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Resumo

Este relatério é resultado do estagio curricular do Mestrado Integrado em Ciéncias
Farmacéuticas da Universidade do Porto, o qual foi realizado num periodo total de seis
meses, tendo sido quatro meses realizados em farmacia comunitaria, na Farmacia Cunha,
em Barcelos, e dois meses realizados em farmacia hospitalar, no Hospital Santa Maria
Maior, também situado em Barcelos.

Numa primeira parte, sdo descritas sob que condigdes foi realizado o estagio na
Farmacia Cunha, assim como uma caracterizagdo desta e das fungbes que pude
desempenhar na mesma. De seguida, sdao desenvolvidas algumas destas fungdes sob a
designagéo de atividades, de forma a evidenciar a realizacdo destas, nomeadamente, a
dispensa de medicamentos hospitalares em regime de proximidade, servico que tem
trazido vantagens a vida de milhares de utentes a nivel nacional, a preparacdo de um
manipulado, que evidencia a importancia do farmacéutico no acesso a terapéuticas
individualizadas, a Preparagao Individualizada da Medicacdo, um recurso que garante a
melhoria dos resultados em saude e no uso seguro do medicamento, e ainda uma formagao
interna que visa auxiliar o aconselhamento aos utentes na preparagéo de viagens.

Ainda nesta primeira parte, sdo também descritas as condi¢des do estagio no
Hospital Santa Maria Maior, e as atividades realizadas, tal como para a farmacia
comunitaria. Neste caso, foi elaborado um documento para a substancia patisiran, de forma
a avaliar a existéncia de recursos para a sua utilizagdo no hospital. Também foi realizada
a Reconciliagao Terapéutica para alguns servigos do hospital, o que permitiu identificar
aspetos de melhoria nas prescrigdes dos utentes. Como ultima atividade, realizaram-se
auditorias no ambito da gestéo de risco e do circuito do medicamento, as quais foram uma
ferramenta de melhoria continua na utilizagdo da medicacgéo.

A segunda parte do documento, desenvolve dois temas que se mostraram
relevantes durante o meu tempo na Farmacia Cunha. Nomeadamente, “Misoprostol:
Indicagao Terapéutica versus uso off-label’, o qual surge no atendimento a uma mulher em
idade fértil, havendo a necessidade de alertar a mesma para as situagdes de tratamento
de lesdes ulcerosas, mas também os seus efeitos abortivos, para os quais o farmacéutico
deve estar alerta. Em segundo, “Tratamento da sinusite e rinossinusite em atletas”, que
surge através da questdo de uma utente sobre a possibilidade de utilizar medicamentos
com propriedades antialérgicas, enquanto atleta sob a supervisdo de agéncias
antidopagem, refletindo a importancia de um aconselhamento farmacéutico atento.

Por fim, é realizada uma breve reflexdo sobre o estagio e o desenvolvimento e

conhecimento obtido durante o mesmo, como forma de concluir este relatorio.
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Parte 1. Atividades desenvolvidas no ambito do estagio curricular

SECCAO A - Farmacia Comunitaria
Contextualizagao do estagio curricular

A componente do meu estagio curricular em farmacia comunitaria foi realizada na
Farmacia Cunha, durante um periodo de 4 meses, de 16 de janeiro a 30 de abril e de 10

de julho a 21 de julho, sob a tutoria da Dr.2 Elsa Cunha e colaboragéo de toda a equipa.

A farmacia localiza-se na Rua Doutor Sebastido Matos, em Vila Frescainha de Sao
Martinho, Barcelos. Esta assume uma posi¢cao proxima do centro da cidade de Barcelos,
apesar de ndo se encontrar no centro da mesma. Na zona envolvente é possivel encontrar
estabelecimentos comerciais, uma escola basica de 1° ciclo, e alguns estabelecimentos de
saude, nomeadamente, a Clinica Sdo José, a Unidade de Saude Familiar BarcelSaude, e
estabelecimentos da Santa Casa da Misericordia de Barcelos (Lar, Centro de Reabilitagao
Fisica, e Unidade de Cuidados Continuados). O seu horario de funcionamento normal &,
de segunda-feira a sabado, entre as 8:30 e as 20:00, sendo que, a cada 10 dias, realiza o
servigo permanente de 24 horas. Assim, o horario de estagio definido foi das 9:00 as 17:00,
com uma pausa para almocgo entre as 13:00 e 14:00, com excec¢ao de alguns dias em abril

e julho em que realizei um horario entre as 13:00 e as 20:00.

Os servigos fornecidos pela farmacia, durante o meu periodo de estagio, foram,
medicdo da pressdo arterial, medicdo de parametros bioquimicos, nomeadamente
glicemia, colesterol total e triglicerideos, determinagéo de peso, altura e indice de massa
corporal, administragéo de injetaveis, realizagcdo de testes rapidos de identificagdo de
infecao por Streptococcus do Grupo A e SARS-CoV-2, e consultas de aconselhamento
nutricional. A Farmacia Cunha também disponibiliza a dispensa de medicamentos
hospitalares, Preparagéo Individualizada da Medicagédo (PIM), furagdo de orelhas,
possibilidade de entrega domiciliaria de produtos farmacéuticos através de aplicagdes de

entrega ao domicilio, disponiveis no smartphone, entre outros.

No inicio do meu estagio, a equipa era constituida por 3 farmacéuticos, diretora
técnica, farmacéutica adjunta e outro farmacéutico, e 5 técnicos de farmacia, sendo que, a
equipa sofreu alteragbes temporarias para 4 farmacéuticos e 4 técnicos de farmacia. Toda
a equipa contribui para a minha integragdo na mesma e orientagéo no funcionamento da

farmacia, tanto no backoffice, como no atendimento aos utentes.



Cronograma de atividades realizadas

Tabela 1. Cronograma de atividades realizadas em farmacia comunitaria.

Periodo de estagio
Atividades
Janeiro | Fevereiro | Margo Abril Julho
Recegéao e conferéncia de
X X X X X
encomendas
Gestao de stocks e prazos
X X X X X
de validade
Determinacao de
] . X X X X
parametros bioquimicos
Realizagdo de encomendas
. X X X X
instantaneas e reservas
Dispensa de medicamentos
. X X X
hospitalares
Gestéao de receituario X
Formacgdes X X X
Atendimento com X
acompanhamento
Atendimento auténomo X X X X
Projeto 1 X X
Projeto 2 X X

O meu estagio teve inicio no dia 16 de janeiro de 2023, sendo que, nesse mesmo
dia realizou-se uma formacao para a equipa aprender a rececionar encomendas num novo
software, o que me permitiu comegar com essa atividade nos primeiros dias de estagio, e
que se prolongou ao longo estagio. Apds conferéncia e encerramento da encomenda,
colocava os produtos nos seus respetivos sitios, de forma a familiarizar-me com os
mesmos, e adotando um modelo First-Expired, First-Out, para controlo dos prazos de

validade.

Como referido anteriormente, a Farmacia Cunha disponibiliza a dispensa de
medicamentos hospitalares em regime de proximidade, encontrando-se esta ao cargo de

um dos farmacéuticos, o qual me introduziu a este servigo, permitindo que eu o realizasse




sob a sua supervisdo, para os dois utentes da farmacia que fazem uso do mesmo, nos

meses de janeiro, fevereiro e margo.

A determinagédo de parametros bioquimicos, em primeira instancia, foi realizada
com supervisao da farmacéutica adjunta, mas, ainda no més de fevereiro, realizei
medigdes bioquimicas, nomeadamente, triglicerideos, colesterol total, glicemia, e pressao

arterial de forma autbnoma, sendo que em situagdes posteriores a autonomia manteve-se.

No inicio do més de margo, pela primeira vez, acompanhei a gestao e validagao do
receituario. Atualmente, a maioria das receitas apresentadas sdo receitas eletrénicas, no
entanto, verificam-se, pontualmente, receitas manuais, ou, por vezes, planos de
complementaridade que devem ser incluidos no receituario. Os diferentes planos de
complementaridade correspondem a diferentes entidades que usufruem de, normalmente,
uma comparticipagdo adicional da medicacdo, sendo importante a separagao pelos
diferentes organismos para uma correta faturagéo. Esta atividade permitiu-me perceber a
importancia da verificagdo e regularizagao do receituario de forma que a farmacia possa

faturar a complementaridade comum a muitos medicamentos sujeitos a receita médica.

Ao longo do estagio, foi-me dada a hipétese de participar em varias formagdes, de
diversas areas, como formagdes de marcas com as quais a farmacia colabora, formagodes
para o desenvolvimento de projetos anuais na farmacia, e até formagdes com instituigbes
parceiras, nomeadamente, bombeiros voluntarios de Barcelinhos, as quais contribuiram

para o desenvolvimento e integragao profissional.

Por fim, no que diz respeito a uma das atividades onde o farmacéutico tem um maior
papel de intervengéao, os atendimentos, foi possivel observar e acompanhar alguns destes,
ainda no final do més de janeiro, o que propiciou, que, em fevereiro, realizasse
atendimentos supervisionados por diferentes membros da equipa. Mais tarde, houve a
progressao para um atendimento auténomo, desde que houvesse algum membro de
equipa disponivel, caso necessitasse de auxilio, até alcangar autonomia total na maioria
dos atendimentos. Com o inicio do atendimento ao publico, comecei também com a
realizagao de encomendas instantaneas, tendo em conta o necessario para responder ao

pedido dos utentes, assim como a realizagao de reservas, sempre que necessario.



Atividades desenvolvidas na Farmacia Cunha
Atividade 1: Dispensa de medicamentos hospitalares em proximidade.

Contextualizacio:

A evolugdo do conhecimento sobre diversos medicamentos hospitalares,
relativamente a sua eficacia e seguranga, aliado a necessidade de tornar estes mais
acessiveis a todos os utentes, resultou no desenvolvimento de projetos que possibilitaram
a dispensa de medicamentos hospitalares, num regime de proximidade, de forma a
minimizar problemas relativos a acessibilidade, e, consequentemente, melhorando a
adesao terapéutica e os resultados obtidos. Este servico de dispensa de medicamentos
hospitalares é, especialmente, relevante para abordagens do tratamento de doencgas
cronicas cuja medicacao seja passivel de ser administrada pela pessoa no seu domicilio,
designada autoadministrago.!"

Tendo em conta os projetos-piloto anteriores a 2020 e a realidade vivida, durante o
Estado de Emergéncia decorrente da pandemia por COVID-19, foi excecionalmente
autorizado o fornecimento de medicamentos hospitalares aos utentes, através de
farmacias comunitarias escolhidas pelo mesmo, como referenciado no Despacho n°® 4270-
C/2020."-2 Desta forma, facilitou-se o acesso do utente & medicacéo necessitada, assim
como, se limitou as deslocacbes dos doentes e consequente exposicdo a possiveis
infecdes pelo SARS-CoV-2 ou outros agentes infeciosos.

Apesar da cessagdo do Estado de Emergéncia, os mecanismos de dispensa de
medicamentos hospitalares em proximidade mantiveram-se validos, sendo que, no dia 13
de julho de 2023, foi comunicado pelo Conselho de Ministros a aprovagéo do decreto-lei
que visa estabelecer o regime de dispensa em proximidade, como alternativa a dispensa
nos servigos farmacéuticos hospitalares.!®

A realizacdo deste servico compete que a farmacia tenha disponivel os recursos
humanos e técnicos necessarios, visto que a dispensa deve ser realizada Unica e
exclusivamente por um farmacéutico. Além disso, deve ser assegurada uma zona fisica
destinada a distingdo dos produtos farmacéuticos hospitalares dispensados em regime
ambulatério, que, no caso da Farmacia Cunha, encontrava-se no backoffice.”! Assim, este
servigo era realizado, mensalmente, para dois utentes da farmacia, e com o auxilio do
farmacéutico responsavel por esta atividade, foi-me possivel realizar esta atividade, nos

meses de janeiro, fevereiro e margo.

Desenvolvimento:

Todos os meses, a farmacia é notificada via email que ira receber o kit com a
medicagao hospitalar juntamente com informagdes adicionais relevantes, e este sera

entregue por um distribuidor grossista & mesma.



Apods rececdo dos produtos na farmacia, é confirmada toda a informacao relativa
aquela entrega, nomeadamente, se € destinada a farmacia em questdo, se o kit é
pertencente ao utente identificado, se a medicagao presente corresponde a informagao
que acompanha o kit, e se é detetado algum problema ou discrepancia que deva ser
reportado. De seguida, entra-se em contacto com o utente, para o informar sobre a
chegada dos produtos a farmacia, questionar se sera o0 mesmo que os vem levantar e
agendar a dispensa e levantamento dos mesmos.®

Através do sistema informatico da farmacia, é feita a dispensa dos medicamentos
provenientes do Hospital, sob a forma de um servigo, no qual é necessario inserir os “Dados
do Utente”, como numero de utente, nome, data de nascimento, entre outros. Além disso,
€ obrigatorio a insergao dos “Dados do Hospital”, identificagao do hospital e a identificagéo
da dispensa hospitalar, assim como, os “Dados dos Produtos”, nomeadamente, a
descricdo, quantidades exatas, lotes e datas de validade, sendo importante conferir estes
produtos com o esquema terapéutico fornecido. Por fim, € necessario o preenchimento dos
“‘Dados de Dispensa”, no qual deve constar a data e horario de dispensa, o operador, a sua
carteira profissional e se a dispensa sera realizada na farmacia ou ao domicilio. O registo
de toda a informagédo associada a esta atividade é imperativo, de forma a garantir a
transparéncia e rastreabilidade do processo e também completar o ciclo de informacéo,
que termina quando os servigos farmacéuticos (SF) hospitalares sdo informados da
dispensa. Durante o processo, o farmacéutico é também responsavel por detetar
problemas de farmacovigilancia ou dar resposta a duvidas por parte do utente, caso nao o
consiga, deve agilizar um contacto com o Hospital responsavel para esclarecimento, o mais
brevemente possivel. ©

No fim do atendimento, sdo emitidos dois taldes que devem ser assinados pela
pessoa responsavel pelo levantamento dos medicamentos, como comprovativo da

rececao.

Conclusao:

Desde a introdugao deste servigo, milhares de utentes tém verificado diversas mais-
valias relativamente a acessibilidade da sua medicagao crénica, o que refletir-se-a numa
melhor adeséo terapéutica.!”’

Com o avango no conhecimento de varios medicamentos hospitalares e patologias
cronicas, é possivel que este servigo venha a ser abrangido a um maior numero de utentes
e doengas, de forma a melhorar os resultados em saude. Para tal, o papel e abordagem
do farmacéutico séo decisivas, uma vez que esta atividade se baseia na confiabilidade e
qualidade do trabalho do mesmo, visto que todo o processo € influenciado por este, tanto

a nivel comunitario, como hospitalar e também a nivel da distribuicdo grossista.



Atividade 2: Preparagcao de um manipulado — solugdo alcodlica a 60° saturada em
acido bérico.

Contextualizacio:

A Farmacia Cunha dispde de uma zona fisica, denominada laboratério, dedicada a
preparagdo, embalagem e controlo de medicamentos manipulados, cujos recursos
humanos e técnicos, organizacdo e documentagdo se encontram de acordo com o
estipulado em “(...) as boas praticas de fabrico a observar na preparagao de medicamentos
manipulados em farmacia de oficina e hospitalar”, pela Portaria n°594/2004.1!

Este espago esta capacitado para a manipulagéo de algumas formas farmacéuticas
sOlidas, como pos (ndo se reunem as condigdes para a produgdo de capsulas e
comprimidos), formas farmacéuticas semi-sélidas, nomeadamente, pastas, geles, cremes
e pomadas, e, por fim, formas farmacéuticas liquidas n&o-estéreis, na qual se inclui a
solugéo alcodlica a 60° saturada em acido bérico.®

Apesar da manipulagdo nao ser uma das principais atividades trabalhadas na
Farmacia Cunha, ocasionalmente, aparecem nos atendimentos prescrigbes médicas cuja
férmula magistral é passivel de ser realizada na farmacia. Assim, durante o meu estagio,
tive a oportunidade de preparar o manipulado jd mencionado, sendo que a atividade
envolveu todos os passos associados a manipulagdo, como a obtencido de matérias-primas
e material de acondicionamento adequado aos fornecedores, a manipulagéao propriamente

dita, elaboracdo de uma ficha de preparagao e calculo do preco do respetivo produto.

Desenvolvimento:

A solucéo de acido bodrico a saturagao encontra-se indicada no tratamento tépico
de otites externas, e, em alguns casos, otites médias, e no pos-operatorio ao ouvido, uma
vez que este acido apresenta propriedades bacteriostaticas e fungistaticas. A preparagao
foi realizada segundo o procedimento disponivel no Formulario Galénico Portugués e com
base em recomendagdes do Centro de Informagdo de Medicamentos de Preparagao
Individualizada (em colaboragéo com o Laboratério de Estudos Farmacéuticos).!'”!

O manipulado foi preparado através da diluicao de alcool 96° com agua destilada
de forma a obter alcool 60°, para ser utilizada, posteriormente, na dissolugdo a saturagao
do acido bdrico. Os passos realizados, as matérias-primas com respetiva origem e
quantidade, os materiais de embalagem e a sua origem, os ensaios de verificagdo com os
resultados do mesmo, o prazo de utilizagdo e condicbes de conservagédo encontram-se na
folha de preparagao elaborada em simultdneo com a preparagao (Anexo 1.). Durante a
manipulagao, € necessario ter alguns cuidados como garantir a limpeza e desinfegao do
espaco de trabalho e material utilizado, também adicionar, pouco a pouco, o acido bérico

ao alcool 60° realizando agitagao vigorosa, de forma a facilitar a dissolugao do acido bérico,
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e repousar a solucdo durante uma hora procedendo a agitacdo em intervalos de 15
minutos, por fim, filtrar adequadamente a preparagao liquida para garantir que esta se trata

de uma solugdo homogénea.!"”

Conclusao:

A producdo de medicamentos manipulados a nivel oficinal € uma vertente da
farmacia comunitaria de elevada importancia, visto que permite ao prescritor garantir uma
terapéutica personalizada as necessidades do utente, sempre que esta se justifique. Além
disso, a manipulacdo €& uma atividade extensamente desenvolvida no ensino e
aprendizagem dos estudantes farmacéuticos, portanto, a realizagdo desta atividade
permitiu-me colocar em pratica varios conceitos e métodos desenvolvidos durante o meu
percurso académico, como folhas de preparacao, boas praticas farmacéuticas, calculos de
preco de venda ao publico, entre outros. Assim, o farmacéutico representa um papel
fundamental no acesso a estas terapéuticas, desde a obtencdo de matérias-primas

necessarias a dispensa do produto acabado com o respetivo aconselhamento.

Atividade 3: Preparacao Individualizada da Medicacao.

Contextualizacio:

O uso inadequado do medicamento € um problema a nivel mundial, de tal forma
que a OMS estima que mais de metade da medicacao prescrita, dispensada ou tomada
pelo utente é feita de forma inapropriada, o que representa um desperdicio de recursos e
possiveis problemas de saude publica, sendo um exemplo atual, a prescricédo e utilizagao
indevida de antibidticos que contribui para o aumento de resisténcias a estes.['")

De forma a combater este uso inadequado, as farmacias comunitarias
disponibilizam um servigo denominado PIM, a partir do qual o farmacéutico organiza as
formas farmacéuticas solidas, para uso oral, de acordo com a posologia prescrita em um
dispositivo de multiplos compartimentos organizado por dias da semana e momentos ao
longo do dia (pequeno-almogo, almogo, jantar e ao deitar), selado de forma estanque na
farmacia e descartado apds a sua utilizagado. Inclui-se ainda neste servico a informacéo,
prestada sob a forma escrita ou de pictogramas e oralmente, referente ao uso responsavel
do medicamento, tendo por objetivo auxiliar o utente na correta administracdo dos
medicamentos e promover uma melhor ades3o a terapéutica.l'?

Este servico foi desenvolvido durante o meu periodo de estagio na farmacia, uma
vez que, inicialmente, este ndo se encontrava disponivel. Assim, permitiu-me perceber
quais os pontos importantes para a criagdo de um novo servigo numa farmacia comunitaria,

desde a existéncia da ideia, a aspetos como aquisicdo dos recursos necessarios,
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organizagao espacio-temporal, publicitagdo da atividade e angariacéo de clientes, uma vez

que a populacéo alvo inicial eram utentes particulares ao invés de instituicdes.

Desenvolvimento:

O farmacéutico enquanto profissional de saude e enquanto principal responsavel
por assegurar que a populagao medicada obtém um maximo beneficio terapéutico, através
do uso de medicamentos, tem o dever de promover um uso responsavel e racional deste.!"®!
De forma a maximizar o beneficio terapéutico é essencial que o medicamento certo seja
administrado ao doente certo, na hora certa e na dose certa, sendo a PIM uma excelente
ferramenta que certifica os quatro aspetos mencionados.

Ap6s aquisicdo do material necessario a realizagdo do servigo, foi necessario
identificar utentes que poderiam tirar o0 maximo aproveitamento deste, ao balcao de
atendimento, através de atividades como a dispensa clinica de medicamentos,
aconselhamento ou indicagao farmacéutica, acompanhamento farmacoterapéutico. Uma
vez que o uso irracional do medicamento e problemas como nido adeséo terapéutica estéo
mais associados a pessoas idosas e/ou polimedicadas, estes foram considerados como as
populagdes que teriam maior beneficio do servico e, por isso, foram as mais abordadas.

Com a angariagao de alguns utentes interessados, procedeu-se a uma fase de
entrevista na qual estes deveriam trazer a sua medicagdo a farmacia para anotacao e
avaliagdo do seu esquema farmacoterapéutico, assim como, inquisicdo sobre a toma de
outros produtos e entrega de prescrigbes médicas para dispensa dos medicamentos
necessarios na farmacia. Posteriormente a definicdo do esquema farmacoterapéutico, é
realizada a PIM, de forma manual, em um dispositivo de multiplos compartimentos, que se
encontra dividido em 4 semanas, perfazendo cerca de um més de medicagéo, facilitando
a adeséo terapéutica e maximizando o beneficio terapéutico. Sempre que haja alguma
alteracao na terapéutica do doente, este deve contactar a farmacia de maneira que o seu
esquema possa ser atualizado, assim como, se o utente apresentar alguma duvida, podera
esclarecer a mesma na farmacia. Apds a preparacgao, o utente deve vir a farmacia buscar

a mesma, que estara pronta antes da sua PIM anterior acabar.

Conclusao:

A PIM é um excelente recurso na melhoria dos resultados em saude e decorrentes
do uso do medicamento, uma vez que promove de maneira simples e eficaz a adesao
terapéutica, a qual esta associada a diminuigdo de sintomas associados a patologia com
aumento da qualidade de vida, diminuicdo de efeitos adversos, previne complicacoes,
aumento da sobrevida e diminuicdo dos custos para o utente e o Servico Nacional de

Saude (SNS).I"* " Além disso, permite a promogéo de outras intervengdes farmacéuticas,
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tais como, a revisao da medicagao, seguimento farmacoterapéutico e a educagao para a

saude, essenciais para um uso racional do medicamento.

Atividade 4: Aconselhamento Farmacéutico — Mala do viajante.

Contextualizacio:

O meu estagio em farmacia comunitaria foi separado em duas partes, uma vez que
as duas ultimas semanas deste foram realizadas no més de julho. Neste, juntamente com
agosto, existe uma maior tendéncia de as pessoas viajarem, e, portanto, € comum o0s
utentes deslocarem-se a farmacia com questdes sobre como se precaverem durante estas
viagens. Tendo isto em conta, e no contexto de realizar uma formacgao interna (Anexo 2.),
este tema surgiu de forma a proporcionar a equipa uma ideia completa das dificuldades
mais comuns quando se viaja para um pais estrangeiro, exemplos de doencas endémicas
para as quais os viajantes devem estar alerta e quais as medidas preventivas que devem

ser adotadas antes, durante e apds a estadia dos utentes.

Desenvolvimento:

O planeamento de uma viagem no que diz respeito ao tépico da saude deve ser
realizado antecipadamente, sendo o periodo recomendado 1 a 2 meses de antecedéncia,
uma vez que alguns paises possuem requisitos, por exemplo, vacinas, para permitir ou ndo
a entrada neste. Uma das vacinas requeridas em varios paises africanos (Angola, Nigéria,
...) e sul-americanos (Colémbia, Venezuela, ...) € a vacina contra a febre amarela, visto
esta ser considerada endémica nos mesmos. O desenvolvimento de doenca grave nestes
casos tem consequéncias graves, apresentando uma taxa de mortalidade elevada (20-
50%) e sendo responsavel por 30 000 por ano, uma vez que nao existe tratamento
antivirico especifico para esta, o que reforga a importancia da vacinacdo. A vacina
disponivel confere protegao vitalicia (ndo havendo necessidade de doses de reforgo,
normalmente), é segura, acessivel e apresenta excelente eficacia, sendo que em 10 dias,
se verificam taxas entre 80% e 100% (em 30 dias, eficacia >99%). A nivel comunitario, é
comum que os utentes questionem acerca desta vacina e se a mesma ¢é passivel de ser
administrada na farmacia, no entanto, esta administracdo é apenas realizada em Centros
de Vacinacao Internacional reconhecidos como tal. Assim, para a entrada num pais que
requere esta vacinagdo, o viajante deve dirigir-se a um destes centros, realizar a
administracdo, e possuira o Certificado Internacional de Vacinagdo que comprova a
vacinacéo ha, pelo menos, 10 dias.!"> 16171
O aconselhamento farmacéutico sobre que farmacos levar é também importante

desde a preparagdo da viagem até a chegada do utente, sendo indubitavelmente
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necessario, pois quando uma pessoa viaja, principalmente de avido, o seu organismo
encontrar-se-a sujeito a diversas alteracbées drasticas consoante o destino, tais como,
alteracbes de altitude, fuso horario, habitos, exposi¢cdo a novas fontes de contaminacao,
entre outras. A mala do viajante visa preencher todas as possiveis necessidades do
mesmo, logo deve conter a medicagdo habitual deste numa quantidade superior a
necessaria de forma a cobrir imprevistos, analgésicos/antipiréticos para o tratamento de
problemas como febre, dores de cabeca, dores de barriga, etc., antidiarreicos e
antieméticos de forma a tratar possiveis problemas gastrointestinais, assim como solugées
de reidratacao oral. Tendo em conta o destino, um repelente de insetos é crucial visto estes
serem uma importante origem de agentes infeciosos, e também anti-histaminicos para lidar
com alergias, por exemplo, as proprias picadas dos insetos. Por fim, outros produtos como
protetor solar, termometro, pensos rapidos, compressas S30 essenciais
independentemente do pais a visitar.[® 19 20!

Tendo em conta o destino, a malaria € uma parasitose endémica em varias regides
do mundo e, por isso, é frequente, em consulta do viajante, serem prescritos antimalaricos
para a realizagao de quimioprofilaxia sempre que se justifique. Esta pode ser realizada em
diferentes regimes, tendo em conta diferentes fatores associados a viagem. A
atovaquona+proguanilo € um regime bem tolerado (disponivel para criangas >5kg), que
permite a sua utilizacdo em viagens de Ultima hora (inicio 1-2 dias antes da viagem) e
curtas (termina 7 dias apds o regresso ao invés de 4 semanas), no entanto, trata-se de um
regime diario, apresenta um custo elevado comprado a outras e encontra-se contraindicado
na presenca de problemas renais graves, gravidez e amamentacdo. Relativamente ao
anterior, a doxiciclina confere protegédo contra outros agentes infeciosos e é€ mais acessivel,
no entanto, possui mais efeitos secundarios (fotossensibilidade, ...) e obriga a continuagéao
do tratamento 4 semanas apds o regresso. Por outro lado, a cloroquina ou mefloquina
permitem um regime semanal (vantajoso em viagens longas) e podem ser usados na
gravidez, contudo, obrigam a uma preparag¢ao mais longa (1-2 semanas antes da viagem),
estdo associados a resisténcias em varias areas e a mefloquina apresenta efeitos
secundarios graves (psicose, ansiedade, ...). Por fim, a primaquina ou tafenoquina
destacam-se dos restantes por serem especialmente eficazes contra Plasmodium vivax,
sendo util em areas endémicas desta espécie, mas também por ndo serem eficazes em

individuos deficientes em glucose-6-fosfato desidrogenase.?' 22

Conclusao:
O conhecimento e aconselhamento farmacéutico € um aspeto importante na
preparacgao destes kits de viagem, sendo que a formagao permitiu auxiliar a equipa em que

aspetos abordar durante este, e quais as necessidades que os utentes enfrentam.
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SECGAO B - Farmacia Hospitalar
Contextualizagao do estagio curricular

A componente hospitalar do meu estagio curricular realizou-se no Hospital Santa
Maria Maior E.P.E. (HSMM), situado no Campo da Republica, n°59, em Barcelos,
referenciado como Hospital de Barcelos, por um periodo de 2 meses, entre 9 de maio de
2023 e 7 de julho de 2023. Este encontra-se dividido em 4 blocos designados pelas letras
A, B, C e D, no Bloco A situa-se o servigo de urgéncias e as consultas externas, o bloco B
trata-se do internamento de doentes e é onde se encontra o balcao informativo, no bloco
C estdo os servigcos administrativos e, por fim, no bloco D, outras consultas
externas/hospitalizacdo domiciliaria. O bloco B € composto por 6 pisos, sendo o rés-do-

chao o local onde se encontra os SF do hospital, local destacado na Figura 1.
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Figura 1. Mapa do HSMM, com destaque (a vermelho) do local dos SF.*!

Os SF estado organizados em diversas areas, nomeadamente, os gabinetes, de
atendimento ambulatério, da direcao farmacéutica e do farmacéutico, vestiarios, o
laboratdrio, sala de reembalagem de medicamentos, armazém dos produtos farmacéuticos
(constituido por cofre, frigorificos e outros espagos de armazenamento), e o local de
rececdo e conferéncia de encomendas, como representado no Anexo 3. A nivel de
recursos humanos, os SF sdo compostos por duas farmacéuticas, diretora técnica e
farmacéutica substituta, 4 técnicos superiores de diagnoéstico e terapéutica e 1 técnica
auxiliar, contando também com o apoio dos servicos de administrativos e de
aprovisionamento na logistica de compras. No HSMM, as especialidades em maior
destaque sédo Oftalmologia, Ortopedia, Hepatologia e Imuno-Hemoterapia, verificando-se
também varios internamentos por diferentes tipos de infegbes, sendo que os farmacos de

uso hospitalar eram maioritariamente destas areas mencionadas.
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Cronograma de atividades realizadas

Tabela 2. Cronograma de atividades realizadas em farmacia hospitalar.

Periodo de estagio
Atividades Maio Junho Julho
Semana | Semana | Semana | Semana | Semana | Semana | Semana | Semana | Semana
1 2 3 4 5 6 7 8 9
Gestao de stocks X X X X X X X X X
Inventario X X X X X X X X X
Formacoes X
Distribuicao
o X X
classica
Preparacéo da
X X X X X
DIDDU
Dispensa de
psicotropicos e X X X X X X X
estupefacientes
Dispensa de
X X X
hemoderivados
Validacao de
prescricdes X X X X X
(acompanhamento)
Reconciliagao
. X X X X X X
Terapéutica
Atendimento
. X X X X X X X X X
ambulatério

O meu estagio em farmacia hospitalar teve inicio a 9 de maio de 2023, e,
primeiramente, comecei com a consulta e leitura de protocolos e documentos internos para
familiarizagéo de alguns procedimentos, mas também com a apresentagao dos recursos
humanos e espago hospitalares, principalmente, mas ndo unicamente, dos SF.

Ainda na primeira semana participei na auditoria aos stocks de um dos armazéns
avancados encontrados no hospital, no &mbito da gestdo de risco do circuito do
medicamento, atividade que foi realizada semanalmente para os diferentes servigos.

Também foi possivel realizar a reposi¢cdo dos niveis de stocks do servigo de urgéncias
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através do método de distribuicdo classica, assim como acompanhar varios aspetos
relacionados com as encomendas, sobretudo conceitos como stocks minimos e maximos,
consumos médios, ponto de encomenda, bases de dados para realizacdo de encomendas,
verificacao e conferéncia das mesmas.

Quanto a dispensa de medicamentos a nivel ambulatério, inicialmente, apenas
acompanhei todo o procedimento de forma a reconhecer os aspetos mais importantes do
mesmo, sendo que na segunda semana ja me foi permitido autonomia nesta atividade que
se prolongou ao resto do estagio.

A partir da quarta semana, estive em maior contacto com a validagdo das
prescri¢cdes para a preparagao da Distribui¢cao Individual Diaria em Dose Unitaria (DIDDU),
assim como pude observar o restante processo inerente a sua preparagao, desde a
elaboragdo de mapas dos diferentes servigos, medicamentos sujeitos a justificagéo
obrigatéria, composicdo dos malotes e registo de reverténcias de produtos ndo
consumidos. Com o acompanhamento das prescri¢gdes realizadas para os internamentos
foi possivel analisar se a reconciliagao terapéutica estava a ser respeitada para os doentes
polimedicados com idades superiores a 65 anos.

Além da dispensa em ambulatério e da preparagdo da DIDDU, também participei
na dispensa de medicamentos que exigem um circuito especial de requisigéo e distribuigéo,
nomeadamente, medicamentos hemoderivados, por exemplo, albumina e imunoglobulina
humana, e medicamentos contendo estupeficantes e psicotropicos, nomeadamente,
morfina, petidina, diazepam, mexazolam, entre outros. O registo e preenchimento dos
anexos e/ou fichas modelo existentes para estas classes terapéuticas sdo de extrema

importancia, para que a rastreabilidade seja assegurada.®”
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Atividades desenvolvidas no Hospital Santa Maria Maior, E.P.E.
Atividade 1: Centro de Informagao do Medicamento — Patisiran.

Contextualizacio:

A Ordem dos Farmacéuticos, fornece, a nivel nacional, um servico denominado
Centro de Informagéo do Medicamento (CIM), desenvolvido para recolher, selecionar e
avaliar a diferente informagao presente em bases de dados cientificas e sistemas de
informac&o de medicamentos relevantes, e, quando necessario, disponibilizar a mesma.?!
A semelhanga, no HSMM, de forma a facilitar o acesso a informacao relevante de alguns
medicamentos é desenvolvido, quando necessario, o CIM de um medicamento, com o
intuito de este ser apresentado a comissdes (ex.: Comissao de Farmacia e Terapéutica
(CFT)), outros profissionais de saude ou a consulta pelos proprios SF.

No ambito de uma colaboragcdo com outro hospital, pretende-se facilitar o acesso a
medicacao, particularmente do patisiran, aos utentes cujo hospital de proximidade é o
HSMM. Com o intuito de avaliar a viabilidade desta parceria por parte do HSMM,
nomeadamente de aspetos como a conservagdo, reconstituicdo, pré-medicagao e
estabilidade, foi-me requisitado a elaboragdo de um CIM relativo ao medicamento em

causa, para posterior avaliagdo numa futura reunido da CFT do hospital.

Desenvolvimento:

Para o desenvolvimento de um CIM, é necessario utilizar fontes de informagao que
transmitam confiabilidade e validade no seu conteido, e resumir adequadamente o
conhecimento nestas contido, de forma a responder, rapidamente, a questdes relacionadas
com o medicamento.

Como ja referido, nesta atividade foi desenvolvido o CIM do patisiran com o intuito
de esclarecer os seguintes topicos, ldentificagdo, Uso, Posologia e Modo de administragéo,
Pré-medicacdo necessaria, Reconstituicdo do concentrado estéril, Estabilidade,
Precaugbes especiais de utilizagédo e Efeitos secundarios. Com esse fim, foram utilizadas
como fontes de informagédo o Resumo das Caracteristicas do Medicamento (RCM) do
patisiran, as Medidas adicionais de Minimizagdo de Risco associadas a este, e também o
“Onpattro® (patisiran) Dosing and Preparation Guide”.

Assim, conclui-se que o patisiran é um medicamento utilizado no tratamento da
amiloidose hereditaria mediada por transtirretina (amiloidose ATTRh) em doentes adultos
com polineuropatia de estadio 1 ou estadio 2, administrado, por perfusao intravenosa (1V),
numa dose de 300ug/kg de peso corporal, a cada 3 semanas. A sua administragao esta
associada a reagdes relacionadas com a perfusdo (RRP), sendo necessaria pré-
medicagao, nomeadamente, um corticosteroide IV, paracetamol via oral, e bloqueadores

dos recetores histaminicos H1 e H2 via IV. Além de RRP, o seu tratamento também esta
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associado a diminuicdo dos niveis séricos de vitamina A, possibilitando a ocorréncia de
toxicidade ocular, portanto, a concentracdo desta vitamina deve ser monitorizada e
corrigida sempre que necessario. De realgar que este medicamento se encontra sujeito a
monitorizagao adicional, tendo os profissionais de saude a responsabilidade de estarem
atentos a possiveis reacdes adversas e notificar as mesmas.

Relativamente a sua reconstituicdo deve ser realizada numa area de trabalho limpa e
esterilizada, usando uma técnica asséptica, segundo o esquema representado no CIM em

anexo (Anexo 4.).1%:27. 281

Conclusao:

Deste modo, foi possivel reunir a informagédo necessaria para que a CFT fizesse
uma deliberagao informada relativamente a existéncia, ou auséncia, dos recursos técnicos
e humanos, para elaboracdo de um protocolo que envolve o medicamento em causa e um
hospital parceiro, sem prescindir das Boas Praticas de Farmacia Hospitalar e da qualidade
dos servicos de saude prestados.?”

A realizacio desta atividade permite, assim, realgar a importancia do conhecimento
sobre os diversos medicamentos e a importancia do CIM enquanto ferramenta de consulta,
seja na tomada de decisdes, como € o caso, seja ha pratica diaria hospitalar, quando ha

necessidade de esclarecer duvidas por parte dos diferentes profissionais de saude.

Atividade 2: Reconciliagao Terapéutica.

Contextualizacio:

A Reconciliagdo Terapéutica € uma intervengéo farmacéutica, que tem como
objetivo analisar a medicagdo de um doente, sempre que ocorram alteragdes nesta, de
forma a identificar discrepancias e corrigi-las, nomeadamente, omissdes, duplicagdes,
alteragdes na dose, via de administragao e/ou posologia, promovendo a adesao terapéutica
e melhorando os resultados em saude.”

A nivel hospitalar, é crucial identificar os pontos criticos nos quais esta reconciliagdo
deve ser realizada, tal como, na altura de admiss&o hospitalar, quando ocorre alteragao no
médico prescritor, quando ha transicdo de cuidados intrainstituicbes ou entre instituicoes,
e aquando da alta hospitalar, pois nestes momentos é passivel de ocorrer alteragdes no
plano farmacoterapéutico. Para o sucesso desta atividade é também necessario que
existam protocolos definidos onde devem constar quais as situagdes em que uma
discrepancia é propositada, por exemplo, a suspensio de um anticoagulante anteriormente
a um procedimento cirurgico.®"! Além disso, devem existir canais de comunicagéo

apropriados entre profissionais de saude para clarificacdo de duvidas ou correcdo de erros,
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pois compete ao farmacéutico avaliar em que momentos, certos medicamentos

podem/devem ou ndo ser suspendidos, e auxiliar a tomada de decisdo dos médicos.% 32

Desenvolvimento:

No HSMM, a fase de recolha da lista de medicagdo do doente é realizada pelo
médico e, novamente, pelo servigo de enfermagem, de modo a ser feita uma dupla
verificacdo da informacgao, sendo realizada a Reconciliagdo Terapéutica pelos mesmos,
assim, por motivos de caréncia de recursos humanos, o farmacéutico nao esta presente
nesta intervencéao, o que, idealmente, deveria acontecer.

Para esta atividade, apenas foram selecionados os doentes polimedicados com
idades superiores a 65 anos que deram entrada nos servigos de Ortopedia e Cirurgia entre
os dias 30 de maio de 2023 e 30 de junho de 2023. No entanto, também se adicionou um
dos servigos de internamento, apds se verificar que apresentava uma grande taxa de
discrepancias, para o qual foram considerados os mesmos critérios, apenas num periodo
diferente (13 de junho de 2023 a 30 de junho de 2023). Os resultados decorrentes desta

intervengcdo encontram-se na Figura 2. abaixo, para os trés servicos mencionados.

Servico de Ortopedia Servico de Cirurgia
N = 46 doentes N = 37 doentes
Categorizagdo de Erros Categorizagio de Erros

Omissdo da Dose

do Farmaco Omissdo da Dose
14% do Farmaco

o \
l Sem Discrepancia
Sem Discrepéncia v Detetada
/ Detetada

45%
50%

Duplicagdo do

Farmaco \
2%

Omissdo do
Omissdodo_~ Féarmaco
Férmaco 47%

34%

Servico de Medicina (Piso 4

N = 38 doentes

Categorizacdo de Erros
Omissdo da Dose
do Farmaco
5%

Sem Discrepancia

/ Detetada
30%

Omissdo do/
Farmaco
65%

Figura 2. Graficos representativos das discrepancias, para os servigos de Ortopedia,

Cirurgia e Medicina do HSMM, durante o processo de Reconciliagdo Terapéutica.
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Através da interpretacido destes, verifica-se que a discrepancia mais comum é a
omissao de farmacos, no entanto, esta pode ser propositada, principalmente, nos servicos
de cirurgia e ortopedia, em casos de intervengdo cirurgica, existindo a necessidade de
contactar o médico de forma a clarificar estas situagdes. Ainda que com menor frequéncia,
verificam-se casos de omissdo da dose de farmaco, um aspeto essencial para uma
terapéutica de sucesso, tendo os médicos de corrigir este erro. Por fim, verificou-se a
duplicagdo de um farmaco, situacio para a qual o médico é imediatamente alertado, de

modo a evitar a duplicagdo de tomas e possiveis sobredosagens.

Concluséo:

Os resultados observados demonstram uma elevada quantidade de discrepancias,
cujas causas poderéao ser erro por parte dos profissionais de saude, a nao realizagéo da
Reconciliacdo Terapéutica dentro de um espaco definido de 24 horas, ou alteracdes
intencionais pelo médico que ndo se encontrem previstos nos procedimentos internos.

A conclusdo desta atividade permitiu realgar a importancia da Reconciliagao
Terapéutica nos resultados em saude e a importancia de o farmacéutico participar na
mesma, visto que apresenta um papel central na identificagdo e diminuicdo de erros
relacionados com a medicagdo, aumentando a eficacia terapéutica, com diminuicdo de

efeitos adversos e diminuicdo dos custos ao SNS.*?

Atividade 3: Gestao de Risco — Circuito do Medicamento.

Contextualizacio:

A Gestao de Risco é o processo continuo de avaliar e controlar os perigos que
possam afetar a qualidade de um produto, durante o seu ciclo de vida, de forma a otimizar
o balango risco-beneficio decorrente do seu uso.®® Este encontra-se implementado no
HSMM, sob a responsabilidade da equipa de Gestédo de Risco, de forma a contribuir para
a qualidade dos servigos de saude prestados no hospital. Este grupo de trabalho em
colaboracdo com os SF realizam, semestralmente, auditorias ao circuito seguro do
medicamento para os diferentes servigos existentes no hospital. Portanto, em cumprimento
do Plano Atual de Auditorias Internas Clinicas para o ano de 2023, estas foram realizadas
ao longo dos meses de maio e junho do ano correspondente, cujo periodo coincidiu com o

meu tempo de estagio nesta instituicdo, habilitando a minha participagédo nesta atividade.

Desenvolvimento:

As auditorias realizadas abrangeram os medicamentos e dispositivos medicos

existentes nos armazéns avangados do HSMM, sendo os objetivos, verificar as
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quantidades fisicas e sua conformidade com as quantidades definidas e o stock
informatico, aferir se as condigcbes de armazenamento sdo adequadas e individualizadas,
controlar os prazos de validade, avaliar a implementagéo de procedimentos internos (por
exemplo, medicamentos de alerta maximo) e assinalar aspetos que devem ser submetidos
a uma reflexdo ou discussdo de forma a melhorar a qualidade dos cuidados de saude
prestados.

De forma a cumprir 0os objetivos supramencionados, as metodologias consistiram
na emissdo de listagens contendo os produtos farmacéuticos, as suas quantidades
definidas e quantidades disponiveis para cada armazém avangado, na contagem fisica de
todos os produtos farmacéuticos existentes, a verificagdo e recolha de produtos
farmacéuticos que nao respeitem as condigbes de armazenamento, cuja existéncia fisica
seja consideravelmente superior a quantidade definida, cujo prazo de validade seja curto
ou entdo se encontre expirado, na identificacdo de falhas e discussdo sobre possiveis
melhorias com os profissionais de cada servigco. Apds o término de cada auditoria, o acerto
dos stocks era realizado, possibilitando uma ponderagao sobre se os niveis definidos se
encontravam adequados, sendo também calculado o desvio percentual, em euros,
resultante desse acerto, para uma gestao eficaz dos recursos financeiros dos SF.

Todas estas atividades foram realizadas semanalmente (a excegdo das semanas
entre 5 e 16 de junho de 2023) para os servigos de internamento nos pisos 3, 4 e 5,
pediatria, cirurgia de ambulatério, bloco operatério, consulta externa, imuno-hemoterapia,

e para os diferentes setores encontrados no servigo de urgéncias.

Conclusao:

A garantia da qualidade e seguranca da prestacdo de servigos é mantida com a
adocédo de praticas como as auditorias clinicas internas, além de que, estas apresentam-
se como um instrumento de avaliacdo no que diz respeito a distribuicdo dos recursos dos
SF pelo hospital, assim como, avalia o cumprimento de procedimentos internos pelos
servicos, tais como, devolugdo da DIDDU ndo consumida pelos doentes, o registo de
consumos realizados a partir dos armazéns avancados e o controlo de prazos de validade.

Como forma de conclusdo, é possivel afirmar que as auditorias aos servigos
representam uma ferramenta essencial ao controlo da qualidade dos servigos, sendo
assim, possivel refletir e indicar aspetos que devem ser discutidos, neste processo de

melhoria continua.
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PARTE 2 - Temas de desenvolvimento

Tema 1 — Misoprostol: Indicagao terapéutica versus uso off-label.

Enquadramento: durante o meu estagio na Farmacia Cunha, um aspeto para o qual fui
alertado foi para o cuidado para a dispensa de medicamentos reconhecidos como
teratogénicos e/ou abortivos em mulheres em idade fértil. No sequimento desse alerta e de
um atendimento que envolvia a prescricdo de misoprostol 0,2mg para uma mulher em
idade fertil, surgiram duvidas relativamente aos diferentes usos (indicagdo terapéutica
versus uso off-label) que este pode ter, sendo o objetivo do desenvolvimento do tema dar

resposta a essas duvidas.

1. Introducgao.

O misoprostol € um analogo sintético da prostaglandina E1 (PGE+), sendo também
muito semelhante a prostaglandina E2 (PGE:), que, normalmente, se encontra indicado no
tratamento de lesdes ulcerosas gastricas ou duodenais, na gastroduodenite associada a
doenga ulcerosa péptica (DUP) ou na coadministragdo com anti-inflamatérios nao
esteroides (AINEs) para prevengdo de lesbes ulcerosas, hemorragicas e/ou erosivas
induzidas pelos mesmos. Derivado do seu mecanismo de acao, este farmaco apresenta
como possivel efeito secundario morte fetal, parto prematuro, indugdo do aborto em
mulheres gravidas e, por isso, se encontra contraindicado nas mesmas, tal como em

mulheres com potencial para engravidar, caso néo utilizem contracecdo adequada.?* *°

O misoprostol por possuir este efeito secundario encontra-se também indicado em
regimes de interrupgao voluntaria da gravidez (IVG). Segundo o Infomed, apenas existe
uma especialidade, que contém apenas o misoprostol, disponivel para comercializacdo em
Portugal, sendo que esta nao tem indicagéo terapéutica na IVG, porém, é prescrita para

completar estes regimes, sendo, portanto, considerado um uso off-label.*4

Assim, é de grande importancia que o farmacéutico tenha conhecimentos dos
diferentes efeitos que se pretendem obter, de forma a aconselhar corretamente os utentes,

e alertar para cuidados que os mesmos devem ter durante e apos a realizagao da toma.

2. Misoprostol — uma prostaglandina sintética.
Nos anos 60, o papel das prostaglandinas e as suas atividades bioldgicas, que

sugeriam a possibilidade de uma grande variedade de utiliza¢des terapéuticas, instigaram
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varios investigadores a nivel académico e industrial a desenvolver métodos de sintese
destas moléculas complexas, assim, como estudar o potencial terapéutico das mesmas.
Apesar de, inicialmente, esperar-se efeitos terapéuticos na indugao do parto, asma, artrite,
hipertensdo, DUP, entre outros, apenas se encontrou aplicabilidade terapéutica em duas

das areas mencionadas, nomeadamente DUP e parto.l*®

Estrutura quimica e o seu desenvolvimento

Nos anos 70, de forma a melhorar a biodisponibilidade oral, seletividade e duragao
de agéo das prostaglandinas naturais, foram estudadas a sintese de diferentes analogos
da PGE+. A razéo atribuida a fraca biodisponibilidade oral das prostaglandinas seria a
presenca do grupo hidroxilo no carbono-15, que € metabolizado a cetona correspondente,
e a metabolizagao do grupo carboxilo, que sofre B-oxidagao. Assim, foi realizada a metil-

esterificagéo do carboxilo, de forma a prevenir a B-oxidagdo do mesmo.B% 3¢

Relativamente ao hidroxilo no carbono-15, a adigdo de um grupo metilo neste
carbono ou dois grupos metilo no carbono-16, resultava em compostos potentes, com
biodisponibilidade melhorada, no entanto, os problemas de seletividade destes mantinham-
se, tal como a incidéncia dos efeitos secundarios. Apesar de ser atribuida grande
importancia ao grupo hidroxilo no carbono-15, pois quando este era removido ou
metabolizado eram formados compostos inativos, foi sintetizado um analogo cujo hidroxilo
se encontra na posi¢ao adjacente, ou seja, no carbono-16. Este analogo possuia atividade
antissecretoria gastrica equivalente a PGE+, com a vantagem de efeitos secundarios, tais
como rinorreia, émese e diarreia diminuirem consideravelmente. No entanto, o hidroxilo na
posicdo 16 continua a ser substrato da enzima 15-desidrogenase que inativa as
prostaglandinas naturais, sendo que foi adicionado um grupo metilo, de forma a dificultar

essa metabolizagdo, aumentando a biodisponibilidade oral e sua duragéo de ag&o.* 37!

A adicdo do grupo metilo deu, entdo, origem ao misoprostol, como representado na
Figura 3., um composto com seletividade melhorada, e, portanto, um melhor perfil de
seguranga, assim como, uma melhor estabilidade a temperatura ambiente. Porém, a
atividade estimulatéria do mdusculo liso uterino manteve-se, podendo este farmaco

aumentar a contratilidade uterina, e colocar em risco a gravidez.
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16-H, 16-OH
.
N~ CO0CH,
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16-Methyl, 16-OH,
Misoprostol

Figura 3. Alteragdes da estrutura quimica da PGE+ que originaram o misoprostol.l*®

Relacdo estrutura-atividade

O misoprostol apresenta 4 regides que influenciam, de forma consideravel, a
poténcia e seletividade do composto, nomeadamente, o grupo carboxilo, sob a forma de
um éster, o ciclopentano, e as duas cadeias ligadas a este, destacados na Figura 4. Estas
4 regides sao importantes no reconhecimento e ligagcao aos recetores das prostaglandinas,
nomeadamente, o recetor de prostaglandina E3 (EP3), o qual apresenta 3 pockets
preenchidos pelas duas cadeias e a estrutura ciclica, um destes apresenta caracteristicas
polares interagindo através de interacdes hidrofobicas com a cadeia o, e através de
ligagbes de hidrogénio e interagdes idnicas com o grupo acidico presente nesta. O segundo
pocket possui caracteristicas, maioritariamente, hidrofébicas, verificando-se apenas uma
interagéo polar com o grupo hidroxilo do carbono-16. Por fim, o ciclopentano interage com

o terceiro pocket por interagées hidrofébicas. !

Cadeia o

Ciclopentano

Figura 4. Estruturas quimicas responsaveis pela atividade.

21



Este conhecimento atualizado aliado a estudos de relacdo estrutura-atividade
anteriores, possibilita concluir que o grupo carboxilato e a forma como este se encontra
influencia a poténcia da atividade antissecretéria do misoprostol, pois esta deve-se,
sobretudo, a sua forma de acido livre, uma vez que se verificou que ésteres ou outros
substitutos acidicos que possam ser metabolizados a acido carboxilico mantém a sua
atividade, no entanto, quando este se trata de uma amida, tornam-se inativos ou com

poténcia reduzida.?® %

A cadeia o foi também alvo de estudos com o intuito de melhorar a seletividade e/ou
biodisponibilidade, no entanto, foram na sua maioria malsucedidos. Algumas das
alternativas estudadas foram, por exemplo, a adicdo de um ou dois grupos alquilo no
carbono 2, ou adigdo de um grupo metilo no carbono 3, ou dois grupos metilo no carbono

4, ou o encurtamento e extensdo da cadeia, todas sem sucesso.%

Relativamente a cadeia o, concluiu-se que a ligagdo dupla seria importante para
uma boa atividade antissecretéria, uma vez que a adicdo de um grupo metilo no carbono
13 ou 14 resultava numa perda quase completa dessa atividade. Na posi¢cao 16, foram
estudados outros substituintes além do grupo metilo, como analogos etilo e butilo, porém,
estes ultimos eram muito menos ativos que o misoprostol. Além disso, foi também estudada
a possibilidade de bloquear o grupo hidroxilo nesta posi¢ao, através da sua conversdo num
éter ou acetato, mas mais uma vez sem sucesso, 0 que sugere que o hidroxilo devera estar
livre para poder interagir com o recetor. Para esta cadeia, tal como para a «, verificou-se
que alteragdes no comprimento da mesma nao eram benéficos, uma vez que o aumento
em um ou dois carbono ndo era relevante para a atividade, e que se observava uma

diminuigéo desta quando mais carbonos eram adicionados.®!

Por ultimo, os estudos de relagao estrutura-atividade realizados na estrutura ciclica
foram direcionados, essencialmente, ao aumento da estabilidade quimica do misoprostol

sem sacrificar a sua poténcia, todavia, sem sucesso.?

Efeitos secundarios

Devido ao largo espetro de agdes que as prostaglandinas possuem, como ja
referido, a sua administragdo esta também associada a efeitos adversos. Entre os efeitos
mais comuns, encontram-se sobretudo efeitos gastrointestinais, como diarreia, dor

34 Estes sao,

abdominal, nauseas, vomitos, flatuléncia, obstipagdo e dispepsia.l
provavelmente, resultado da presenga do acido misoprostoélico (forma ativa do misoprostol,

apos este sofrer hidrélise) no lumen intestinal e do acido misoprostélico da membrana
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serosa proveniente da corrente sanguinea, o que é suportado pelo facto de a presenga dos
efeitos gastrointestinais se correlacionam com a concentragdo maxima deste metabolito e

o tempo em que o mesmo é atingido.”

Além destes, sao também reportados erupgdes cutaneas, pirexia, dores de cabeca,
e sintomas reportados com a menstruagao e genitalia feminina, como caibras, alteragbes
menstruais, hemorragias intermenstruais, rutura uterina, malformagéao fetal, entre outros,

possivelmente, devido ao aumento da contratilidade do miométrio.13* 3% 361

Adverténcias

Relativamente ao seu uso em populagdes especiais, ndo se prevé um ajusto na
dose, no caso de idosos, no entanto, admite-se que na presenca de compromisso renal
pode ser necessario um ajuste da mesma. Em individuos com idade inferior a 18 anos nao

foram estabelecidos estudos quanto & sua seguranca e eficacia.*¥

No que respeita a interagbes medicamentosas, uma vez que o misoprostol sofre
metabolizagao pela via dos sistemas de oxidagéo de acidos gordos e nao afeta o sistema
de metabolizagdo que envolve o citocromo P450, as interagdes descritas sdo limitadas,
verificando-se um aumento da concentragéo do propanolol e o agravamento de diarreias
quando tomados com antiacidos que contém magnésio, portanto, obriga a realizar as

tomas em periodos diferentes.?**

O estudo da toma concomitante de AINEs com o misoprostol foi desenvolvido, visto
que esta deve ser realizada simultaneamente ou no mesmo periodo. Estes estudos nao
demonstraram alteragdes clinicamente significativas na dos AINEs abordados (ibuprofeno,

diclofenac, piroxicam, aspirina, naproxeno, indametacina, antipirina).** 3

Como referido anteriormente, o seu uso em mulheres em idade fértil deve excluir a
possibilidade de uma gravidez, principalmente no caso de mulheres que pratiquem
relagdes sexuais sem qualquer protegdo contracetiva. Mesmo no fim de uma gravidez,
mulheres que se encontrem a amamentar ndo devem realizar tratamento com misoprostol,
pois 0 seu metabolito ativo, acido misoprostélico, &€ excretado no leite materno, podendo

exercer efeitos no lactente.¥

3. Tratamento e prevengao de lesdes ulcerosas.

As lesdes ulcerosas ou Ulceras sdo consideradas feridas abertas, estas podem ser

de diferentes tipos tendo em conta a localizagéo e/ou etiologia das mesmas. O misoprostol
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visa prevenir ou tratar as limitadas ao trato gastrointestinal, especificamente, as gastricas

situadas no estdmago, e duodenais situadas no duodeno.®*"!

O aparecimento destas lesdes € suscetivel a fatores de risco, sendo os mais
comuns a utilizagdo de AINEs ou a infegdo por Helicobacter pylori. A realizagdo de uma
terapéutica com AINEs, que visa utilizar doses elevadas ou por periodos extensos deve
ser discutida com o médico para uma tomada de decisao informada e suportada. No caso
da infecdo por H. pylori, 0 seu despiste deve ser feito sempre que um individuo seja
diagnosticado com uma Uulcera gastrica ou duodenal, uma vez que a sua erradicagéo é

importante para um tratamento com sucesso e sem complicacdes nem recidivas. % 4"

A adesao ao tratamento é muito importante, especialmente, nos que incluem o
tratamento antibacteriano, visto que a erradicagao de H. pylori € de alguma dificuldade.
Caso o tratamento ndo tenha sucesso ou nao seja realizado, existem complicagdes
possiveis tais como hemorragia gastrointestinal, perfuragéo (bloqueada ou livre), obstrugéao

gastrica distal, recorréncia ou até cancro do estdmago.*% 4"l

Regime de tratamento

Os métodos utilizados no estabelecimento de um regime de tratamento e prevengao
de lesBes ulcerosas sdo o despiste de H. pylori, avaliagdo da necessidade de terapéutica
com AINEs e a possibilidade de co-terapia com inibidores da bomba de protdes (IBP), anti-
histaminicos H> ou o misoprostol, e a determinagcdo do risco individual do doente no
desenvolvimento destas lesdes, tendo em conta fatores de risco supramencionados e

outros (histdria familiar, idade superior a 65 anos e risco cardiovascular).? !

Assim, segundo as recomendagdes do American College of Gastroenterology,
doentes que apresentem baixo risco de desenvolver lesdes ulcerosas (sem fatores de
risco), podem realizar tratamento com a menor dose eficaz de AINE sem necessidade de
co-terapia. No caso de apresentarem um risco moderado (1-2 fatores de risco), deve ser
avaliada a possibilidade de utilizar um inibidor seletivo da cicloxigenase-2 (COX-2) ao invés
de um AINE nao seletivo, ou utilizar este ultimo com um IBP ou o misoprostol. Por fim,
doentes que possuam um elevado risco (>2 fatores de risco) devem ser avaliados quanto
a possibilidade de alternativas terapéuticas, por exemplos farmacos analgésicos, como o
paracetamol ou outras classes. Caso o tratamento anti-inflamatdrio seja necessario,
recomenda-se o uso de um inibidor seletivo da COX-2 associado a um IBP ou

misoprostol [ 44]
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Mecanismo de acao

O misoprostol apresenta diferentes efeitos que contribuem para a manutencio de
um trato gastrointestinal ausente de lesGes ulcerosas, através de mecanismos que
contribuem para a diminuicdo da secrec¢do acida e da acidez do estémago, que também

se reflete numa atividade citoprotetora da mucosa do mesmo.* 3!

A inibicdo da secrecdo gastrica de acido resulta da ativagdo dos recetores das
prostaglandinas (recetores EP3) presentes nas células parietais do estébmago. Esta
ativacdo leva a inibicdo da adenil ciclase, enzima responsavel pela hidrolise de ATP
(Adenosina Trifosfato) em cAMP (Adenosina Monofosfato ciclico), quando os niveis
citosolicos de cAMP se encontram elevados, a PKA (Proteina Quinase A) é ativada, dando-
se fosforilacdo da bomba de protdes, e, consequente, saida destes para o lumen intestinal,
como se verifica na Figura 5. Porém, uma vez que a adenil ciclase se encontra inibida, ndo
ocorrera a formagao de cAMP, logo ndo havera ativagdo da PKA nem a libertagdo de

protdes, evitando-se um aumento da acidez estomacal "> *°
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Figura 5. Vias de sinalizagdo que regulam a secrec&o acida gastrointestinal .*°!

Além desta inibicdo que contribui para a diminuicdo de lesdes e homeostasia no
trato gastrointestinal, sdo também reconhecidas outras propriedades ao misoprostol que

auxiliam neste efeito, nomeadamente, a sua acao sobre células epiteliais superficiais.
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Assim, verificam-se as propriedades citoprotetoras, através da estimulagdo da producgédo
de muco no estdbmago aliada a secrecdo de bicarbonato na mucosa e também a nivel

duodenal #7: 48

4. Interrupcao Voluntaria da Gravidez.

A IVG, comumente conhecida como aborto induzido, € uma intervencéo realizada
com o intuito de interromper uma gravidez, que pode ser motivada por diferentes fatores.
Para este efeito, encontram-se disponiveis dois métodos, o aborto cirdrgico que consiste
na aspiragao do espago uterino de forma a remover toda a matéria relacionada com a
gravidez, e o aborto medicamentoso, que passa pela administragéo de dois farmacos cuja

acao resulta na interrupcado desta, sendo um deles o misoprostol.?!

A disponibilidade deste procedimento é de elevada importdncia no ambito dos
problemas de saude publica, uma vez que se verifica quando gravidezes indesejadas
enfrentam barreiras desnecessarias no acesso a cuidados de saude essenciais a uma IVG
segura e qualificada, estas gravidas recorrem a métodos considerados riscosos, visto
acarretarem varios perigos, por exemplo, um aborto incompleto, hemorragias de grandes
dimensodes, infegbes, perfuragao uterina, danos no trato vaginal e outros 6rgaos, podendo

mesmo resultar em morte. 5% 51

No caso de Portugal, até ao ano 1984, o aborto era proibido e punivel por lei,
independentemente da razao para o mesmo. A partir deste ano, a lei previu situagdes nas
quais o aborto seria permitido, tais como, perigo de vida da mulher, perigo de lesdo grave
e duradoura para a saude fisica e psiquica da mulher, malformacdes fetais até as 24
semanas de gestacdo e em gravidezes resultantes de uma violagdo até as 16 semanas.
Entretanto, em 2007, possibilitou-se, com a lei n°16/2007, a IVG a pedido da prépria mulher
nas primeiras 10 semanas de gravidez, contadas apés a ultima menstruacédo. Desde entdo
que uma mulher pode, a pedido proprio, deslocar-se a um centro de saude ou hospital com
servigo de obstetricia/ginecologia e requisitar a denominada consulta prévia para poder
esclarecer todas as duvidas que possa ter, familiarizar-se com o processo e proceder ao

periodo de reflexdo de 3 dias.[** %2

Regime de tratamento

Como referido anteriormente, o primeiro passo para uma IVG é a denominada

Consulta Prévia, a qual pode ser requisitada no Hospital ou Centro de Saude da area de
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residéncia da gravida. Esta consulta é de caracter obrigatorio e nesta pretende-se transmitir
a informacgéo relativa ao procedimento a gravida, de forma que, juntamente com o médico
esta escolha o método utilizado, se determine o grupo sanguineo e tempo de gestacao,
haja aconselhamento contracetivo, e entrega do impresso de Consentimento livre e
esclarecido que deve ser lido, assinado e entregue até a realizagao da IVG. De seguida,
decorre, obrigatoriamente, um periodo de reflexdo minimo de 3 dias, no qual devera ser

disponibilizado & utente apoio psicolégico e social.[** %4

Direcgao-Geral da Saude
www.dgs.pt

Regime Terapéutico
} i mifepristone/prostaglandina

Ministério da Saude COnsulta Prévia
Informagao a gravida
Datagao da gravidez e Atestado médico
Grupo sanguineo
Aconselhamento contraceptivo
Entrega a gravida do Consentimento livre e esclarecido

|

. = Devera ser garantida a
Periodo d,e reflexdo disponibilidade de apoio
3 dias psicolégico e social

|

| Regime terapéutico ]

— T~

Até 7 semanas de gravidez ] I 7 — 9 semanas de gravidez ]

v
—f—— 1cda N 7 10da ——\—

Mifepristone 200 mg (1 cp.) — oral Mifepristone 200 mg (1 cp.) — oral
+ +

Azitromicina 1,0 g (2 cp.) — oral Azitromicina 1,0 g (2 cp.) — oral

36/ 48 horas 36 /48 horas

Se > 6 semanas
agio de |
Anti-D (300 pg), se Rh-

gdo de
Anti-D (300 pg), se Rh-

Misoprostol 400 g (2 cp.) — oral Misoprostol 800 pgc(:ltJ cp.) — vaginal ou oral
- ou

Analgésico (se necessario) Gemeprost 1,0 mg — vaginal

- J
N ¥

Consulta de Follow-up
2 - 3 semanas

+
Analgésico (se necessario) <

Confirmagao da eficacia do método
Verificagao da contracepgao
Marcagéo da consulta de Planeamento Familiar

Figura 6. Regime terapéutico recomendado pela DGS, na IVG medicamentosa.l®

O procedimento medicamentoso recomendado pela Organizagdao Mundial de
Saude utiliza uma associacdo de mifepristone e de misoprostol. Assim, apos o término do
periodo de reflexdo determinado pela mulher, e no caso de se realizar a IVG

medicamentosa, marcar-se-4 uma segunda consulta para a primeira administracdo dos
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farmacos, sendo que a segunda administragéo podera ser feita em casa ou no servigo de

saude, apos um periodo de 36/48 horas.!5" 5% %4

Na primeira consulta, independentemente do tempo de gestagao (desde que inferior
as 10 semanas estipuladas por lei), sera administrada a mulher 200mg de mifepristone
juntamente com 1g de azitromicina, por via oral. No entanto, na segunda administracao de
farmacos, uma gravidez cujo tempo de gestagédo determinado seja inferior a 7 semanas
difere de uma cujo tempo seja entre 7 e 9 semanas. No caso da primeira, recomenda-se a
administracao de 400ug de misoprostol via oral e um analgésico, se necessario, enquanto,
na ultima, recomenda-se 800ug de misoprostol via oral ou vaginal, também com o
analgésico, se necessario. Por fim, 2 a 3 semanas apds a segunda administragéo, cumpre-

se uma terceira consulta para seguimento e confirmagédo do sucesso da IVG.P% %3 %4

Mecanismo de acao

Apés a toma de mifepristone, e apds este estabelecer a sua acdo
antiprogestacional, ou seja, bloquear a ligagdo da progesterona aos seus recetores, inibir-
se-a o0 desenvolvimento uterino para a manutencdo da gravidez. Assim, a toma de
misoprostol é realizada de forma a induzir contragdes do miométrio, pela ativagdo dos

recetores EP3 presentes neste, facilitando a expulséo do contetido uterino.8 %5 %]

PGE1 PGE2
(misoprostol) (dinoprostone)

ST \\\\\EPS'\\l \) lJ I EP2 ’ " 5 /

i \\\\‘ / S o !///////

\\\\\ \/
@ 1
l

Smooth muscle
relaxation

l

Smooth muscle
contraction

Figura 7. Mecanismo de ag&o do misoprostol, a nivel uterino.l®®

Tal como se verifica a nivel do estbmago, também no utero a ativagao dos recetores
EP; tem como consequéncia a inibigdo da adenil ciclase, sendo que nao ha hidrélise do
ATP em cAMP, e, portanto, inibe-se a capacidade de relaxamento do musculo liso uterino.

No entanto, verifica-se também a ativacdo de outra via de sinalizacdo, que passa pela
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ativagdo de uma fosfolipase C, enzima responsavel pela clivagem do fosfatidilinositol 4,5-
bifosfato (PIP2) em diacilglicerol (DAG) e em inositol trifosfato (IP3), este ultimo ao ativar o
seu recetor contribui para a libertacédo de calcio do reticulo sarcoplasmatico, o que aumenta
a concentragdo deste ido no sarcoplasma e estimula a contragdo do musculo uterino liso.*®
5738 Assim, diminui-se o relaxamento do miométrio e aumenta-se a sua capacidade de
contracdo deste, o que facilita a expulsdo do conteldo uterino, e permite finalizar a IVG

com SucCesso.

5. Papel do Farmacéutico.

Atualmente, o procedimento de IVG nao conta, na sua maioria, com a intervengao
farmacéutica, uma vez que todo o processo é passivel de ser realizado a nivel dos hospitais
ou centros de saude. No entanto, e como referenciado anteriormente, é possivel que o
medicamento da segunda toma do regime de tratamento recomendado (o misoprostol) seja
prescrito e, posteriormente, dispensado a nivel da farmacia comunitaria. Este facto obriga
a que os farmacéuticos comunitarios estejam preparados e capazes de reconhecer estas
situagbes e aconselhar conforme a mesma, ja que este ndo é o uso aprovado do
misoprostol, e sdo situagdes pouco comuns. Assim, sempre que, num atendimento a uma
mulher em idade fértil, o farmacéutico dispense o misoprostol &€ essencial que este esteja
alerta para aspetos como a posologia, via de administracdo, e outros medicamentos
prescritos, com o objetivo de distinguir a indicacao terapéutica para o qual sera usado,
neste caso, ou IVG ou lesdes ulcerosas no trato gastrointestinal, aconselhar consoante o

uso e alertar para os riscos associados.®"

Em Portugal, o papel do farmacéutico na IVG é restrito, no entanto, em alguns
paises estrangeiros, nomeadamente Estados Unidos da América, surgem estudos sobre a
possibilidade de envolver os farmacéuticos e farmacias neste processo, desde que
acompanhado pelo médico correspondente, uma vez que os farmacéuticos sao
profissionais de saude que com a formacdo adequada tém competéncias para as
intervengdes necessarias, e as farmacias sdo espacos caracterizadas pela acessibilidade,
privacidade, acompanhamento e educagao, por exemplo, educag¢ao sexual na dispensa de
contracecao oral e contracegcdo de emergéncia. Deste modo, conseguir-se-ia eliminar
constrangimentos no acesso a este direito das mulheres, visto que, apesar de promulgado
em 2007, este nao se encontra disponivel a todas, pela auséncia de hospitais do SNS que

realizem este procedimento.® ¢ €1l
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Tema 2 — Tratamento da sinusite e rinossinusite em atletas.

Enquadramento: no seguimento de um atendimento, fui questionado acerca dos possiveis
tratamentos para afegbes respiratérias com uma forte componente alérgica, como o caso
da rinite alérgica, em atletas. Isto porque, em competi¢cées a nivel europeu, é realizado um
controlo anti-doping que nédo permite a utilizagdo de alguns medicamentos comumente
administrados nestas situagbes. Assim, o desenvolvimento deste tema visa avaliar as

possibilidades existentes e reforcar o aconselhamento farmacéutico para estes casos.

1. Introducgao.

Tal como a populagdo em geral, o atleta, ao longo da sua carreira desportiva,
encontra-se sujeito a contrair uma grande variedade de doengas ou condigbes que
necessitem de tratamento farmacoldgico. No entanto, o tratamento e/ou as classes
farmacoterapéuticas utilizadas neste, muitas vezes, encontram-se sob a proibicdo da World
Anti-Doping Agency (WADA), impossibilitando a realizacdo do mesmo. Esta proibi¢éo &
classificada em “proibicdo em competicdo”, nos casos em que o uso de determinada
substancia ndo é permitido no decorrer de uma competicdo ou evento desportivo, ou
“proibicdo em e fora de competicdo”, nos casos em que o0 uso da substancia nunca é
permitido. Além disso, existem moléculas que podem ou ndo ser permitidas, dependendo
do desporto praticado, por exemplo, os bloqueadores B-adrenérgicos que se encontram
proibidos em desportos como golfe, setas, tiro com arco, entre outros.[62 6364

Na tentativa de evitar que o desportista fique ou sem um tratamento necessario ou
sem a participacdo em eventos de elevada importancia surge a Autorizagéo de Utilizagdo
Terapéutica (AUT) pela WADA, que |lhe garante o direito de utilizar substancias e/ou
métodos que se considerem proibidos, sempre que haja justificagédo clinica e terapéutica
para tal. O registo, analise e decisdao sobre o0s requisitos para uma AUT é da
responsabilidade da Autoridade Antidopagem de Portugal (ADoP) e a sua Comissao de
Autorizagdo de Utilizacdo Terapéutica. A obtengao deste documento abriga varias doencgas
ou condigdes, nomeadamente, Perturbacdo de hiperatividade com défice de atencao,
Asma, condi¢gbes cardiovasculares, Diabetes, Infertilidade feminina, Deficiéncia da
hormona do crescimento, Doenga inflamatéria intestinal, Disturbios do ciclo circadiano,
Sinusite/Rinossinusite, Insuficiéncia ou Transplante renal, entre outros.? 6

Assim, como referenciado a sinusite e rinossinusite sdo duas das patologias,
possivelmente, ao abrigo de uma AUT, visto que ambas apresentam um impacto
significativo na vida pessoal, mas também na performance de um atleta a nivel competitivo

e a nivel dos treinos.[2 66l
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2. Sinusite e Rinossinusite.

A sinusite e a rinossinusite, juntamente com a rinite, sdo termos que, por vezes, sdo
utilizados sem diferenciacdo, no entanto, constituem situacdes ligeiramente diferentes. A
sinusite trata-se da inflamacao, e possivelmente infegcdo, de um ou mais seios perinasais,
que sao espacos ocos arejados revestidos por uma membrana mucosa que se localizam
nos 0ssos que rodeiam o nariz. Por outro lado, a rinite € uma inflamag&o da mucosa nasal,
presente nas fossas nasais, desta forma, quando se verifica inflamacao a nivel dos seios
perinasais e das fossas nasais, da-se a designagao de rinossinusite. Entdo, devido a sua
proximidade anatémica e ao facto de possuirem causas e sintomas semelhantes, € comum
que a sinusite e a rinite surjam como consequéncia uma da outra, verificando-se
rinossinusite. Raramente se verifica a presenga de sinusite sem ocorréncia de

rinossinusite.[6¢: 67 68. 691

Fisiopatologia

O processo inflamatério e as vias de sinalizagdo existentes na sinusite e na
rinossinusite aguda ou cronica s&o considerados altamente heterogéneos, variando entre
diferentes populagdes, sendo que muitos dos mecanismos nao sao totalmente conhecidos
ou consensuais. No entanto, € conjeturado que a depuragado mucociliar, anormalidades no
tecido epitelial sinonasal, e renovacao tecidular, associados as respostas imunologicas
inata e adaptativa do hospedeiro contribuem para a patogénese e inflamagao cronica./”

Como se observa na Figura 8., uma hipotese admite que microrganismos
patogénicos e/ou fatores ambientais sdo capazes de ativar as células presentes no epitélio
sinonasal, induzindo a libertagéo da citocina linfopoietina estromal timica (TSLP), e sendo,
por vezes, encontradas altas concentragbes de interleucina (IL)-25 e IL-33. Estas
associadas aos Padrdes Moleculares Associados a Patogéneos (PMAPs), estimulam as
células dendriticas que promovem a diferenciagdo de células T CD4" em células Tu2 e a
ativagao das células linfoides inatas tipo 2. Estas alteragdes resultam na produgéo de IL-4
e IL-13, pelas células Th2, ILC2 e mastécitos, que estimulam as células epiteliais,
endoteliais, macrofagos, linfécitos B. A estimulagdo tem como consequéncia disfungao da
barreira epitelial (promovida também pelo recrutamento eosindfilo, neutréfilo e do
complemento), produgéo de muco, recrutamento de eosindfilos, e desenvolvimento de uma
resposta mediada por Imunoglobulina E (IgE).["

A resposta mediada pela IgE, pelos complexos antigénios/IgE/recetores, resulta na
desgranulagédo dos mastdcitos e basdfilos, ou seja, na libertagdo de histamina e enzimas
responsaveis pelo extravasamento vascular e lesdo tecidular, com remodelag&o posterior.

O extravasamento estimula a produgéo de fibrina e a sua deposigao via cross-linking pelo
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fator FXIllla libertados pelos macréfagos M2, tal como a redugdo do ativador do

plasminogénio tecidual (tPA) nas células epiteliais./””
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Figura 8. Possiveis mecanismos fisiopatolégicos que contribuem para a inflamagao da

sinusite e rinossinusite.’%

Atualmente, apesar de existirem diferentes hipoteses, todas assentam nos pontos
mencionados que sao, o reconhecimento de um fator desencadeante com o
desenvolvimento de uma resposta inflamatodria, através da libertagdo de citocinas e outros
mensageiros quimicos, cujo processo pode, ou ndo, ser auxiliado por uma resposta
mediada por IgE. A resposta do hospedeiro tem como produto a disfungéo da barreira

epitelial, a produgéo de muco, e dano epitelial.['”

Causas

Qualquer fator que contribua para uma drenagem deficiente das secre¢des nasais
com consequente acumulagao e obstrugao, contribui para o desenvolvimento de processos
inflamatérios nos seios paranasais e/ou fossas nasais. As causas para a sinusite e
rinossinusite podem ser intrinsecas ou externas ao doente, como fatores intrinsecos
destacam-se o desvio do septo nasal ou outros traumatismos no nariz, e a existéncia de
doencas concomitantes que possam ser responsaveis por imunodeficiéncia. Por outro lado,
as causas externas incluem infegdes das vias aéreas superiores e a exposicdo a

substancias consideradas irritantes, como é o caso de alergénios ou o tabaco.®8 % 1]

Sintomas
A sinusite e a rinossinusite partilham também algumas manifestagbes clinicas,

como € o caso da congestéo nasal, dor ou pressao na face, rinorreia, sensagéo de muco
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a drenar pela garganta, cefaleias, alteragbes do paladar e olfato. Caso se verifique o
desenvolvimento de uma infegcdo bacteriana promovida pela acumulagdo das secregoes,
desenvolve-se sintomatologia associada a esta, ou seja, febre, tosse e fadiga.
Normalmente, quando a presenga da sintomatologia € inferior a 4 semanas considera-se
uma situagédo aguda, no entanto, se ultrapassar este periodo trata-se de um problema de

saude cronico, o qual deve também deve ser tratado.[6® 69 7]

Diagndstico

A identificagdo dos sintomas anteriormente referidos auxilia o diagndstico da
sinusite e rinossinusite, principalmente o inchago e edema na face que resulta na dor e
pressao nesta, a presenga de muco na garganta, ou a faringite. Além disso, podem ser
utilizados técnicas como rinoscopia, para avaliagdo das fossas nasais, e aspetos como
edema da mucosa, puruléncia, existéncia de pdlipos obstrutivos ou defeitos anatdomicos. A
transiluminacao dos seios pode também ser util para a avaliagdo destes. Tendo em conta
os sintomas e as técnicas mencionadas, normalmente, os cinco fatores preditivos de
sinusite ou rinossinusite sdo uma transiluminagao anormal dos seios paranasais, dor de
dentes, uma fraca resposta a descongestionantes nasais ou anti-histaminicos, uma
mucosa purulenta, e rinorreia com coloragao. Assim, a presenca de pelo menos quatro
destes fatores ¢ altamente sugestivo das condi¢gdes mencionadas.®®! (69 [71]

Caso se pretenda uma avaliagdo mais detalhada, a tomografia computadorizada
segundo um plano coronal é o método de eleicdo, uma vez que é capaz de revelar
descobertas sugestivas que suportem o diagnéstico, como a opacificagdo dos seios, a
deslocacdo da estrutura destes, presenca de ar, e 0 espessamento da mucosa. Na
hipotese de infegdo bacteriana ou fungica, a cultura e biopsia de casos cronicos é
aconselhada.l""

Quando se suspeita da possibilidade de existir uma substancia desencadeante do
processo inflamatério, pode ser importante a realizagao de testes de alergia cutaneos, que

permitam a identificagdo desta como alergénio de modo que sua exposigao seja evitada.l’?

Regime de tratamento farmacolégico

O tratamento mais adequado depende da possivel causa, devendo ser adotada
uma estratégia que considere os sintomas e estado do paciente, terapéuticas ja efetuadas,
o estilo de vida e outras doengas concomitantes. Normalmente, a abordagem terapéutica,
principalmente a nivel do aconselhamento farmacéutico, utiliza solugdes de lavagem nasal,
humidificagdo nasal, descongestionantes nasais e, se necessario, analgésicos. Apos
avaliagdo médica, e na existéncia de suspeita de infe¢cao bacteriana, poderao ser utilizados

antibioticos 3 7"
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A abordagem terapéutica a sintomatologia associada a sinusite e rinossinusite
possui uma grande variedade de classes farmacoterapéuticas, nomeadamente anti-
histaminicos (H1 e H) orais e intranasais, glucocorticoides orais, intranasais e injetaveis,
descongestionantes orais e intranasais, antagonistas do recetor de leucotrienos, acido
cromoglicico, anticolinérgicos intranasais, solugbes salinas para irrigacdo nasal e
medicamentos biolégicos./?

Os anti-histaminicos Hs, principalmente os de nova geragao, apresentam beneficios
neste tratamento, uma vez que apresentam um melhor perfil de seguranga (do que os de
primeira geragao) e, normalmente, sao eficazes no controlo das exacerbagbes alérgicas,
um dos fatores precipitantes da sinusite e rinossinusite. Por outro lado, os anti-histaminicos
H., apenas parecem ter utilidade em combinagdo com os H1, porque, em monoterapia, hao
ha estudos que comprovem a sua eficacia. Quanto a administragao intranasal dos anti-
histaminicos, é fortemente recomendada, visto que permite um rapido inicio de agdo, uma
maior eficacia no alivio da congestéo nasal (do que administragao oral) e sintomas oculares
(do que glucocorticoides intranasais), aliado a uma menor incidéncia de efeitos adversos,
assim, estes podem ser considerados primeira ou segunda linha de tratamento,
especialmente, nos casos que haja suspeita de alergias./

Relativamente aos glucocorticoides, sdo capazes de atenuar a sintomatologia e o
processo inflamatério responsavel por esta, no entanto, a sua administragcdo oral ndo é
recomendada uma vez que possuem diversos efeitos adversos e devem ser utilizados pelo
menor tempo possivel, logo deve ser reservado para casos mais dificeis de controlar. Por
outro lado, a administragao intranasal destes é recomendada, ja que demonstram eficacia
no controlo da sintomatologia com uma menor incidéncia de efeitos adversos, podendo ser
considerados tratamento de primeira linha em casos de predominancia de sintomas nasais
persistentes. A via injetavel destes farmacos ndo é recomendada, em consequéncia da
incidéncia de efeitos adversos graves.["?

Os descongestionantes orais sao eficazes no alivio da congestédo nasal, porém, néo
devem ser aconselhados para uso continuo ou repetitivo. Quando aliados a um anti-
histaminico oral € benéfico na descongestéo, durante curtos periodos. A sua administragéo
intranasal pode ser uma opgéao para alivio da congestao a curto prazo, visto que ha uma
incidéncia de efeitos adversos consideravel em apenas trés dias.l’?

Os antagonistas do recetor de leucotrienos demonstra uma melhoria da
sintomatologia e da qualidade de vida em monoterapia, comparativamente ao placebo.
Porém, ndo sdo mais eficazes do que outras alternativas mais baratas existentes no
mercado, podendo ser aconselhados nos casos em que o tratamento de primeira linha nao

seja indicado.l’
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O acido cromoglicico intranasal constitui uma terapéutica de segunda linha, pois
apresenta eficacia na redugéo de espirros, rinorreia e congestao nasal, com uma baixa
incidéncia de efeitos adversos locais. Anticolinérgicos intranasais podem ser utilizados com
glucocorticoides intranasais em pacientes com rinorreia persistente, desde que com
atenc&o ao risco de sobredosagem para evitar efeitos sistémicos.”

As solugdes salinas para irrigagao nasal encontram-se fortemente recomendadas
uma vez que melhora a sintomatologia e qualidade de vida, permite uma reducao dos anti-

histaminicos orais e um aumento da depuragédo mucociliar.?

3. Atletas em Autorizagao de Utilizagao Terapéutica.

A WADA possui uma lista na qual se encontra inserida qualquer método ou
substancia que tem o potencial de melhorar ou que melhora o desempenho do desportista
na sua pratica, representa um potencial ou real risco para a saude do desportista, ou que
viola o espirito do desporto.®*! Os desportistas diagnosticados com sinusite ou rinossinusite
(ou outra patologia ao abrigo da AUT) podem ver-se obrigados a requerer uma AUT para
poderem competir sem abdicar do tratamento farmacologico que utilizem, dependendo da
composicdo deste. Esta AUT deve ser solicitada, primeiramente, a organizagao
antidopagem nacional, neste caso, a ADoP, com o devido suporte meédico para que a
Comissao de Autorizacdo de Utilizagdo Terapéutica possa avaliar se os critérios

estandardizados internacionalmente e definidos pela WADA séo respeitados.™

Obtencdo de uma AUT

No caso das patologias anteriormente referenciadas, o relatério médico deve incluir

detalhes sobre o historial médico, quais os sintomas experienciados (deve conter pelo
menos dois entre dor facial, obstrucdo nasal, puruléncia nasal/rinorreia,
hiposmia/anosmia), a intensidade destes (referindo se melhorou ou piorou), e a duragéao
em dias por semana. Ainda deve mencionar os resultados dos testes realizados, obstrugao
nasal, dor ao toque, rinorreia, mau odor, se tomografias computadorizadas ou testes
laboratoriais como culturas e bidpsias tiverem sido realizadas, estas devem ir anexados ao
requerimento. Apds toda a evidéncia mencionada deve reportar o diagnéstico, tal como as
substancias proibidas a ser usadas no tratamento especificando a dosagem, frequéncia, e
via de administragdo. Por fim, justificar o porqué de alternativas livres de substancias

proibidas ndo poderem ser utilizadas e a duracdo do tratamento.["®!

Tratamento farmacolégico em AUT

Segundo a WADA, os tratamentos proibidos na sinusite e rinossinusite séo a

pseudoefedrina e glucocorticoides, sendo que ambos se encontram segundo uma
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proibicdo em competicdo. Visto que, para a maioria dos casos, existe uma grande
variedade de op¢des no mercado que ndo contém substancias proibidas, a agéncia apenas
permite o uso destas em competicdo, nos casos em que sao indubitavelmente necessarios.
Caso contrario, existem alternativas tais como glucocorticoides intranasais,
descongestionantes orais ou nasais que ndao contenham pseudoefedrina. A monitorizagéo
destes tratamentos deve ser feita pelo médico responsavel pelo atleta, para poder avaliar

a eficacia do mesmo e evitar a toma desnecessario desta medicag&o.®

Pseudoefedrina

A pseudoefedrina encontrava-se proibida, pela WADA, até o ano de 2004, no qual
a proibicao foi levantada, o que permitiu aos atletas fazer uso desta medicacao. No entanto,
em 2010 retornou a lista de substancias proibidas por se considerar que, durante os 5 anos
que se encontrou banida, verificou-se um abuso nitido da substancia e que a literatura
suportava cientificamente o efeito ergogénico desta. Apesar desta decisao, estudos apos
a proibicao, ttm demonstrado que, utilizando doses terapéuticas, o beneficio obtido ndo é
significativo, e mesmo que se utilizem doses supra-terapéuticas é possivel que os efeitos
secundarios superem a vantagem obtida pelo efeito ergogénico.[’* 7

Esta substancia ativa esta presente em varias formulagbes, usualmente com anti-
histaminicos, aprovadas no tratamento de estados gripais, constipacgdes, rinite alérgica,
devido ao seu efeito descongestionante.’¥ No entanto, a WADA considera que estas
combinacdes orais contendo pseudoefedrina devem ser reservados para periodos de
exacerbacao de sintomas e que um atleta que tenha a patologia sob controlo n&o deve
necessitar destas regularmente. Assim, a sua proibicdo é apenas durante periodos de
competicdo, podendo ser utilizada fora destes sem necessidade de recorrer a uma AUT.
Para um resultado de dopagem positivo € necessario uma concentragdo na urina
>150ug/mL, limite estabelecido com base na ingestdo da dose terapéutica maxima de
240mg/dia. De modo a evitar um resultado positivo, os desportistas sdo aconselhados a

suspender a toma desta substancia, pelo menos 24 horas antes de uma competicdo.%®: 76!

@ SUBSTANCIA PROIBIDA Resultado nestas condigoes:
Género:
q Modalidade:
Pseudoefedrina
Situagao
Via oral: wY A Proibido sob determinadas condigdes

Para utilizar este medicamento/substéncia torna-se necessario N

solicitar previamente uma Autorizagdo de Utilizagao Terapéutica otas:

(AUT). A pseudoefedrina é proibida quando a concentragdo na urina seja superior a
) 150 microgramas por mililitro

Figura 9. Resultado na plataforma informa-te.simposium (ADoP): pseudoefedrina.
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Glucocorticoides

Devido a sua poténcia anti-inflamatdria, os glucocorticoides tém sido utilizados
como doping nos ultimos 50 anos, obrigando a WADA a manté-los na lista de substancia
proibidas, apesar do conhecimento sobre os seus efeitos ergogénicos serem limitados.
Alguns estudos tém demonstrado que o uso destes trazem beneficios indisputaveis e
significativos na resisténcia dos atletas, ndo sendo, portanto, tao significativos em exercicio
de curta duracdo. Assume-se que este beneficio se deve aos seus efeitos anti-
inflamatdrios, neuro-estimulatérios e metabélicos.””

Os glucocorticoides sdo uma classe farmacoterapéutica que podem ser utilizados
numa diversidade de patologias que envolvem processos inflamatérios, como é o caso da
sinusite e rinossinusite. A WADA refere que o uso destas substancias pode ser vantajoso
nos estadios inicias da rinossinusite cronica para controlo dos sintomas ou no tratamento
de recorréncias e exacerbagdes. Normalmente, a duracéo de tratamento € curto, a excecao
da existéncia de polipose nasal que exija periodos mais longos de tratamento, ainda assim,
para estes casos agéncia recomenda intervencgao cirurgica, uma vez que a administragao

oral, retal ou injetavel se encontra proibida em competic&o.’*®

b 4
“\ 8
@ SUBSTANCIA PROIBIDA Resultado nestas condigoes:
Género:
i Modalidade:
Prednisolona
Situagao
Via intra-arterial: ‘2 Substancia proibida no desporto
Para utilizar este medicamento/substancia torna-se necessario . ) Sl SubetAnci e s
solicitar previamente uma Autorizagdo de Utilizagcdo Terapéutica Via intramuscular: % P P
(AUT).
Via intravenosa: %2\ Substéancia proibida no desporto
Via oral: 2 Substancia proibida no desporto
Via retal: ‘s¢) Substancia proibida no desporto
Uso oftalmico: s\ Esta substancia ndo interfere no desporto

Figura 10. Resultado na plataforma informa-te.simposium (ADoP): prednisolona.

Exemplos
Em novembro de 2016, foi reportado que o ciclista francés, Romain Le Roux, foi

sentenciado a uma suspensio com duracao de seis meses, apos ter apresentado valores
de pseudoefedrina na urina superiores ao permitido pela WADA. Este valor deveu-se ao
facto de o ciclista sofrer de alergias severas e necessitar de tratar a sua sintomatologia,

acabando por ingerir um medicamento contendo pseudoefedrina. Assim, realga-se a
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importancia de profissionais de saude com conhecimento na area do desporto e dos seus
utentes.l’®

Relativamente aos glucocorticoides, em outubro de 2022, a vencedora da maratona
de Boston, Diana Kipyokei, foi suspensa apos testar positivo a Triancinolona Acetonida,
um glucocorticoide. Desta maneira, reforga-se a importancia da testagem antidoping no

desporto.l"®

4. Abordagem do farmacéutico.

Os profissionais de saude tém um papel preponderante na saude desportiva,
nomeadamente, o farmacéutico que pela sua acessibilidade e conhecimento encara,
muitas vezes, a responsabilidade de auxiliar desportistas.

Nesta area, o farmacéutico deve ser capaz de conscientizar o uso de farmacos e
suplementos, de forma responsavel, mas também aconselhar para a prevengdo e
tratamento de patologias, ter o conhecimento dos farmacos e como intervir de forma a
apoiar lesées e condigdes relacionadas a pratica desportiva, utilizar a farmacoterapia na
prevencao de lesdes ou na manutengao do bem-estar, otimizar o desempenho através do
uso racional e seguro da nutricao e suplementagao, reconhecer quais farmacos sao alvos
de abuso de forma a obter uma vantagem ilicita, e, por fim, detetar situagdes sugestivas
de abuso de farmacos.® 8"

Assim, e ao nivel da farmacia comunitaria, o conhecimento sobre esta area é
essencial no aconselhamento farmacéutico a estes utentes, uma vez que para um uso

responsavel do medicamento este deve ser adequado ao mesmo.
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Conclusao global

A realizagdo do estagio curricular € fundamental na compreensao do papel e
importancia do farmacéutico, a nivel comunitario e hospitalar, assim como, permite o
desenvolvimento e a pratica do conhecimento necessario para a realizagao das funcgdes
que competem ao mesmo.

A nivel comunitario, o farmacéutico € um profissional de saude de facil
acessibilidade e de confianga, por isso, os utentes tendem a recorrer a estes, entao, é
responsabilidade do mesmo encontrar-se pronto a ajudar, através do conhecimento que
possui. O meu estagio e a realizagao do relatério permitiu isso mesmo, colocar em pratica
o conhecimento obtido durante o percurso académico, mas também desenvolver novos
conhecimentos e capacidades, enquanto profissional de saude e pessoa.

A nivel hospitalar, o estagio permitiu-me entrar em contacto com a realidade destes
estabelecimentos de saulde, e perceber quais as responsabilidades dos farmacéuticos
nestes. O farmacéutico € imperativo na validagao e dispensa de prescricoes médicas, na
cooperagdo e comunicagdo com outros profissionais de saude, na participacdo de
comissdes existentes no hospital, na gestdo de recursos, neste caso, de medicamentos,
dispositivos médicos ou outros produtos de saude.

O desenvolvimento das atividades e temas sao também uma ferramenta importante
na avaliagdo e desenvolvimento da atividade farmacéutica, uma vez que obrigam a
realizacao de fungdes que competem ao mesmo e que devem ter como suporte forte
evidéncia e detalhe cientifico, o que foi possivel evidenciar nas atividades e temas
elaborados.

Como forma de conclusédo, o estagio realizado foi de elevada importancia no
crescimento pessoal, mas sobretudo importante no contacto e percecao da realidade
farmacéutica, constituindo um passo essencial na transicdo entre estudante de ciéncias

farmacéuticas e farmacéutico, profissional de saude.
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Nov;115:193-202. doi: 10.1016/j.steroids.2016.09.008. Epub 2016 Sep 16. PMID:
27643452.

Cycling News. “Le Roux defends himself over six-month doping ban”. 07/11/2016.
Disponivel em https://www.cyclingnews.com/news/le-roux-defends-himself-over-
six-month-doping-ban/ [Acedido a 04/09/2023];

The Washington Post. “Boston Marathon winner Diana Kipyokei suspended for
doping”. 14/10/2022. Disponivel em
https://www.washingtonpost.com/sports/olympics/2022/10/14/diana-kipyokei-
suspended-doping/ [Acedido a 04/09/2023];

Stuart M, Mottram D. The final preparations of pharmacy services for the London
2012 games. Pharmaceutical Journal 2012, Vol. 289: 60.

Mottram D. E-learning modules for the London 2012 Olympic and Paralympic
Games. Pharmaceutical Journal 2011, Vol. 287: 584.
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Anexos

Anexo 1. Folha de preparagao — solucao alcodlica a 60° saturada em acido borico.
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Anexo 1. Folha de preparacdo — solugdo alcodlica a 60° saturada em &acido bdrico
(continuagéo).
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Anexo 2. Formacao interna sobre medicacdo necessaria em viagens.

[M@PORTO

FACULDADE DE FARMACIA
UNIVERSIDADE DO PORTO

José Pedro Duarte Campos (201806926)
Faculdade de Farmacia da Universidade do Porto

Mala do viajante

Aconselhamento Farmacéutico

Riscos para a saude

A

lteragcdes dramaticas
e repentinas nas
condi¢des que nos
rodeiam

¢ Altitude;

¢ Calor e humidade;

* Riscos alimentares;

¢ Animais, insetos e
microrganismos;

-

DOENGA

Doenga de altitude;
Tromboembolismo
Venoso;

« Diarreia do viajante;
Doengas associadas ao
mergulho;

.

World Health Organization. “Health risks when travelling”. 28/04/2020. Disponivel em https://www.who.int/news-room/questions-and-answers/item/health-risks-when-

traveling [Acedido a 04/07/2023].
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Anexo 2. Formagéo interna sobre medicagéo necessaria em viagens (continuagao).

Avaliacao do risco

'k{ Viajante x Viagem
* |dade;  Destino;
» Medicacéao habitual; * ltinerario;
* Alergias e condi¢bes especiais; * Alojamento;
* Histoéria vacinal, » Duracao;
* Viagens anteriores. » Objetivo da viagem;

* Meios de transporte.

Daniel T. Leung, Regina C. LaRocque, Edward T. Ryan. Travel Medicine. Ann Intern Med.2018;168:ITC1-ITC16. 02/01/2018].doi:10.7326/AITC201801020

Aconselhamento Farmacéutico

Antes da viagem

* Informar sobre a vacinagdo obrigatéria e recomendada, dependendo do
destino;

» Conhecer as condigbes climaticas, alimentacao e costumes;

* Preparar uma mala de viajante com medicacdo habitual e medicagdo que
possa vir a ser necessaria;

» Considerar realizar uma consulta do viajante, se possivel.

Diregdo-Geral da Saude. “Consulta do Viajante”. Servico Nacional de Saude (29/06/2023). Disponivel em https://www.sns24.gov.pt/servico/consulta-do-viajante/#qual-
e-a-utilidade-da-consulta-do-viajante [Acedido a 04/07/2023];
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Anexo 2. Formagéo interna sobre medicagéo necessaria em viagens (continuagao).

Vacinagao

ROTINA OBRIGATORIAS SELETIVAS

(ex. Programa Nacional de (Exigida para entrar em (Recomendada a grupos de
Vacinagéo) alguns paises) risco)

* Hepatite B; « Febre amarela. * Hepatite A;
* Haemophilus influenzae b; * Febre tifoide;
< Difteria, Tétano, Tosse * Encefalite japonesa;
convulsa;
+ Colera;
« Poliomielite;
» Varicela;
« Streptococcus pneumoniae;
* Raiva.

« Sarampo, Parotidite epidérmica,
Rubéola;

* Virus do Papiloma Humano

* Neisseria meningitidis.

Ministério da Saude. Diario da Republica n°® 250/2019, Série Il de 2019-12-30, paginas 30 — 31. Disponivel em https:/files.diariodarepublica.pt/2s/2019/12/250000000/0003000031.pdf
[Acedido a 04/07/2023];

National Health Service. “Travel vaccinations”. (16/03/2023). Disponivel em https://www.nhs.uk/conditions/travel-vaccinations/ [Acedido a 04/07/2023].

Febre amarela

» Doenga causada por um arbovirus,
e transmitida através da picada de SOLUGAO

mosquitos Aedes e Haemagogus
infetados; Prevencao através

de vacinagéo

* Sintomas (periodo de incubagso: 3-6 dias)
« Febre;
« Dores musculares e de cabega;
« Perda de apetite;
« Nauseas e vomitos

« Ictericia; Desenvolvimento

* Hemorragia;
« Faléncia de multiplos érgaos. de doenga grave

Sem tratamento
antivirico especifico

30 000 mortes por
ano

Elevada mortalidade

na doenga grave
(20-50%)

World Health Organization. “Yellow Fever”. 31/05/2023. Disponivel em https://www.who.int/news-room/fact-sheets/detail/yellow-fever [Acedido a 04/07/2023]; 6

Centers for Disease Control and Prevention. “Yellow Fever”. (14/09/2018). Disponivel https://www.cdc.gov/globalhealth/newsroom/topics/yellowfever/index.html [Acedido a 04/07/2023];
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Anexo 2. Formagéo interna sobre medicagao necessaria em viagens (continuagao).

Febre amarela

AFRICA AMERICA DO SUL

E CENTRAL

29 paises endémicos . e
13 paises endémicos

* Angola’; « Libéria%; » Argentina;

« Benin'; *  Mali; + Bolivias;

« Burkina Faso’; * Mauritania5; * Brasil;

« Burundi’; * Niger’; + Colémbia5;

+ Camardes?; « Nigéria* « Equador®;

* Chade?; *  Quénia’; + Guiana¥;

« Congo'; « Républica Centro-Africana’; + Guiana Francesa?;
+ Costa do Marfim’; + Républica Democratica do * Panamas;

« Etidpia%; Congo’; » Paraguai®;

+ Gabao'; * Senegal%; +  Pert;

« Gambia%; « Serra-Leoa’; « Suriname?;

« Gana'; + Sudao; + Trindade e Tobago;
*  Guiné%; + Sudao do Sul'; * Venezuelad.

* Guiné-Bissau; « Togo';

« Guiné Equatorial*; ¢ Uganda?.

1 - paises que requerem vacinagéo contra a febre amarela, independentemente do pais de origem, para viajantes com idade 29 meses;
2 paises que requerem vacinagdo contra a febre amarela, independentemente do pais de origem, para viajantes com idade 21 ano;

3 - paises que requerem vacinagao contra a febre amarela, independentemente do pais de origem e da idade do viajante;

4 — paises que requerem vacinago contra a febre amarela, para viajantes provenientes de zonas endémicas com idade 29 meses;

5 — paises que requerem vacinagao contra a febre amarela, para viajantes provenientes de zonas endémicas com idade 21 ano;

World Health Organization. “Countries with risk of yellow fever transmission and countries requiring proof of vaccination against yellow fever”. 03/01/2023. Disponivel em
https://cdn.who.int/media/docs/default-source/travel-and-health/countries-with-risk-of-yellow-fever-transmission.pdf?sfvrsn=bf42ac59 4&download=true [Acedido a 04/07/2023];

Vacinagcao Febre amarela
2 CERTIFICATE OF Laxis
.
egura o L -
* Acessivel P e
* Dose Unica (protegao vitalicia) e R © o o
P | [ g | e
3 N . e smems, | SESRE
Onde ser vacinado? Centros de Vacinagao Internacional T -
_ C] © |© @
(Braga, Porto, Viana do Castelo, ...) wtton |15 | dutnkt | |12 3400 1
Fever | Fune | Sith, MD (or tot) | | gpeor
b & )| J
Eficacia:
+ Em 10 dias: 80-100%;
* Em 30 dias: >99%
Nota: a vacinagédo deve ser realizados, pelo menos, 10 dias antes da entrada no pais
requerente.
Figura 1. Certificado Internacional de Vacinagao — Febre Amarela
World Health Organization. “Yellow Fever". 31/05/2023. Disponivel em https://www.who.int/news-room/fact-sh: detail/yellow-fever [Acedido a 04/07/2023];
Ce/nte/rs for Disease Control and Prevention. “International Certificate of Vaccination or Prophylaxis (ICVP)". (03/08/2022). Disponivel https://wwwnc.cdc ellpagelicvp [Acedido a
04/07/2023];




Anexo 2. Formagéo interna sobre medicagéo necessaria em viagens (continuagao).

Mala do viajante (&)

* Medicagdao habitual — medicamentos de doencgas pré-existentes, em quantidade
suficiente para a duragéo da viagem, incluindo extras para possiveis imprevistos;

» Analgésico/Antipirético (ex. paracetamol) — para febre e alivio de dores;

» Antidiarreico/Probiéticos (ex. loperamida) — situagdes de diarreia sem febre;

» Antieméticos (ex. dimenidrinato) — tratamento de vémitos ou enjoos;

» Solugdes de reidratagao oral — prevengdo de desidratacdo associada a diarreia e
vomitos;

Santos C. “Vai de viagem? Os medicamentos que ndo podem faltar”. Hospitais CUF. 12/06/2014. Disponivel em https://www.cuf.pt/mais-saude/vai-de-viagem-os-
medicamentos-que-nao-podem-faltar [Acedido a 04/07/2023].

Mala do viajante (&)

+ Anti-histaminico e/ou corticoide tépico (ex. cetirizina; hidrocortisona) — reagdes alérgicas;

* Repelente de insetos — prevencgao da picada de mosquito;

» Antibiéticos — se prescrito pelo médico, para possiveis infegdes;

» Antimalaricos — profilaxia da malaria, se prescrito pelo médico, em consulta de viajante;

* Protecao solar/Creme hidratante e com zinco — prevencgéo e tratamento de lesdes e
irritacées cutaneas;

» Dispositivos médicos (ex. pensos rapidos, compressas, adesivo, preservativos, termémetro).

Santos C. “Vai de viagem? Os medicamentos que ndo podem faltar”. Hospitais CUF. 12/06/2014. Disponivel em https://www.cuf.pt/mais-saude/vai-de-viagem-os-
medicamentos-que-nao-podem-faltar [Acedido a 04/07/2023].
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Anexo 2. Formagéo interna sobre medicagéo necessaria em viagens (continuagao).

Malaria

* Doenca causada por parasitas do género Plasmodium, e
transmitida através da picada de mosquitos (do género
feminino) Anopheles infetados;

» Endémica em varios paises na América do Sul, Africa e Asia;

. Malaria transmission is not known to occur

Malaria transmission occurs in some places
I Malaria transmission occurs throughout

* Sintomas Figura 2. Mapa representativo dos paises endémicos de Malaria
» Febre;
« Dor de cabega;
* Mialgias; PREVENGAO

« Insuficiéncia Renal Aguda;

i Prevencdo da
« Sindrome da dificuldade respiratéria aguda; Desenvolvimento 2

picada do
+ Confuséo mental; de doencga grave mosquito
+ Coma +
Quimioprofilaxia
Centers for Disease Control and Prevention. “CDC Yellow Book 2024 Malaria”. (01/05/2023). Disponivel https://wwwnc.cdc.gov/travel/yellowbook/2024/infections- ‘malaria
[Acedido a 04/07/2023]; 1
Centers for Disease Control and Prevention. “Where Malaria Occurs”. (09/04/2020). Disponivel https://www.cdc.gov/malari it/distribution.html [Acedido a 04/07/2023];

Quimioprofilaxia da malaria

Atovaquona + Proguanilo /L JJI\H NH OC'

Inibidor do transporte de eletrdes mitocondriais + Inibidor da sintese de acido folico

Posologia: 1 comprimido (2s0mg + 100mg)/dia, desde 1-2 dias antes da viagem e até 7 dias apds o regresso.

Vantagens Desvantagens
Viagens de dltima hora (inicio 1-2 dias antes da viagem); Contraindicada na doenca renal severa, gravidez e amamentagao;
Viagens curtas; Regime diario;
Bem toleradas; Custo elevado relativamente a outras opgdes.

Formulagéo pediatrica (criangas >5kg).

Centers for Disease Control and Prevention. “CDC Yellow Book 2024 Malaria”. (01/05/2023). Disponivel https: nc.cdc.govitravel owbook/2024/infections-d ‘malaria
[Acedido a 04/07/2023];
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Anexo 2. Formagéo interna sobre medicagéo necessaria em viagens (continuagao).

Quimioprofilaxia da malaria

Doxiciclina

Inibidor da transcrigéo procariota na sintese proteica

Posologia: 1 comprimido (100omg)/dia, desde 1-2 dias antes da viagem e até 4 semanas apds o regresso.

Vantagens Desvantagens
Viagens de Ultima hora (inicio 1-2 dias antes da viagem); Contraindicada na gravidez, amamentacao e criangas <8 anos;
Acessivel; Regime diario;
Protege contra outros agentes infeciosos. Efeitos secundarios (Fotossensibilidade, Gastrointestinais, ...);

Regime de tratamento termina 4 semanas ap0s o regresso.

Centers for Disease Control and Prevention. “CDC Yellow Book 2024 Malaria”. (01/05/2023). Disponivel https:// nc.cdc.gov/travellyellowbook/2024/infections-d /malaria
[Acedido a 04/07/2023];

Quimioprofilaxia da malaria

HNJ\/\/N(/ Cloroquina ou Mefloquina
¥

Inibidores da sintese de hemozoina

—

Cl N

Posologia: 1 comprimido (2s0mg)/semana, desde 1-2 semanas antes da viagem e até 4 semanas apos o

regresso.
Vantagens Desvantagens
Regime semanal (vantajoso em viagens longas); N&o pode ser usado em areas com resisténcias identificadas;
Pode ser utilizado na gravidez. Regime de tratamento iniciado 1-2 semanas antes da viagem e

termina 4 semanas ap6s o fim da viagem;

Efeitos secundarios psiquiatricos (no caso da Mefloquina).

Centers for Disease Control and Prevention. “CDC Yellow Book 2024 Malaria”. (01/05/2023). Disponivel https://wwwnc.cdc.gov/travel/yellowbook/2024/infections- ‘malaria
[Acedido a 04/07/2023];




Anexo 2. Formagéo interna sobre medicagéo necessaria em viagens (continuagao).

Quimioprofilaxia da malaria

| . . . CHy
HNI}\AW, Primaquina ou Tafenoquina -
Hy O CH3
CH, Inibidores da sintese de hemozoina oG : NH,
HNJ>/\/NH' H ‘ \N u)W
N -
[ Z O’CH‘ ch/o

Posologia: 1 comprimido/dia, desde 1-3 dias antes da viagem e até 7 dias apds o regresso.

Vantagens Desvantagens
Viagens de Ultima hora (inicio 1-2 dias antes da viagem/3 dias Nao pode ser usado em pessoas com deficiéncia de G6PD (ou
com Tafenoquina); que nao foram testadas para tal);
Especialmente eficaz contra Plasmodium vivax (Util em zonas Contraindicado na gravidez;
endémicas deste); Regime diario.
Centers for Disease Control and Prevention. “CDC Yellow Book 2024 Malaria”. (01/05/2023). Disponivel https:// nc.cdc.gov/travellyellowbook/2024/infections-d /malaria

[Acedido a 04/07/2023];

Aconselhamento Farmacéutico

Durante a viagem

» Ter cuidados acrescidos na participagdo em atividades (ex. aquaticas) e
em eventos, assim como na circulagéo;

+ Evitar o consumo de comida contaminada e agua nao engarrafada;

» Evitar o contacto direto com animais domésticos, selvagens ou em
cativeiro;

« Utilizar repelentes de forma a proteger contra mosquitos e outros insetos.

Diregdo-Geral da Saude. “Consulta do Viajante”. Servigo Nacional de Saude (29/06/2023). Disponivel em https://www.sns24.gov.pt/servico/consulta-do-viajante/#qual-
e-a-utilidade-da-consulta-do-viajante [Acedido a 04/07/2023];
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Anexo 2. Formagéo interna sobre medicagao necessaria em viagens (continuagao).

Aconselhamento Farmacéutico

Ap6s a viagem M
* Na presenca de sintomas sugestivos de infecdo (ex. febre, diarreia
prolongada, lesdes cuténeas, ...) consultar um médico;

* No caso de viagens de longa duragao, considerar prestar uma visita ao
médico de forma a realizar um check-up.

Centers for Disease Control and Prevention. “Traveler’'s Health — After Travel Tips”. (06/10/2022). Disponivel em https://wwwnc.cdc.gov/travel/page/after-trip [Acedido
a 04/07/2023];

Obrigado pela atencao!

Boas viagens!!!

59



Anexo 3. Distribuicdo espacial dos SF do HSMM.
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Anexo 4. CIM do Patisiran.

CIM
SERVICO
FARMACEUTICO

REPUBLICA G SN S ‘e

PORTUGUESA Santa Maria Maior. e e +

SAUDE

Informagao do Medicamento N° 6/2023

Medicamento: Patisiran 2mg/ml concentrado para solugdo para perfusdo (concentrado estéril).
Solugdo homogénea branca a esbranquigada, opalescente.

Grupo farmaco-terapéutico: Outros medicamentos com agao no sistema nervoso.

Uso: Tratamento de amiloidose hereditaria mediada por transtirretina (amiloidose ATTRh) em
doentes adultos com polineuropatia de estadio 1 ou estadio 2.

Posologia e modo de administracédo: A dose recomendada é de 300 microgramas por kg de
peso corporal, administrados por perfuséo intravenosa (IV), a cada 3 semanas (doentes com
um peso 2100kg, a dose maxima recomendada é de 30mg).

Patisiran tem de ser diluido com uma solugéo de cloreto de s6dio de 9mg/ml (0,9%) antes da
perfus@o intravenosa. A solugdo diluida devera ser administrada por via intravenosa durante,
aproximadamente 80 minutos, a um ritmo de perfusao inicial de, aproximadamente, 1ml/min
durante os primeiros 15 minutos, seguido de um aumento para, aproximadamente, 3ml/min
durante o resto da perfusdo. O doente deve ser observado durante a perfusdao e, se
clinicamente indicado, ap6s a perfusado. A duragéo da perfusdo podera estender-se caso haja
uma reagao relacionada com a perfusdo (RRP).

Apds o término da perfusdo, devera fazer-se passar pelo kit de perfusdo uma solugédo de
cloreto de sédio de 9mg/ml para assegurar que todo o medicamento foi administrado.

Pré-medicacao: De forma a reduzir o risco de RRP, cada um dos seguintes medicamentos
devera ser administrado no dia da perfusao, pelo menos 60 minutos antes do inicio da mesma:
¢ Corticosteroide intravenoso (10mg de dexametasona ou equivalente)
e Paracetamol por via oral (500mg)
« Bloqueador H1 intravenoso (50mg de difenidramina ou equivalente)
¢ Bloqueador H2 intravenoso (50mg de ranitidina ou equivalente)

Para pré-medicagdes ndo disponiveis, ou nao toleradas por via IV, os seus equivalentes
poderao ser administrados oralmente. Poderdo ser administradas doses adicionais ou mais
elevadas de uma ou mais das pré-medicagdes para reduzir o risco de RRP, se necessario.

Reconstituigao: A solugao diluida para perfusdo devera ser preparada, numa area de trabalho
limpa e esterilizada, usando uma técnica asséptica conforme o anexo |.

Estabilidade:

Frascos para injetaveis por abrir: 3 anos.

Conservar no frigorifico (2°C a 8°C). Nao congelar. Se nao estiver disponivel refrigeragéo,
podera ser armazenado a temperatura ambiente até 25°C e até 14 dias.
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Anexo 4. CIM do Patisiran (continuagao).

CIM
SERVICO
FARMACEUTICO

‘» REPUBLICA 0 SNS‘ ) ‘e :

PORTUGUESA Santa Mari;; Maior, .t +

SAUDE

Informagao do Medicamento N° 6/2023

Apds a diluigdo: sob um ponto de vista microbiolégico, € recomendado que o produto seja
utilizado imediatamente. Se nao for utilizado imediatamente, os tempos e condi¢gdes de
conservacao em utilizagéo, antes da administragao sao da responsabilidade do utilizador e ndo
devem exceder as 16 horas a temperatura ambiente (até 30°C), incluindo o tempo de perfuséo.

Precaucoées especiais de utilizacao:
Deficiéncia de vitamina A

O tratamento com Patisiran leva a uma diminuigao dos niveis séricos de vitamina A (retinol). Os
valores inferiores ao limite inferior do normal devem ser corrigidos, e quaisquer sinais ou
sintomas oculares devidos a deficiéncia desta vitamina devem ser avaliados antes de se iniciar
o tratamento. Os doentes devem fazer suplementagao oral com, aproximadamente, 2500UI de
vitamina A por dia para reduzir o risco potencial de toxicidade ocular.

Reacdes relacionadas com a perfusao

Em doentes que tiveram uma RRP, a maioria teve a primeira RRP nas primeiras 2 perfusdes.
Nos estudos clinicos, os sintomas mais frequentes (22% dos doentes) de RRP foram rubor,
dores de costas, nauseas, dor abdominal, dispneia e dores de cabeca, hipotensao e sincope.

Se ocorrer uma RRP, devera considerar-se reduzir a velocidade de perfusédo ou interrompé-la e
instituir medidas de controlo, segundo indicagdo médica. Alguns doentes poderao beneficiar de
um ritmo de perfusdo mais lento ou de doses adicionais ou mais elevadas de uma ou mais das
pré-medicagdes, em perfusées subsequentes, de forma a reduzir o risco de RRP.

Populacdes especiais
Doentes geriatricos: ndo é necessario ajuste da dose em doentes com idade 265 anos.

Compromisso hepatico: ndo é necessario qualquer ajuste de dose em doentes com
compromisso hepatico ligeiro. Nao deve ser utilizado em doentes com compromisso hepatico
moderado ou grave, a menos que o beneficio clinico esperado supere o risco potencial.

Compromisso renal: ndo é necessario qualquer ajuste de dose em doentes com compromisso
renal ligeiro ou moderado. Nao deve ser utilizado em doentes com compromisso renal grave ou
doenca renal terminal, a menos que o beneficio clinico esperado supere o risco potencial.

Efeitos secundarios:

Muito frequentes: RRP, edema periférico.

Frequentes: Bronquite, Sinusite, Rinite, Vertigem, Dispneia, Dispepsia, Eritema, Artralgia,
Espasmos musculares.

W Este medicamento esta sujeito a monitorizagdo adicional. Pede-se aos profissionais de
saude que notifiquem quaisquer suspeitas de reagdes adversas.
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Anexo | - Diluigao do Patisiran

Remover Patisiran do frigorifico (eliminar o

.. . . ___- 1-4 vials of
1 frasco para injetaveis caso tenha sido ONPATTRO
congelado). Nao agitar.

2 Inspecionar visualmente para detecdo de
particulas e descoloragao®. Based on weight in kg

3 | Calcular o volume necessario de Patisiran com ©C ...
base na dosagem recomendada para o peso. ' °NZ:“§“:
Desinfetar a abertura do frasco. »

4 Retirar todo o conteiudo de um ou mais frascos -~
para uma unica seringa estéril. /:%

Filtrar através de um filtro de seringa de 0,45
5 microns de polietersulfona (PES) para um Fiter
recipiente estéril.

Sterile
container

X
N
\\\:
. . \
6 Retirar o volume necessario filtrado do >
contentor estéril, utilizando uma seringa estéril. S

Desinfetar a abertura do saco de perfuséo. om
infusion bag
Diluir esse volume num saco de perfusdo que
7 contenha uma solugdo de 9mg/ml de cloreto de
sédio para um volume total de 200 ml.

Utilizar sacos de perfusdo livres de ftalato de

bis(2-etil-hexilo) (DEHP).

Inverter de forma suave o saco para misturar a -
8 solugéo. Nao agitar. Nao misturar ou diluir com = +
outros medicamentos.

* Podera ser observado um revestimento branco a esbranquigado na superficie interna do frasco, na zona de interface
entre o liquido e o espago vazio, a qualidade do produto ndo € influenciada pela presenga deste revestimento.

Servigo Farmacéutico
Data: 18/05/2023
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