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Resumo

O Mestrado Integrado em Ciéncias Farmacéuticas da Faculdade de Farmécia da Universidade do
Porto, € um curso com uma forte componente cientifica que culmina com um estégio curricular onde
0 aluno tem a possibilidade de consolidar os conhecimentos adquiridos ao longo do seu percurso.

O meu estagio foi inteiramente realizado em Farméacia Comunitaria, que € a minha &rea predileta de
intervencdo e profissdo futura.

O presente relatorio esta dividido em duas partes. A primeira parte é referente a atividade
desenvolvida na Farmacia da Raimonda, onde contextualizo e explico o cronograma de atividades
desenvolvidas na Farmécia, as competéncias que adquiri e exploro quatro temas que considerei
relevantes decorrentes da minha experiéncia e contacto com os utentes ao balcdo. Estes temas
incluiam o uso responsavel do medicamento, a atividade da VALORMED, a utilizagdo da caneta
pré-cheia de metotrexato (Metex Pen) e o consumo em simultdneo de alcool e antibi6ticos. Na
segunda parte exploro dois temas que considerei importantes ao longo do meu estagio e que
mereceram uma abordagem mais detalhada, tendo em conta a realidade da populag&o que recorria a
Farmécia. O primeiro tema € sobre suplementacdo direcionada para a perda de peso, onde analiso
um suplemento alimentar especifico que causou efeitos indesejaveis numa utente. Este facto
despoletou 0 meu interesse e levou-me a fazer um levantamento da composi¢ao dos suplementos que
a Farmécia dispunha para dispensa. O segundo tema é sobre benzodiazepinas, um grupo de farmacos
altamente prescrito e com potencial de dependéncia, abuso e adicdo. Foi importante para mim
perceber a poténcia destes farmacos, 0 mecanismo de dependéncia, as consequéncias do uso a longo
prazo, as alternativas terapéuticas e as medidas nao farmacolégicas, para melhor aconselhar e apelar

ao uso responsavel deste tipo de medicacao.
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Parte 1. Atividades desenvolvidas no ambito do estéagio curricular

SECCAO A — Farmécia Comunitaria

1-Contextualizacdo do estagio curricular

A Farmacia da Raimonda esta localizada na pequena Freguesia de Sdo Pedro da Raimonda, com
cerca de 3000 habitantes, pertencente ao Concelho de Pacos de Ferreira, distrito do Porto. ! E uma
farmacia que serve ndo s6 a freguesia em que esta inserida, mas também freguesias vizinhas, como
Lamoso, Codessos e Figueird. Localiza-se junto a uma estrada nacional, o que faz com que além de
ser procurada pelos utentes habituais também seja uma farmacia frequentada por utentes ocasionais,
gue estdo apenas de passagem pela zona. J& existe ha muitos anos, mas mudou de proprietarios e
equipa em 2017.

O estagio aconteceu entre os meses de Fevereiro e Julho, o que me permitiu contactar com diferentes
realidades em relacdo a produtos sazonais de venda em Farmécia e os utentes que a ela recorrem.
Independentemente da altura do ano, pude constatar que a maior percentagem de utentes que nos
visitava era idosa e que recorriam a Farmécia essencialmente para aquisicdo de medicacdo crénica
ou medicacao de caracter urgente para resolver situacfes agudas e esporadicas.

A Farmécia da Raimonda esta aberta de Segunda-feira a Sbado entre as 9h e as 20h e encontra-se
encerrada aos Domingos e Feriados. Disponibiliza a populagcdo servigos como medi¢do da tensdo
arterial, determinacdo de parametros bioquimicos (glicemia, colesterol total e triglicerideos) e
administracdo de vacinas.

A equipa da farmacia era, a data, constituida por 6 elementos: dois farmacéuticos, duas técnicas de
Farmécia, um administrativo e uma auxiliar de limpeza, respeitando o Decreto-Lei n°307/2007 de 31
de Agosto. 2

2-Cronograma e sua explicacao

O meu estagio na Farméacia da Raimonda ndo foi o primeiro contacto que tive com farmacia
comunitaria, o que facilitou imenso a minha adaptacdo e integracdo no ambiente de trabalho. A minha
experiéncia prévia foi adquirida em estagios de Verdo promovidos pela Associacao de Estudantes da
Faculdade de Farmécia da Universidade do Porto (AEFFUP), onde tive oportunidade de conhecer
farméacias com diferentes realidades, e aprendi a desempenhar tarefas como rececéao e conferéncia de
encomendas, gestdo de stocks e reservas, armazenamento e reposi¢do de lineares, determinacédo de
parametros bioquimicos, conferéncia de receituario e gestdo de medicacdo para lares. Todas elas
utilizavam o sistema informatico Sifarma 2000®, que € 0 mesmo sistema utilizado na Farmécia da

Raimonda.



Tabela 1: Cronograma e sua explicacio

Atividade Fevereiro | Marco Abril Maio Junho Julho
Rececionar e conferir v v v v v v
encomendas
Efetuar encomendas v v v v
Armazenar. produtos e repor v v v v v v
lineares
Gerir stocks e reservas 4 v v v v v
Conferir prazos de validade 4 v v v v
Efetuar devolugdes v v v v v v
Conferir receituario v v v v v v
ADetermmgt;ao,de. v v v v v P
parametros bioquimicos
Atendlmen.to~s com v v v
supervisao
Atendlmen.to~s sem v v v v P
supervisao
Atividade no Centro Social v

Quando iniciei 0 meu estagio, a minha experiéncia prévia permitiu adaptar-me facilmente ao tipo de
tarefas que me iam sendo propostas e passei a fazé-lo autonomamente. As primeiras tarefas que
desempenhei foram no backoffice, nomeadamente na rececdo e verificagdo de encomendas e
armazenamento de produtos. Todo o trabalho de backoffice é de extrema importancia uma vez que
facilita e contribui para o sucesso do atendimento feito ao balcdo, e deve por isso ser sempre
executado com muita atengéo.

A rececgéo e verificacdo de encomendas foi 0 momento de primeiro contacto com 0s produtos e
medicamentos que chegavam & farmécia e onde tive a possibilidade de fazer uma ponte de ligagdo
entre a pratica de farméacia comunitaria e os conhecimentos adquiridos ao longo do curso, podendo
consolidar e esclarecer davidas que iam surgindo de forma a ganhar maior confianga para fazer bons
atendimentos e consequentemente bons aconselhamentos. Foi também a tarefa que me permitiu
perceber que tipo de produtos sdo mais vendidos, quais 0os que economicamente favorecem a
farmécia e também detetar sempre que chegava um produto novo, possibilitando-me perceber as suas
indicac0es terapéuticas e posologia.

A Farmécia da Raimonda é uma farmécia de pequena dimensdo o que facilita o processo de
armazenamento de produtos e reposicao de lineares, pois rapidamente ficamos a conhecer o local de
cada elemento. A propria organizacdo, em que muitos produtos estdo arrumados em estantes,

visiveis, ajudou-me imenso nos aconselhamentos, principalmente de medicamentos over-the-counter



(OTC), uma vez que facilmente localizava o que pretendia ou arranjava alternativa, mesmo quando
ndo tinha a certeza ou ndo conhecia 0 nome comercial, porque conseguia visualizar nas embalagens
qual o seu principio ativo. O armazenamento e dispensa respeitavam sempre as regras First Expired
First Out (FEFO) ou First In First Out (FIFO), que dependem da correta reposicao e armazenamento
dos produtos bem como da verificacdo de validades. Para a verificacdo de validades, todos 0s meses
era emitida uma listagem dos produtos cujo prazo de validade expirava no prazo de 3 meses e,
dependendo do tipo de produto, seguiamos diferentes procedimentos.

Inicialmente ndo fazia as encomendas diérias, que ficavam sempre a cargo dos elementos mais
experientes da equipa, mas observava a forma como eram realizadas e de que forma os produtos
eram distribuidos pelos diferentes fornecedores. Depois de perceber a gestdo que era feita nesta
distribuicdo, quais os passos que deveria seguir e cuidados a ter, passei também a efetuar encomendas
dirias.

O meu primeiro contacto com os utentes da Farméacia da Raimonda foi através da determinacdo dos
parametros bioquimicos. A determinagdo que se faz nesta farmacia com mais frequéncia é da pressdo
arterial, sendo que a determinacdo de glicemia e colesterol total é feita esporadicamente e a de
triglicerideos mais raramente.

Os primeiros atendimentos ao balcdo foram supervisionados, mas rapidamente passei a ter autonomia
e com todo o apoio da equipa que sempre se mostrou atenta ao meu trabalho e disponivel para
esclarecer qualquer divida gue fosse surgindo. As minhas maiores dificuldades inicialmente foram
interpretar/decifrar as receitas manuais, pelo tipo de letra com que muitas nos chegavam, relacionar
0 principio ativo com o nome comercial do produto e entender as diversas comparticipagdes de
entidades distintas. O atendimento ao balcdo permitiu-me participar mais ativamente na gestdo de
stocks da farméacia, uma vez que é o0 momento que percebemos a real necessidade dos utentes que
estamos a atender e de que forma podemos organizar o stock para a satisfazer, sem que para isso
tenham de visitar a farméacia mais do que uma vez na procura de um mesmo produto.

No que toca a conferéncia de receitudrio e faturagao, foi-me permitido conferir as receitas e organizar
por lotes, ficando todo o restante processo a cargo do Diretor Técnico, apenas observei, mas nunca
executei de forma auténoma. O mesmo aconteceu com 0 registo de psicotropicos, participei
ativamente na rececdo, armazenamento e dispensa de psicotropicos, mas nao executei o restante
processo, no entanto fiquei ciente de toda a parte legal referente ao Decreto-Lei n°15/93 de 22 de
Janeiro. B

Na Farmacia da Raimonda ndo se faziam manipulados, estes eram encomendados a outra Farmacia,

por isso foi uma tarefa que também nunca realizei.



3-Atividades desenvolvidas

Atividade 1: Uso responsavel do medicamento

Contextualizacao

Na Raimonda ndo existe unidade de salde local, os habitantes sdo obrigados a deslocar-se a
Freamunde, o que para muitos é um problema. Além disso, esta unidade de salde atende utentes de
diversas freguesias, causando um fluxo que dificulta a marcacdo de consultas com brevidade. Esta
dificuldade de acesso a cuidados médicos motiva a visita mais frequente a farmacia.

Durante o estagio, e decorrente do contacto direto com os utentes ao balcdo, deparei-me com varias
situacOes de uso abusivo de certos medicamentos, bem como da falta de conhecimento sobre as suas
acoes e efeitos adversos. Se, em alguns atendimentos, o utente procurava uma opinido do profissional
de farmécia, em muitos outros o utente pedia um medicamento especifico, e quando questionado
sobre 0 motivo do pedido, muitas vezes se verificava que era por indicagdo de algum familiar ou
amigo e nao por profissional de salde, ou por ter ja utilizado 0 mesmo medicamento em momento
anterior. Algumas das situacbes eram graves e mostraram-me que este era um tema que devia

explorar.

Desenvolvimento

Nas ultimas décadas, o uso de medicamentos teve um efeito muito positivo na satde, constituindo
uma das maiores e mais importantes tecnologias de que a humanidade dispde, responsavel pelo
controlo de muitas doencas, diminui¢do da taxa de mortalidade e melhoria na qualidade de vida.

A0 mesmo tempo que vemos este efeito positivo também vemos um enorme potencial perdido devido
a forma como os medicamentos sdo usados, nem sempre 0 medicamento certo chega ao doente certo.
Cerca de 50% da populacdo mundial ndo toma corretamente a sua medicacdo e o sistema de
distribuicdo, tal como estd implementado, ndo é suficiente para garantir um uso ideal do
medicamento. 4561

Em 2012, o IMS Institute for Healthcare Informatics efetuou um estudo onde estimou uma poupanca
de 370 mil milhdes de euros com o uso responsavel do medicamento a nivel mundial, o que, a data,
correspondia a cerca de 8% da despesa anual de salde. De acordo com este estudo, a ndo adeséo a
terapéutica era a maior responsavel por este gasto, estimando-se que perdas de cerca de 211 mil
milhdes de euros resultavam dos utentes ndo tomarem corretamente os seus medicamentos,
originando muitas vezes complicagdes evitaveis e mais custosas, como hospitalizagfes. Ainda de
acordo com este estudo, verificou-se que a ndo utilizacdo do medicamento no tempo certo levava a
uma perda de 48 mil milhGes de euros, que pode ser atribuido a dificuldade de acesso aos
medicamentos atempadamente, levando a progressdo da doenca e consequentes complicacGes. Por

exemplo, o uso inadequado de antibidticos, prescritos indevida e abusivamente, levam a sua



excessiva utilizacdo e aparecimento de resisténcias que, além de perigosas para a sadde publica,
potenciam custos acrescidos para os sistemas de salde, a nivel mundial. Os erros de medicacdo, em
qualquer das etapas do processo de uso do medicamento, e a toma simultdnea de diferentes
medicamentos, quando ndo geridos de forma correta, levam também a enormes perdas monetérias.
Por outro lado, a ndo utilizacdo de medicamentos genéricos também tem um peso elevado no que
toca a gastos evitaveis em sadde.

Um estudo feito em Portugal 1, em 2010, apurou que havia um desperdicio de medicamentos de
21,7%, e que cerca de metade deste valor (10,2%) surgia pela ndo adeséo a terapéutica e outra metade
(9,7%) pelo tamanho inadequado da embalagem prescrita tendo em conta a duracéo do tratamento,
facto que implicava uma perda de cerca de 4,44€ por cada embalagem dispensada. A perda resultante
do desperdicio de medicamentos era suportada em cerca de 60% pelo Sistema Nacional de Salde
(SNS) e 40% pelo utente. [

Segundo a Organizagdao Mundial de Saude (OMS), “o uso de medicamentos ¢ racional (apropriado,
adequado, correto) quando os pacientes recebem os medicamentos apropriados, em doses que
atendem as suas necessidades individuais, por um periodo adequado de tempo e ao menor custo para
eles e para a comunidade. O uso irracional (inadequado, impréprio, incorreto) de medicamentos
ocorre quando uma ou mais dessas condi¢des nao sdo atendidas”. O uso racional do medicamento
implica que, no sistema de salde, as atividades, capacidades e recursos estejam alinhados para
garantir que o medicamento certo chega ao utente certo, na dose certa, no momento certo e que é
usado de forma adequada. ©!

H& muito a ganhar com o uso correto e responsavel do medicamento, ndo sé em termos de salde
como em termos financeiros. A intervencdo farmacéutica é fundamental neste processo. Os
profissionais de Farméacia sdo dispensadores do medicamento, servem de apoio ao médico, nas suas
escolhas de prescricdo, e ao utente, no ato de dispensa, informando sobre os aspetos essenciais para
uma correta adesao a terapéutica. Muitas vezes a cadeia é simplificada e o utente recorre diretamente
a farmacia na tentativa da resolucdo das suas queixas. Assim, a existéncia de profissionais de salde
qualificados e com formacdo adequada, é de extrema importancia em todo o processo de producao,
distribuicdo e dispensa do medicamento. [ Os utentes devem ser sensibilizados para a importancia

da adesdo a terapéutica e do seu papel no uso responsavel do medicamento.

Intervencéo

Ao longo do estagio pude constatar que uma grande parte dos utentes que recorriam a farméacia eram
pessoas com mais de 50 anos e uma percentagem elevada era polimedicada. Assim fui sendo alertada
para as necessidades desta faixa etaria de utentes e surgiu a ideia de envolvé-los nos projetos de
estagio, de forma a sensibiliza-los quanto ao uso responsavel do medicamento e a0 mesmo tempo

criar tema de conversa em casa com as suas familias ou amigos.



Como ponte de ligacdo e de divulgacao, tive o apoio do Centro de Dia da Obra Social e Paroquial da
Raimonda, que desde logo se mostrou muito recetivo e colaborativo com esta atividade. Este centro
recebe diariamente cerca de 4 dezenas de idosos e presta auxilio domiciliario a outros tantos. No
primeiro contacto com a responsavel do Centro de Dia, foi pedido apoio para a gestao de terapéutica
de 10 utentes, que ndo o conseguiam fazer de forma autdnoma, e sensibilizacdo dos restantes utentes
para que usassem a medicacdo de forma mais responsavel uma vez que estavam a detetar muitas
trocas de medicamentos entre os utentes e consequentes alteracdes do seu estado de salde. Desta
forma decidi fazer uma apresentacao através de video e exposicao oral para todos os utentes e criar
uns folhetos informativos sobre o tema para que levassem para casa e partilhnassem com os amigos e
familiares. Além dos folhetos que criei (Anexo 1 e 2), pude contar com 0 apoio de material
informativo e amostras de produtos oferecidos por empresas do setor farmacéutico, que me permitiu
criar um kit que continha folhetos informativos, amostras de produtos de higiene, maioritariamente
higiene oral, caixas de transporte de medicacao do dia, capa para transporte de receitas e informacao
médica, material de escrita, entre outros. Para ajudar na gestdo da terapéutica dos 10 utentes
identificados como ndo auténomos, ofereci ao Centro de Dia caixas de dispensa de medicacdo

semanal e ajudei a organizar os esquemas terapéuticos de cada utente.

Concluséo
Os utentes do centro de dia mostraram-se muito recetivos a iniciativa e gerou entre eles um tema de
conversa. Apos a minha exposi¢do tivemos varias visitas a farmécia nas quais se falava sobre o

assunto e se via o interesse que suscitava.

Atividade 2: VALORMED

Contextualizacao

Em seguimento do tema anterior, e de forma a abordar todo o circuito do medicamento, fazia sentido
dar a conhecer, aos utentes do Centro de Dia, o trabalho e funcionamento da VALORMED.

Todos os dias, ao balcdo da farmacia, era questionada acerca do destino que se devia dar as
embalagens vazias, fora de validade ou a outros dispositivos de saude. Estas questfes suscitaram
interesse e curiosidade da minha parte, até porque eu prépria tinha algumas davidas sobre o tema.
Depois de esclarecer as minhas préprias dividas, passei a estar mais atenta aos contetidos dos sacos
que o0s utentes traziam para a farmécia e percebi que ainda havia algum trabalho a fazer para os

elucidar sobre o que podiam ou ndo entregar para ser depositado nos contentores da VALORMED.



Desenvolvimento

Os medicamentos tém uma grande importancia na sociedade e nos Gltimos anos tem-se verificado
um aumento na sua utilizagdo, que resulta também num aumento de poluicao devido essencialmente
a medicamentos fora de uso ou fora de prazo.

Em 2013, a Unido Europeia (UE) langou a Diretiva 2013/39/EU 8] que visava regulamentar os limites
de poluicdo da agua por produtos farmacéuticos. Em 2020 a estratégia foi atualizada de forma a
abranger todo o ciclo de vida do medicamento, desde a sua producédo até fim de uso, de forma a
neutralizar os efeitos negativos dos medicamentos no ambiente. Alguns estudos revelam que o maior
problema encontra-se no consumidor final, que em grande parte das vezes descarta 0S seus
medicamentos na rede de saneamento ou nas lixeiras comuns, colocando em perigo toda a rede de
aguas residuais. Ha medicamentos que resistem e ndo sdo eliminados pelos tratamentos das aguas
residuais, continuando a existir no sistema de aguas tratadas. Também os residuos que vao parar as
lixeiras podem ser uma causa de poluicdo de aguas subterraneas. Varios medicamentos ja foram
detetados nas aguas residuais, como antibidticos, antipiréticos, antipsicoticos, entre outros, e embora
em baixas concentracdes apresentam elevada biodisponibilidade e poténcia e podem levar a graves
problemas ambientais. Devido a este tipo de situacdo, varios paises procuraram implementar sistemas
de recolha e eliminacdo segura de residuos de medicamentos. Em Portugal esta tarefa fica a cargo
da VALORMED. B

A VALORMED é uma sociedade sem fins lucrativos, cuja principal atividade € a gestao de residuos
através do Sistema Integrado de Gestdo de Residuos de Embalagens e Medicamentos (SIGREM),
encontrando-se devidamente licenciada e autorizada para esse efeito pelo Despacho 9592/2015 de
10 de Agosto 1, emitido pelos Ministérios de Ambiente e Economia. E uma entidade nacional de
referéncia a nivel de sustentabilidade ambiental e de satde publica, que garante a recolha de residuos
de embalagens vazias e medicamentos de uso humano e/ou veterinario fora de uso. [*21%

O circuito de funcionamento do SIGREM esté representado na figura 1.
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Figura 1: Circuito de funcionamento do SIGREM [14]

Segundo a VALORMED, nos ultimos anos aumentou a quantidade de medicamentos entregues para
recolha. No ano de 2019, em Portugal, foram produzidos 5 milhes de toneladas de residuos urbanos,
destes, 1216 toneladas foram depositadas nos pontos de recolha da VALORMED. Embora se
desconhegam os numeros exatos de medicamentos que ndo sdo entregues 8 VALORMED, estima-se
que 10% V4 parar ao lixo doméstico. A relagdo entre a quantidade de embalagens entregue nos pontos
de recolha e a quantidade de medicamentos vendidos, também é desconhecida, e na melhor das
hipoteses, rondara os 5 a 10%. Em 2019/2020 foi realizado um estudo, com uma pequena amostra
de populagdo, que revelava que metade dos inquiridos dizia separar os residuos de medicamentos
dos restantes residuos, e que destes, 72% entregava os medicamentos na farmécia. !

A intervencdo da VALORMED ocorre em todo o territorio continental e ilhas, e € um projeto de
responsabilidade social e corporativa que trabalha diretamente com varios intervenientes do setor do
medicamento. Disponibiliza a populagdo uma forma préatica e segura de se desfazerem dos seus
medicamentos fora de uso e embalagens vazias através dos contentores que se encontram nas

farmacias ou locais de venda de medicamentos néo sujeitos a receita médica. 1215

Que materiais podem ser depositados nos contentores?

Nos contentores da VALORMED podem ser depositados medicamentos fora de uso ou que ja tenham
terminado o prazo de validade, bem como todas as embalagens de acondicionamento de
medicamentos (cartonagem, folheto informativo, blisters, frascos, ampolas, bisnagas, entre outros).

o J R g



Também podem ser depositados os acessorios de administracdo dos medicamentos, como colheres,

copos, seringas doseadoras, entre outros). 3161

Que materiais ndo devem ser depositados nos contentores?

Nédo devem ser depositados nos contentores materiais perfurantes (como seringas ou agulhas),
termometros, aparelhos eletrénicos, material de penso ou material cirargico, fraldas, detergentes ou

produtos quimicos e radiografias. [*31¢]

Intervencéo

No sentido de divulgar o trabalho da VALORMED e elucidar acerca do tipo de materiais que podiam
ser depositados nos respetivos contentores, decidi abordar este tema na minha visita ao Centro Social.
Neste projeto tive a colaboragdo da propria empresa VALORMED, que disponibilizou material para
oferta aos utentes bem como material didatico (powerpoint e video) que pude utilizar para apresentar.
A este material juntei um folheto (Anexo 3) com informagdo Util e de facil consulta ao qual os utentes
pudessem recorrer sempre que tivessem duvida sobre que tipo de residuos poderiam entregar na

farmécia.

Concluséo

Esta atividade foi efetivamente importante porque permitiu que esclarecesse as minhas duvidas e as
duvidas de alguns utentes.

No Centro Social houve muita interacdo sobre este tema e o feedback obtido aquando das visitas
seguintes a farmacia mostravam realmente que havia interesse e cuidado e que a mensagem tinha

passado de forma eficaz.

Atividade 3: Administracdo de caneta pré-cheia de metotrexato (Metex Pen®)
Contextualizacao
Durante o estagio observei um aumento de procura da solucédo injetavel Metex Pen® na farmacia e
de esclarecimentos sobre a sua utilizagdo e administragdo. Muitos utentes pretendiam obter uma
explicagdo sobre a forma como deveriam proceder, mas outros pediam que fosse algum elemento da
equipa da farmacia a administrar, o que obrigou a que toda a equipa se inteirasse do funcionamento

deste injetavel.

Desenvolvimento
A Metex Pen® é uma solucdo injetavel em caneta pré-cheia de metotrexato, disponivel em diferentes

dosagens, ideal para a automedicacdo dos utentes. E mais utilizada no tratamento de artrite



reumatoide em adultos, mas também € usada em formas poliartriticas de artrite idiopética juvenil
(quando a resposta a anti-inflamatdrios ndo esteroides ndo é adequada), em psoriase moderada a
grave (em doentes candidatos a terapéutica sistémica), na doenca de Crohn ligeira a moderada e
leucemias. (171

No que toca a posologia, deve ser administrada apenas uma vez por semana, preferencialmente
sempre no mesmo dia, por via subcutanea. Recomenda-se comecar sempre pela dose mais baixa, de
7,5 mg, e, dependendo da atividade individual da doenca e do grau de tolerabilidade do doente, pode
ser aumentada em 2,5 mg por semana. Doses semanais superiores a 20 mg estdo associadas a maior
toxicidade e o limite ndo deve ultrapassar 0s 25 mg, mas, sendo necessario, podem ser administradas
doses superiores desde que clinicamente justificadas. A resposta terapéutica deve ser notada ao fim
de 4 a 8 semanas, e apds ter sido alcancado o resultado terapéutico esperado deve-se reduzir
gradualmente a dose administrada até um patamar que corresponda a dose de manutengéo (dose mais
baixa possivel de forma a obter um resultado eficaz). [®!

Relativamente a conselhos de utilizacdo, idealmente a primeira administracdo deveria ser
acompanhada pelo médico assistente, que explicaria todo o procedimento e cuidados a ter, mas nem
sempre isto acontece.

Para administracdo de forma correta devem ser seguidos 0s seguintes passos:

1. Antes de comegar a injecdo deve-se verificar sempre se a caneta esta conforme e se néo
tem nenhum dano;

2. Escolher o local de injecéo, devendo ser administrada no abdomen (exceto em redor do
umbigo) ou na zona superior da coxa e ir alternando o local para ndo provocar lesbes na
pele e para ndo comprometer a absor¢édo da solucéo injetavel,

3. Desinfetar o local de injecdo com a toalhita desinfetante disponibilizada na embalagem;

4. Remover a tampa;

5. Fazer uma prega cutanea no local de injecao, apertando levemente a pele, e manter a prega
durante a administracdo de Metex Pen®;

6. Posicionar a caneta de Metex Pen® num angulo de 90 graus, pressionar firmemente
contra a pele e carregar no botdo do topo da caneta para iniciar a inje¢do (o0 som de um
click indica o inicio da injecdo). A injecdo fica completa ao fim de 5 segundos;

7. Remover a Metex Pen® pelo mesmo angulo e largar a prega cutanea;

8. Descartar a caneta em recipiente apropriado e nunca depositar no lixo comum ou
VALORMED. 18l

A artrite reumatdide € uma doencga inflamatoria crénica, autoimune, sistémica e destrutiva, muito
comum em adultos. Atinge principalmente articulagdes sinoviais, que caracteristicamente se
apresentam inchadas e dolorosas, originando limita¢cdes de mobilidade e diminui¢éo da qualidade de

vida. [
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O diagnostico precoce desta doenca permite o tratamento atempado e uma melhor preservacao da
funcionalidade articular, conduzindo a resultados terapéuticos mais satisfatérios.

A monoterapia € a primeira linha de tratamento, sendo o0 metotrexato a escolha mais comum devido
a sua eficécia, perfil de seguranca, toxicidade e ao seu baixo custo. 2%

O metotrexato é um medicamento citotoxico, analogo estrutural do acido félico, com acdo antifolato,
que possui atividade anti-inflamatdria e imunossupressora. 21

O mecanismo de acdo do metotrexato na artrite reumatdide ndo € totalmente compreendido.

Este farmaco exerce uma inibicdo competitiva da dihidrofolato redutase (DHFR) e inibicdo da
timidilato sintetase. A inibicdo da dihidrofolato redutase impede a reducdo do dihidrofolato a
tetrahidrofolato, perturbando a sintese de bases purinicas (adenina e guanina) e de uma base
pirimidinica, a timina, que sdo constituintes do acido desoxirribonucleico (DNA) e do &cido
ribonucleico (RNA) celular, o que interfere com a sintese de novo DNA, resultando na diminui¢do
das respostas inflamatorias e proliferacdo de linfocitos. (2221 Esta agéo leva a um acumulo intracelular
de intermediarios da biossintese de purinas e pirimidinas, resultando num aumento de adenosina no
espaco extracelular. A ativagdo dos recetores de adenosina causa efeitos pro-inflamatorios e anti-
inflamatédrios, regulando a libertacdo de citocinas. As citocinas tém um papel importante nos
processos inflamatérios e na resposta imunitaria, 0 que as torna uns bons alvos terapéuticos no
tratamento da artrite reumatoide, com especial foco para a interleucina 1 e fator de necrose tumoral
a.. O metotrexato atua por este mecanismo, inibindo a producéo de citocinas pré-inflamatdrias. 12324251
O metotrexato permanece cerca de 24 horas na corrente sanguinea, no entanto, ao ser captado pelo
transportador de folato 1, nas articulagdes inflamadas, é metabolizado intracelularmente a um
derivado glutamato que possui uma vida mais longa, o que justifica o seu sucesso como farmaco
modificador de doenca reumatica (DMARD). %]

Pode ser administrado por via oral, subcutanea e intravenosa. Quando administrado por via oral, a
absorcdo ocorre na porcao proximal do jejuno e é dependente da dose. Quando a administrado por
via intramuscular, o pico de concentracBes séricas ocorre em 30 a 60 minutos e com 80% de
biodisponibilidade do farmaco. 28

O metotrexato tem demonstrado ser uma terapéutica eficaz no tratamento de doencas inflamatdrias
e em certos carcinomas (dependendo das doses), no entanto, em 2019, foi emitida pela Agéncia
Europeia do Medicamento (EMA) uma circular " que alertava para o uso errado desta medicacéo e
apelava aos profissionais de saude um esforco reforcado para combater esta situacdo. Foram
detetados varios casos de reacdo adversas graves e até mesmo fatais porque utentes com doencas
inflamatdrias estavam a administrar diariamente metotrexato, no entanto em determinados tipos de
cancro a administracdo tem efetivamente de ser mais frequente e em doses superiores. Importa por
isso esclarecer os utentes e cuidadores do procedimento correto a adotar em cada caso, para que este

tipo de situagdes ndo acontecam com regularidade. 27:28.29
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Os farmacéuticos enquanto profissionais e dispensadores do medicamento devem garantir sempre
gue os utentes sejam informados de todo o procedimento e cuidados, mas a indicacdo das dosagens

deve sempre ficar a cargo do médico assistente.

Intervencéo
Para elucidar os utentes acerca da administracdo da Metex Pen®, criei um folheto (Anexo 4) com as

instrucOes e imagens exemplificativas do procedimento.

Concluséo

Com esta atividade consegui perceber o modo de utilizacéo deste injetavel o que me possibilitou ndo
sO proceder & sua administragdo como também explicar aos utentes a forma correta de o fazer.
Deparei-me com trés situacOes: a de utentes que precisaram apenas da explicacdo; a de utentes que
precisaram da explicacdo e demonstracdo, apenas a primeira vez; e a de utentes que nao tinham
coragem de se auto injetarem e que continuaram a procurar a equipa da farmacia para os ajudar, mas

como toda a equipa estava por dentro do modo de procedimento foi uma tarefa facil de executar.

Atividade 4: Antibioticos e Alcool
Contextualizacao
Uma das questdes frequentemente colocadas ao balcdo da Farmacia era acerca da ingestdo de alcool
quando se estava a fazer uma terapéutica com antibioticos. Apesar das recomendagdes gerais para
evitar a toma conjunta, ndo é claro se esta se aplica a todas as classes de antibiéticos, nem a que
quantidade de etanol ou tipo de bebida alcodlica correspondem essas restrigoes.

De forma a perceber efetivamente a relagdo, resolvi explorar o tema.

Desenvolvimento

Habitualmente somos alertados para a toma concomitante de antibi6ticos e bebidas alcodlicas. De
facto, a maior parte dos antibidticos possui uma adverténcia no rétulo/folheto indicando que o
consumo de alcool é desaconselhado. Mas tal fato ndo significa que haja uma interacdo entre ambos,
na maior parte das vezes, ndo ha evidéncia cientifica suficiente sobre o assunto e é mais seguro
desaconselhar o consumo de alcool. B

O éalcool é um depressor do Sistema Nervoso Central (SNC) metabolizado maioritariamente por
enzimas hepéticas e absorvido no estdbmago e intestino. Cerca de 10% do &lcool absorvido €
excretado na respiragdo, suor e urina, 0s restantes 90% séao transportados para o figado pela veia
porta. O figado desempenha um papel muito importante na metabolizacdo do alcool, que pode seguir

duas vias, a oxidativa e a ndo oxidativa. A via oxidativa € a principal. Nesta via, o alcool € oxidado
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a acetaldeido, pela acdo de vérias enzimas, entre as quais a enzima alcool desidrogenase, citocromo
P450 2E1 e a catalase. Posteriormente o acetaldeido é convertido em acetato pela enzima aldeido
desidrogenase e, 0 acetato, por sua vez, é convertido em acetil-coenzima A pela acetil-coenzima A
sintetase. (031

O consumo excessivo de alcool aumenta a expressdo de citocromo P450 2E1, que ativada promove
a producdo de acetaldeido (metabolito tdxico), pela formacao de espécies reativas de oxigénio.

Os metabolitos gerados durante o metabolismo do élcool, principalmente o acetaldeido (metabolito
toxico), danificam o figado e podem comprometer a sua funcdo e salde, resultando, por exemplo,
num aumento de lipidos nos hepatdcitos, inflamagcéo, fibrose ou carcinogénese. 2

Alguns antibiéticos também séo hepatotdxicos, originando receio de efeitos aditivos com o élcool.
A reag@o mais temida da interagdo entre alcool e antibidticos € a chamada “reacao tipo dissulfiram”.
O dissulfiram é um inibidor do &lcool, usado como adjuvante no tratamento do alcoolismo crénico.
Este composto inibe a atividade da enzima aldeido desidrogenase, e interfere por isso no metabolismo
oxidativo do alcool, resultando na acumulacéo de acetaldeido. Niveis séricos elevados de acetaldeido
causam sintomas que incluem dor de cabeca, tonturas, rubor, nausea, vomito, sudorese, visdo turva,
palpitacOes, hipotenséo, dor torécica e dificuldade respiratoria. Este quadro sintomatico é designado
“reagdo tipo dissulfiram”, e também pode surgir pela interacdo do alcool com outros farmacos

inibidores da enzima aldeido desidrogenase. 2

Intervencéo

Apesar de ndo haver evidéncia cientifica acerca da relagdo do &lcool com todos os antibidticos, foi
possivel reunir alguma informacédo relevante para o ato de dispensa do medicamento ao balcdo da
farmécia. Optei por organizar a informagdo numa tabela (Anexo 5), e sintetizar apenas a farmacos

comercializados em Portugal, para que seja facilmente consultada pela equipa da farmacia.

Concluséo

Os antibidticos sdo largamente prescritos em ambulatério e existem orientagdes genéricas que
recomendam que estes farmacos ndo sejam administrados concomitantemente com alcool. Como
pude constatar, ndo h& evidéncia cientifica que suporte estas recomendagfes para todos o0s
antibioticos. Esta falta de evidéncia pode ser atribuida a falta de estudos, especialmente em
populagdes com consumo moderado ou ocasional de etanol, pois a maioria dos estudos séo realizados
em doentes com um consumo excessivo de alcool. H4, como tal, falta de consenso sobre as
recomendacdes a apresentar aos utentes. %

Aquando do ato de dispensa destes medicamentos, é importante perceber os habitos de consumo de
alcool do utente. Contudo, na impossibilidade de conhecer todas as varidveis que podem
comprometer o tratamento, sera sempre mais seguro nao recomendar o consumo de alcool, como

medida preventiva. Para além disso, restringir o consumo de alcool para apenas alguns antibiéticos
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podera gerar incerteza no utente que ficaré inseguro quanto as quantidades que podera ou ndo ingerir

€ em que circunstancias/tratamentos.
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Parte 2. Temas de desenvolvimento

Tema 1: Matéria-prima usada em suplementos para a perda de peso
O exemplo do Café Marita®

Introducéo

A obesidade é uma doenga que, nos dias de hoje, representa uma preocupacdo acrescida em termos
de salde publica e por isso tornou-se importante o seu estudo.

O desenvolvimento da obesidade é um fendmeno multifatorial que pode surgir por alteracdo de
fatores bioldgicos, genéticos, comportamentais e ambientais. Resulta de um acimulo excessivo de
tecido adiposo, que surge pelo desequilibrio entre as calorias ingeridas e as calorias gastas. Foi
classificada como uma doenca cronica que pode ter varias complicagdes associadas, como diabetes,
colesterol elevado, doengas cardiovasculares, musculoesqueléticas, respiratorias e que em alguns
casos podem conduzir a morte. 33 34

A incidéncia de excesso de peso e obesidade, a nivel global, duplicou desde 1980 e estas condic¢Ges
afetam quase um terco da populagdo mundial. As taxas de obesidade tém vindo a aumentar em todas
as faixas etérias, e em ambos 0s sexos, sendo que em Portugal estima-se que afete cerca de 50% da
populacéo residente. 334

Varias op¢Oes de tratamento tém vindo a ser estudadas, a mais tradicional inclui a alteragdo de habitos
alimentares, comportamentais e estilo de vida, dietas hipocaléricas e exercicio fisico regular, no
entanto, nem sempre se releva eficaz ou suficiente a longo prazo, e por isso torna-se importante
associar outras terapias, como por exemplo as farmacolégicas, terapias alternativas e, em casos mais
graves, intervencgoes cirirgicas.

O aparecimento da suplementacdo direcionada para o tratamento do excesso de peso, aliado a
publicidade de garantia de resultados rapidos e de execucéo facil, tem vindo a ganhar cada vez mais
adeptos. No entanto, a eficicia da maior parte dos suplementos alimentares varia de pessoa para
pessoa e 0s seus efeitos a longo prazo sdo muitas vezes desconhecidos. B

Suplementos alimentares sdo produtos que auxiliam ou complementam a dieta com o objetivo de
melhorar o estado nutricional do individuo, podem incluir um ou mais principios ativos e estima-se
que cerca de 33,9% dos adultos que tentam perder peso recorram a eles. B2 31 Os suplementos sdo
de muito facil acesso, encontram-se a venda nos mais diversos estabelecimentos e acessiveis através
de compra online, e nem sempre as pessoas Sao criteriosas na sua aquisicdo nem se informam da
origem e producdo dos mesmos. Além disso, muitas vezes ndo ha a preocupacao de relacionar a
suplementagdo com o seu estado de salde ou medicacao habitual.

Esta realidade ajuda a criar uma oportunidade de negécio para investidores, e por isso surgem varias

propostas que anunciam promover a perda de peso e melhoria da condicdo fisica. Os
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produtores/fornecedores/distribuidores devem notificar a Direcdo Geral da Alimentacdo e
Veterinaria (DGAV) da introducdo do suplemento no mercado, respeitando as normas descritas no
Decreto-Lei n° 118/2015 B, uma vez que é a entidade a responsavel por regulamentar e controlar o
mercado dos suplementos.

Na auséncia de medidas de regulacdo apertadas, surgem por vezes no mercado dos suplementos
alimentares para perda de peso, ingredientes que embora promovam a perda de peso tém efeitos
colaterais indesejaveis. E o caso das folhas de efedra e respetivas preparacdes a base de espécies do
género Ephedra, que foram proibidos pela Comissao Europeia, como descrito no Regulamento (CE)
n°1925/2006 28 e no Regulamento (EU) n°2015/403. ¥

Ha& por isso motivos de grande preocupagdo no que concerne a existéncia de produtos que possam
apresentar na sua constituicdo componentes que apresentem risco de toxicidade ou potencial de
interacBes indesejaveis com a habitual medicacéo dos utentes.

O exemplo do Café Marita®

A opcéo de explorar o exemplo do Café Marita® surge na sequéncia de um atendimento realizado
durante 0 meu estagio a uma utente que apresentava queixas de diarreia persistente ha um més, e
que, apds curta conversa, refere que a diarreia surgiu aquando do inicio da toma de um suplemento

para emagrecimento adquirido através da internet.

Marca Marita®

A marca Marita possui uma gama de produtos de venda online ou através de revendedores
certificados pela marca. Apresenta para venda mais do que um tipo de café, com composicao e
especificagdes diferentes, todos eles de toma diaria, o “Café Marita burn+control®” foi o adquirido
pela utente.

Segundo a descri¢do do produto, este café promete “a perda de peso, melhoria da energia do dia-a-
dia, rejuvenescimento e boa disposi¢do”. E um café soluvel que deve ser consumido 3 vezes por dia,
ao pequeno almoco e 30 minutos antes do almogo e do jantar, aconselhando-se a ingestdo de 3 litros

de agua ao longo do dia. 17

Composicdo e alegacdes do “Café Marita burn+control® ”

O “Café Marita burntcontrol®” é alegadamente aconselhado para casos de perda de peso e
emagrecimento, sendo constituido por café arabica, garnicinia cambogia, erva mate e psyllium.

Segundo a informag@o disponibilizada no site, “auxilia no emagrecimento, bloqueia a gordura e o
acucar, causa sensacao de saciedade, d& mais disposi¢do para atividades diérias, estimula a libertacéo
de serotonina, melhora a circulagdo sanguinea, colabora na salde cardiovascular, atua como
antioxidante, acelera o metabolismo, possui a¢do diurética, ajuda a retardar o envelhecimento e

facilita a digestdo”. (4
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produto faz uma descricdo da acdo de alguns deles:

N&o héa informacdo acerca da quantidade de cada componente presente neste café, mas o folheto do

Tabela 2: Alegacdes respeitantes aos constituintes do Café Marita, segundo o fabricante. 41

Beneficios

Garcinia Cambogia

Erva Mate

Psyllium

Bloqueia a gordura e agUcar
Causa sensacdo de saciedade
Reduz ataques de fome
Estimula a libertaco se
serotonina
Tem acdo antioxidante
Previne anemia
Controla o nivel de
triglicerideos
Previne doencas

cardiovasculares

Acelera 0 metabolismo
Ajuda a emagrecer
Inibe o apetite
Aumenta a energia
Ajuda na redugéo do colesterol
Melhora a circulacdo sanguinea
Atua como antioxidante
Possui acdo diurética
Estimula a funcéo cerebral

Facilita a digestdo

Regula o transito intestinal
Ajuda na obstipagdo
Alivio para quadros de diarreia
Auxilia no tratamento de
quadros inflamatérios intestinais
Ajuda na manutencdo e reducao
de peso
Controla os niveis de aglcar
Auxilia o controlo do colesterol
Melhora a saude do coracao e

pressao arterial

Acelera o metabolismo
Melhora o humor

Analise da matéria-prima e suas funcdes sequndo a literatura

Café arébica

O café é das bebidas mais populares em todo o mundo, resulta da torra dos grdos de café, sendo
muito conhecido pelo seu efeito estimulante do sistema nervoso central. Vérios estudos apoiam a
ideia de que o consumo regular de café traz beneficios para a satde. Devido a sua importancia social
e cultural, o café tem vindo a ser estudado e 0s seus compostos isolados.

A cafeina é o composto bioativo mais importante do café, mas existem outros compostos também
importantes como o &cido clorogénico, diterpenos, trigonelina, entre outros. [*2

O é4cido clorogénico é um acido fendlico que tem como propriedades o efeito antioxidante, anti-
inflamatério, hipolipidémico, hipoglicémico e neuroprotetor. O consumo regular de café pode assim
diminuir a pressdo arterial, glicose, resisténcia a insulina, triglicerideos e percentagem de gordura
corporal. Pode contribuir para a reduzir o risco de doencas cardiovasculares, aumenta a energia,
estado de alerta e concentracdo. 2 Devido a capacidade dos compostos antioxidantes se ligarem aos
radicais livres, contribuem para reduzir doengas ¢ mortalidade, sendo o café intitulado de “bebida da
longevidade”, por este motivo. 3! Estas acGes estdo dependentes da quantidade de café consumido,
frequéncia, forma de preparacdo e variedade do café, uma vez que a concentracdo dos componentes
pode variar segundo estes parametros. 2

No tratamento da obesidade, estudos revelaram que ajuda a reduzir o armazenamento de gordura

corporal porque inibe a multiplicacdo de adipdcitos, influencia os fatores de transcricdo e outras
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proteinas envolvidas na producéo de lipidos e tem agdo na microbiota gastrointestinal.[*1 O efeito
probidtico do consumo de café foi observado em humanos e animais devido ao aumento de
bifidobactérias. 14!

No entanto, a ingestéo de grandes doses de cafeina podem causar ansiedade, insonia e perda de calcio,
ndo sendo por isso recomendado o consumo regular de café a criangas, adolescentes, gestantes e

adultos com complicacdes de satde. !

Garnicinia cambogia

A Garcinia cambogia é uma planta nativa de Africa, Asia e Australia. Tem efeitos anti-inflamatorios,
hipolipidémicos, hipoglicémicos e anorexigenos, e é muito usada para controlo do peso. [4546]

E rica em &cido hidroxicitrico, composto importante na perda de peso, porque inibe a enzima
adenosina trifosfato (ATP) citrato liase (que converte citrato em acetil coenzima A (acetil-CoA) e
oxaloacetato), principal enzima envolvida na sintese e armazenamento de &cidos gordos nas células,
diminuindo a lipogénese. 15461 A sintese reduzida de acidos gordos diminui a deposicdo de gordura
subcutanea e visceral.*6471 Por outro lado, a acetil-CoA é um precursor do malonil coenzima A
(malonil-CoA), responsavel pela inibicdo da carnitina palmitoiltransferase 1 (CTP 1), que leva a
oxidag&o lipidica. Com a inibi¢do da acetil-CoA ha aumento de CTP 1 e consequente aumento da
oxidag&o lipidica, resultando numa maior perda de gordura aquando da realizagdo de exercicios
aerébicos. 1 O &cido hidroxicitrico também diminui a recaptacéo de serotonina no cérebro levando
a uma melhoria de humor e supresséo do apetite. [“°]

O extrato da fruta é conhecido por causar diarreia aquosa, estando em estudo 0 seu uso no tratamento
da obstipacdo. Os efeitos adversos, maioritariamente associados a uma utiliza¢éo a longo prazo, séo

a dor de cabeca, nausea, diarreia e flatuléncia. (471

Erva mate

A erva-mate € uma arvore explorada comercialmente para a producdo de chimarrao, infusdes e seus
derivados. Possui na sua composicao compostos fendlicos, metilxantinas e saponinas. Os compostos
fendlicos estdo presentes em maior quantidade e possuem atividade antioxidante,
hipocolesterolémica, anti-inflamatoria, diurética e hepatoprotetora. “®!

O &cido clorogénico é o composto fendlico presente em maior quantidade e cujos beneficios j& foram
referidos anteriormente. Relativamente as metilxantinas, as principais presentes na erva-mate sao a
cafeina, teobromina e teofilina. A cafeina esta presente em maior quantidade e, tal como jé referido,
atua como estimulante e, mais recentemente, tem-se atribuido um efeito termogénico corporal. !
Estes efeitos ajudam a acelerar o metabolismo, o que faz aumentar o gasto energético e
consequentemente diminuicdo de peso. Combinar a ingestéo de erva-mate com exercicios aerobicos
aumenta a oxidacao de &cidos gordos, melhora a saciedade e o0 humor, e revela-se mais eficaz do que

exercicios isolados. [48:49.50]
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Um estudo de 2015, B envolvendo individuos obesos que consumiram 3g de erva-mate durante 12
semanas, demonstrou a efetividade na perda de peso, uma vez que os individuos apresentaram uma
diminuicdo da massa gorda corporal, percentagem de gordura, gordura visceral e subcutanea, bem

como da relagdo cintura/anca. 854

Psyllium

O psyllium (ou psilio) é uma fibra extraida da casca de sementes da espécie Plantago.

E um dos suplementos de fibra soldvel mais utilizados em todo 0 mundo por ter um baixo custo e
por causar menos sintomas gastrointestinais porque é fermentado mais lentamente, diminuindo a
distenséo abdominal e a flatuléncia.

O seu composto maioritario é uma fibra soltvel de mucilagem, cuja fracdo bioativa é composta por
arabinoxilanas. E um adjuvante de planos dietéticos pela ajuda no controlo do peso corporal,
colesterol, triglicerideos, glicose e niveis de insulina. No estbmago, forma um gel, tornando mais
lenta a digestéo e absorcédo dos hidratos de carbono e aumentando o poder saciante. Ajuda a melhorar
0s niveis de glicose e insulina, porque, como forma um gel viscoso em solucéo aquosa, retarda a
chegada da glicose ao epitélio intestinal, sendo mais lentamente absorvida e evitando os picos de
glicose po6s-prandial. Tem um papel importante como agente regulador do intestino e regulador do

colesterol no sangue e prolonga a absorgao de nutrientes. 253

Conselhos prestados a utente

Em conversa com a utente, referi as acdes de cada um dos componentes desta formulacéo de café,
mas informei que ndo esta discriminado a quantidade de cada um deles. Adverti que a diarreia que
refere ser persistente ha um més e coincide com o inicio da toma do suplemento, pode ter sido
originada pelo mesmo, e que apesar de estar satisfeita com o resultado na perda de peso ndo deve
continuar a tomar o suplemento. As complicacBes que advém de quadros de diarreia prolongada sao
muitas e podem afetar o seu estado de salde. Aconselhei a alterar os habitos alimentares e incluir
exercicio fisico na sua rotina didria, e se tivesse davidas poderia consultar um nutricionista que lhe

faria um plano personalizado e adequado ao seu dia a dia.

Considerac6es acerca deste suplemento

Este suplemento possui na sua composi¢cdo compostos concordantes com a sua acdo, no entanto,
como ndo descrimina a quantidade de cada um deles ndo confere seguranca na utilizacdo.

A lista de adverténcias acerca da ndo utilizacdo ndo esta completa, apenas refere a ndo utilizagdo em
criancas, gravidas ou idosos, mas existem outras situacdes em que este café deverd ser
desaconselhado, nomeadamente em utentes com outras comorbilidades como ansiedade, insonia,

hipertenséo, entre outros.
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Outros constituintes de suplementos indicados para a perda de peso

Os componentes do Café Marita® sdo muito populares e frequentemente utilizados em suplementos
para a perda de peso, no entanto existe uma vasta lista de outros componentes para 0 mesmo fim.
Decidi por isso escolher alguns, comuns em suplementos vendidos em farmécia, e explorar os seus
efeitos de forma a melhorar 0 meu aconselhamento nessa area.

Das vérias matérias-primas utilizadas escolhi algumas cuja agdo esté cientificamente comprovada e
outras cuja acdo € dubia, para trabalhar e aprofundar o meu sentido critico de anélise e decisdo no

ato farmacéutico.

Crémio

O cromio € um mineral essencial presente em pequenas quantidades em varios alimentos como carne,
nozes, graos de cereais, melaco e levedura de cerveja. 5 51 Estima-se que apenas 1 a 2% do crémio
ingerido na dieta seja absorvido, sendo recomendada, a individuos adultos, a ingestao diaria de 25 a
35 ug de crémio.

Os efeitos do crémio ainda nédo estdo totalmente esclarecidos, no entanto sabe-se que desempenha
um papel importante no metabolismo da glicose, lipidos e aminoéacidos pela acdo que exerce sobre a
insulina. Também pode aumentar a atividade da serotonina e condicionar os possiveis efeitos a
jusante, na sinalizacdo dopaminérgica nos recetores centrais de insulina. 54561

O cromio melhora a atividade do recetor quinase da insulina § que leva ao aumento de atividade a
jusante de insulina PI3-quinase e proteina quinase B, potenciando a translocagdo de glicose mediada
pelo transportador de glicose 4 (Glut4). Por estes motivos, ajuda no controlo da glicemia, regula o
apetite e comportamento alimentar e estimula a termogénese, potencializando o gasto de energia em
repouso. Tem agéo na diminuicdo do peso corporal, com diminui¢do da massa gorda mas manutencédo
da massa magra. (54 56.57]

Pode ser comercializado sob a forma de nicotinato de crémio, cloreto de crémio ou picolinato de
crémio, sendo este Ultimo o mais utilizado em suplementos por ser melhor absorvido 8 5

Além dos seus efeitos ndo estarem totalmente esclarecidos, hd alguma controvérsia na sua utilizagao
devido ao potencial carcinogénico do cromio hexavalente. Na suplementacéo alimentar é utilizado o
crémio tetravalente, que ndo possui efeitos carcinogénicos, no entanto pode ser oxidado a crémio
hexavalente que interfere com varios mecanismos celulares. 91

Esté presente em suplementos a venda em Farmécia, como o caso do BioActivo Cromio®, Easyslim

lipo 3® e Symbiosys Satylia®.
Quitosano
O quitosano é um polissacarideo encontrado essencialmente em crustaceos, no seu exoesqueleto

duro, e resulta da desacetilacdo da quitina. Tem sido amplamente usado em suplementos pelo seu
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perfil de seguranca e efeito na reducéo do colesterol e do peso corporal. 5658 A Autoridade Europeia
para a Seguranca Alimentar (EFSA) recomendou um limite maximo de ingestao diaria de quitosano
de 3g. &8

Embora ndo exista naturalmente nos humanos, é considerado biocompativel e ndo toxico, sendo
administrado por via oral para diminuir a absorcdo de lipidos no trato gastrointestinal. Como é
insolavel, no intestino liga-se a moléculas de gordura impedindo a sua absorcéo e tem a capacidade
de sequestrar os acidos biliares diminuindo a absorcdo do colesterol. 54581

Tem sido usado para tratamento de obesidade, hipertensdo e hipercolesterolemia.

Os efeitos adversos mais comuns sdo prisdo de ventre e diarreia. ¢4

Esta presente em suplementos a venda em Farméacia, como o caso do Easyslim bloker®, Depuralina
block® e Aquilea quitosano forte®.

Espirulina

A espirulina é uma cianobactéria, também chamada de alga verde-azulada, que contém alto teor de
proteinas e micronutrientes. Apresenta na sua constituicdo diversos acidos gordos, compostos
fendlicos, caroteno, ficocianina, tocoferéis e micronutrientes. %21 Possui uma acéo anti-inflamatoria,
antioxidante, antidiabética, entre outras. [°8 62

A ficocianina tem a capacidade de inibir a nicotinamida adenina dinucleotideo fosfato hidrogénio
(NADPH) oxidase, que é uma fonte de stress oxidativo nos adipécitos, desempenhando um papel
importante na inducdo da resisténcia a insulina e na alteracdo da producéo de adipocina e citocina
em adipdcitos hipertrofiados. Ao inibir o stress oxidativo resulta em efeito anti-inflamatério e de
sensibilizacdo a insulina. 67

A sua utilizagdo ajuda a diminuir o colesterol total e triglicerideos e a aumentar as lipoproteinas de
alta densidade (HDL), pois em pré-adipocitos 3T3-L1 leva a menor expressdo proteica dos
reguladores adipogénicos, proteina alfa intensificadora de ligacdo a CCAAT (C/EBPa), receptor
ativado por proliferadores de peroxissoma gama (PPARY) e proteina adaptadora 2 (aP2), inibindo a
adipogénese. [63

O uso no tratamento da obesidade ainda ndo estd bem esclarecido e as evidéncias cientificas sdo
escassas, no entanto verificou-se uma diminuicdo significativa do peso corporal em utilizadores de
espirulina, que pode estar relacionado com o seu metabolismo lipidico, com a inibicdo da
adipogénese e capacidade de escurecer o tecido adiposo, levando a uma maior gasto energético. [
63]

Esté presente em suplementos a venda em Farmécia, como o caso do Easyslim thermo fit®, Easyslim

prima verdo thermo® e Arkofarma spirulina®.
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Cha verde

O ché verde é obtido de folhas da planta Camellia sinensis, e possui varios componentes
farmacologicamente ativos, entre os quais, alcal6ides, catequinas, flavonoides, acidos fendlicos e
aminoacidos. Esta entre as bebidas mais populares do mundo e demonstrou ser benéfico para a satide
pela sua acdo antioxidante e hipoglicemiante. 4671

Tem sido usado por possuir efeito anti-obesidade conferido pelos componentes bioativos
epigalocatequina-3-galato (EGCG) e cafeina. Atua inibindo enzimas como a lipase pancreética,
amilase e glicosidase, no trato gastrointestinal. A inibicdo da lipase resulta numa menor absorcao de
gordura, e a inibicdo da amilase e glicosidase impede a digestdo e absorcdo de hidratos de carbono.
(581 Melhora por isso a resisténcia a insulina e altera a expresséo dos genes envolvidos na homeostase
da glicose e lipidos, diminuindo o apetite. (¢4

Embora ndo haja uma relacdo direta comprovada da perda de peso resultante da modulacdo da
microbiota intestinal induzida pelo cha verde, foram apontadas duas possiveis vias de agdo. A
primeira resulta da inibi¢do da amilase e glicosidase, que aumenta a presenca de hidratos de carbono
ndo digeridos no trato gastrointestinal obrigando a microbiota a produzir acidos gordos de cadeia
curta capazes de ativar a proteina quinase ativada por adenosina monofosfato (AMPK) e induzir a
perda de peso. A segunda resulta da baixa biodisponibilidade dos polifenéis do cha, que ndo séo
absorvidos no intestino delgado e entram em contacto com a microbiota intestinal capaz de os quebrar
em compostos fendlicos menores e mais biodisponiveis, modulando a composicdo bacteriana. 8 641
Né&o tém sido notificados muitos efeitos adversos sobre o cha verde, no entanto, a sua utilizacdo
excessiva e a longo prazo pode originar dor de cabeca, tonturas e nauseas. [°8 65 661

Esta presente em suplementos a venda em Farmécia, como o caso do Easyslim CLA+®, Adiprox

advanced solugdo® e Arkofarma cha verde®.

Laranja amarga

A laranja amarga, fruto do Citrus aurantium, tem vindo a ganhar popularidade nos produtos de perda
de peso como substituto seguro da efedrina, que foi retirada do mercado devido a sua toxicidade. 7]
Possui na sua composigdo flavonoides, como a hesperidina, e alcal6ides, como a para-sinefrina (p-
sinefrina), & qual se atribui o efeito da perda de peso. De facto, a p-sinefrina apresenta semelhanga
estrutural com a efedrina, mas tem um hidroxilo a mais, ligado ao anel benzénico em posigéo para.
[58. 67]

Aos alcaldides sdo atribuidos efeitos simpaticomiméticos, que contribuem para um metabolismo
oxidativo, promovendo a lipolise, estimulando os receptores Bs- e a-adrenérgicos e inibindo a
producdo de adenosina 3°,5 -monofosfato ciclico (CAMP). 7681 A p-sinefrina ajuda a suprimir o
apetite e reduzir a ingestéo de alimentos porque tem capacidade de se ligar ao recetor de neuromedina
U2, presente no hipotalamo, responsavel pela regulacdo do gasto energético, ingestéo de alimentos

e stress. [69
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Vaérios estudos que incluem a laranja amarga tém surgido, uma parte deles em associagcao com outros
compostos, por isso a evidéncia cientifica que comprova a capacidade de reducdo de peso corporal
apenas com a laranja amarga é limitada. (67670

Dosagens elevadas de p-sinefrina podem levar ao aparecimento de efeitos secundarios como
desenvolvimento de doencas cardiovasculares, hipertensdo, diarreia, célica, nauseas/vomitos e
ansiedade. (5868701

Esta presente em suplementos & venda em Farmécia, como o caso do Easyslim Depur Max®, e
Arkofarma Laranja Amarga®.

L-carnitina

A L-carnitina é um aminoacido e um micronutriente essencial e presente na maioria das espécies
animais. Tem um papel importante no metabolismo porque a sua principal funcéo é o transporte de
acidos gordos de cadeia longa do citoplasma para a matriz mitocondrial, onde ocorre a 3-oxidag&o,
que é essencial para a producio de energia. 772 E um processo que requer enzimas e
transportadores especificos, como a enzima acil-coenzima A desidrogenase, que medeiam o
encurtamento dos acidos gordos, uma vez que a membrana mitocondrial interna € impermeéavel a
acidos gordos de cadeia longa (com uma cadeia com mais de 12 carbonos). [®1 Primeiramente, os
acidos gordos de cadeia longa ligam-se a coenzima A e formam a acil-coenzima A, que
posteriormente se liga a L-carnitina formando uma acilcarnitina que é transportada através da
membrana interna para a mitocondria. A acilcarnitina sofre depois 0 processo inverso na matriz e
liberta o acil-coenzima A, que sobre p-oxidacao resultando em fragmentos de acetil-CoA que entram
no ciclo de Krebs e consequentemente contribuem para a producéo de energia. *7

Pode ter efeitos positivos na diminui¢do do peso corporal, em individuos com sobrepeso ou obesos,
por diferentes mecanismos, onde se inclui a diminuicdo do apetite e melhoria da resisténcia a
insulina, através do efeito direto no hipotalamo. 4 O aumento do metabolismo das gorduras, como
ja referido, é capaz de modular a adipogénese, tornando a lipase sensivel a hormonas, acetil-CoA e
CTP 1. 1872

Apesar do seu uso ter mostrado efeitos satisfatorios na reducao de peso, alguns estudos revelaram
resultados contraditérios onde ocorreu perda de peso corporal mas sem alteragdo da massa gorda.
Além disto, apenas se conhecem os resultados a curto prazo, permanecendo desconhecido o seu
efeito a longo prazo. 8 74

Também temos de ter em atengdo a sua toxicidade. A L-carnitina é eliminada maioritariamente na
urina na sua forma livre, mas uma parte ndo é absorvida no intestino delgado e sofre degradacédo
pelas bactérias no intestino grosso, produzindo trimetilamina, que ap6s absorcao pelos enterdcitos é
oxidada pela monooxigenase 3 e forma trimetilamina-N-Oxido responsavel por doencas

cardiovasculares e metabdlicas. [
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Esta presente em suplementos a venda em Farmacia, como o caso do Easyslim Lipo 3®, Easyslim

Detox Plus® e Easyslim Cell reducer®

Acido linoleico conjugado

O écido linoleico conjugado (CLA) é um acido gordo polinsaturado encontrado naturalmente em
carne e produtos lacteos. Também pode ser obtido sinteticamente a partir de dleos ricos em éacido
linoleico, como girassol, soja ou milho. " O teor de CLA esta dependente de varios fatores como a
época do ano, tipo de alimentacdo do animal, espécie e idade. Melhora a composigéo corporal e ajuda
na perda de peso e diminuigdo do risco cardiovascular. &8 761

Varios sdo 0s mecanismos apontados para a perda de peso. A suplementagdo com CLA demonstrou
ser efetiva na diminuicdo do tamanho dos adipdcitos, na sua diferenciacdo e na regulacdo do
metabolismo lipidico. 8 Promove a oxidagdo da gordura, pelo aumento da ativacéo do recetor PPAR
e 0s seus alvos, AcetilCoA oxidase e CPT 1, e escurecimento do tecido adiposo branco, responsaveis
pela mobilizacdo da gordura. ' Também pode alterar a microbiota intestinal e metabolitos
associados, no entanto sdo necessarios mais estudos que comprovem este mecanismo. 58 Melhora a
sensibilidade a insulina e contribui para a diminuicdo dos triglicerideos e colesterol. ¢

Outros mecanismos ainda estdo por provar, devido a pequena amostragem e grande quantidade de
variaveis, como dosagem, diferentes isdbmeros de CLA, duragdo de acdo e caracteristicas da
populacdo em estudo. 581 O CLA apresenta um grande potencial no tratamento de diversas patologias,
tem-se revelado seguro e espera-se que com o aumento da sua utilizacdo se venham a conhecer 0s
efeitos efetivos e a longo prazo, bem como possiveis reacdes adversas. 8 771

Esta presente em suplementos a venda em Farmacia, como o caso do Easyslim CLA+® e BioActivo
CLA forte®.

Concluséo

A obesidade ¢ uma doenca multifatorial que requer um tratamento multidisciplinar. Para este
tratamento é fundamental a adocdo de habitos de vida saudaveis, como uma alimentacdo cuidada e a
préatica de exercicio fisico, no entanto o tratamento pode ser auxiliado com suplementos alimentares
ou mesmo medicacdo. Qualquer uma destas opgOes deve ser sempre acompanhada por profissional
experiente na area que consiga fazer um aconselhamento personalizado tendo em conta o historial
clinico do utente e 0 seu estado de saude. Deve haver um sentido critico neste tipo de escolhas, uma
vez que interfere com a salde de quem a elas recorre.

O papel dos farmacéuticos neste processo é aconselhar e consciencializar para o risco/beneficio da
sua utilizaco, e incentivar a procura de ajuda e acompanhamento de todo o processo por parte de

profissionais qualificados e experientes.
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Tema 2: Benzodiazepinas e derivados: do uso terapéutico ao risco de dependéncia

Introducéo

A insOnia é um problema de satde publica que acomete a populagdo mundial na sua generalidade e
em diferentes fases da vida. E um tema que requer atencio uma vez que interfere com a qualidade
de vida e de saude, causando cogni¢do alterada, aumento da sonoléncia diurna, diminui¢do da
energia, distrbios emocionais, entre outros; fatores que levam a um aumento de absentismo no
trabalho bem como a aumentos com os gastos de satde. 8

Portugal € um pais onde hd um elevado consumo de ansioliticos, sedativos e hipnoticos,
maioritariamente benzodiazepinas e analogos. As prescricdes destes grupos de farmacos acontecem
maioritariamente nos cuidados de salde primarios, e, apesar desta realidade ser concordante em todo
0 pais, pode-se verificar que na regido Norte € prescrito com maior frequéncia. Quanto a
caracterizacdo da populagdo que recorre a esta terapéutica, pode-se constatar que é maioritariamente
do sexo feminino e que tém idades compreendidas entre 0s 55 e 79 anos. [

O uso inadequado (indevido e/ou excessivo) destes farmacos € um problema de salde publica
mundial. A sociedade moderna vive a um ritmo acelerado, quer profissional como pessoalmente,
cada vez mais as pessoas se queixam de ansiedade, stress, depressdo e ma qualidade do sono, o que
aumenta a busca de opgdes de tratamento eficazes e rapidos na resolugdo destes problemas. A procura
de solugdes terapéuticas ocorre muitas vezes de forma auténoma, ignorando as recomendagoes
médicas e farmacéuticas, comportamento que a longo prazo pode ter efeitos negativos na satide como

o risco de dependéncia. %

O que sdo benzodiazepinas e seu uso terapéutico

Em 1961, foi comercializada a primeira benzodiazepina, o cloradiazepdxido, que rapidamente se
mostrou uma alternativa segura aos barbitlricos que até entdo eram prescritos como ansioliticos e
hipndticos. B As benzodiazepinas passaram assim a fazer parte do grupo de farmacos mais
prescritos em todo o mundo, das quais se destacam o alprazolam, diazepam, lorazepam e
clonazepam, como sendo as mais utilizadas. ©°!

Séo psicofarmacos com efeito depressor do SNC pela modulagdo do acido gamma-aminobutirico
(GABA), que é o mais importante neurotransmissor inibidor do SNC. 2 O seu consumo provoca
efeitos ansioliticos, hipndticos, sedativos, relaxantes e anticonvulsivantes, tendo como principal
finalidade terapéutica o tratamento da ansiedade e insonia. % Sdo usados em casos de emergéncia
como crises convulsivas e ataques de panico, e também no tratamento da dependéncia de alcool.
Apesar de serem extremamente eficazes no alivio das condi¢des descritas, devido ao seu potencial
de dependéncia, a sua utilizagdo ndo deve ultrapassar algumas semanas, no entanto, verifica-se

frequentemente que a sua utilizagdo se estende por meses e até mesmo anos. ©

25



Existe uma classe de farmacos denominada de Z, como o zolpidem e zopiclone, que ndo sendo
benzodiazepinas, tém em comum o facto de ativarem 0s mesmos recetores e possuirem 0s mesmos

efeitos. (62

Classes

As benzodiazepinas séo classificadas tendo em conta a sua duracéo de acdo e tempo de semi-vida,
caracteristicas que sdo afetadas pela taxa e extensdo de distribuicdo do farmaco. Existem
benzodiazepinas de acdo curta, cujo tempo de semi-vida varia entre 1 a 12 horas; de agdo intermédia,
cujo o tempo de semi-vida varia entre 5 a 24 horas; e de acéo longa, quando o tempo de semi-vida é
superior a 24 horas. Contudo, o tempo de semi-vida pode diferir de individuo para individuo. 4

A estrutura quimica também pode ser usada para a classificacdo de benzodiazepinas. As
benzodiazepinas tém uma estrutura semelhante, com um anel benzénico fundido a um anel
diazepinico. A maioria sdo 1,4-benzodiazepinas mas algumas podem ter unidades ciclicas adicionais,
modificacGes estas que podem conferir caracteristicas especificas. 4

A tabela 3 mostra a classificagdo de algumas benzodiazepinas e fa&rmacos Z de acordo com a sua

acdo hipnatica/ansiolitica e a sua duragdo de agao:

Tabela 3: Classificacdo de benzodiazepinas e sua duracéo de agéo [80. 85]
Farmacos hipnéticos Farmacos ansioliticos
Nome Duracéo de acéo Nome Duracéo de acao
Brotizolam Curta Alprazolam Curta
Estazolam Curta Bromazepam Curta
Flurazepam Longa Cetazolam Longa
Midazolam Curta Clobazam Longa
Temazepam Intermédia Clonazepam Intermédia
Triazolam Curta Clorazepato Intermédia
dipotassico
Zolpidem Intermédia Clorodiazepoxido Longa
Zaleplom Curta Cloxazolam Longa
Zopiclone Intermédia Diazepam Longa
Loflazepato de etilo Longa
Lorazepam Intermédia
Mexazolam Longa
Oxazepam Curta
Prazepam Longa
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Farmacocinética

As benzodiazepinas tém o mesmo mecanismo de acao, efeitos adversos semelhantes, mas diferem
nas suas caracteristicas farmacocinéticas. Estas diferencas influenciam parametros clinicamente
relevantes e sdo importantes para a escolha de um determinado farmaco em detrimento de outro.
As benzodiazepinas sdo produzidas por sintese quimica % e a maioria é disponibilizada em

formulacdes orais, por isso a ingestédo oral é a forma mais comum de consumo. 84

Absorcéo e distribuicéo
Todas as benzodiazepinas sd@o completamente absorvidas ap6s administracéo oral e atingem niveis
séricos maximos ao fim de 30 minutos a 2 horas, a excecao do clorazepato, que primeiramente precisa
ser metabolizado no estbmago, convertendo-se em nordiazepam, para depois ser completamente
absorvido. [
A maioria das benzodiazepinas administradas por via intramuscular sdo absorvidas mais lentamente
gue por via oral, ao passo que, benzodiazepinas de alta poténcia, quando administradas por via
intravenosa tém um inicio de acdo quase imediato. [
A velocidade de absorcéo é o pardmetro principal na determinacéo do inicio de agdo e depende de
varios fatores, entre os quais a lipossolubilidade, nivel de ligagdo as proteinas e tamanho molecular,
que influenciam o tempo necessario para atingir a concentra¢cdo maxima na corrente sanguinea e a
capacidade de entrada do farmaco no SNC. 82 Grande parte das benzodiazepinas possui uma elevada
lipofilia e ligam-se fortemente as proteinas plasmaticas, o que resulta num grande volume de
distribuicdo. #2841 Estas caracteristicas permitem que atravessem facilmente as barreiras bioldgicas e
sejam absorvidas na totalidade.
Apo6s administracdo, as benzodiazepinas sao primeiramente distribuidas pelo cérebro e regides com
elevada irrigacdo sanguinea e posteriormente pelos tecidos menos vascularizados, como o tecido

adiposo. [

Metabolizacéo
O metabolismo das benzodiazepinas ocorre principalmente no figado por reagdes de fase I, como
oxidacdo e reducdo, e reacBes de fase Il, como conjugacdo, conforme a estrutura quimica de cada

farmaco. As enzimas do citocromo P450 catalisam, destacando-se a CYP 3A4 e CYP 2C109. [

Reacdes de fase |

Farmacos que possuam um anel diazepina com substituintes na posicao 1 e 2, sofrem uma primeira
reacdo de modificacdo/remogdo dos substituintes; farmacos que possuem um anel imidazol ou triazol
associado & estrutura priméria, sofrem N-desalquilacdo originando metabolitos ativos.
Posteriormente ocorre uma reacdo de hidroxilacdo alifatica na posicdo 3, a uma velocidade mais lenta

que as reacdes anteriores, originando metabolitos ativos com tempo de semi-vida longo. (62 &I
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Reacdes de fase Il

Os metabolitos resultantes da fase | sdo conjugados com o acido glucurénico, em reages lentas que

podem demorar entre 6 a 12h, originando metabolitos inativos que sdo excretados na urina.

Mais recentemente, foi desenvolvido um derivado de benzodiazepinas, 0 remimazolam, com um uma
via metabdlica diferente e alternativa, pois sofre metabolismo, independente do 6rgéo, por reacédo de
hidrélise de éster pelas esterases sanguineas. [ Possui uma acdo ultra curta, sendo uma boa opgéo

como anestésico, tendo como limitagéo o fato de néo estar disponivel em formulagéo oral. 6]

Excrecéo
Apobs metabolizagdo, as benzodiazepinas sdo eliminadas por agdo renal, através da urina, sob a forma
de metabolitos inativos resultantes da fase Il e uma pequena parte na forma original porque nédo foram
metabolizados. 8284
Uma percentagem minima pode ser excretada através da bilis, fezes ou leite materno, podendo

resultar num efeito depressor do SNC do lactente. (2]

Farmacodinamica
As benzodiazepinas possuem varios efeitos, a maioria observados através de agdo no SNC, que
variam conforme o tempo de semi-vida e poténcia de cada uma delas.

De entre os efeitos destacam-se o efeito ansiolitico, hipndtico, anticonvulsivante e miorelaxante. 6284

Mecanismo de ac¢éo

Como referido anteriormente, 0 GABA é o principal alvo das benzodiazepinas e farmacos Z, e trata-
se do neurotransmissor inibitério mais importante do SNC- [ 821

Possui 3 subtipos de recetores especificos, denominados A, B e C, sendo o recetor A o responsavel
pelos efeitos das benzodiazepinas. 4 O recetor A é um canal idnico seletivo para cloreto, tem a
forma de um cilindro que atravessa perpendicularmente a membrana neuronal, e é composto por 5
subunidades, 2 alfa, 2 beta e 1 gama. As benzodiazepinas ligam-se a uma interface formada pelas
subunidades alfa e gama e atuam como moduladores alostéricos positivos, o que significa que as
benzodiazepinas se ligam ao recetor num local de ligacdo diferente no neurotransmissor GABA.
Apbs a sua ligacdo ao recetor ha uma alteragdo conformacional do canal i6nico levando a
hiperpolarizagio e consequente inibicdo do SNC. [0 84

O recetor GABA A possui uma estrutura pentamérica constituida por 5 subunidades que se
subdividem em 7 outras subunidades (a, B, v, 6, &, © e 0) constituidas por diferentes polipéptidos e
distribuidos de forma diferente pelo cérebro. 2781 As subunidades a, p e y tém mais do que uma

isoforma, sendo a isoforma al responsavel pela sedacdo e a isoforma a2 responsavel pelo
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relaxamento muscular, por exemplo. 281 A heterogeneidade destas isoformas estd na base nos
diversos efeitos dos farmacos que se ligam a estes recetores. (6%

O recetor GABA A, embora seja responsavel pelo efeito das benzodiazepinas, ndo é exclusivo para
estes farmacos, respondendo a uma ampla variedade de outros moduladores, como barbitdricos,

anestésicos intravenosos, neuroesteroides, entre outros. 71

Contraindicac0es e interacdes

As benzodiazepinas estdo contraindicadas em criangas/adolescentes, gravidas, em pessoas com mais
de 65 anos, doentes com hipersensibilidade a benzodiazepinas e doentes portadores de outras
patologias, como o caso insuficiéncia respiratéria, apneia do sono, glaucoma e insuficiéncia hepatica.
Também estdo contraindicadas em doentes que estejam a fazer terapéutica com medicamentos
depressores do SNC, como barbituricos e opioides, porque interagem e podem originar um efeito
aditivo grave (efeito sinérgico positivo), e com hipnéticos, neurolépticos, anticonvulsivantes,
antidepressivos e anti-histaminicos, resultando num efeito aditivo menos pronunciado. [ As
interacfes também podem surgir pela toma concomitante de diferentes benzodiazepinas, levando a
um sinergismo positivo, ou pela toma de elevadas doses que resulta num efeito cumulativo. &

As benzodiazepinas sdo frequentemente usadas em simultdneo com outras substancias, como o
exemplo do alcool, resultando num aumento dos efeitos toxicos para ambas as substancias e podendo
levar a depressao respiratoria [ 88l

Em gravidas, a toma de benzodiazepinas pode levar a um parto prematuro ou baixo peso do recém-
nascido e, em casos mais graves, mas também mais raros, ao desenvolvimento de malformacdes no
feto. (62

Devido ao seu potencial de dependéncia, a duragdo do tratamento ndo deve exceder mais do que

algumas semanas. 2

Efeitos adversos

O uso de benzodiazepinas tem efeitos colaterais significativos e numerosos, sendo 0 maior deles o
potencial viciante que causa habituacdo e dependéncia. [

Os efeitos negativos sdo observados em diversas areas, geralmente melhoram com a suspensao da
terapéutica, embora ndo totalmente, e dependem do tipo de benzodiazepina usada, dosagem,
frequéncia de administracéo, duragdo do tratamento e do préprio doente. (8588

As benzodiazepinas tém um forte impacto no funcionamento cognitivo porque diminuem a
concentragcdo, memoria e velocidade de processamento da informacéo, e aumentam o tempo de
reacdo, a confusdo mental e o delirio. Podem levar a estados de deméncia ou piorar o quadro de
deméncia j& existente, bem como exercer um efeito negativo nas doencas neurodegenerativas com a

doenca de Alzheimer. Isto acontece pela regulacdo negativa dos recetores GABAA que afeta os
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sistemas de processamento de informacéo e diminui a capacidade de serem utilizadas redes neuronais
alternativas devido a reduzida ativagdo cerebral. 85 &I

A sonoléncia provocada pelas benzodiazepinas afeta a coordenacdo motora, tem impacto nas
atividades do dia a dia, como a conducéo de veiculos, e representa um risco acrescido para o doente,
aumentando a frequéncia de quedas e fraturas.

Sintomas como vertigens, fragueza muscular, aumento de excitacdo, irritabilidade e agressividade
sdo comummente observados em doentes que utilizam doses elevadas de benzodiazepinas durante

anos. [

Idosos como grupo de risco

Apesar do uso de benzodiazepinas ser contraindicado em idosos, esta é a faixa etaria que mais
prescricdes tem deste tipo de farmacos. [

Com o envelhecimento, as regides do cérebro responsaveis pelo padrdo do sono diminuem a sua
atividade afetando a qualidade do sono. [ Este facto origina a procura de opgGes que ajudem a
resolver o problema, embora muitas vezes de forma indevida. Grande parte das prescrigdes ocorrem
nos servigos de saude primarios, mas sem o devido acompanhamento e controlo. No entanto, também
existe uma grande procura autbnoma que acarreta varios perigos associados. 0 %4

Os idosos, de uma forma geral, tomam mais medicacdo e recorrem mais vezes a medicamentos ndo
sujeitos a receita médica do que a populacdo mais jovem, aumentando o risco de interagdes
medicamentosas. [** ° As alteracGes fisioldgicas também interferem com os farmacos, uma vez que
a razdo tecido adiposo/massa muscular aumenta com a idade, o volume de distribui¢do é maior, o
metabolismo mais lento, a capacidade de depuracgéo diminui e a eliminagéo torna-se mais lenta. [
Estas vulnerabilidades aumentam a sensibilidade dos recetores das benzodiazepinas e levam a um
tempo de semi-vida prolongado do farmaco. % Por isso, pequenas doses de farmaco num curto
periodo de tempo causam mais efeitos adversos em idosos do que em jovens. 1

O uso indevido de benzodiazepinas representa um grande problema e preocupacdo para 0S
profissionais de salde. Tratar o abuso de benzodiazepinas em idosos é particularmente dificil, ndo
existem estratégias padronizadas e implementar alteragdes na prescricdo nem sempre é bem recebida.
[90]

Dependéncia e sindrome de abstinéncia

Uma terapéutica regular e prolongada (desde meses a anos) com benzodiazepinas pode levar a um
estado de dependéncia fisica e psicolégica, com diminuicao gradual da suscetibilidade do organismo
aos farmacos e consequente desenvolvimento de tolerancia. 81 Cria-se assim uma dependéncia
fisiologica ao farmaco e quando 0s seus niveis no sangue diminuem surgem os sintomas de
abstinéncia. [83 88,921

Alguns dos sintomas de abstinéncia sdo em parte semelhantes aos sintomas que motivaram o doente

a iniciar a terapéutica, como ansiedade, agitacdo e insénia, mas com manifestacdo mais grave. Outros
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sintomas também sdo verificados, como mal-estar geral, dor de cabeca, ansiedade, irritabilidade,
aumento da frequéncia cardiaca, falta de concentragdo, delirio, tonturas, fadiga, espasmos
musculares, formigueiro, dorméncia, alteracfes de peso e sintomas gastrointestinais. Ambos variam
conforme a tempo de acdo do farmaco, dosagem e duracéo do tratamento com benzodiazepinas. ©4
A dependéncia surge maioritariamente por um mecanismo de recompensa, tal como acontece com
outras drogas de abuso e recompensas “naturais”’, aumentando a neurotransmissao dopaminérgica da
area tegmental ventral para as estruturas mesolimbicas alvo. ®& %1 A utilizacdo crénica de
benzodiazepinas pode levar a alteracfes na expressdo das subunidades do recetor GABAa, com
diminui¢do da expressdo de al e aumento de a4. Na abstinéncia, além das alteragdes no recetor
GABA, também outros sistemas neurotransmissores estdo envolvidos. O sistema glutamatérgico e a
plasticidade sinptica envolvendo os recetores N-metil-D-Aspartato (NMDA) e a-amino-3-hidroxi-
5-metil-4-isoxazolproprianato (AMPA), contribuem para a sindrome de abstinéncia. As sinapses
glutamatérgicas sofrem mudangas plasticas com a insercao de recetores AMPA na sinapse e posterior
fosforilacéo, levando ao aumento da relagédo de transmissao AMPA/NMDA.. Assim, antagonistas dos

recetores AMPA revelaram ser uma estratégia interessante no tratamento da sindrome de abstinéncia.
193]

Estratégias e alternativas terapéuticas

Existem vérias estratégias para combater o uso crénico das benzodiazepinas.

A primeira estratégia, e mais importante, passa por informar e educar o doente acerca da utilizagéo
e potenciais riscos associados ao uso prolongado desta classe de farmacos. E importante que a
mensagem seja transmitida de forma clara e objetiva, mas sem causar alarmismo ou inseguranga
quanto ao processo de desmame do farmaco e possivel sindrome de abstinéncia. A elaboracdo de um
esquema terapéutico com duragdo de tratamento, dosagens e um plano para reducdo gradual do
farmaco até a sua retirada, é fundamental para que haja sucesso na terapéutica com benzodiazepinas.
[90]

Ao longo dos anos tém vindo a ser realizados estudos com o intuito de diminuir os sintomas de
abstinéncia e diminuir a taxa de recaida do uso de benzodiazepinas, uma vez que a estratégia de
reducdo gradual do farmaco muitas vezes nao é bem-sucedida ou ndo chega sequer a ser testada pelo
utente. O uso de antidepressivos, inibidores seletivos da recaptacdo da serotonina, podem ser
utilizados com cautela, para a gestdo da ansiedade. Y Alternativas com alfa-bloqueadores,
anticonvulsivantes e antidepressivos triciclicos, foram testadas, mas sem resultados muito relevantes.
Em estudo encontram-se o flumazenil e a captodiamina. O flumazenil é um antagonista das
benzodiazepinas e atua deslocando a benzodiazepina do seu local de ligacdo sem afetar o recetor
GABA. Tem como particularidade ser administrado por via IV. A captodiamina é um composto
relacionado com a difenidramina, com efeitos sedativos e ansioliticos, que ndo atua nos recetores

histaminicos e mostrou ser eficaz na diminuicdo da gravidade dos sintomas de abstinéncia. [
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Opcdes como a melatonina e a valeriana mostraram ser eficazes no tratamento de perturbagdes
menores de sono e ansiedade e como coadjuvantes no desmane de benzodiazepinas.

Outra estratégia passa por trocar a utilizacdo de benzodiazepinas de acdo curta por outras de acao
longa e ir reduzindo a dose. [

De futuro é importante a implementacdo de medidas ndo farmacoldgicas e a terapia cognitivo-
comportamental. A abordagem ao tratamento da insonia deve passar primeiramente pela educacgéo e

intervencdo comportamental com o objetivo de melhorar a higiene do sono. !

Concluséao

O uso inadequado/excessivo de benzodiazepinas é, efetivamente, um problema de satide publica em
Portugal. A falta de informacdo e acompanhamento levou a que tenhamos uma parte da populagéo
dependente deste tipo de farmacos. E importante, enquanto profissionais de salde, alertar para os
efeitos destes farmacos a longo prazo e sensibilizar para a adocdo de estratégias e alternativas
terapéuticas. O trabalho conjunto entre médicos e farmacéuticos é crucial para 0 sucesso destas
estratégias e alternativas, bem como para transmitir uma maior confianga e seguranga ao utente.
Incluir os utentes e a familia, neste processo, é também importante, principalmente quando estamos
perante um utente idoso e com alguma dependéncia intelectual ou motora. Assim sendo, podemos

dizer que é um trabalho de todos e para todos.
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Concluséo global

A elaboracdo deste relatdrio foi o culminar de uma jornada, que veio a demonstrar-se longa, mas que
me trouxe muita sabedoria e contribuiu para consolidar conhecimentos.

O desenvolvimento de temas que considero interessantes e me suscitaram interesse, durante 0 meu
estagio e atual atividade profissional, levaram a trabalhar o meu sentido critico e aprofundar ainda
mais o conhecimento nessas areas. De fato, para além da informacdo e conhecimento que nos é
transmitido durante o curso, este tipo de trabalhos vem colmatar falhas em algumas areas e mostrar
que é importante aprofundar conhecimentos e estar em constante atualizacéo. S6 assim poderemos

ser profissionais de exceléncia e oferecer um servigo de qualidade a quem nos procura.
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AnNexos

Anexo 1 — Folheto com informagéo do Uso Responsavel do Medicamento

Sabiaque 50% da e s
imizar a toma:
popu!agao naotoma Attt
0s PREaA ot
medlcamentos? de 370 milhdes de
‘euros por ano, em todo

© mundo?

O uso responsavel do medicamento
garante:

O medicamento certo
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Na dose certa
No momento certo
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Anexo 2 — Folheto complementar do Uso Responsavel do Medicamento
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SABIA QUE......

Nédo deve guardar os medicamentos na casa de banho ou cozinha?
Os medicamentos devem ser guardados em locais sem humidade e sem variacées de
temperatura, por isso a cozinha e a casa de banho ndo sdo uma boa opcao de local
para o seu acondicionamento.

Os medicamentos que devem ser guardados no frio ndo devem ser
acondicionados na porta do frigorifico?
Os medicamentos que devem ser guardados no frio devem evitar as oscilacbes de
temperatura, por isso devem ser guardados nas prateleiras, uma vez que a porta esta
sujeito a maior variac&o de temperatura.

Os medicamentos devem ser guardados longe do alcance das
criangas?
As criancas tendem a imitar os adultos e muitas vezes acabam por tomar os seus
medicamentos pondo a sua salde e vida emrisco.

Prazo de validade e validade apos abertura sdo coisa diferentes?
Deve estar atento a validade dos medicamentos que utiliza, muitos possuem um
prazo apds abertura que é diferente do prazo de validade da embalagem, como o
caso dos produtos de uso oftalmico, alguns xaropes ou pomadas. Por isso deve
sempre escrever na embalagem a data de abertura para saber durante quanto tempo
pode utilizar o produto.

Os medicamentos que ja nao utiliza ou que estdo fora de prazo
devem ser entregues na sua farmacia?
Na farmacia existem contentores especificos para a deposicdo segura da medicacao
que ja ndo usa, garantindo que sdo eliminados de forma segura para o ambiente e
sociedade. Nao deite os seus medicamentos no lixo comum.

Procedimento adotar caso se esqueg¢a de tomar um medicamento?
ldealmente deve tomar logo que se lembre, a ndo ser que esteja muito proximo da
hora da toma seguinte, neste caso néo deve tomar a medicacao e espera até ha hora
da toma e também né&o deve tomar em duplicado.

Nem todos os comprimidos podem ser partidos?
O revestimento dos comprimidos ndo € todo igual e possuem funcdes diferentes, por
isso ndo deve partir comprimidos de libertacdo modificada ou abrir capsulas, por
exemplo. Em caso de divida pergunte ao seu médico ou farmacéutico.

Ha medicamentos que nao devem ser tomados as refeicoes?

Regra geral os medicamentos devem ser tomados com agua e alguns s6 devem ser
tomados apos as refeicdes, no entanto isto ndo se aplica a todos os medicamentos.
Ha medicamentos que devem ser tomados em jejum ou antes das refeic6es para que
sejam melhor absorvidos, ou para que sejam mais eficazes (como o caso dos
protetores gastricos), isto porque ha alimentos e bebidas que interferem com a sua
toma, como o caso do leite que atrasa a absorc&o do ferro, ou as bebidas alcodlicas
que interferem com a acao dos antibidticos.

Néo deve tomar a medicagdao de outra pessoa?
Apesar de sentir que as suas queixas sdo iguais as de outra pessoas, nado significa
que sejam resolvidas com a mesma medicacdo. As pessoas ndo sado todas iguais e
como tal ndo reagem de igual forma a medicaces iguais. Peca opinido ao seu
farmacéutico antes de tomar a medicacao de outra pessoa.

Suplementos alimentares e chas podem interferir com a sua
medicagdo?
Tradicionalmente diz-se que o que é natural ndo faz mal, mas ndo € bem assim. Os
chas ou infusdes que costuma tomar sao feitos a base de plantas e também tém
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v

interferir com a sua saude e com a medicacdo que faz. O mesmo se aplica a
suplementos alimentares e a propria alimentacéo, esteja consciente das opgées que
escolhe e na duvida procure ajuda do seu profissional de salde.

Os medicamentos genéricos s6 podem ser comercializados apos
demonstrarem ser bioequivalentes aos medicamentos de marca?
Os medicamentos genéricos sao identificados pela sigla MG, baseiam-se no
medicamento de marca para serem produzidos, tém por isso a mesma substancia
ativa e na mesma dosagem, no entanto sdo mais baratos, porque apenas precisam de
demonstrar que tal como 0 medicamento de marca sao seguros e eficazes.

Deve tomar os antibioticos sempre até ao fim e dentro do prazo

estipulado pelo médico?
E muito importante fazer o tratamento completo e na duracéo aconselhada de forma a
garantir que todas as bactérias séo eliminadas. Caso ndo faca o tratamento completo
nao elimina as bactérias na totalidade e as que restarem podem desenvolver
resisténcia ao antibidtico, o que faz com que tomar o mesmo antibiético novamente ja
ndo seja suficiente para resolver a patologia. Bactérias multirresistentes sdo um
problema sério de salde publica. E lembre-se antibiéticos servem apenas para
infecdes provocadas por bactérias, ndo sao eficazes em virus ou fungos.

E normal desenvolver sintomatologia apos a toma de uma vacina?
As vacinas sao medicamentos produzidos baseando-se no agente patogénico. Apés a
sua administrac&o o sistema imunitario reage como se tivesse sindo infetado por esse
agente e desenvolve anticorpos, por isso € nomal que se desenvolva sintomatologia
mas ndo se tem a doenca. Também importa referir que a vacina ndo impede que se
seja infetado pelo virus, mas impede que se desenvolva doenca grave resultante da
sua infecdo.

Caso tenha algum efeito adverso deve notificar o seu médico ou

farmacéutico?
E importante que siga a risca as recomendacdes do seu médico ou farmacéutico para
que faca a sua medicacdo de forma segura, no entanto também deve estar atento ao
surgimento de algum efeito secundario. Caso aconteca deve reportar a situacdo ao
seu médico ou farmacéutico, eles saberdo como o ajudar e entenda que este
procedimento € importante uma vez que os medicamentos estdo em constante
avaliacdo, por isso o seu contributo € importante para a sua seguranca e para a
seguranca de todos. Mas seja responsavel, analise o caso de forma justa e na
totalidade, & importante perceber se o efeito secundario surgiu pela toma da
medicacdo ou se pode ser resultado de alguma interacdo com algum habito que tenha
adotado e ndo comentado com os seus profissionais de salde.

Deve ter cuidado com o local em que compra os seus

medicamentos/suplementos?
Diariamente somos bombardeados com publicidade na televisdo e internet, o que
suscita um aumento de procura desses produtos pelos mais diversos meios. Primeiro
de tudo informe-se para saber se € indicado para si e depois certifique-se que esta a
comprar através de uma fonte segura e responsavel. Tenha cuidado com as
falsificacdes, produtos ilegais ou que ndo possuem autorizac@o de comercializac&o no
mercado tradicional.

Em caso de davidas procure a ajuda do seu médico ou
farmacéutico

E Lembre-se.....
Vocé é o principal responsavel pela sua saude!

Iniciativa desenvolvida ao abrigo do programa de estagios curriculares
Com o apoio de:

©

PORTO N
FACULDADE DE FARMACIA Tefone: 255 881 593

(HISOCOTIORE . e aMACIATARAIMONDA  Hordrio: Segunda a Sabado das 9h as 20h
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Anexo 3 — Folheto sobre os materiais a entregar a VALORMED

Que produtos posso entregar na farmacia para o
contentor VALORMED?

v

Pode entregar:

*Medicamentos que ja
nao usa
*Medicamentos fora de
prazo
*Embalagens vazias
*Blisters
*Frascos
* Ampolas
*Bisnagas
* Acessorios de
administracéo de
medicamentos (seringas
doseadoras, copos e
colheres)

&

N&o deve entregar:

» Seringas
*Agulhas
» Termometros
* Aparelhos eletronicos
»Material de penso
»Material cirargico
* Detergentes quimicos
*Radiografias

v

FARMACIADARAIMONDA
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Anexo 4 — Guia de como usar Metex Pen®

Guia de como usar METEX PEN

Deve administrar a inje¢do na zona
abdominal (exceto ao redor do umbigo) ou
na zona superior da coxa.

Administrar sempre em locais diferentes.

¢— a) Botao de injecao
1. Antes de comecar a injecdo deve-se
verificar sempre se a caneta esta
conforme e se ndo tem nenhum

4— b)Janela de visualizacédo

«— yTampa

dano;
B . . i
J% 2. Desinfetar o local de injecdo com a toalhita
desinfetante disponibilizada na embalagem;
o\ 3. Remover a tampa;

4. Fazer uma prega cutanea no local de
injecéo, apertando levemente a pele, e
manter a prega durante a
administracdo de Metex Pen;

5. Posicionar a caneta de Metex Pen num
angulo de 90 graus, pressionar
firmemente contra a pele e carregar no
bot&o do topo da caneta para iniciar a
injegcdo (0 som de um click indica o
inicio da injecdo). A injecdo fica
completa ao fim de 5 segundos;

6. Remover a Metex Pen pelo mesmo angulo e
largar a prega cutanea;

7. Descartar a caneta em recipiente apropriado e
nunca depositar no lixo comum ou VALORMED.

&

FARMACIADARAIMONDA




Anexo 5 — Lista de antibi6ticos e interacdo com alcool

Farmaco

Informacdo disponivel no Resumo de

Caracteristicas do Medicamento (RCM)

Informag&o segundo a literatura (%2

Penicilinas (ex.
amoxicilina,
ampicilina,

flucloxacilina)

Sem informagéo relativamente ao

consumo de alcool

Pode consumir alcool

Amoxicilina + acido

clavulanico

Sem informacao relativamente ao

consumo de alcool

Pode consumir alcool

Cefalosporinas

Sem informacéo relativamente ao

consumo de alcool

O consumo de alcool é seguro com
algumas cefalosporinas, mas pode
causar reacdes tipo dissulfiram com
muitas outras. Por isso a
recomendacdo é evitar o consumo de

alcool

O éalcool diminui a semivida plasmatica da

Evitar grandes quantidades de alcool.
O consumo crdnico de alcool pode

acelerar a eliminacéo e diminuir os

Doxiciclina doxiciclina e por isso ndo deve ser niveis de doxiciclina, sendo
consumido necessario um ajuste de dosagem. Néo
h& muita evidéncia cientifica para
quantidades pequenas
Minociclina N&o beber &lcool durante o tratamento Pode consumir élcool
) o Sem informac&o relativamente ao L
Azitromicina . Pode consumir alcool
consumo de alcool
Evitar consumo de élcool. Pode tornar
) o Sem informac&o relativamente ao 0 esvaziamento gastrico mais lento e
Eritromicina

consumo de alcool

retardar a absor¢do do farmaco,

comprometendo o seu efeito.

Sulfametoxazol +

trimetoprim

Sem informacéo relativamente ao

consumo de alcool

Evitar consumo de alcool. Pode

ocorrer reagdo tipo dissulfiram

Ciprofloxacina

Sem informagdo relativamente ao

consumo de alcool

Pode consumir alcool

Levofloxacina

Sem informac&o relativamente ao

consumo de &lcool

Pode consumir alcool

Moxifloxacina

Sem informac&o relativamente ao

consumo de &lcool

Pode consumir alcool

Clindamicina

Sem informac&o relativamente ao

consumo de alcool

Pode consumir alcool

49




Informacéo disponivel no Resumo de

Recomendacao e efeitos do alcool

Férmaco o ) .
Caracteristicas do Medicamento (RCM) segundo a literatura 232
Deve evitar consumo de alcool,
especialmente vinho e cerveja, porque ] ] .
. ) ) o Evitar grandes quantidades de alcool.
Linezolida pode reagir com a tiramina presente nestes

provocando um aumento da presséo

arterial

Risco de crise hipertensiva

Metronidazol

Bebidas alcodlicas ndo devem ser
ingeridas durante o tratamento e apos a
cessacdo deste, devido a possibilidade de

reacao tipo dissulfiram

Evitar consumo de alcool. Reacao tipo

dissulfiram

Nitrofurantoina

Sem informacé&o relativamente ao

consumo de alcool

Pode consumir alcool

Nota: Apesar de ndo existirem interacbes documentadas para alguns antibidticos, a recomendacao

deverd ser evitar o consumo de alcool, como medida preventiva.
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