 

Dispensa de medicamentos  ✔ ✔ ✔ ✔ 

Aconselhamento e dispensa de 

outros produtos 
 ✔ ✔ ✔ 

✔ 

Medição de parâmetros bioquímicos  ✔ ✔ ✔ ✔ 

Controlo de prazos de validade ✔ ✔ ✔ ✔ ✔ 

Prestação de primeiros socorros     ✔ 

Participação em formações ✔ ✔ ✔ ✔  

 

O mês de janeiro foi um mês de extrema importância para me adaptar ao 

espaço, bem como às colegas de trabalho e ao método de funcionamento da 

farmácia. Em primeira instância, comecei por atividades de backoffice, 

nomeadamente receção e confirmação de encomendas, etiquetagem de produtos, 
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gestão e regularização de devoluções, controlo de prazos de validade, gestão de 

stocks e armazenamento de produtos, atividades estas que abrangeram todo o 

período de estágio. Comecei igualmente por acompanhar atendimentos ao balcão, 

de forma a entender como se processa um correto aconselhamento e consequente 

dispensa de medicamentos ou outros produtos de saúde, bem como uma clara 

comunicação com o utente, algo imprescindível ao nível de farmácia comunitária. 

 No começo do mês de fevereiro, comecei por observar medições de 

parâmetros bioquímicos para, de seguida, executá-los de forma segura, confiante 

e autónoma. Neste período, iniciei também o atendimento ao balcão com alguma 

autonomia, sempre com a possibilidade de esclarecer dúvidas quando necessário 

junto das colegas. 

 No decorrer do estágio, tive contacto com inúmeros delegados de 

informação médica, cuja ajuda foi essencial, uma vez que trouxeram para a 

farmácia informações relevantes sobre os seus produtos e em que situações seria 

benéfico aconselhá-los. A acrescentar à parte formativa, porque os farmacêuticos 

assumem um papel de relevo na promoção e na literacia em saúde, assisti também 

a outras formações que achei serem uma mais-valia ao meu percurso. Entre elas, 

destaco as seguintes, "Acompanhamento de doentes crónicos em contexto de 

farmácia comunitária" pela Dra. Maria Mendes, "Script de Atendimento e Med180º", 

pelo Dr. João Dias e pela Dra. Ana Rita Jesus e “Mitos e desafios no tratamento da 

alergia”, pelo Dr. Pedro Norton. 

 À medida que o estágio foi progredindo no tempo, fui adquirindo cada vez 

mais autonomia ao balcão da farmácia, efetuando aconselhamento farmacêutico 

quando oportuno e necessário. Esta liberdade fez-me perceber que, para além do 

conhecimento científico, é fundamental o desenvolvimento de competências sociais 

por parte do farmacêutico para processo comunicativo claro e empático. 

 

1A.3 Exemplo de atividades desenvolvidas 

1A.3.1. Possível caso de sobredosagem com ibuprofeno 

Contextualização  

Durante o estágio na FH, surgiu um atendimento a uma utente que se fazia 

acompanhar pela filha, uma criança de 10 anos com 39kg. A utente em questão 

trazia consigo uma guia de tratamento, em nome da respetiva filha, que continha 
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Ibuprofeno 40mg/mL Suspensão Oral. Ao olhar para a guia de tratamento, deparei-

me com uma posologia de 15mL de 8/8h que despertou a minha atenção. 

Desenvolvimento 

 O Ibuprofeno é um anti-inflamatório não esteroide (AINE) e está indicado 

para o tratamento sintomático de dor ligeira a moderada e febre, ambos de curta 

duração.[1] É comumente utilizado para a população pediátrica devido à superior 

eficácia em relação ao paracetamol e ao melhor perfil de segurança quando 

comparado com o ácido acetilsalicílico.[2] 

 A farmacocinética do ibuprofeno apresenta-se semelhante quando 

administrado em adultos e crianças.[3] Este fármaco é absorvido de forma célere no 

trato gastrointestinal, atingindo o pico de concentração 1-2h após administração.[2] 

Da mesma forma que outros AINEs, o ibuprofeno fármaco liga-se extensamente às 

proteínas plasmáticas, apresentando um valor de cerca de 99%. Para além disso, 

possui um tempo de semi-vida de aproximadamente 2-3h, o que obriga a uma 

administração frequente para que se mantenham as concentrações terapêuticas.[4] 

 O cálculo da dose de fármaco a administrar é dependente da idade e do 

peso da criança. A dose de ibuprofeno recomendada é de 7-10mg/kg, no caso de 

dose única, cumprindo a indicação médica, até uma dose máxima diária de 

30mg/kg, distribuída em 3 ou 4 tomas.[1] 
 

Tabela 2: Doses de Ibuprofeno Suspensão Oral a administrar por faixa etária.[1] 

Peso Corporal (Idade) Dose Única Dose Diária Total 

10-15kg (Bebés/Crianças 1-3 anos) 100mg 300mg 

16-19kg (Crianças 4-5 anos) 150mg 450mg 

20-29kg (Crianças 6-9 anos) 200mg 600mg 

30-39kg (Crianças 10-11 anos) 200mg 800mg 

≥ 40kg (Adolescentes ≥ 12 anos e adultos) 200-400mg 1200mg 

 

 No que se refere à população pediátrica, os efeitos indesejáveis mais 

comuns são maioritariamente gastrointestinais, incluindo vómitos, náuseas, dor 

abdominal, diarreia, obstipação, dispepsia e flatulência.[5] 

Conclusão 

Neste caso, cumprindo a posologia prescrita pelo médico, a dose 

administrada à criança seria, de cada vez, 15mL x 40mg, o que perfaz um total de 
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600mg. Tendo a criança 39kg, a dose recomendada seria entre 273-390mg/kg. 

Posto isto, tendo em consideração os efeitos adversos que poderiam ocorrer, antes 

de dispensar o medicamento, recomendei à mãe a dispensa e toma de Ibuprofeno 

20mg/ml, seguindo a mesma posologia, bem como o alerta ao médico na seguinte 

consulta. 

 

1A.3.2. Esclarecimento sobre contraceção de emergência 

Contextualização 

 Num dos atendimentos na Farmácia Henriques, surgiu uma utente bastante 

preocupada com uma relação sexual desprotegida cerca de 56h antes. A utente 

referiu ter-se esquecido de tomar a pílula e não ter feito uso de preservativo. No 

decorrer do atendimento, surgiram várias questões por parte desta, tais como “Vou 

poder engravidar mais tarde?”, “A pílula provoca aborto?”, “Posso retomar a toma 

da pílula depois?”.  

Desenvolvimento 

  A contraceção de emergência (CE) é usada de forma a prevenir uma 

gravidez, após relações sexuais não protegidas ou protegidas de forma 

inadequada[6], apresentando maior efetividade quanto mais rápida for a sua toma.[7] 

Em Portugal, estão disponíveis dois métodos de CE nas farmácias 

comunitárias. Estes métodos incluem um comprimido que contém 1,5mg de 

Levonorgestrel (LNG) e um comprimido que contém 30mg de Acetato de Ulipristal 

(AUP), ambos de toma única e de venda livre em farmácias.[8] A escolha está 

dependente da preferência da utente, da eficácia das substâncias ativas e do tempo 

que decorreu após a relação sexual.  

O AUP, comparado com o LNG, apresenta maior eficácia.[9] Os dois métodos 

apresentam como mecanismo de ação o bloqueio temporário da ovulação, ou seja, 

atuam na fase pré-ovulatória do ciclo.[8] No entanto, o AUP atua na fase pré-

ovulatória precoce e tardia, o que permite que seja tomado até 120h após a relação 

sexual não protegida ou protegida de forma inadequada. Para além disso não 

apresenta variações de eficácia dependentes do tempo. Pelo contrário, a eficácia 

do comprimido de LNG é variável com o tempo. Nas primeiras 24h, a eficácia atinge 

os 95%, descendo para 85% quando utilizado entre as 24h e as 48h. Nas utilizações 

posteriores, até ao máximo de 72h, a eficácia é de apenas 58% após a relação 

sexual.[9] 
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 Como atua apenas na fase pré-ovulatória, a CE não interrompe a gravidez 

caso esta já se tenha iniciado, logo não provoca aborto.[10] Para além disso, não 

existem dados científicos de efeitos teratogénicos com a utilização destes métodos 

contracetivos. Caso não faça uso de nenhum tipo de método contracetivo, a mulher 

pode engravidar a qualquer momento.[8] 

A CE é segura e não está associada a nenhum efeito adverso grave.[10] É 

importante informar a utente que os efeitos secundários, nomeadamente cefaleias, 

náuseas, vómitos, tonturas, aumento da sensibilidade mamária e dores pélvicas 

são escassos e ligeiros, não necessitando de terapêutica adicional.[9] Se ocorrerem 

vómitos nas duas horas seguintes à toma da CE, é recomendada a repetição da 

mesma.[10]  

Em relação ao método contracetivo habitual, a sua toma pode ser feita de 

imediato após a toma de ambos os métodos contracetivos de emergência.[8] No 

entanto, é aconselhado o uso de método barreira, como o preservativo, nos 7 dias 

seguintes à toma de LNG e nos 14 dias seguintes à toma de AUP.[9]  

Conclusão 

 Este atendimento é apenas um exemplo da importância que os 

farmacêuticos comunitários possuem na formação à comunidade, sendo a farmácia 

um espaço de contínua promoção de saúde pública. Para além da dispensa de 

medicamentos, e no campo da Saúde Sexual, é de extrema relevância um 

aconselhamento abrangente aos utentes, com incentivo ao uso de métodos 

contracetivos, de forma a prevenir tanto infeções sexualmente transmissíveis como 

gravidez indesejada. 

 

1A.3.3 Aconselhamento de bioflavonoides para crise hemorroidária 

Contextualização 

 Durante um atendimento na Farmácia Henriques, uma utente queixa-se da 

presença de hemorroidas, com sensação de dor e ardor. Refere já ter usado várias 

pomadas, mas sem alívio ou resolução. Para além disso, menciona grande 

dificuldade em atividades diárias simples, nomeadamente caminhar e sentar.  

Posto isto, após alguma pesquisa e discussão, foi decidido o 

aconselhamento de toma oral de bioflavonoides. 
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Desenvolvimento 

 As hemorroidas são aglomerados de tecidos vasculares localizados no canal 

anal, incluindo veias, arteríolas, sinusoides, fibras do músculo liso e tecido 

conjuntivo, estando presentes em todos os indivíduos saudáveis.[11] Apresentam 

funções fisiológicas importantes de proteção e fecho do esfíncter anal, quando 

existe pressão abdominal aumentada, de forma a prevenir incontinência.[12] A 

acrescentar, têm também funções sensoriais, que ajudam a distinguir entre fezes, 

urina e gás.[13] Estas podem ser classificadas em hemorroidas externas ou 

hemorroidas internas, dependendo da sua localização.[12] 

A doença hemorroidária é uma patologia benigna anorretal caracterizada 

pela dilatação e inflamação dos vasos presentes no ânus e no reto[14]. Estima-se 

que esta condição afete cerca de 4% da população mundial.[15] Pode agravar-se 

através de vários fatores, tais como obesidade, obstipação e fatores genéticos.[14] 

As queixas mais comuns incluem dor, prurido, sangramento, prolapso e, por vezes, 

dores abdominais.[11]  

Esta patologia é classificada em 4 graus distintos, consoante a gravidade. 

No entanto, rege-se apenas pelas hemorroidas internas.[12] Segundo Goligher, o 

grau I adequa-se quando não há prolapso retal aquando da evacuação; grau II 

quando o prolapso se reduz espontaneamente após evacuação; grau III quando o 

prolapso se reduz manualmente; grau IV quando não há possibilidade de redução 

da hemorroida.[16] 

Relativamente à fisiopatologia da doença hemorroidária, os principais 

mecanismos envolvidos incluem dilatação e estase venosa, degeneração do 

processo de deposição das fibras de colagénio, inflamação dos tecidos e trombose 

vascular.[17] A trombose advém do prolapso dos aglomerados vasculares, que 

impedem o retorno venoso, o que provoca dor intensa.[11] 

Dentro das várias opções de tratamento para esta condição, o principal 

objetivo é o alívio de sintomas.[14] 

Dentro da classe dos venotónicos, agentes que aumentam o tónus 

vascular[18], os flavonoides são os mais comumente utilizados para atenuar os 

sintomas da doença hemorroidária, mais especificamente a Fração Flavonoide 

Purificada Micronizada (FFPM).[19] Esta é composta por 90% de diosmina 

micronizada e 10% por outros flavonoides, como é o caso hisperidina, também 

micronizadas, ou seja, são compostos que sofreram um processo de redução do 
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tamanho das suas partículas (< 2µm) de forma a elevar a sua biodisponibilidade e 

eficácia[20] e diminuir o tempo de início de ação[14]. Os mecanismos de ação de 

maior relevo incluem o aumento do tónus vascular e auxílio na drenagem linfática 

através da modulação do sistema noradrenérgico, diminuição da 

hiperpermeabilidade e aumento da resistência capilar, o que melhora a 

microcirculação, inibição da síntese de prostaglandinas e outros mediadores 

inflamatórios.[21] De forma geral, melhoram marcadamente os sintomas da doença 

hemorroidária e previnem a sua recorrência.[20] 

Conclusão 

Após pesquisa, dada a dificuldade nas atividades diárias básicas, para além 

de uma formulação tópica, foi realizado o aconselhamento da toma oral de 

bioflavonoides. Para além disso, foi também recomendado o aumento do aporte de 

água e a adoção de uma dieta rica em fibras, nomeadamente hortícolas, 

leguminosas e cereais.  
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1B. Farmácia Hospitalar 

1B.1 Contextualização do estágio curricular 

 No decorrer do mês de maio e junho de dois mil e vinte e três, realizei o meu 

estágio curricular nos serviços farmacêuticos (SF) do HLP.  

A Farmácia Hospitalar está a cargo da Dra. Ana Araújo, monitora no decurso 

do meu estágio, sendo que a restante equipa é constituída por vários 

farmacêuticos, técnicos de farmácia e assistentes operacionais.   

Os SF possuem um circuito do medicamento, que é escrupulosamente 

cumprido, e que inclui receção e armazenamento dos medicamentos, distribuição 

individual diária em dose unitária (DIDDU), setor da farmacotecnia, com preparação 

de medicamentos não estéreis (PNE) e preparação de medicamentos estéreis (PE), 

farmácia clínica e ensaios clínicos. 

Com o objetivo de prestar o melhor cuidado ao doente, os farmacêuticos 

integram variadas comissões e programas, nomeadamente o programa de 

Prevenção e Controlo de Infeções e de Resistência aos Antimicrobianos, a 

Comissão de Ética e a Comissão de Farmácia e Terapêutica. 
 

1B.2 Cronograma e sua explicação  

 O HLP dispõe de um plano de estágio sólido e estruturado, seguindo uma 

lógica sequencial do circuito do medicamento. Na tabela 3, estão enumeradas as 

setores e os respetivos períodos de estágio.  

Tabela 3: Cronograma de atividades decorrentes do estágio em farmácia hospitalar. 

Período de Estágio Atividade desenvolvida 

02/05 – 05/05 Receção e armazenamento de medicamentos 

15/05-19/05 PNE 

22/05-26/05 DIDDU 

29/05-16/06 Farmácia Clínica  

19/06-30/06 PE e Ensaios Clínicos 

 

No início do estágio, comecei por integrar o setor da receção de encomendas 

para perceber de que forma é que os produtos de saúde chegam à farmácia 



10 
 

hospitalar. Para confirmar a entrada destes, é necessária a validação do código QR 

individual de cada embalagem para verificar se são lotes válidos, isto é, se não 

existiu contrafação. 

Na unidade de farmacotecnia são realizadas atividades como reembalagem 

e etiquetagem de medicamentos, produção de antisséticos para os serviços do 

hospital e preparação de medicamentos estéreis e não estéreis. Esta unidade 

apresenta extrema relevância no âmbito da farmácia hospitalar, uma vez que 

melhora substancialmente o serviço prestado ao doente e coopera com a economia 

do hospital, através do fracionamento de medicamentos, outra atividade da 

farmacotecnia. Isto faz com que o desperdício seja evitado quando a indústria 

farmacêutica não consegue dar resposta. 

Na DIDDU é efetuada a distribuição individualizada dos fármacos que são 

expedidos através desta via para os doentes das unidades de internamento e da 

unidade de cuidados intensivos. Este setor está intimamente ligado à farmácia 

clínica, uma vez que é sempre necessária a validação das prescrições antes que 

os medicamentos sejam cedidos pela dose unitária. A medicação é assegurada 

para vinte e quatro horas, todos os dias. 

Para além da distribuição em dose unitária, existe também a distribuição 

clássica, onde a medicação é fornecida aos serviços através de pedidos feitos pelos 

mesmos e a distribuição através de circuitos especiais, nomeadamente de 

medicamentos hemoderivados e estupefacientes.  

Por último, tive também contacto com os ensaios clínicos, onde os SF têm 

função de rececionar, armazenar e controlar os fármacos em estudo. 

O estágio em farmácia hospitalar foi enriquecedor na medida em que pude 

ver de perto a integração numa equipa multidisciplinar, que tem como objetivo o 

correto uso do medicamento tanto por parte de outros profissionais de saúde como 

dos doentes. 

 

1B.3 Exemplo de atividades desenvolvidas 

1B.3.1 Preparação off-label de Mitomicina C para cirurgias refrativas 

Contextualização 

A miopia caracteriza-se por ser uma perturbação da morfologia do globo 

ocular, onde os objetos que estão perto são vistos de forma nítida, ao contrário dos 
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objetos que estão longe, que são vistos desfocados.[22] Isto acontece porque a 

imagem é focada num plano anterior ao da retina.[22] Esta condição pode ser 

corrigida através de cirurgia a laser, denominada ceratectomia fotorrefrativa ou 

cirurgia refrativa PRK que, tal como o nome indica, é usada para a correção de 

erros refrativos.[23] Uma das maiores complicações desta cirurgia é o aparecimento 

de turvação na córnea.[24] 

Desenvolvimento 

 A cirurgia PRK consiste na ablação a laser do epitélio corneano. 

Posteriormente, dependendo do grau da miopia, é também possível a ablação a 

laser de porção da membrana de Bowman e do estroma.[25] A turvação da córnea 

pode aparecer entre um e três meses após cirurgia, considerada tipo I, ou após 

quatro a doze meses de cirurgia, tipo II, podendo durar até três anos.[26]  

Existem alguns fatores que amplificam a probabilidade de aparecimento 

desta condição, nomeadamente a maior profundidade do corte do laser, a remoção 

da membrana epitelial, a alteração da conformação normal da matriz extracelular e 

a irregularidade pós-operatória do estroma.[27] Esta anomalia do estroma leva à 

penetração do fator de transformação do crescimento beta (TGF-β), responsável 

pelo aumento da proliferação dos miofibroblastos[24], através da transformação de 

células progenitoras. Estas células, em locais como a córnea, advêm de 

queratinócitos.[28] São caracterizadas por serem células contráteis e provocam 

diminuição da produção de cristalino intracelular e a formação de uma matriz 

extracelular desorganizada, culminando numa diminuição da transparência 

ocular.[29] 

Uma das soluções para a diminuição da opacidade pós-cirúrgica é a 

utilização de mitomicina C tópica.[25] A mitomicina C faz parte da classe dos 

antibióticos, tendo como indicação terapêutica o carcinoma superficial da bexiga.[30] 

Todavia, é usada em formato off-label em cirurgias oculares como a referida 

acima.[26] O termo off-label é empregue porque o fármaco é utilizado numa situação 

para a qual não está aprovado por nenhuma agência reguladora do 

medicamento.[31] 

Relativamente à ação farmacológica, é um agente alquilante que estabelece 

ligações covalentes com o ácido desoxirribonucleico (DNA) através do nucleótido 

guanina, criando ligações cruzadas.[26] Para que ocorra a replicação do DNA, é 

necessária a quebra das pontes de hidrogénio que interligam a cadeia dupla. No 



12 
 

entanto, a presença destas ligações covalentes, caracterizadas por serem ligações 

mais fortes, fazem com que a replicação seja impedida porque a quebra da dupla 

hélice fica impedida.[25] Isto faz com que a mitomicina C apresente capacidade para 

inibir a propagação celular dos queratinócitos, tendo como resultado a inibição da 

produção de miofibroblastos.[29] 

 Para esta preparação, faz-se uso da ficha de preparação, como mostra o 

Anexo 1. Esta contém o nome do fármaco, o lote, a data de preparação e a data de 

validade, o manipulador e a dupla verificação e todo o procedimento. Numa primeira 

fase, a mitomicina C é reconstituída em soro de cloreto de sódio 9mg/mL, por forma 

a obter uma solução com uma concentração de 1mg/mL. Posteriormente, é 

aspirado 1mL da solução de mitomicina C juntamente com 4mL da solução de 

cloreto de sódio, obtendo uma concentração final de 0,2mg/mL. 

 O fármaco é acondicionado em seringas e devidamente identificado. Na hora 

da administração, o conteúdo é transferido para compressas que são colocadas 

sobre os olhos dos doentes durante cerca de 1 minuto.  

Conclusão 

 A utilização de medicamentos off-label pode ser, quando cumprida de forma 

legal e após o consentimento informado do doente, uma mais-valia para o 

tratamento. Isto porque estende o leque de opções terapêuticas quando os 

tratamentos anteriores falham. A observação desta preparação elucidou-me acerca 

da importância do uso off-label consciente, tendo sempre em conta os aspetos 

éticos, avaliados anteriormente por comissões especializadas para o efeito.  

 

1B.3.2 Reorganização segundo normas de qualidade organizacional 

Contextualização 

 O erro na distribuição e entrega da medicação pode ter consequências muito 

graves para o doente. De forma a evitar isso, foram instituídas normas a nível da 

qualidade organizacional da farmácia hospitalar. 

Desenvolvimento 

 A segurança e o correto tratamento da população é o foco principal de todos 

os sistemas de saúde.[32] Ainda assim, erros na administração da medicação são 

causa de morte todos os dias. 
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 A qualidade organizacional constitui um conjunto de práticas seguras que 

facilitam o armazenamento e a distribuição dos fármacos dos SF para os 

serviços.[33] 

Existem diversas normas para que esta qualidade seja cumprida. Dentro 

destas, as usadas no HLP são a norma dos medicamentos look-alike sound-alike 

(LASA) e a norma dos medicamentos de alerta máximo. 

 Os medicamentos de alerta máximo são fármacos que, tal como o nome 

indica, podem causar danos graves ao doente caso haja erros na sua utilização.[34] 

Isto porque possuem frequência ou via de administração diferente do convencional, 

margem terapêutica estreita ou porque são fármacos que precisam de ajuste 

quando há disfunção renal ou hepática.[35] Dentro da lista, os casos mais graves 

centram-se na incorreta utilização de anticoagulantes, agonistas opiáceos, 

eletrólitos e insulinas.[36] Todos estes fármacos são identificados com um sinal de 

perigo. 

 Os medicamentos LASA apresentam nomes semelhantes, através da fonia 

ou da escrita, ou aspeto semelhante.[37] Os medicamentos que possuem escrita ou 

aspeto semelhante são os chamados medicamentos look-alike, enquanto os 

medicamentos que possuem fonia idêntica são chamados medicamentos sound-

alike. Para contornar esta situação, no local de armazenamento dos fármacos é 

colocada uma sinalética com o símbolo STOP, por forma a chamar à atenção do 

medicamento que pode ser facilmente confundido. Para além disso, o nome do 

princípio ativo segue a regra Tall Man Lettering, isto é, colocação de letras 

maiúsculas no meio das denominações dos fármacos para que seja mais simples 

a sua diferenciação.[38] 

 Por ser um problema de saúde publica, a OMS criou, em 2017, um plano 

designado Global Patient Safety Challenge on Medication Safety, que teve como 

objetivo a redução de erros de medicação em 50% nos cinco anos seguintes.[39] 

Para além disso, em 2022, a DGS e o Infarmed promoveram uma campanha 

intitulada “Segurança na utilização da medicação”.[40] 

Conclusão 

 O conceito de qualidade organizacional é de extrema pertinência para 

facilitar a minimização de erros. É de igual relevância a formação e sensibilização 

de todos os profissionais de saúde que estejam diretamente ligados com o 

armazenamento, prescrição e dispensa de medicamentos. 
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1B.3.3 Preparação de protocolo quimioterápico para cancro da mama  

Contextualização 

O cancro da mama é a neoplasia que surge com maior frequência no sexo 

feminino[41] sendo que, por ano, morrem cerca de 1800 mulheres em Portugal 

devido a esta patologia.[42] Existem diversos fatores de risco associados ao 

desenvolvimento de cancro da mama, dando destaque ao género, histórico familiar 

e possíveis alterações genéticas.[43] 

Uma vez que existem tumores mamários muito heterogéneos, com 

diferentes estadios e respostas à terapêutica[44], foi necessária a avaliação da 

presença e expressão de três recetores: recetor de estrogénio (RE), recetor de 

progesterona (RP) e recetor do fator de crescimento epidérmico humano 2 

(HER2).[43] Através desta análise, os tumores da mama foram divididos em quatro 

subtipos moleculares, entre eles luminal A, luminal B, sobreexpressão do HER2 e 

tumores triplo negativo. Esta divisão foi muito importante para conseguir uma 

terapêutica mais dirigida para cada tipo de neoplasia.[41] 

De forma sucinta, o cancro luminal é o mais comum. No luminal A está 

presente o RE e/ou o RP, mas não o HER2. No luminal B, está explícita a presença 

do RE, no entanto, em comparação com o luminal A, a expressão do RP é menor, 

pode ser HER2 positivo, tratando-se de um cancro mais agressivo.  

Em casos de sobreexpressão do HER2, que opera como um marcador para 

a existência ou recorrência de tumores, não há expressão de RE e RP.[45] Neste 

cenário, que acontece em 20% dos casos de cancro da mama, as neoplasias 

evoluem mais rapidamente comparadas com as neoplasias luminais e possuem um 

pior prognóstico.[43] 

O cancro triplo-negativo, tal como o nome indica, é caracterizado pela 

ausência dos três recetores[46] e é mais habitual na faixa etária abaixo dos 40 

anos.[43] 

 O protocolo realizado no HLP foi paclitaxel-pertuzumab-trastuzumab, um 

conjunto de fármacos muito utilizado para cancros da mama HER2+. 

Desenvolvimento 

 Para a preparação de um protocolo quimioterápico, é necessário seguir as 

Boas Práticas de Preparação de Citotóxicos, fazendo uso da ficha de preparação. 
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Esta contém o nome do(s) fármaco(s), dosagem, volume, volume da solução de 

diluição, data de preparação e prazo de validade.[47] 

Este protocolo é constituído por três fármacos, nomeadamente o paclitaxel, 

um antineoplásico pertencente ao grupo dos taxanos, e dois anticorpos 

monoclonais, pertuzumab e trastuzumab. Neste caso, este protocolo foi prescrito 

durante 12 ciclos com intervalos de 21 dias para os anticorpos e intervalos de 7 

dias para o paclitaxel. No entanto, existem casos onde a prescrição dura até 

toxicidade ou progressão da doença.[48] Para ambos os anticorpos, pertuzumab e 

trastuzumab, a administração é feita através da dose de carga, numa fase inicial e 

da dose de manutenção, nos restantes ciclos. A dose de carga é caracterizada pela 

administração de uma maior concentração de fármaco num curto período de tempo, 

normalmente limitado ao primeiro ciclo de quimioterapia, enquanto a dose de 

manutenção possui uma concentração de fármaco mais baixa e é administrada 

durante os restantes ciclos.[49] A dose de carga do pertuzumab é de 840mg IV e do 

trastuzumab é de 8mg/kg IV, enquando que as doses de manutenção são de 

420mg IV e 6mg/kg, respetivamente.[48] O paclitaxel é administrado sempre com a 

mesma dose em todos os ciclos, não necessitando de dose de carga. A dose 

utilizada é de 175mg/m2 em todos os ciclos.[48] 

No HLP, o sistema utilizado para a preparação de citotóxicos é designado 

Tevadaptor®, um sistema fechado que previne possíveis contaminações aquando 

da manipulação e reduz substancialmente o risco de exposição do operador. Este 

sistema inclui o adaptador para seringa, para frasco e o adaptador Luer Lock, que 

facilita a administração direta da seringa com o fármaco para a bolsa de 

administração IV.[50] 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 1: Adaptador de frasco Tevadaptor® [50] 

 

Figura 2: Adaptador de seringa Tevadaptor® [50] 

 

Figura 3: Adaptador Luer Lock Tevadaptor® [50] 
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Para além disso, são também utilizados conectores, sistemas fechados de 

infusão de medicamentos antineoplásicos.[50] Dependendo da natureza do fármaco, 

estes podem possuir, ou não, filtro de partículas. No caso dos anticorpos, há a 

necessidade de utilizar esta ferramenta, uma vez que são compostos liofilizados. 

  

 

 

 

 

 

 

Para prevenção de possíveis erros, são impressos rótulos com a descrição 

do fármaco, nome do doente e respetiva data de nascimento, via de administração 

do medicamento, data e hora de preparação, o nome do manipulador e o nome de 

quem está encarregue pela dupla verificação de tudo o que é executado na câmara 

que, neste caso em concreto, é uma câmara de fluxo laminar vertical, caracterizada 

por proteger o ambiente de manipulação e o operador.[47] 

O potencial emetogénico deste protocolo é considerado baixo.[48] Isto é, há 

uma baixa probabilidade de causar náuseas ou vómitos.[51] Esta inclui 

dexametasona, famotidina e um anti-histamínico que, neste caso específico, é a 

clemastina. A pré-medicação é enviada cerca de 1h antes de ser enviado o 

tratamento e depois dos resultados das análises clínicas executadas estarem 

conforme.  

Conclusão 

 No que respeita à preparação de medicamentos citotóxicos, devido à 

toxicidade que acarretam, existem mais requisitos relativamente às instalações, 

equipamentos, orientações de trabalho e gestão de risco.  

A possibilidade de contactar de perto com a unidade de produção do HLP 

fez-me compreender a relevância do compromisso farmacêutico no cumprimento 

das Boas Práticas de Fabrico.  

 

 

Figura 4: Conector Cyto-Set® 
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2.Temas de desenvolvimento 

2A. Hipertensão arterial induzida por fármacos 

 A Hipertensão arterial (HTA) é a principal causa de risco e subsequente 

morte cardiovascular, o que a torna um grave problema de saúde pública a nível 

mundial.[52] De acordo com o inquérito realizado pelo Departamento de 

Epidemiologia do Instituto Nacional de Saúde Doutor Ricardo Jorge (INSA), estima-

se uma prevalência de cerca de 35% desta patologia na população em Portugal.[53]  

 Esta patologia é o fator de risco modificável mais envolvido com o aumento 

do risco cardiovascular, podendo ocorrer enfarte agudo do miocárdio, acidente 

vascular cerebral ou insuficiência cardíaca. No ano de 2021, 25,9% dos óbitos 

ocorridos em Portugal tiveram como causa doenças cardiovasculares. Por este 

motivo, é crucial descobrir formas de prevenir a HTA.[54] 

Para confirmar a presença de HTA, segundo as recomendações da 

Sociedade Europeia de Cardiologia, a pressão arterial sistólica (PAS) tem de refletir 

um valor igual ou superior a 140mmHg e/ou a pressão arterial diastólica (PAD) 

apresentar um valor igual ou superior a 90mmHg[55], sendo que devem ser 

realizadas, pelo menos, 3 medições em dias diferentes.[56] 

A pressão arterial (PA) é calculada através da multiplicação do débito 

cardíaco pela resistência vascular periférica[57], isto é, caracteriza-se pela força com 

que o sangue faz nas paredes das artérias aquando da sua passagem.[52]  

É regulada por vários mecanismos e sistemas diferentes, nomeadamente 

pelo sistema renina-angiotensina-aldosterona (RAAS), sistema nervoso central 

(SNC), sistema nervoso autónomo (SNA) função endotelial e substâncias 

vasoativas.[57] 

Os barorrecetores, que inervam o arco aórtico, o seio carotídeo e outros 

vasos, detetam as variações nos valores de pressão arterial nas terminações dos 

nervos sensoriais.[59] Em situações de aumento da pressão arterial, há transmissão 

de informação para que haja diminuição da estimulação do sistema nervoso 

simpático (SNS) e um aumento da estimulação do sistema nervoso parassimpático 

(SNP). Isto provoca uma diminuição da frequência cardíaca e da resistência 

vascular.[60] Tendo em conta a ação dos barorrecetores, falhas neste mecanismo 

provocam alterações bruscas nos valores de pressão arterial, podendo culminar em 

crises hipertensivas ou hipotensivas.[59] 
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O RAAS está intimamente ligado com o controlo da pressão arterial. A renina 

é uma protease libertada pelas células justaglomerulares do rim, que transforma o 

angiotensinogénio em angiotensina I.[61] A libertação de renina é provocada por 

alterações na concentração de cloreto de sódio, pela redução da perfusão ou pela 

estimulação do sistema nervoso simpático.[62] Esta sofre clivagem, através da 

enzima de conversão da angiotensina (ECA) e é transformada em angiotensina II, 

um potente vasoconstritor, que aumenta a pressão arterial.[63] Para além de possuir 

propriedades vasoconstritoras, a angiotensina II estimula a libertação de 

aldosterona, que aumenta a reabsorção de sódio e retenção água, elevando 

também os valores de pressão arterial.[61] Ou seja, nas situações em que estes 

valores estão acima do considerado normal, os níveis de angiotensina II e 

aldosterona baixam, o que faz com que haja uma maior excreção de sódio e de 

água. Por isto, disfunções no RAAS podem estar na génese da HTA.[64] 

A disfunção endotelial pode também estar na génese desta patologia. Os 

principais mecanismos envolvidos são a diminuição da produção de óxido nítrico, 

que resulta do aumento do stress oxidativo dos indivíduos, e o aumento da 

endotelina-1, que possui funções de vasoconstrição e de ativação do RAAS.[65] 

Tal como a endotelina-1, a bradicinina é outra substância vasoativa que 

pertence ao sistema calicreína-cinina. No entanto, esta apresenta propriedades 

vasodilatadoras. Está envolvida na patogénese da HTA, uma vez que é inativada 

pela ECA do RAAS e, quando tal acontece, há um aumento da vasoconstrição.[61] 

Já o péptido natriurético atrial (ANP) é libertado em resposta ao aumento do volume 

sanguíneo, pelas células cardíacas. Este provoca natriurese e diurese, diminuindo 

a pressão arterial. A falha neste sistema pode também ser causa de HTA.[63] 

 Existem outros fatores que predispõem ao aparecimento da hipertensão. 

Entre eles, destacam-se a elevada ingestão de sódio, consumo de álcool ou tabaco, 

inatividade física, fatores genéticos, idade ou presença de outras comorbilidades.[66] 

 A HTA pode ser classificada, de acordo com a etiologia, em hipertensão 

primária e hipertensão secundária. A hipertensão primária tem origem multifatorial, 

abrangendo 95% da população hipertensa. Pelo contrário, a hipertensão 

secundária (HS), que reúne apenas 5% da população, apresenta causas 

subjacentes passíveis de identificar, nomeadamente causas iatrogénicas, doença 

renal crónica, apneia de sono e feomocromocitoma.[67] Em relação à fisiologia, a 

HTA pode ser classificada como hipertensão sistólica, quando apenas a pressão 
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arterial sistólica está acima do valor considerado normal, ou hipertensão sistólica e 

diastólica, quando ambos os valores se encontram aumentados.[55] Por último, 

quanto à gravidade, segundo a Socidade Portuguesa de Hipertensão, a hipertensão 

divide-se em três graus distintos: hipertensão grau I, hipertensão grau II e 

hipertensão grau III, do menos para o mais grave, respetivamente.[68] 

As diretrizes da Sociedade Europeia de Cardiologia sugerem que a triagem 

para HS deve ser restrita a utentes com idade jovem, inferior a 40 anos, pacientes 

habitualmente normotensos com agravamento drástico da HTA, HTA grave ou 

resistente a medicamentos ou presença de danos extensos em órgãos mediados 

por hipertensão.[69] 

Dentro dos fármacos que habitualmente causam elevação da pressão 

arterial, por diversos mecanismos, incluem-se os AINES, contracetivos orais, 

antidepressivos, descongestionantes nasais e glucocorticoides.[70] 

Anti-inflamatórios não esteroides 

 A dor é o sintoma mais comum apresentado aos profissionais de saúde pela 

população em geral. Por este mesmo motivo, os analgésicos são o grupo de 

fármacos mais dispensados em todo o mundo. Dentro deste grupo, incluem-se os 

anti-inflamatórios não esteroides, que apresentam ação contra a dor.[71] 

Está descrito, em meta-análises, que a utilização de AINEs pode aumentar 

em cerca de 5mmHg a pressão arterial. Habitualmente, doentes com hipertensão 

pré-existente, falência renal ou diabetes mellitus são mais suscetíveis a aumentos 

de tensão arterial com estes fármacos.[72] 

O mecanismo de ação destes fármacos envolve o bloqueio da atividade de  

duas enzimas, cicloxigenase-1 (COX-1) e cicloxigenase-2 (COX-2), caso sejam 

fármacos não seletivos, ou apenas de uma enzima, caso sejam seletivos. O 

resultado deste mecanismo leva à diminuição da síntese da prostaglandina H2 a 

partir do ácido araquidónico.[71] Esta prostaglandina é utilizada como substrato por 

prostaglandinas isomerases para produzir, entre outros prostanóides, a 

prostaciclina, também conhecida por prostaglandina I2.[73] A nível renal, esta regula 

o fluxo sanguíneo, a taxa de filtração glomerular e a libertação de renina. A nível da 

vasculatura, é um agente vasodilatador, inibindo a agregação plaquetária.[74] Assim 

sendo, estando impedida a síntese de prostaglandina H2, os efeitos 

vasodilatadores estão inibidos. 
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Para além disto, existem outros mecanismos que estão relacionados com o 

aumento da PA por parte dos AINEs, nomeadamente o aumento da produção de 

endotelina-1, um vasoconstritor, que provoca um aumento da resistência periférica, 

e dos níveis de aldosterona, que eleva a retenção de sódio nos rins.[75] 

O surgimento de inibidores COX-2 seletivos fez com que existisse uma 

diminuição dos efeitos adversos gastrointestinais característicos dos inibidores não 

seletivos. No entanto, pôs-se a hipótese desta seletividade produzir uma maior 

elevação da pressão arterial. Para confirmar, foram realizados estudos. Uma meta-

análise que reuniu 19 ensaios anteriores, com um total de 45.451 participantes, 

concluiu que o aumento da PAS e da PAD foi sempre superior nos inibidores 

seletivos da COX-2 quando comparados com o placebo e com os inibidores não 

seletivos.[76] Isto pode ser explicado porque a COX-2, estando constutivamente 

expressa em escassos locais como no rim, ao ser inibida a este nível, provoca uma 

diminuição da prostaglandina E2 (PGE2) e prostaciclina (PGI2). Isto resulta numa  

maior retenção de sódio e no aumento da vasoconstrição, elevando os valores de 

PA.[77] 

Para além disto, esta classe de fármacos interfere na ação terapêutica de 

alguns agentes antihipertensores, nomeadamente diuréticos, bloqueadores beta 

inibidores da enzima conversora da angiotensina (ECA) e antagonistas do recetor 

da angiotensina II. Pelo contrário, não interferem com a atividade dos antagonistas 

dos canais de cálcio nem com a atividade dos agonistas centrais. De forma a 

controlar o risco de elevação da tensão arterial, em pacientes que façam 

terapêutica com AINEs, os antagonistas dos canais de cálcio são uma possível 

alternativa face a outros antihipertensores.[78] 

Contracetivos hormonais 

 A contraceção oral (CO) é um dos métodos mais utilizados como 

contracetivo, não só porque previne uma gravidez indesejada, mas também porque 

diminui as dores menstruais e o risco de morte por cancros do endométrio e do 

ovário.[79] Está descrita uma elevação da PA em cerca de 10% das mulheres em 

regime de CO, sendo que o risco é tanto maior quanto maior a dose de 

estrogénio.[78] Para além disso, foi realizada uma meta-análise, reunindo 24 estudos 

anteriores e 270.284 participantes, que concluiu que existe efetivamente uma 

associação positiva entre a toma destes fármacos e o risco de aparecimento de 
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HTA, sendo que este risco aumenta cerca de 13% a cada 5 anos de toma de 

contracetivo.[79] 

 O principal mecanismo para o desenvolvimento de HTA, durante a toma de 

contracetivos orais, prende-se com o facto de que estes fármacos ativam o RAAS. 

Isto porque o etinilestradiol induz a expressão do mRNA do angiotensinogénio a 

nível hepático. Este, sendo o substrato da renina, estimula a sua atividade e a 

produção de angiotensina I e consequentemente de angiotensina II,[80] 

caracterizada por ser uma substância vasoconstritora que estimula a produção de 

aldosterona, aumentando a reabsorção de sódio no rim.[61] 

 Existem alguns fatores de risco que impulsionam a elevação da PA durante 

a toma destes fármacos, nomeadamente hipertensão gestacional, histórico familiar 

da doença, idade superior a 35 anos e a duração da toma do CO. Normalmente, a 

interrupção da terapêutica leva ao decréscimo da PA para os valores de base.[81] 

 A contraceção hormonal não oral, que inclui o anel vaginal, implante 

subcutâneo, injeção contracetiva, dispositivo intrauterino (DIU) e o adesivo 

cutâneo, também apresentam variações no que toca aos valores da PA.[82] O anel 

vaginal possui menor concentração de estrogénio em comparação com a CO e, 

ainda assim, induziu a síntese de angiotensinogénio, como verificado numa 

monitorização de 24h.[83] Quanto ao adesivo cutâneo, a elevação da PA não é tão 

marcada, mas existe. Isto pode dever-se à ausência do metabolismo de primeira 

passagem no fígado, o que diminui a síntese de angiotensinogénio. Em relação ao 

DIU e ao implante subcutâneo, uma vez que são constituídos apenas por 

progestagénios, demonstraram que não existe um aumento significativo da PA.[84] 

 Os contracetivos que contêm apenas progestagénios são mais seguros para 

estas situações, uma vez que o aumento da PA parece estar mais ligado aos 

estrogénios. Assim, estes podem ser uma opção favorável nos casos de mulheres 

hipertensas.[55] 

Antidepressivos  

 O transtorno depressivo é um grave problema de saúde pública[85], que afeta 

cerca de 8% da população em Portugal.[86] A OMS estima que, em 2030, a 

depressão seja a segunda principal causa de incapacidade a nível mundial.[85] Dos 

medicamentos antidepressivos, tanto os antidepressivos tricíclicos como os 

inibidores da recaptação da noradrenalina e serotonina, bem como os inibidores da 

monoaminaoxidase (MAO), estão envolvidos no aumento da PA.[87] Os inibidores 
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da recaptação na noradrenalina e serotonina, como a duloxetina e a venlafaxina,  

aumentam a possibilidade do surgimento de HTA através do aumento da 

sensibilidade do coração para a atividade simpática, o que aumenta a frequência 

cardíaca e consequentemente a PA. Os antidepressivos tricíclicos, que incluem 

fármacos como a amitriptilina, nortriptilina e trimipramina, devido aos seus efeitos 

anticolinérgicos, bloqueiam a ação da acetilcolina, que possui ação vasodilatadora, 

e aumentam os valores de PA.[87] Para além disto, os antidepressivos tricíclicos 

conseguem inibir o transportador de noradrenalina, o que provoca um aumento da 

atividade simpática, com aumento do débito cardíaco e da PA.[88] Os inibidores da 

MAO são uma subclasse de fármacos antidepressores que também têm efeitos na 

PA. A MAO é responsável pela metabolização da tiramina, um composto derivado 

da tirosina e que está presente em alimentos como o chocolate, o queijo e o vinho. 

Devido à ação dos inibidores da MAO, vai existir uma acumulação de tiramina. Esta 

tem a capacidade de libertar monoaminas armazenadas, como a noradrenalina, 

que leva ao aumento da PA podendo, em último caso, provocar crises 

hipertensivas.[89] Já os inibidores seletivos da recaptação de serotonina, grupo do 

qual fazem parte fármacos como a sertralina, paroxetina e citalopram, apresentam 

baixa atividade no SNA, não provocando alterações muito significativas na PA.[90] 

Isto é suportado por uma meta-análise que reuniu 13.285 participantes, onde foi 

analisado o efeito destes fármacos na PAS e PAD. Concluiu-se que as 

modificações nos valores de PA não foram estatisticamente relevantes quando 

comparadas com o placebo.[89] Assim, os inibidores seletivos da recaptação da 

serotonina tornam-se mais seguros em casos onde a medicação antidepressiva é 

imprescindível.[90] 

Descongestionantes nasais 

 A congestão nasal, caracterizada pela inflamação dos seios nasais, é um 

sintoma muito comum de gripes, alergias e constipações.[91] Os descongestionantes 

nasais, muito utilizados para o tratamento deste problema, estão disponíveis em 

formulações spray, gotas ou inaladores, estando também combinados com outros 

fármacos noutras apresentações farmacêuticas. Os fármacos mais utilizados desta 

classe são a efedrina, fenilefrina, oximetazolina, xilometazolina e 

pseudoefedrina.[92]  

Os descongestionantes são medicamentos simpaticomiméticos, isto é, 

reproduzem os efeitos dos catecolaminas endógenas do sistema nervoso 
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simpático. São fármacos que provocam vasoconstrição na mucosa nasal através 

da ativação do recetor α1-adrenérgico e da posterior libertação de noradrenalina.[91] 

Isto faz com que haja uma diminuição do inchaço da mucosa nasal e da resistência 

ao fluxo de ar, promovendo o descongestionamento. No entanto, como existem 

fármacos não seletivos ou seletivos para os recetores adrenérgicos α1, estes são 

capazes de causar alguns efeitos adversos, como a hipertensão.[93] Isto porque a 

noradrenalina é um agente vasoconstritor, com a capacidade para elevar os valores 

de PA, culminando no aparecimento da HTA. 

Os descongestionantes orais possuem maior capacidade para originar 

hipertensão, já que têm um maior efeito sistémico. No entanto, os efeitos colaterais 

surgem muitas vezes da má utilização dos fármacos, o que pode ser o caso dos 

descongestionantes nasais tópicos.[92] Por isso, o aconselhamento farmacêutico 

torna-se fulcral nesta situação, uma vez que a maioria dos descongestionantes são 

medicamentos over-the-counter (OTC), tornando-os facilmente acessíveis para os 

utentes. 

Glucocorticoides 

 Outra classe de fármacos que está associada com o aumento do risco de 

HTA é a dos glucocorticoides, afetando cerca de 20% dos indivíduos em toma 

contínua. Uma vez que estes fármacos são bastante utilizados pelas suas 

propriedades anti-inflamatórias e imunossupressoras, o surgimento de hipertensão 

por parte destes torna-se um problema grave de saúde pública.[94] 

Realizou-se um estudo coorte retrospetivo, englobando 71 642 participantes 

com doenças inflamatórias crónicas, com o objetivo de analisar o efeito dos 

glucocorticoides e a incidência de HTA. As doses de todos os glucocorticoides 

prescritos foram convertidas em doses equivalentes de prednisolona, por forma a 

obter uniformização. Esta relação foi estabelecida através de uma análise de 

regressão de Cox para o cálculo estimado do hazard ratio (HR), isto é, a 

probabilidade de algum participante que não tinha hipertensão, tê-la no momento, 

fazendo uso dos valores de doses cumulativas de prednisolona durante um ano. 

Os resultados mostraram que existe uma correlação positiva entre doses 

cumulativas de fármaco e o surgimento da patologia. Para doses > 0–959.9mg, 

960–3054.9mg e ≥ 3055mg, o HR aumentou 14%, 20% e 30%, respetivamente, 

quando comparado com a não utilização do fármaco.[95] 
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Alguns dos fármacos glucocorticoides, quando em concentrações superiores 

às fisiológicas, são capazes de atuar nos recetores da aldosterona, possuindo 

atividade mineralocorticoide, o que provoca retenção de sódio e excreção de 

potássio. Isto resulta num aumento da PA, podendo originar HTA.[96] 

Os casos de hipertensão secundária são muitas vezes detetados de forma 

acidental. A deteção precoce e o tratamento da forma de hipertensão são muito 

importantes para minimizar alterações irreversíveis na vasculatura. Isto porque a 

HS, quando não identificada e controlada, pode culminar em lesões a nível renal e 

a nível cardiovascular. A comunicação entre profissionais de saúde e a 

comunicação entre profissionais de saúde e doente pode ser uma grande ajuda 

para a diminuição da taxa de morbilidade e mortalidade por HTA e para uma menor 

sobrecarga para o sistema de saúde. 
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2B. Inibidores JAK Cinase para o tratamento da dermatite atópica 

A dermatite atópica (DA), ou eczema atópico, é um grave problema a nível 

mundial, uma vez que é uma patologia cutânea crónica, inflamatória e com 

recidivas.[97] O aparecimento da DA é muito comum logo no primeiro ano de vida, 

entre os três e os seis meses de idade.[98] Estima-se que atinja cerca de 10% dos 

adultos e 20% das crianças a nível mundial.[97] Em Portugal, após um estudo 

realizado sobre consultas de dermatologia realizadas em 2017, estimou-se que 0,7-

1,6% da população em Portugal possui esta patologia, entre as quais 40%-45% 

apresenta doença severa.[99] 

A DA possui uma vertente genética associada, sendo que o risco de 

desenvolvimento de dermatite atópica aumenta quando um pai ou ambos possuem 

a patologia, sendo três ou cinco vezes maior, respetivamente.[97] 

O eczema atópico prevalece em zonas urbanas, com temperaturas baixas e 

está também dependente da latitude, isto é, há uma maior prevalência em locais 

mais longínquos do Equador.[100] 

Esta condição é caracterizada pela presença de eritemas, pápulas e 

vesículas exsudativas, numa fase inicial aguda, que progridem para lesões secas, 

sensíveis e descamativas, numa fase posterior crónica.[97] As lesões aparecem 

predominantemente na zona da face, couro cabeludo, pregas corporais e nas 

extremidades, nomeadamente nos pés e nas mãos.[101] Tudo isto resulta num 

prurido intenso difícil de controlar, o que afeta significativamente a qualidade de 

vida dos doentes, chegando mesmo a poder causar perturbações no sono[97], o que 

leva a extrema fadiga nos adultos e maiores taxas de desenvolvimento da 

perturbação de hiperatividade/défice de atenção e dor de cabeça nas crianças. 

Para além disso, é uma patologia que acarreta muitos custos associados, podendo 

também levar a distúrbios económicos.[101] 

A DA é também considerada uma porta de entrada para algumas doenças 

atópicas, tais como alergias alimentares, rinite alérgica e asma, o que caracteriza a 

chamada “marcha atópica”.[102] 

 Quanto ao diagnóstico desta patologia, este é feito através do aspeto e 

localização das lesões, do histórico familiar e de outros sinais clínicos que 

existam.[98] No entanto, não existe nenhum critério uniforme. Por isso, foram criados 

diversos critérios, de maior e menor importância, para um diagnóstico mais 
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específico e com maior sensibilidade. Recentemente, em 2014, após o 

aparecimento de critérios como os de Hanifin–Rajka e os do Grupo de Trabalho do 

Reino Unido, a Academia Americana de Dermatologia propôs guidelines de 

diagnóstico para a DA.[103] Estas dividem as características clínicas em essenciais, 

porque têm de estar presentes para o diagnóstico; importantes, que estão muitas 

vezes presentes e auxiliam o diagnóstico; associadas, isto é, características não 

específicas e que, por si só, são apenas sugestivas de um diagnóstico. A 

acrescentar, possuem também situações que excluem o diagnóstico, 

principalmente dermatite seborreica, psoríase, dermatite de contacto e ictiose.[98] 

 Os achados clínicos essenciais englobam eczema crónico ou recidivo e 

prurido. Já os importantes incluem idade jovem, histórico de atopia, reação à 

imunoglobulina E (IgE) e xerose. Dos achados associados, fazem parte a palidez, 

queratose pilar, alterações oculares, periorais e periauriculares e pitiríase alba.[103] 

 Além disto, existe uma análise laboratorial que é habitualmente associada à 

DA, designada IgE total. No entanto, não é específica nem inteiramente fiável, uma 

vez que nem todos os indivíduos com DA possuem valores de IgE elevados e 

porque existem outras patologias relacionadas com esta análise.[98] 

Existem diversos fatores de risco que propiciam o aparecimento da dermatite 

atópica. Dentro destes, é de destacar a mutação no gene da filagrina (FLG), o 

histórico familiar de atopia e o tabagismo durante a gravidez, prejudicial ao feto.[104] 

 Relativamente à fisiopatologia da DA, esta é bastante complexa. Existem 

dois modelos que tentam explicar a génese desta patologia. O modelo “outside-in” 

defende que a dermatite atópica começa por uma disfunção da barreira epidérmica, 

incluindo uma diminuição ao nível das proteínas, junções apertadas, ácidos gordos 

e ceramidas, enquanto o modelo “inside-out” assume os distúrbios imunológicos 

como motor desta condição. No entanto, de forma geral, sabe-se que envolve um 

conjunto de alterações genéticas, epidérmicas e imunológicas, bem como aspetos 

ambientais.[105] 

 O mecanismo mais reconhecido pelo aparecimento desta patologia é a 

perda da função do gene filagrina (FLG)[106], ainda que a ausência da mutação não 

proteja contra o surgimento da doença.[97] Este gene codifica para a proteína 

filagrina, presente no estrato córneo.[106] Esta possui função barreira, uma vez que 

evita a entrada de substâncias estranhas bem como a perda de água pela pele.[105] 

Para além disto, os aminoácidos que resultam da quebra desta proteína, 
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nomeadamente o ácido urocânico e o ácido pirrolidona carboxílico constituem, no 

seu conjunto, o fator humectante natural (NMF), capaz de reter água na 

epiderme.[107] A perda das funções desta proteína e dos respetivos aminoácidos 

está associada a uma disfunção da barreira epidérmica, permitindo a penetração 

de antigénios.[97] Quando isso acontece, o sistema imune inato é ativado e são 

libertadas citoquinas inflamatórias como a IL-25, IL-33 e linfopoietina estromal 

tímica (TSLP), fazendo com que as células T naïve, numa fase aguda da dermatite, 

se diferenciem num fenótipo Th2.[108] Os linfócitos Th2 libertam citoquinas como a 

IL-4, IL-5 e IL-13.[109] Estas contribuem para a caracterização da dermatite atópica, 

no sentido em que regulam de forma negativa a expressão de proteínas estruturais 

como a loricrina, filagrina e a involucrina, e diminuem a presença de lípidos na 

matriz extracelular, intensificando assim a perda transepidérmica de água, que tão 

bem caracteriza esta patologia.[110] Outro mecanismo destas citoquinas passa pela 

indução do switch de classe das imunoglobulinas para a classe IgE que, quando 

ligadas ao recetor IgE de alta afinidade (FcεRI), conduz à libertação de vários 

mediadores inflamatórios alérgicos.[111] Para além de tudo isto, tanto a IL-4 como a 

IL-13 diminuem a produção de péptidos antimicrobianos (AMPs) e induzem a 

síntese de fibrinonectina, que facilita a adesão por Staphylococcus aureus 

(S.aureus), aumentando a suscetibilidade à colonização e infeção.[112] Os linfócitos 

Th2, além das citoquinas mencionadas acima, secreta igualmente IL-31, que está 

associada a sintomas de prurido.[105]  

 Numa fase crónica da doença, porque a DA possui resposta bifásica, o 

fenótipo mais associado é o Th1[110], podendo existir em menores quantidades os 

perfis Th17 e Th22. As IL-17 e IL-22 produzem linfócitos com os fenótipos 

mencionados, que promovem a renovação da pele e causam a fibrose tão 

característica das lesões crónicas. Para além disso, neste período, há um aumento 

das citoquinas IL-12 e INF-γ.[110] 

 Quanto aos aspetos ambientais, a exposição a produtos de limpeza, tabaco, 

poluição e outros, afetam a barreira cutânea através de alterações epigenéticas. 

Nesta patologia em específico, os genes afetados estão relacionados com a 

imunidade inata e com proteínas estruturais da barreira epidérmica.[98] 

Para avaliar a severidade da patologia, adaptar e monitorizar o tratamento 

necessário, existem ferramentas como o Scoring atopic dermatitis (SCORAD), que 

avalia a intensidade e extensão das lesões bem como sintomas adjacentes 
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associados, o Eczema Area and Severity Index ou Índice de Área e Gravidade do 

Eczema  (EASI), que tem apenas em conta a intensidade e extensão das lesões[113] 

e o Investigator Global Assessment (IGA), utilizado por médicos para avaliar a 

severidade das lesões num determinado momento, que inclui uma escala de zero 

a cinco valores, sendo que o zero simboliza a situação menos grave.[114] 

No que toca a medidas não farmacológicas, com o intuito de alivar os 

sintomas da DA, é muitas vezes recomendado o uso de cremes emolientes, 

oclusivos e/ou humectantes, para amaciar a pele, fixar a água e diminuir a sua 

evaporação.[98] Esta medida é muitas vezes o pontapé de saída no tratamento desta 

patologia, sendo aconselhado o seu uso diário, mesmo em casos severos da 

doença, podendo mesmo reduzir o consumo de corticosteroides tópicos.[115] 

Também os banhos são recomendados com água morna apenas uma vez por dia, 

limitados no tempo em cerca de 5 a 10 minutos, com sabão hipoalergénico e sem 

fragrância.[98] 

 No que diz respeito ao tratamento farmacológico da DA, este pode ser tópico 

ou sistémico. Dentro dos tratamentos tópicos, os primeiros a serem postos em 

prática, os corticosteroides e os inibidores da calcineurina são os mais 

utilizados.[116]  

 O tratamento tópico com corticosteroides é a primeira linha terapêutica nos 

casos de dermatite atópica, tanto para curto como longo prazo.[117] Dentro dos 

vários mecanismos de ação, os corticosteroides atuam por mecanismos anti-

inflamatórios, imunossupressores e antiproliferativos.[117] Os seus efeitos prendem-

se pela inibição da atividade de citoquinas pró-inflamatórias, como a IL-1α, IL-1β e 

IL-2, e de células inflamatórias, como linfócitos, monócitos, células de Langerhans, 

entre outras. Pelo contrário, induzem a produção de anexinas, um conjunto de 

proteínas anti-inflamatórias.[118] Geralmente, o tratamento é iniciado pelo 

corticosteroide de potência mais baixa, tal como a hidrocortisona 1%.[116]  Este tipo 

de tratamento tópico acarreta alguns efeitos adversos, nomeadamente algumas 

atrofias cutâneas como hipopigmentação, dermatite perioral, telangiectasias, 

estrias ou púrpura, caracterizada pelo aparecimento de manchas vermelhas na 

pele.[119] Para além disso, uma das grandes barreiras a este método de tratamento 

é a fraca adesão à terapêutica por parte dos doentes.[119] 

 Quando a gravidade do caso o implica, pode ser usada uma técnica 

designada Wet-Wrap Therapy (WWT). Esta acalma e alivia os sintomas de 
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possíveis recidivas. Existem duas formas distintas de proceder: a primeira é através 

da aplicação de uma camada de corticosteroide tópico e de uma compressa 

embebida com água morna. A segunda é através da aplicação direta de uma 

compressa embebida com o corticosteroide diluído. Em ambos os métodos, o local 

é depois coberto por uma camada seca, nomeadamente ligaduras ou vestuário de 

algodão. O tempo máximo de duração deste tratamento é de duas semanas, sendo 

que o período de atuação dura entre 8 e 24 horas.[120] 

 Outra terapêutica tópica possível passa pelo uso de inibidores da 

calcineurina. Dentro desta classe, estão aprovados dois fármacos, tacrolímus e 

pimecrolímus. Como o nome indica, inibem a atividade da calcineurina, uma 

proteína que ativa o fator nuclear ativador de células T, através de uma 

desfosforilação. Sendo assim, não existindo ativação deste fator, nem consequente 

translocação para o núcleo, está também inibida a expressão de citoquinas 

inflamatórias.[118] Ambos os fármacos podem ser usados em crianças ou adultos, 

estando indicados como tratamento de segunda linha quando os corticosteroides 

não apresentam resultados ou quando existe alguma contraindicação. Em termos 

de comparação, estes possuem menos efeitos adversos associados que os 

corticosteroides tópicos.[116] 

 Como mencionado acima, o distúrbio que a DA causa na barreira epidérmica 

conduz a uma maior probabilidade de infeções bacterianas. Por este motivo, podem 

ser usados banhos com antisséticos diluídos ou mupirocina intranasal, em casos 

de superinfeção. De outra forma, os antibacterianos tópicos não são aconselhados, 

uma vez que não existe evidência que sustente vantagem no seu uso.[98] 

Dentro dos tratamentos sistémicos, usados quando não existe uma resposta 

à terapêutica tópica, existem os imunossupressores, anticorpos monoclonais e 

inibidores das Janus Associated Kinases (JAK). 

Do grupo dos agentes imunomoduladores, fazem parte os corticosteroides 

sistémicos, ciclosporina, metotrexato, micofenolato de mofetil e a azatioprina. 

Apesar do seu efeito estar comprovado na melhoria de sintomas, o uso de 

corticosteroides sistémicos é desaconselhado, uma vez que o risco não compensa 

o benefício.[121] Possuem vários efeitos adversos graves, como síndrome de 

Cushing, miopatia, glaucoma e atraso no crescimento, no caso das crianças.[122]  

A ciclosporina, caracterizada pela sua atividade imunossupressora inibidora 

da ativação de linfócitos T[121], está aprovada em Portugal para o tratamento de 
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formas graves de DA no adulto, com indicação para tratamento apenas durante um 

ano.[123] Esta terapêutica, tal como as restantes, possuem alguns efeitos 

indesejáveis, nomeadamente nefrotoxicidade, hipertensão arterial, hipertricose e 

hiperplasia gengival.[124] Antes de iniciar a terapêutica, é sempre aconselhável 

verificar a possibilidade de interações medicamentosas com outros fármacos.[122] 

Outro fármaco imunossupressor é a azatioprina, um análogo de purina que, 

ao ser clivado em 6-mercaptopurina, inibe a síntese de DNA, afetando 

preferencialmente nas células em constante proliferação, como os linfócitos T e 

B.[124] Os principais efeitos adversos incluem distúrbios gastrointestinais, dores de 

cabeça, reações de hipersensibilidade, hepatotoxicidade e supressão da medula 

óssea, com aumento do risco de cancro da pele não melanoma e linfoma não-

Hodgkin.[121] Este fármaco é geralmente usado quando existe alguma 

contraindicação à ciclosporina ou quando a terapêutica com esta é ineficiente.  

O metotrexato é um antifolato que suprime a síntese de DNA através da 

inibição da enzima di-hidrofolato redutase e consequente inibição da síntese de 

purinas.[122] Este fármaco é usado em formato off-label, tal como a azatioprina e o 

metotrexato, para o tratamento sistémico da DA.[125]É considerado seguro tanto 

para adultos como para crianças.[122] Um estudo de 2020, realizado na Coreia do 

Sul, que abrangeu 102 doentes de várias faixas etárias, concluiu que 61% destes 

mostraram uma resposta positiva à terapêutica e que houve uma diminuição das 

recidivas em cerca de 50% numa quantidade apreciável de doentes. Para além 

disso, o tratamento com metotrexato foi bem tolerado, caracterizando-se por um 

fármaco relativamente seguro para terapêuticas a longo prazo dos casos mais 

severos desta patologia.[126] Os efeitos indesejáveis associados incluem 

perturbações gastrointestinais, quando o fármaco é administrado por via oral e, em 

casos mais graves, hepatotoxicidade, fibrose pulmonar e supressão da medula 

óssea.[124] 

O micofenolato de mofetil é outro fármaco do grupo dos imunossupressores. 

O seu mecanismo de ação passa pela inibição da inosina monofosfato 

desidrogenase e consequentemente da inibição da síntese de purinas que 

constituem as cadeias de DNA. Apresenta maior seletividade para os linfócitos T e 

B.[121] Este medicamento é bastante bem tolerado, sendo que os efeitos colaterais 

mais reportados são náuseas e vómitos, que são minimizados pela divisão da dose 

do fármaco em várias tomas diárias. Da mesma forma que os fármacos 
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mencionados acima, há o risco do desenvolvimento de tumores, embora esteja 

descrito que o micofenolato de mofetil apresente um menor potencial que os 

restantes fármacos. [124] 

Os agentes biológicos são fármacos mais dirigidos para a fisiopatologia da 

doença, uma vez que envolvem mecanismos que contrariam as citoquinas 

inflamatórias.[127] Os dois fármacos aprovados pela Food and Drug Administration 

(FDA) para este efeito são o dupilumab, aprovado e comercializado em Portugal, e 

o tralocinumab, também comercializado em Portugal, sendo apenas utilizado em 

idades superiores a 12 anos. 

Dado ao facto da DA estar intimamente ligada com uma resposta Th2, surgiu 

a necessidade de fármacos que inibissem as citoquinas que advêm deste tipo de 

resposta.[127] Assim, surgiu o dupilumab, um anticorpo monoclonal humanizado que 

inibe a subunidade α do recetor da IL-4, inibindo a sinalização tanto da IL-4 como 

da IL-13. Para além disso, mostrou aumentar os níveis lipídicos da barreira 

epidérmica, bem como os das proteínas filagrina e loricrina.[128] Num estudo coorte 

de 2020, com o objetivo de aferir a evolução da doença e a qualidade de vida dos 

doentes, foram recrutados 699 doentes para pormenorizar a sua experiência com 

a terapêutica dupilumab durante 12 meses. A grande parte dos participantes notou 

melhorias logo ao fim do primeiro mês, com diminuição de prurido e melhoria na 

qualidade do sono.[129]  Dores de cabeça, dor no local da injeção, uma vez que é 

de administração subcutânea, conjuntivite e nasofaringite são os efeitos 

indesejáveis mais relacionados com este fármaco.[122] 

O tralocinumab caracteriza-se por ser também um anticorpo monoclonal, 

que anula a atividade da IL-13, bloqueando a sua ligação aos recetores IL-4α, IL-

13α1 e IL-13α2[127]. Este fármaco demonstrou, em estudos de fase III, superioridade 

em relação ao placebo, diminuindo o SCORAD e a sensação de prurido. Para além 

disso, e coerente com o observado em estudos de fase II, este fármaco diminuiu a 

colonização por Staphylococcus aureus, demonstrando capacidade para melhorar 

a integridade da barreira cutânea. Os efeitos secundários mais frequentes são 

infeções do trato respiratório superior, conjuntivite, infeção no local de injeção e 

eosinofilia.[127] 

Dada a patogénese da DA ser bastante complexa, a necessidade de 

descobrir novas terapêuticas para atenuar as crises é constante. Assim sendo, 

surgiram os inibidores JAK/STAT.  
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A via JAK/STAT é uma via que envolve citoquinas, fatores de crescimento e 

outras moléculas que têm a função de fazer a ponte entre a membrana celular e o 

núcleo das células.[131] Esta via é constituída por recetores, proteínas JAK 

intracelulares e proteínas STAT (Signal Transducers and Activators of 

Transcription). As proteínas JAK englobam a JAK1, JAK2, JAK3, and TYK2 e as 

proteínas STAT incluem a STAT1, STAT2, STAT3, STAT4, STAT5a, STAT5b, e 

STAT6.[132] 

A ativação desta via de sinalização começa pela ligação de citoquinas, 

hormonas ou fatores de crescimento ao seu respetivo recetor. Isto faz com que haja 

uma dimerização do recetor, recrutamento e ativação das proteínas JAK 

correspondentes que promovem fosforilação do resíduo de tirosina do recetor. 

Depois desta fosforilação, cria-se um docking site, isto é, um local de ancoragem 

para as proteínas STAT, que sofrem dimerização e se translocam para o núcleo, 

tendo capacidade para se ligar ao DNA e promover a transcrição de genes.[131] 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 4: Ativação da via de sinalização JAK/STAT. Adaptado de [132] 

 

Este eixo JAK/STAT é muito relevante na sinalização intracelular, o que faz 

com que a desregulação desta via esteja diretamente relacionada com o 

aparecimento de determinadas patologias.[133] 

No que se refere à fase aguda da DA, tal como referido acima, esta está 

intrinsecamente ligada com uma resposta Th2, que pode ser desencadeada pela 

via JAK/STAT.[132] As citoquinas envolvidas no processo de patogénese e 

aparecimento de sintomas da DA, como a IL-4, IL-5, IL-13, IL-31, TSLP, são 

mediadas por esta via.[134] Em relação à IL-4, uma das citoquinas mais 

mencionadas quando se trata da dermatite atópica, exerce a sua função pela 

ligação ao seu recetor IL-4 (IL-4R). O recetor do tipo I contém 2 subtipos, IL-4Rα e 

IL-4Rγ, e o recetor do tipo II também 2 subtipos, IL-4Rα e IL-13Rγ. A via JAK/STAT 

está desde cedo envolvida, uma vez que as proteínas JAK1, JAK3 e TYK2 se ligam 

a estes recetores. Quando há a ligação da IL-4 ao recetor do tipo I, há a ativação e 
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fosforilação das proteínas JAK1 e JAK3, e consequente fosforilação do recetor e 

ativação das STAT3 e STAT6. Quando a ligação é feita pela IL-4 ou IL-13 ao recetor 

do tipo II as proteínas JAK ativadas são a JAK1 e TYK2, com ativação da STAT3 e 

STAT6.[135] A nível do núcleo, isto provoca uma desregulação do gene da filagrina 

e um aumento da expressão de IL-25, IL-33 e TSLP que, como mencionadas acima, 

exacerbam a resposta Th2, agravando o estado clínico da patologia. A TSLP está 

bastante associada à IL-7, fazendo uso do seu recetor, IL-7Rα e do recetor da 

TSLP. Estes estão relacionados com a JAK1 e JAK2 que, após serem fosforiladas, 

ativam as STAT3 e STAT5.[135] A IL-5, também desencadeada pela resposta Th2, 

liga-se ao seu recetor que possui uma cadeia α, ao qual se liga de forma específica, 

e uma cadeia β, à qual também se pode ligar a IL-3. Isto despoleta a fosforilação 

das JAK1 e JAK2 e consequente ativação das STAT1, STAT3 e STAT5. Da mesma 

forma, a IL-31, envolvida no prurido característico da dermatite atópica, ao interagir 

com o seu recetor, que consiste num heterodímero composto pela cadeia α do 

recetor da IL-31 (IL-31R) e pela cadeia β do recetor da oncostatina-M (OSMRβ), 

promove a ativação e fosforilação das JAK1 e JAK2, o que permite a ação das 

STAT1, STAT3 e STAT5.[134] 

Numa fase crónica da doença, como descrito acima, a IL-22, relacionada 

com a fibrose cutânea como a IL-17, liga-se a um recetor com duas subunidades, 

IL-22R1 e IL-10R2, fosforilando a JAK1 e TYK2, com resultante ativação das 

STAT1, STAT3 e STAT5. Também o fenótipo Th1 está presente nesta fase, onde 

há aumento de IL-12 e INF-γ. O INF-γ provoca a fosforilação da JAK1 e JAK2, com 

ativação da STAT1.[135] 

 

 

Figura 5: Via de sinalização JAK/STAT, principais citoquinas e respetivos recetores. Adaptado de [135] 

 

Dado que existe uma proximidade tão grande entre a via de sinalização 

JAK/STAT e o aparecimento da DA, pensou-se que seria benéfica a aplicabilidade 

não tópica de inibidores JAK para aumentar o arsenal terapêutico e conseguir 

melhores resultados e mais rápido. 



34 
 

O Baricitinib é um inibidor JAK1 e JAK2 seletivo e não reversível, 

comercializado em Portugal, que apresenta como indicação terapêutica os casos 

de DA moderada a grave em adultos que não respondem ou que estão 

impossibilitados da toma de imunossupressores sistémicos.[136] Pelo facto de 

inibirem a JAK1 e JAK2, este suprime citoquinas relacionadas com a resposta Th2, 

tais como IL-4, IL-5 e IL-13 e outras como IL-22 e IL-31, todas elas envolvidas na 

fisiopatologia da dermatite atópica.[137] 

Um estudo de fase II (NCT02576938), iniciado em 2016, avaliou quer a 

segurança quer a eficácia do baricitinib. Todos os participantes descontinuaram 

qualquer terapêutica anteriormente prescrita 4 semanas antes do início do estudo, 

à exceção de um corticosteroide tópico. Incluiu 124 indivíduos que, aleatoriamente, 

receberam uma de três terapêuticas possíveis: corticosteroide tópico + placebo; 

corticosteroide tópico + baricitinib 2mg; corticosteroide tópico + baricitinib 4 mg, 

uma vez por dia. O primeiro endpoint caracterizou-se pela percentagem de doentes 

a atingir uma redução de pelo menos 50% do EASI à décima sexta semana. Este 

foi alcançado por uma grande percentagem de participantes tratados com 

corticosteroide tópico + baricitinib 4mg, cerca de 60%, quando comparado com as 

outras duas terapêuticas. Para além disso houve uma considerável redução na 

percentagem do SCORAD pelo conjunto corticosteroide tópico + baricitinib 4mg em 

cerca de 41% dos doentes. Para este fármaco, foi também descrita diminuição da 

intensidade dos sintomas, como prurido e dificuldades no sono. Os efeitos 

indesejáveis mais relatados foram nasofaringite, dor de cabeça e aumento da 

creatina cinase no sangue. Durante as 16 semanas, 11 participantes desistiram do 

estudo, sendo que as principais causas foram neutropenia, linfopenia e eczema.[138] 

Além de estudos de fase II, foram também realizados oito estudos de fase 

III. Dentro destes, os estudos denominados BREEZE-AD1 (NCT03334396) e 

BREEZE-AD2 (NCT03334422), com o objetivo de avaliar a eficácia deste fármaco 

em formato de monoterapia durante 16 semanas, concluíram que para as doses de 

baricitinib 2mg e 4mg, o endpoint proposto é atingido por maior quantidade de 

participantes quando comparado com o placebo. A qualidade de sono e 

consequentemente da vida dos doentes melhorou de imediato na primeira semana 

para as duas doses. Para além disso, o prurido diminui significativamente na 

primeira semana para a dose mais elevada e na segunda semana para a dose de 

2mg. Os efeitos secundários mais descritos são bastante equiparáveis com os 
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estudos de fase II, incluindo nasofaringite, dor de cabeça, aumento da creatina 

cinase e infeção do trato respiratório superior.[139] 

Outro fármaco pertencente a esta classe é o Upadacitinib, também 

comercializado em Portugal. Este é um inibidor seletivo da JAK1, utilizado em casos 

de DA moderada a grave em indivíduos com idades superiores a 12 anos. Este 

mecanismo provoca uma inibição da ativação das proteínas STAT 

correspondentes, impedindo a ação das citoquinas pró-inflamatórias.[140] Foram 

realizados estudos de fase III, para avaliar a eficácia a longo prazo (52 semanas) 

deste fármaco. Os participantes receberam, de forma aleatória, upadacitinib 15mg, 

upadacitinib 30mg ou placebo uma vez ao dia, durante todos os dias do estudo. À 

chegada da última semana, o EASI-75, isto é, a redução em 75% do índice de área 

e gravidade do eczema foi alcançada por cerca de 81% dos pacientes que 

receberam a dose de 15 mg, e 84% dos pacientes que receberam a dose de 30 

mg. Tanto uma como outra dose foram bem toleradas pelos participantes, sendo 

que os efeitos indesejáveis mais reportados foram nasofaringite, acne, aumento da 

creatina cinase no sangue, dor de cabeça e infeção do trato respiratório 

superior.[141] 

O Abrocitinib é outro fármaco pertencente a esta classe, utilizado somente 

em adultos, com indicação terapêutica para casos severos de DA e comercializado 

em Portugal, tendo autorização para introdução no mercado desde 2021.[142] É um 

inibidor seletivo da JAK1, proteína que medeia a sinalização de citoquinas 

relacionadas com a génese da patologia em estudo.[143] Dos vários estudos de fase 

III realizados, um deles (JADE MONO-1) analisou a eficácia e segurança deste 

fármaco em 387 participantes, durante 12 semanas, os quais receberam de forma 

totalmente aleatória abrocitinib 200mg, abrocitinib 100mg ou placebo. Os primeiros 

endpoints desta análise incluíram o EASI-75, bem como valores de IGA entre 0 e 

1, ou a descida de mais do que 2 valores tendo em conta o valor inicial. A 

percentagem de participantes que atingiu ambos foi superior para as duas doses 

de fármaco. Desde cedo, nos primeiros dois dias de estudo, houve relatos de 

diminuição no prurido bem como melhorias na qualidade de vida dos participantes 

que receberam abrocitinib, em comparação com o placebo. Dos efeitos secundários 

descritos, a presença de efeitos adversos graves foi bastante baixa. No entanto, 

surgiram alguns efeitos adversos no grupo alocado ao fármaco, como nasofaringite 

e náusea.[144] 
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Por forma a perceber qual a melhor estratégia terapêutica, foram realizados 

estudos de comparação entre fármacos inibidores JAK (abrocitinib e upadacitinib) 

e o dupilumab, anticorpo monoclonal, mencionado acima. Foram incluídos, numa 

revisão sistemática e meta-análise, três estudos com cerca de 2256 participantes 

no total. Os valores IGA estipulados, bem como o EASY-75 e a redução do prurido 

foram atingidos primeiramente pelos doentes tratados com abrocitinib e 

upadacitinib às duas semanas de estudo. Apesar de estudos com uma duração 

relativamente curta (16 a 24 semanas) e outras terapias tópicas serem permitidas, 

estes revelaram superioridade a nível de eficácia dos inibidores JAK em relação ao 

dupilumab, anticorpo de primeira linha no tratamento da dermatite atópica.[145] 

Ainda em termos de comparação, os inibidores JAK possuem um início de 

ação mais rápido que os anticorpos e são administrados de forma oral, enquanto o 

dupilumab e o tralocinumab são de administração subcutânea, o que pode ser um 

entrave à adesão à terapêutica.[146] 

Até ao momento, os inibidores JAK não são fármacos de primeira linha para 

o tratamento da DA e são apenas utilizados num grupo restrito de doentes com 

idade superior a 65 anos, fumadores ou ex-fumadores, com risco cardiovascular 

grave ou risco de desenvolvimento de cancro.[147] Isto acontece devido a estudos 

realizados sobre o Tofacitinib, outro inibidor desta classe, que relatou efeitos 

secundários graves como surgimento de coágulos, infeções, doenças 

cardiovasculares e cancro.[148] 

No entanto, a via JAK/STAT é crucial para o surgimento de uma patologia 

como a DA. Por este motivo, apesar de todos os casos necessitarem de ser 

analisados de perto, é fundamental continuar a apostar neste eixo como alvo para 

a terapêutica.  
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Conclusão global 

Findado o meu estágio curricular, apercebo-me que foi uma experiência 

inteiramente desafiante, mas ainda mais enriquecedora. A possibilidade de estar 

presente em Farmácia Comunitária e Farmácia Hospitalar fez-me entender a 

singularidade da profissão farmacêutica. 

Durante o período do estágio em Farmácia Comunitária tive o privilégio de 

contactar de perto com todos os utentes, sentindo sempre, por parte destes, o 

depositar da confiança e o reconhecimento profissional suficiente para prestar o 

melhor aconselhamento possível. E este passa pela individualização e 

personalização de cada atendimento, para que os utentes se sintam ouvidos, 

entendidos e satisfeitos. Isto porque o papel do farmacêutico não se cinge apenas 

à dispensa dos medicamentos, mas também à recomendação de outros produtos 

de saúde e ao esclarecimento de possíveis dúvidas por parte dos utentes, seja 

sobre a medicação habitual ou outras questões relacionadas com a própria saúde. 

Das atividades que desenvolvi, todas elas nasceram de atendimentos. 

Atendimentos esses aos quais entreguei a minha completa atenção e 

conhecimento, uma vez que a Farmácia Comunitária é também um espaço de 

promoção de informação sobre saúde.  

Para além das atividades, ao longo do estágio, desenvolvi dois temas de 

projeto com maior nível de pormenor, sobre assuntos que achei relevantes para a 

prática farmacêutica no dia-a-dia, que me fizeram aprofundar o conhecimento sobre 

as temáticas escolhidas e consequentemente conseguir aconselhamentos mais 

completos e mais informados. 

Já na Farmácia Hospitalar, acompanhei todo o ciclo do medicamento e todas 

as frentes onde o farmacêutico hospitalar deve estar incluído. Aqui, o farmacêutico 

garante a medicação certa, na dose e posologia certas para cada doente, através 

da validação que antecede à distribuição dos medicamentos. Para além disso, é 

crucial na preparação e manipulação de alguns medicamentos, nomeadamente 

quimioterápicos, o que acarreta uma responsabilidade acrescida. 

Apesar da valorização da profissão farmacêutica estar longe de ser a ideal, 

termino este estágio com a certeza absoluta de que o farmacêutico é um 

profissional de saúde diversificado, com atuação em diversas áreas, sempre com o 

principal objetivo de servir a comunidade. 
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 Por fim, termino também com uma vontade imensa de embarcar nesta 

aventura e contribuir para o desenvolvimento da profissão farmacêutica. 
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Anexos 

 

Anexo 1: Ficha de preparação de mitomicina 0,2mg/mL para uso oftálmico. 
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Anexo 2: Apresentação de apoio à formação “Hipertensão arterial induzida por 

fármacos” 
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