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Resumo

O presente documento relata a minha experiéncia na Gltima unidade curricular do Mestrado
Integrado em Ciéncias Farmacéuticas, o estagio curricular. Esta unidade curricular com
duracdo de seis meses, compreendeu um periodo de estdgio de dois meses nos Servicos
Farmacéuticos do Hospital da Luz — Arrabida, e um estagio de quatro meses na Farmacia
Falcéo.

Nos primeiros meses, durante o estdgio hospitalar, foi-me apresentado o papel do
farmacéutico no ambiente hospitalar. O estudo aprofundado, o rigor em todos 0s
procedimentos e o trabalho integrado com os varios profissionais de satde, com a finalidade
de prestar o melhor cuidado a cada doente, séo algo que pretendi refletir nas atividades que
destaco neste relatorio. Em primeiro lugar, a producao de fichas de seguimento farmacéutico
para a medicacdo oncologica dispensada em ambulatorio, com objetivo de alertar cada
doente para efeitos adversos especificos. Depois, a prepara¢do de medicamentos citotdxicos,
especificando a preparacdo de um intravitreo de aflibercept. A terceira e Gltima atividade
destaca a importancia da monitorizacdo da terapéutica, no caso especifico da vancomicina.
Durante o estadgio em farmacia comunitaria, verifiquei a importancia do farmacéutico na
comunidade, como figura proxima e disponivel, e como a abordagem cientifica ao
atendimento é uma mais valia. Neste &mbito, sdo destacadas atividades como o estudo da
seguranca e eficacia do uso concomitante de acetilcisteina e paracetamol. Focando a
experiéncia no atendimento, destacam-se o tratamento sintomatico de Larva Migrans
Cuténea e também o uso da rifaximina como tratamento continuado. Numa vertente mais
direcionada para a saude publica e ambiental, é analisada a pertinéncia da sensibilizacdo para
a eliminacdo segura e ecoldgica de agulhas.

Este relatdrio inclui uma analise aprofundada sobre a pertinéncia da suplementacdo de
vitamina D e o papel do farmacéutico no seu aconselhamento, considerando evidéncias
recentes e normas clinicas. Por fim, é examinada a complexidade da dependéncia de
benzodiazepinas, com foco especifico no tratamento da insénia, explorando os desafios

clinicos e terapéuticos associados a essa problematica.
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Lista de abreviaturas, siglas e acronimos.

1,25(0OH).D: 1,25- dihidroxicolecalciferol

25(0H)D: 25-hidroxicolecalciferol

AFP: Associacdo de Farmécias de Portugal

AUC: Area Under the Curve/Area Sob a Curva

COVID-19: Coronavirus Disease 2019/Doenca por coronavirus 2019

CYP450: Citocromo P450

DCI: Denominagdo Comum Internacional

DGS: Direcdo Geral da Satude

EMA: Agéncia Europeia do Medicamento

EPI: Equipamento de Protecdo Individual

GABA: Acido y-aminobutirico

ICH: International Council of Harmozination

LC-MS/MS: Liquid Chromatography-Mass Spectrometry

MIC: Minimum Inhibitory Concentration/Concentracdo Minima Inibitoria

MRSA: Meticillin Resistant Staphylococcus aureus/Staphylococcus aureus resistente a
Meticilina

MSRM: Medicamento Sujeito a Receita Médica

NAPQI: N-Acetil-p-benzeno-Quinona Imina

PAPA: Programa de Apoio a Prescricdo Antibiotica

PIGF: Placentar Growth Factor/Fator de Crescimento Placentar

PTH: Hormona Paratiroideia

RCM: Resumo das Caracteristicas do Medicamento

RNA: Acido Ribonucleico

SNC: Sistema Nervoso Central

TSDT: Técnicos Superiores de Diagnostico e Terapéutica

Ul: Unidades Internacionais

UPC: Unidade de Preparacéo de Citotoxicos

VEGF: Vascular Endotelial Growth Factor/Fator de Crescimento Endotelial VVascular
VEGFR: Vascular Endotelial Growth Factor Receptor/Recetor do Fator de Crescimento

Endotelial VVascular



Parte 1. Atividades desenvolvidas no ambito do estagio curricular

SECCAO A — Farmacia Hospitalar

1. Contextualizacéo do estagio curricular

O meu estagio curricular em Farmacia Hospitalar decorreu no Hospital da Luz Arrabida, em
Vila Nova de Gaia, sob orientacdo da Dra. Inés Leal, durante os meses de setembro e outubro
de 2023. O hospital da Luz Arrabida € uma unidade hospitalar de primeira linha que serve o
Porto e a regido norte de Portugal, trabalhando em articulacdo com as unidades Hospital da
Luz do Norte - PAvoa de Varzim, Aveiro, Guimardes, Vila Real — e também com as clinicas
Hospital da Luz. Entre os servicos disponibilizados, que incluem consultas de diferentes
especialidades médicas e cirurgicas, internamento, exames e analises clinicas, destacam-se
a Maternidade, o Atendimento Urgente 24 horas e o Hospital de Dia Oncolégico. [

Os Servigos Farmacéuticos localizam-se no piso 1 em conjunto com o Servico de
Aprovisionamento, com excecdo da Unidade de Preparacdo de Citotoxicos (UPC),
localizada no piso 4 e dos Armazens de Inflamaveis e de Gases Medicinais, situados no
exterior do hospital. No piso 1 encontra-se a sala de reembalagem de medicamentos, o
laboratério de preparacdo de produtos ndo estéreis, a sala de ensaios clinicos, 0 armazém de
seguranca e a zona de armazenamento dos medicamentos organizada segundo Denominagéo
Comum Internacional (DCI) e forma farmacéutica, tendo em conta doses e prazos de
validade. Como estabelecido, os medicamentos psicotrépicos e estupefacientes sdo
armazenados numa zona separada, respeitando um circuito de dispensa separado do restante.
Existe também uma area para a distribuicdo de medicacdo, contigua a um local para rececao
de encomendas.

Em termos informaticos sdo usados essencialmente 4 programas: Medicine One® para
validacdo das prescricGes, xFarma® para gestdo da distribuicdo individualizada de dose
unitéaria, OncoFarma® especifico para doentes oncoldgicos e DoseMe ® para monitorizacdo
terapéutica de antibidticos.

Os servicos farmacéuticos do hospital liderados pela Diretora do Servico, Dra. Alexandra
Madureira, tém uma equipa composta por 4 Farmacéuticos, 3 Tecnicos Superiores de
Diagnadstico e Terapéutica (TSDT) e 1 Auxiliar de Farmécia.



2. Cronograma e sua explicacao

Tabela 1 - Cronograma das atividades desenvolvidas no estagio hospitalar

setembro outubro
Semana

Atividade 1 2 3 4 516 7 8

Leitura de “Manual de Boas Praticas de Farmacia

Hospitalar” e “Manual de Preparagdo de Citotoxicos”

Distribuicdo Classica de Medicacdo (método kanban)

Distribuicdo Individualizada em Dose Unitaria

Observacéo e apoio na reembalagem de medicamentos

Recegdo de encomendas, controlo de stock e validades

Observacdo da validacéo e validagdo supervisionada

de prescri¢cbes médicas

Dispensa e controlo de stock de estupefacientes e

psicotropicos

Observacdo e apoio na manipulagdo de medicamentos

citotoxicos

Observacdo da validacdo de protocolos de oncologia

Preparagdo de produtos ndo estéreis

Dispensa de medicamentos oncolégicos em

ambulatorio

Formagao “ICH Boas Praticas Clinicas E6 (R2)”

Formac0es internas sobre farmacocinética da

vancomicina e de aminoglicosideos

Observacdo do papel do farmacéutico em ensaios

clinicos

Observacdo da monitorizacéo da farmacocinética da

vancomicina e ajuste de doses

Na tabela 1 estdo descritas as atividades principais desenvolvidas no dia a dia do estagio
hospitalar. Grande parte do meu dia era passada a acompanhar os técnicos de farméacia:
durante as manhds, na distribuicdo classica de medicacdo para os diferentes Servicos do
hospital e, durante a tarde, na distribuicdo em dose unitaria para 0s pisos de internamento.
Acompanhei também o trabalho da Auxiliar de Farmécia sobretudo na rececdo de
encomendas, verificacdo de temperatura dos diferentes espacos dos servicos farmacéuticos

e gestdo dos armazéns de inflamaveis e de gases medicinais. Considero que este contacto



com as varias profissdes da area farmacéutica foi algo que enrigueceu muito o meu estagio,
permitindo também entender a importancia da articulacdo das diferentes tarefas nos servigos
farmacéuticos. Sempre que possivel, observei a Dra. Ana Seabra na validacdo de prescri¢des
médicas, tendo tido oportunidade, numa fase posterior e sempre supervisionada, de fazer
essa validacdo em primeira mao. A observacdo desta atividade inerentemente farmacéutica,
a oportunidade de passar da observacao a acéo e sobretudo a discussdo de casos com a Dra.
Ana foram essenciais para compreender o papel do farmacéutico hospitalar. A validacédo de
prescricdes é efetuada através da plataforma Medicine One® que € utilizada por médicos,
enfermeiros e farmacéuticos, estando assim disponiveis todos os dados sobre cada doente o
que permite uma visdo global, necesséria ao processo de valida¢do. Fui compreendendo o
quotidiano de um farmacéutico hospitalar ao acompanhar a minha monitora, Dra. Inés Leal,
nomeadamente na dispensa de medicamentos estupefacientes e psicotropicos, na validacao
de protocolos oncoldgicos e na preparacdo de medicamentos citotdxicos. Desde a primeira
semana, foi-me dada a oportunidade de auxiliar na preparacdo de medicamentos citotdxicos,
tanto na sala de apoio, como na sala limpa. O apoio na preparacdo de citotdxicos na sala
limpa, resumia-se na entrega de material e medicamentos, através da cdmara de entrada de
material, ao manipulador, mantendo a técnica assética, e do mesmo modo e sob superviséo,
a entrega do medicamento etiquetado, atraves da cdmara de saida de material, ao
farmacéutico na sala de apoio, mantendo sempre o fluxo unidirecional de trabalho. Pude
também assistir a dispensa de medicamentos oncologicos em hospital de dia, uma
oportunidade rara de ter contacto direto com o paciente. A dispensa de medicamentos
oncolégicos conta com varias consultas, a primeira com foco na informacdo sobre o
medicamento em causa, e posteriormente consultas de seguimento telefonicas e presenciais
sempre que o doente necessite de renovar a medicacao.

Durante o segundo més de estagio assisti a formacdes internas de cerca de 2 horas
direcionadas aos farmacéuticos e médicos do Programa de Apoio a Prescricdo Antibidtica
(PAPA), sobre a farmacocinética da vancomicina e de aminoglicosideos. Além da parte
tedrica, existiu uma parte pratica de apresentacdo da plataforma a ser usada pelos servicos
farmacéuticos, para permitir a monitorizacéo e ajuste de doses de antibidticos, de modo a
assegurar que a sua concentracdo se encontre dentro da janela terapéutica. Posteriormente
tive oportunidade de observar a utilidade desta ferramenta e o impacto que esta cooperacéao

entre médicos e farmacéuticos pode ter em termos de resultados terapéuticos.



Atividade 1: Producéo de fichas de Seguimento Farmacéutico

Durante o meu estagio, uma das componentes de trabalho dos servigos farmacéuticos que
mais acompanhei foi 0 acompanhamento de tratamentos oncolégicos. Tive oportunidade de
assistir a dispensa de medicamentos oncoldgicos em hospital de dia, processo que conta com
uma breve consulta de seguimento farmacéutico. A intervengdo do farmacéutico faz parte
de uma estratégia multidisciplinar para promover a adesdo a terapéutica e a monitorizagdo
de sintomas. >°l Existe, para cada medicamento, uma ficha detalhada que é usada como
material de apoio por parte do farmacéutico para facilitar a comunicagédo com o doente. Na
primeira consulta, além de explicar a posologia, 0 modo de administracdo e sensibilizar o
doente para a importancia de adesdo ao tratamento, o farmacéutico deve alertar para
possiveis efeitos adversos do medicamento, como agir e como evitar algumas situacoes.
Posteriormente, € feito com regularidade um acompanhamento telefénico por parte dos
servigos farmacéuticos, sendo um dos intuitos verificar a tolerancia do doente a possiveis
efeitos adversos.

De cada vez que ha nova dispensa de medicacdo, é feita, como ja referido, uma consulta
presencial de seguimento farmacéutico para a qual existe uma ficha geral de seguimento.
Esta ficha tem a desvantagem de ter listados apenas os efeitos adversos mais comuns da
medicagdo oncoldgica (como nauseas, vomitos, diarreia, cefaleias, cansaco, anorexia, entre
outros) e ndo os efeitos de cada medicamento especifico, sendo a educacdo do doente para
os efeitos adversos algo de grande importancia para promover adesao a terapéutica. Assim,
foi-me proposto pela Diretora dos servigos farmacéuticos que iniciasse 0 processo de
produzir fichas de seguimento farmacéutico baseando-me em fontes como eviQ, BC Cancer
e 0 Resumo das Caracteristicas do Medicamento (RCM). Estas fichas de seguimento devem
ser aprovadas para uso em toda a rede Hospital da Luz e assim, com a minha pesquisa,
recolhi apenas o conteudo para posterior aprovacdo. Ficaram em processo de aprovacgdo, as
fichas de seguimento para seguimento de tratamentos com enzalutamida, tamoxifeno,
venetoclax, abiraterona, anagrelida e carbozantinib.

Destaco a ficha de seguimento da abiraterona, um farmaco de uso exclusivo hospitalar,
indicado para o tratamento de cancro da préstata metastatico resistente a castragdo. O seu
mecanismo de ac¢o resume-se na inibicdo da biossintese de androgénios.i*! A abiraterona,
inibe seletivamente a enzima CYP17, expressa em tecido testicular, suprarrenal e tumoral
prostatico, sendo essencial para a biossintese androgénica. Os niveis de testosterona apos

inicio de tratamento com abiraterona tornam-se residuais.[>®! Os efeitos adversos mais



frequentes incluem fadiga, diarreia, retencdo de liquidos, alteracdo da funcdo hepética e
infecBes urinarias.>®71

Esta foi uma atividade que permitiu, ndo s6 o aprofundamento de conhecimentos sobre as
substancias ativas estudadas, mas também verificar a aplicacao pratica destes conhecimentos
para produzir melhores resultados em saude no hospital. Sendo um processo moroso, penso
gue seja uma mais valia para exercer uma pratica clinica realmente personalizada, tendo em
conta cada doente como pessoa com caracteristicas e respostas especificas diferentes. A
existéncia de uma equipa multidisciplinar para acompanhar doentes oncologicos tem grande
utilidade para prestar os melhores cuidados a cada doente, sendo particularmente valiosa no
acompanhamento de doentes a fazer medicacdo oncolodgica oral. Para promover a adesdo a
terapéutica serd mais eficaz uma intervencao em varias fases, sendo importante o contacto

pessoal e também o uso de tecnologia. [2°]



Atividade 2: Medicamentos citotdxicos — Preparacéo de um intravitreo de aflibercept

Ao longo de todo o meu estagio, foi-me permitido assistir e apoiar a preparacdo de
medicamentos citotdxicos, ndo sO na sala de apoio (zona negra) em que se da a dupla
verificacdo de protocolos e se prepara todo o material necessario a manipulacdo, mas
também na sala de preparacdo de citotdxicos (zona branca). Esta é uma importante area de
intervencdo do farmacéutico hospitalar, tendo a sua pratica um elevado risco inerente. Numa
fase anterior a manipulacdo, é necessaria a validacdo dos protocolos de tratamento por um
farmacéutico.

Seguindo o Manual de Preparacdo de Citotoxicos elaborado pelo Conselho do Colégio de
Especialidade de Farmacia Hospitalar, eram sempre respeitadas as boas préaticas, de maneira
a garantir a eficacia e seguranca destes medicamentos. Qualquer pessoa com acesso a UPC,
deve estar desprovida de acessorios, envergar uma farda limpa e usar adicionalmente
Equipamento de Protecdo Individual (EPI) - bata, touca, protetores de sapatos, 6culos e luvas
- que cumpre requisitos especificos e é descartado no final. €]

Para a preparacdo de medicamentos para administracdo intravitrea existe um protocolo
especifico com vista a garantir a assepsia de todo o processo. Os colaboradores que
manuseiam o medicamento vestem farda e EPI totalmente descartaveis e exclusivos para
esta preparacdo. Durante o estagio pude observar a preparacdo de varias injecGes de
aflibercept, de modo a maximizar a utilizacdo de cada frasco da solucédo de aflibercept. Esta
pratica permite reduzir os custos do medicamento, poupar tempo de preparacdo aquando da
administracdo, e aumentar a seguranca do doente, ao administrar rigorosamente a quantidade
de farmaco prescrita.l”!

O aflibercept esta disponivel em Portugal como solucdo injetavel em seringa pré-cheia ou
em frasco para injetaveis, devendo ser sempre administrado por um médico com experiéncia
na administracdo de injeces intravitreas.[*l O aflibercept é uma proteina recombinante que
atua como inibidor ligando-se ao Fator de Crescimento Endotelial Vascular-A (VEGF-A) e
ao Fator de Crescimento Placentar (PIGF), tendo maior afinidade para estes ligandos do que
o0s recetores enddgenos, os recetores VEGF (VEGFR). Estes ligandos pertencem a familia
VEGF de fatores angiogénicos, contribuindo para neovascularizacdo patoldgica e
permeabilidade excessiva. Ao ligar-se ao VEGF-A e ao PIGF, o aflibercept bloqueia a
ligacdo dos mesmos aos VEGFR e assim, previne os efeitos mencionados acima. [1%:11.12]

O aflibercept esta indicado para adultos no tratamento da degenerescéncia macular

relacionada com a idade (DMI) neovascular, tratamento da perda de visdo devido a edema



macular secundario a oclusao da veia retiniana, tratamento da perda de visao devido a edema
macular diabético ou devido a neovascularizagdo coroideia associada a miopia
patoldgica.lr*!] Estas patologias tém natureza cronica, assim o tratamento n&o tem objetivo
de cura, mas sim de travar o seu desenvolvimento. E necessaria uma monitorizacdo a longo
prazo, geralmente com necessidade de administragdo mensal ou trimestral do
medicamento.®! Ha também indicagio em recém-nascidos prematuros para tratamento de
retinopatia da prematuridade. (04

A observacdo da manipulacdo deste e de outros medicamentos citotdxicos foi uma das
experiéncias mais enriquecedoras do meu estagio. Sendo uma area com a qual néo tinha tido
ainda contacto durante o meu percurso académico, despertou-me muito interesse. Tive 0
privilégio de ser ensinada e receber as ferramentas necessarias desde o primeiro dia para que
nenhuma davida ficasse por esclarecer. Impressionaram-me o conhecimento, o0 rigor e 0
profissionalismo de todos os que se cruzaram comigo e o facto de este ser um procedimento
personalizado, uma vez que cada preparacao tinha como finalidade cumprir um protocolo de

tratamento especifico para um doente determinado.



Atividade 3: Monitorizagdo Terapéutica da Vancomicina: intervencdo farmacéutica

Em outubro, como ja foi referido, assisti a formagdes direcionadas a médicos e farmacéuticos
do Programa de Apoio a Prescricdo de Antibidticos (PAPA) sobre farmacocinética da
vancomicina e aminoglicosideos. O PAPA é um programa que tem como objetivo a
“otimizagdo da terap€utica antimicrobiana, evitando a prescricdo desnecessaria, o
prolongamento inadequado ou o impacto ecoldgico desnecessariamente alargado”, usando
metodologias educacionais, sendo também responsavel por produzir métricas e indicadores
de prescricdo. Faz parte do papel do PAPA a avaliacdo e validacdo, até 72 horas apds
prescricdo, de antibidticos como quinolonas, carbapenemes, ceftolozano/tazobactam,
cefatazidima/avibactam, colistina, vancomicina, linezolide, daptomicina e outros. O PAPA
é gerido pelo Programa de Prevencdo e Controlo de InfecBes e de Resisténcia aos
Antimicrobianos (PPCIRA), um programa prioritario da Direcdo Geral da Saude (DGS),
cujo objetivo é diminuir a incidéncia de infecGes associadas a cuidados de saude, promover
0 uso responsavel de antimicrobianos e reduzir a taxa de microorganismos com resisténcia
adquirida. (31

No ambito do PAPA, foram promovidas pela diretora dos servigos farmacéuticos, estas
formaces de cerca de 2 horas sobre farmacocinética. Contaram com uma parte pratica de
apresentacdo da plataforma DoseMe® a implementar nos servigos farmacéuticos para prever
a necessidade de ajustes de dose destes antibioticos e permitir assim a monitorizacdo
terapéutica. Apos esta formacao tive oportunidade de verificar a utilidade desta plataforma
que segue 0 modelo bayesiano, baseando-se em modelos populacionais. Ao introduzir na
plataforma os dados bioquimicos do doente - nomeadamente idade, peso e clearance da
creatinina - e os valores de concentracdo do medicamento em pico e/ou vale é possivel prever
se sera necessario ajustar a dose ou regularidade/horario de toma. Esta plataforma permite a
criacdo de perfis para cada doente e assim é possivel acompanhar a evolucao do doente e ter
previsdes cada vez mais rigorosas. (4]

A vancomicina ¢ um glicopéptido com acdo contra bactérias Gram positivo, tendo acdo
bactericida, ao inibir a sintese da parede celular ao ligar-se ao terminal d-Alanil-d-Alanina.
E usada para tratamento de infecbes causadas por bactérias Gram positivo, o que inclui
Staphylococcus aureus resistente a Meticilina (MRSA). Tem fraca absorcéo gastrointestinal,
sendo a via oral usada apenas para casos de colite pseudomembranosa. Assim, habitualmente
é administrada por via endovenosa sendo excretada sem grandes alteracfes pela urina através

de filtracdo glomerular, uma vez que sofre reduzido metabolizagdo. A clearance da



vancomicina é menor em doentes com compromisso renal havendo necessidade de ajuste de
dose, para diminuir risco de acumulacdo do farmaco.l*> 161 A distribuicdo deste farmaco
segue um modelo multicompartimental sendo particularmente importante que, na
monitorizacdo do tratamento, seja tido em conta o valor de peso real e ndo o peso ideal.
Embora fatores como peso, idade e clearance renal sejam importantes, existe uma
percentagem considerdvel de variabilidade numa mesma populacdo. Assim, célculos
baseados apenas nesses fatores poderdo resultar em doses sub ou sobreterapéuticas, podendo
neste ultimo caso resultar em nefrotoxicidade. Esta indicada a monitorizacao terapéutica nos
doentes a quem seja prescrito tratamento com vancomicina durante mais de 48 horas. 1728l
A vancomicina manifesta atividade independente da concentragéo (ou dependente do tempo)
e assim a previsdo da sua eficacia é avaliada primariamente a partir da divisao da area sob a
curva (AUC) pela Concentracdo Minima Inibitéria (MIC). Para verificar que a concentragédo
do farmaco se encontra dentro da janela terapéutica é avaliado se o valor da AUC/MIC é
superior a 400 mg/h/L e inferior a 600 mg/h/L. 1517181 O calculo destes dados implica que
os valores de concentracdo em vale e em pico sejam conhecidos. Um dos fatores criticos
para a monitorizacao do tratamento séo os tempos de colheita. Tendo isso em conta, existiam
Nnos Servigos esquemas com 0s tempos corretos para colheita de amostras. Caso a
administracdo de vancomicina seja por perfuséo intermitente (convencional) e tendo em
conta que a semivida do farmaco é de cerca de 4 horas, deve ser feita a colheita em pico, 1
a 2 horas ap6s o final da administracdo e a colheita em vale, no maximo 30 minutos antes da
administracdo seguinte. No caso da perfusdo continua poderé fazer-se a colheita no minimo
24 horas ap0s inicio do tratamento, sendo que nesse caso 0 objetivo serd que o valor da
concentrago seja estavel. [*7]

Apbs a implementacdo desta plataforma, tive oportunidade de verificar como a
monitorizacao terapéutica da vancomicina, particularmente em doentes com compromisso
renal, é uma prética importante. Ao incluir os diferentes profissionais do PAPA nesta
formacdo e na implementacdo da monitorizacdo terapéutica foi possivel uma abordagem
multidisciplinar desta questdo. Assim, é possivel descrever as diferentes fases do processo:
0 antibiotico é prescrito pelo médico, sendo o seu uso avaliado e aprovado nas 72 horas
seguintes pelo PAPA, a farmacia envia o antibidtico, o enfermeiro administra o farmaco e
colhe no tempo adequado as amostras que serdo analisadas pelo laboratorio, quanto a
concentragdo sérica de vancomicina, o farmacéutico com o apoio da plataforma, e tendo em
conta o doente a ser tratado, avalia esses resultados e comunica com o médico, caso

identifique necessidade de alteracdo do plano de tratamento inicial. Durante 0 meu estagio
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pude verificar varios casos em que a monitorizacdo da terapéutica, foi uma mais valia,
situacOes em que foi necessario omitir doses de modo a nédo atingir concentragdes toxicas,
ou outras em que houve alteracdo de dose com manutencdo da regularidade de toma,
confirmando assim ser uma componente essencial da pratica clinica, ao contribuir para a

eficécia do tratamento e reducéo de efeitos adversos.
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SECCAO B - Farméacia Comunitaria

1. Contextualizagdo do estagio curricular

O meu estdgio em Farmacia Comunitaria decorreu na Farméacia Falcdo entre novembro de
2023 e margo de 2024, sob a orientacdo da Dra. Elisabete Caetano, Diretora Técnica da
farmacia.

A Farmécia Falcdo é associada da Associacdo de Farméacias de Portugal (AFP) e pertence
ao grupo de Farmacias Cruz & Reis. Conta com uma equipa formada por 5 Farmacéuticos e
2 Técnicas de Farmacia, sendo o seu horario de funcionamento de segunda-feira a sdbado
das 9h as 22h e aos domingos e feriados das 10h as 22h.

Localizada na Praceta Professor Egas Moniz, anexa a Avenida da Boavista, na zona da Foz
do Porto, a Farmécia Falcdo encontra-se na proximidade de zonas residenciais, ginasios e
uma quantidade consideravel de clinicas de varias especialidades, nomeadamente clinicas
dentarias e estéticas. Os clientes da farmécia correspondem maioritariamente a uma
populacéo habitual e fidelizada, com diferentes faixas etarias, contando também com clientes
pontuais, como turistas. Contribui para esta fidelizacdo a gama de servigos regulares
disponibilizados pela farmacia como o servigo de vacinacdo, medicdo da tensdo arterial,
colocacdo de MAPA (Monitorizacdo em Ambulatério da Pressdo Arterial), consultas de
podologia e de nutricdo. Adicionalmente dispde de servigos ndo regulares como rastreios
auditivos ou aconselhamento dermatoldgico. Tendo exposta uma grande variedade de
produtos cosméticos e uma equipa empenhada no seu aconselhamento, a Farmécia Falcéo é
procurada pelos seus clientes também para este tipo de servico.

A érea de atendimento ao publico dispbe de 3 balcdes de atendimento, rodeados por lineares
onde estdo expostos maioritariamente produtos de dermocosmeética, produtos de cuidado
capilar, higiene dentéria e cuidado infantil. No interior da farmécia existe um gabinete de
atendimento, uma zona de rececdo de encomendas e um espaco de armazenamento para
medicamentos. O sistema informatico utilizado para as vérias tarefas, desde o atendimento

a rececdo de encomendas é o 4DigitalCare®.
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2. Cronograma e sua explicacao

Tabela 2 - Cronograma das atividades desenvolvidas no estagio em farméacia comunitaria

Atividade Més nov dez jan fev

Rececdo de encomendas e marcacédo de precos

Armazenamento de produtos

Controlo de stock e gestéo de prazos de validade

Devolugéo de produtos

Medicdo de tensdo arterial

Observacdo de atendimentos

Atendimento com supervisao

Atendimento auténomo

Aconselhamento e dispensa de produtos farmacéuticos

Processamento de receituario e faturagdo

Participagdo em formagdes

Dispensa de medicacao hospitalar

Na tabela 2 estdo descritas as principais atividades no meu tempo de estagio na Farmacia
Falcdo. Os primeiros meses foram passados essencialmente em tarefas de back office, como
confirmacdo e rececdo de encomendas, marcacdo de precos e posterior organizacdo dos
produtos rececionados. Este tipo de tarefas permitiu uma crescente familiaridade com o
programa da farmacia, com o seu espaco fisico e sobretudo com os medicamentos e outros
produtos existentes. Estas tarefas, inserindo-se no quotidiano da farmécia, fizeram parte de
todo 0 meu estagio. O controlo de stocks e validades foi também uma tarefa transversal a
todo o estagio e que permitiu, ndo s6 um melhor conhecimento dos diferentes produtos da
farmécia, mas também perceber a importancia da organizacao e gestdao uniformes como uma
boa prética.

No final do segundo més de estagio tive oportunidade de assistir a atendimentos realizados
pelos diferentes profissionais da Farmacia Falc&o, tendo numa fase posterior comegado a
fazer atendimentos com supervisdo e, entretanto, autonomamente. Depois da fase de
observacgdo, os atendimentos com supervisdo foram uma mais valia para me adaptar as

diferentes etapas, desde o primeiro momento do atendimento até a dispensa dos produtos,
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englobando todos os passos do sistema informatico e do atendimento em si. Este foi um
periodo desafiante em que tive de reaprender a importancia de escutar cada utente, sabendo
que a farméacia ndo se limita a vender produtos, mas presta um servi¢o de saude a cada
pessoa. Assim, é importante saber ouvir e saber questionar adequadamente, de forma a
prestar o melhor aconselhamento possivel. Outra dificuldade na fase de transicdo para o
atendimento autonomo, foi o aconselhamento de produtos de venda livre, particularmente
de produtos de dermocosmética. Esta dificuldade foi sendo ultrapassada com as varias
formacdes a que tive oportunidade de assistir, tanto na farmacia como fora da mesma, e
sobretudo com a ajuda dos Vvérios profissionais da Farmacia Falcdo. Estas formacgoes, que
ocorreram ao longo de todo o estégio, trataram temas como dermocosmética, suplementos
alimentares, produtos de higiene intima, entre outros. O atendimento foi uma experiéncia
muito rica em que pude verificar a diferenca que um bom atendimento pode fazer na vida
dos utentes. Confirmei também que o que faz um bom atendimento €, ndo s6 o conhecimento

cientifico, mas também a humanidade e empatia.
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Atividade 1: Seguranca e eficicia do uso concomitante de acetilcisteina e paracetamol

No decorrer do meu estagio foi-me pedido que realizasse uma pesquisa sobre o uso
concomitante de acetilcisteina e paracetamol e se o mesmo seria contraindicado. A
acetilcisteina é usada como antidoto a nivel hospitalar em casos de intoxicacdo por
paracetamol. No entanto, é também usada de forma regular a nivel comunitario por ter acao
fluidificante, existindo sob forma de xaropes e comprimidos, que Sdo extensamente
recomendados para favorecer a eliminagdo da expetoracdo. Sendo habitual que alguém nesta
situacdo necessite de tomar paracetamol pela sua acdo analgésica e antipirética, surgiu na
equipa, em ambiente informal, a duvida sobre a seguranca e eficacia do uso concomitante
destas duas substéncias ativas.[*%]

Primeiramente, torna-se importante conhecer o mecanismo de toxicidade do paracetamol,
que se encontra esquematizado na figura 1. O metabolismo do paracetamol ocorre
essencialmente no figado através de glucoronidacdo e sulfuracdo. Quando estas vias
metabdlicas ficam saturadas ha metabolizacdo do paracetamol pelo citocromo P450
(CYP450) originando-se N-acetil-p-benzeno-quinona imina (NAPQI). Este é um metabolito

toxico que € neutralizado pela glutationa sendo as substancias resultantes excretadas pelo
rim, [20.21]
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Figura 1 - Acdo da acetilcisteina como antidoto em caso de intoxicagéo por paracetamol.
Criada com BioRender.com, adaptada de [22]

Em caso de intoxicagdo, ha deplecdo dos niveis de glutationa e consequente aumento dos

niveis de NAPQI que, ligando-se as proteinas dos hepatdcitos, pode levar a necrose hepatica,
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que é irreversivel. Em termos de tratamento, a administragdo de N-acetilcisteina até 8 horas
depois da ingestdo de paracetamol consegue ter efeito hepatoprotetor. 222324

A N-acetilcisteina atua como dador de cisteina para producdo de glutationa, permitindo a
conjugacdo do NAPQI para originar metabolitos ndo toxicos. Este mecanismo de
desintoxicacdo por parte da glutationa s6 é ativado em casos de ingestdo excessiva de
paracetamol, ou seja, quando existe acumulacdo de NAPQI e consequentemente deplecdo
dos niveis de glutationa. (202224

O mecanismo para acdo mucolitica ainda ndo estd completamente esclarecido, estando
provavelmente relacionado com a dissolucéo das ligacdes dissulfureto da mucina. 2%l

Em suma, a acetilcisteina é usada como antidoto em casos de intoxicacédo por paracetamol,
por contribuir para um efeito hepatoprotetor, sem ter qualquer tipo de acdo direta na
molécula de paracetamol. Assim, e dado que em caso de intoxicacdo a auséncia de efeito
terapéutico se deve a dose sobreterapéutica, a acetilcisteina em nenhuma situacdo impedira
a acdo do paracetamol. Tudo isto permite que se conclua que o0 uso concomitante de
paracetamol e acetilcisteina ndo € contraindicado.

Esta atividade permitiu-me relembrar conceitos aprendidos durante o curso nomeadamente
mecanismos de toxicologia, ficando evidenciada a constante necessidade de estudo e

atualizacao do farmacéutico para poder servir melhor a comunidade.

16



Atividade 2: Tratamento sintomatico de Larva Migrans Cutanea

Durante 0 meu estagio deparei-me com uma prescricao de albendazol para uma situagdo com
diagndstico de Larva Migrans Cutanea. Tratava-se de uma pessoa que viajou para uma zona
tropical endémica e que decidiu recorrer ao médico por ter dor e prurido na perna e, além
disso, verificar que tinha essa zona empolada com uma espécie de “"caminho". Assim, além
de albendazol, recomendei (com supervisdo) que tomasse também um anti-histaminico para

um melhor controlo da sintomatologia.

Penetracao na pele

@DPDx Y
CDC]

Migracao da
larva na pele

Desenvolvimento de
larva filariforme

e Eclos3o de larva rabditiforme
desenvolvimento no ambiente

(4] Hospedeiros
definitivos animais

Ancylostoma caninum
Ancylostoma braziliense
© Ovosemfezesdo Uncinaria stenocephala

*5 Estado de diagnéstico hospedeiro

%A Estado infecioso

Figura 2 - Ciclo de vida dos parasitas causadores de Larva Migrans Cuténea. Adaptado de [25]

A Larva Migrans Cutanea € uma infecdo zoonética provocada por nematodes, estando
associado a espécies como Ancylostoma caninum, Ancylostoma brasiliense e Uncinaria
stenocephala. Comeca com a penetracdo do parasita adulto pela pele, habitualmente do pé,
seguindo-se a migracdo do parasita pela epiderme que origina pépulas visiveis na pele,
podendo a larva migrar varios centimetros por dia. Nesta infecdo, o0 Homem né&o é o
hospedeiro definitivo, sendo o ovo do parasita resultante de fezes de animais. Dai se
originara o parasita em forma de larva, desenvolvendo-se no solo. Os hospedeiros definitivos
sdo tipicamente animais domésticos como caes e gatos. Estes parasitas estdo distribuidos

mais amplamente em zonas tropicais e subtropicais, sendo as condi¢des climatéricas
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propicias ao seu desenvolvimento. A Larva Migrans Cutdnea € frequentemente
diagnosticada em pessoas que viajaram recentemente para regides tropicais e que estiveram
expostas a areia/solo em zonas onde cées e gatos tém probabilidade de estar infestados com
estes parasitas. 2> 261 O ciclo de vida dos parasitas causadores de Larva Migrans Cutinea
esta explanado na figura 2.

Habitualmente esta infecdo é autolimitada, com resolucdo definitiva em 5 a 6 semanas. A
migracao das larvas provoca uma reposta inflamatoria local, identificando-se o trajeto de
migracdo através de lesbes eritematosas serpiginosas e pruriginosas. Estas lesdes por
marcarem o trajeto de migracdo podem mudar de dia para dia, e os sintomas de prurido e dor
poderdo durar varias semanas, sendo que o parasita ndo sobrevive mais de 5 a 6 semanas em
hospedeiro humano. O tratamento pode ajudar a controlar a sintomatologia e evitar infecdes
bacterianas secundarias, sendo comum a prescricdo de tratamento antiparasitario, como o
albendazol. 2% 2710 albendazol est4 indicado para tratamento de Larva Migrans Cutinea na
dose de 400 mg por dia em toma Unica, durante 1 a 3 dias. O albendazol é um antiparasitario
de largo espetro, amplamente utilizado para tratamento e profilaxia de infecGes parasitarias.
Causa alteracBes degenerativas no tegumento e células intestinais da larva, levando a
imobilizacéo e morte do parasita. O seu mecanismo prende-se essencialmente com a inibigéo
da polimerizacdo da tubulina, que causara interrupcao do metabolismo, deplecédo de energia
e consequentemente morte do parasita. (282

Devido as queixas provocadas pelo prurido aconselhei a toma de um anti-histaminico. As
opcbes de anti-histaminico oral, ndo sujeito a receita médica, podem ser por exemplo,
fexofenadina, loratadina ou cetirizina, tendo sido a opgéo final, a cetirizina em comprimidos
na dose 10 mg, 1 vez por dia. A cetirizina € um antagonista dos recetores H1, sendo altamente
seletivo e com rapido inicio de a¢do. Sendo um anti-histaminico de segunda geragdo, ndo
atravessa extensamente a barreira hematoencefalica e assim, tem efeito sedativo minimo.
[31,32,33]

Este caso mostrou mais uma vez a utilidade de conhecimentos lecionados durante o curso,
mas sobretudo a diferenca que saber ouvir e saber por as questdes certas pode fazer para

obter melhores resultados em salide.
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Atividade 3: Tratamento continuado com rifaximina

No decorrer do meu estdgio deparei-me com uma prescri¢cdo de rifaximina 550 mg com
posologia de 12 em 12 horas. Acabou por ndo ser uma simples dispensa de medicamentos,
pois ndo s6 nao estava em stock na farméacia, como ndo era possivel a sua encomenda em
qualquer um dos fornecedores da farméacia. Esta € uma situacdo recorrente com certos
medicamentos, tendo sido necessario entrar em contacto direto com o laboratorio, de
maneira a ser possivel disponibilizar este medicamento e garantir o acesso do doente ao
mesmo durante todo o seu tratamento. Posteriormente fiz alguma pesquisa sobre este
medicamento por esta ter sido uma situacdo fora do comum e por se tratar de um uso
continuado de um antibidtico.

A rifaximina é um antibiético de largo espetro derivado da rifamicina, com indicacdo para
tratamento de diarreia aguda infeciosa causada por microrganismos sensiveis a rifaximina,
tratamento sintomatico da doenca diverticular ndo complicada do célon associado a
terapéutica com fibras alimentares, e para reducdo da recorréncia de episodios de
encefalopatia hepatica em adultos. Ao contrario do tratamento da diarreia aguda com
rifaximina que devera ser de curta duracdo, no caso da doenca diverticular e da encefalopatia
hepaética, o tratamento com rifaximina devera ser de longa duracdo. A prescri¢do neste caso
especifico poderia ser referente a este Gltimo tratamento, ou seja, diminuigdo de episodios
de encefalopatia hepatica.33%1 A rifaximina inibe a sintese de Acido Ribonucleico (RNA)
ligando-se a subunidade beta da RNA polimerase das bactérias e, assim, blogueia a
transcricdo. A rifaximina é um antibacteriano de largo espetro com acdo contra a maioria
das bactérias, incluindo estirpes bacterianas Gram positivo, Gram negativo, aerdbias,
anaerobias e produtoras de amonia. No caso da encefalopatia hepética, a rifaximina tem um
papel na reducdo dos efeitos da flora intestinal, podendo inibir a divisdo de bactérias
desaminadoras de ureia, contribuindo para a menor producdo de ureia. 3438

Atualmente em Portugal a rifaximina esta disponivel na forma de comprimidos revestidos
por pelicula, com o nome comercial Xifaxan® e Refero®, correspondentes a dose de 200
mg e 500 mg respetivamente. Estas apresentacdes da rifaximina, as unicas disponiveis em
Portugal, tiveram o seu financiamento publico aprovado em 2021 e 2019, respetivamente,
assim sio opcdes de tratamento relativamente recentes. (6.3

Esta situacdo ajudou-me a ter uma melhor percecdo da grande variedade de antibidticos

usados atualmente em diferentes situagfes. Compreendi também melhor o papel
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determinante que as farméacias podem ter na vida dos seus clientes e como, tendo o melhor

interesse do doente em mente, serd sempre possivel arranjar uma alternativa.
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Atividade 4: Sensibilizacdo para o uso responsavel do Agulhéo

Existe nas farmacias associadas da AFP a campanha “Seringas s6 no Agulh@o”, que consiste
na existéncia de um contentor para residuos cortoperfurantes destinada a eliminacao desses
objetos, nomeadamente de agulhas usadas por pessoas com diabetes. Este foi um projeto
piloto instituido em 2019 com a Stericycle, uma empresa de gestdo de residuos
hospitalares.”*® Durante o meu estagio, por decis&o da AFP, a recolha deste contentor passou
a ser trimestral e ndo mensal como até entdo. Pude verificar que, mesmo durante o periodo
de recolha mensal, o contentor atingia a sua capacidade maxima antes do final do més,
obrigando os clientes a esperar por novo contentor para eliminarem as agulhas usadas.
Embora este contentor fosse amplamente usado, verificamos que muitas vezes eram
depositadas canetas/seringas sem agulha contribuindo desnecessariamente para o volume de
residuos, uma vez que este contentor se destina apenas a objetos cortoperfurantes. Assim,
foi-me sugerida a elaboracdo de um folheto, disponivel no Anexo 1, que explicasse como €
possivel otimizar a utilizacdo do agulhdo, ao descartar, sempre que possivel, unicamente
agulhas e outros objetos cortoperfurantes, tendo em conta que existe também um contentor
VALORMED na farmacia.

A VALORMED, constituida em 1999, fruto da colaboracdo de diferentes entidades da area
farmacéutica, tem a responsabilidade de gerir residuos especificos associados ao
medicamento, sendo tutelada pela Agéncia Portuguesa do Ambiente (APA) e Direcao Geral
das Atividades Econémicas (DGAE). Os contentores VALORMED encontram-se
disponiveis em farmacias e outras instituicdes, sendo este um sistema que se estende a todo
o territdrio portugués. No contentor VALORMED devem descartar-se medicamentos fora
de prazo ou que ja ndo se usam, assim como materiais de acondicionamento e acessorios
como canetas e seringas, entre outros. Ao contrario do agulhdo, o contentor VALORMED é
recolhido sempre que atinge a sua capacidade maxima, estando sempre um novo contentor
disponivel. O contetdo do contentor sera posteriormente separado e reciclado ou submetido
a incineragdo.[* 4

No contentor agulhdo s6 se devem descartar objetos cortoperfurantes como agulhas e
lancetas, sistemas de colheita de sangue, laminas e bisturis. Posteriormente o seu contetdo
é sujeito a incinerag&o.1¥! De modo a conseguir um melhor controlo do contetido descartado,
salvaguardando a seguranca de todos os envolvidos, é sugerido aos clientes que entreguem
as agulhas num recipiente imperfuravel e de boca larga (como um frasco de vidro, por

exemplo).
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A eliminacdo segura e ecoldgica de agulhas e outros objetos corto perfurantes por cidad&os
diabéticos ou que necessitem de outros medicamentos injetaveis continua a ser um problema
com poucas solucdes. Muitos optam por descartar as agulhas no lixo comum dentro de
garrafas de plastico, aumentando o risco de picada acidental para quem manipula o lixo. Para
além deste risco, em termos de salde publica, existe também risco ambiental associado, uma
vez que este tipo de residuos deve ser incinerado para diminuir o impacto ecoldgico e, ao ser
rejeitado com o lixo comum, n&o tera esse tipo de tratamento. [4344]

Esta iniciativa da AFP, sendo ja um passo importante, € insuficiente tendo em conta o
namero de pessoas que utilizam medicamentos injetaveis. Até a implementacéo deste projeto
havia apenas o Programa Troca de Seringas disponivel nas farmécias, para pessoas que
utilizam drogas injetaveis. Esta iniciativa, da responsabilidade da DGS e implementada em
1993, foi um importante passo na saude publica do pais, tendo como objetivo a diminuicao
de infecBes por partilha de agulhas e o abandono das mesmas na via publica. As seringas e
agulhas recebidas na farmécia sdo trocadas por outras esterilizadas, sendo as primeiras
posteriormente incineradas.*®4% Seria necessaria também uma cobertura global do agulhdo,
a semelhanca deste programa e dos contentores VALORMED, de maneira a dar resposta a
problemaética da eliminacdo segura e ecoldgica de agulhas e seringas por todos os cidadaos.
Embora ndo exista uma solucdo a nivel nacional, existem alguns municipios como Sao Jodo
da Madeira e Torres Novas que criaram respostas para o0s seus cidadaos, disponibilizando

contentores na Camara Municipal e na rede de farmécias de todo o concelho, respetivamente.
[46,47]
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Parte 2 — Temas de desenvolvimento

Tema 1 — Suplementacao de vitamina D: papel do farmacéutico

1.1 Introducéo

O tema da suplementacdo em vitamina D tem tido grande foco nas ultimas décadas,
aumentado nos ultimos anos com um possivel interesse na prevencdo da COVID-19. Estima-
se que exista grande prevaléncia de niveis séricos insuficientes de vitamina D na populagéo
geral, sendo esta atribuida a exposicdo solar insuficiente (estilo de vida mais sedentario, uso
de protetor solar), aos regimes alimentares com pouco aporte de vitamina D (incluindo a
reducdo do consumo de leite) e ao aumento da obesidade, entre outros. A vitamina D tem
um importante papel clinico estando implicada na homeostase do calcio e metabolismo
osseo. 849 Este estudo mais aprofundado sobre suplementac&o de vitamina D deu origem a

uma formagao interna cuja apresentacdo se encontra no anexo 2.

1.2 Vitamina D

1.2.1 Defini¢do e metabolismo

O termo vitamina D é generalista e refere-se a um grupo de varios metabolitos quimicamente
relacionados, sendo os mais relevantes o colecalciferol (Vitamina D3), obtido a partir da pele
ou da dieta, e o ergocalciferol (Vitamina D), que tem origem vegetal. De realgar que a
sintese dérmica de vitamina D é a mais significativa. Ambos sdo derivados de esteroides e
s0 diferem na cadeia lateral. Quimicamente sdo secoesteroides, com o anel B aberto,
formado por clivagem da ligacdo entre os carbonos C9 e C10 da molécula precursora, 7-
desidrocolesterol. Devido ao seu carater lipofilico, estes metabolitos circulam ligados a
Proteinas de ligacdo da Vitamina D, como a albumina e lipoproteinas. 5% 5152

As vitaminas D2 e D3, para atingirem a sua forma ativa necessitam de sofrer acdo de
hidroxilases. A primeira hidroxilagdo ocorre a nivel hepéatico, formando-se 25-
hidroxicolecalciferol (25(OH)D) ou calcifediol que, tendo atividade bioldgica residual,
representa a forma mais abundante de vitamina D no sangue. A hidroxila¢do seguinte ocorre
maioritariamente no rim, formando 1,25- dihidroxicolecalciferol (1,25(OH)2D) ou calcitriol,
a forma mais ativa de vitamina D. Esta metabolizacdo renal é regulada pelas concentra¢des

séricas de hormona paratiroideia (PTH), célcio e fosforo. [50-53
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Os efeitos de maior importanica do 1,25(0OH).D sdo o aumento da diferenciacdo de
enterdcitos e da absorcdo intestinal de calcio, tendo também influéncia no aumento da
absorcédo intestinal de fosforo, na supressdo direta da hormona paratiroideia (PTH), na
reabsorcao 6ssea e na diferenciagdo de osteoblastos.> O metabolismo da vitamina D e seus

efeitos estdo esquematizados na figura 3.
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Figura 3 — Metabolismo e efeitos da vitamina D. Criada com Biorender.com e adaptada de [50]

1.2.2 Determinacdo sérica da vitamina D

Embora o 1,25(0OH).D seja a forma ativa da vitamina D, circula na corrente sanguinea em
quantidades na ordem do pmol/L e tem uma semivida de 4 a 6 horas, o que faz com que nédo
seja 0 metabolito mais indicado a medir. Assim, habitualmente o metabolito medido para
avaliar os niveis de vitamina D é o 25(OH)D, refletindo a reserva de vitamina D disponivel
para metabolizar. Este metabolito circula em quantidades na ordem do nmol/L e tem uma
semivida de aproximadamente 2 semanas, tornando-o mensuravel. O método de referéncia

para a medicdo de 25(OH)D € a espetrometria de massa associada a cromatografia liquida
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(LC-MS/MS), no entanto na rotina clinico-laboratorial é realizado habitualmente o
doseamento total de 25(OH)D por imunoensaio quimioluminescente, ndo existindo consenso
global quanto ao método preferencial. A concentracdo de 25(OH)D é influenciada por varios
fatores, como a quantidade de proteinas ligantes, idade, gordura corporal e o uso de certos
farmacos, algo necessario a ter em conta. Para além disso, verifica-se uma grande
variabilidade entre diferentes metodologias e laboratérios, ndo havendo uniformidade nos
valores padrdo. Existem no mercado testes rapidos para determinacdo semiquantitativa de
25(0OH)D no sangue, baseados em imunocromatografia. Tendo em conta tudo o que foi dito
anteriormente e o que sera ainda explorado sobre a necessidade da determinacao dos niveis
de vitamina D, ndo existe interesse na disponibilizacdo destes testes rapidos a

populacio.[*85

1.2.3 Quem deve fazer determinacao sérica de vitamina D

Focando a importancia das medidas ndo farmacoldgicas na prevencdo da deficiéncia de
vitamina D, a DGS recomenda, na norma 004/2019, a ingestdo de alimentos ricos neste
nutriente, como ovos e peixes gordos, como a sardinha ou salméo, e a exposicao solar
moderada e responsavel. Recomenda que se considere a determinacdo dos niveis de
25(0OH)D em grupos restritos de pessoas, ndo devendo ser requerida como rastreio
oportunistico. Assim, é recomendado que se considere a determinacdo dos niveis de
25(0OH)D em pessoas com mais de 65 anos que residam por mais de 90 dias em unidades de
internamento e que tenham limitada exposicdo solar, em pessoas com fatores de risco
documentados para deficiéncia e insuficiéncia de vitamina D, nomeadamente exposi¢ao
solar muito limitada, sindromes de méa absorc¢éo intestinal, ou insuficiéncia renal cronica,
também em pessoas com historial conhecido de deficiéncia de vitamina D e, finalmente, em
pessoas com condi¢cOes de salde ou exames sugestivos de deficiéncia de vitamina D. Neste
ultimo grupo estéo incluidos individuos com sindrome de méa absorcéo, que tenham sido
submetidos a cirurgia de bypass gastrico, com obesidade mérbida e doenca metabdlica e
também pessoas com alteracdes do metabolismo do célcio e vitamina D. Por outro lado, esta
é também uma anélise pertinente em casos de suspeita de hipervitaminose ou intoxicagdo
por vitamina D. 18]

Existem numerosas associagdes entre a deficiéncia em vitamina D e o aparecimento de
doencas cardiovasculares ou oncologicas entre outras. No entanto, h4 ainda muitos fatores
que ndo permitem clarificar se existira uma relacdo causal. Baixo nivel de vitamina D esta

também associado a pior estado imunitario, sendo importante a manutencdo de niveis
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normais de vitamina D para manter a funcdo imunitaria normal.[*85051 Em relagio ao
raquitismo e osteomalacia - doencas relacionadas com alteracbes na mineralizacdo e
crescimento 6sseo de criancas e adolescentes - é consensual que séo causadas por deficiéncia
de vitamina D e/ou reduzida ingestdo/absorcdo de calcio em criancas. Na mesma linha, a
deficiéncia de vitamina D em adultos precipita ou acentua osteopenia/osteoporose e induz
osteomalacia, aumentando o risco de quedas e fraturas. E assim claro que a vitamina D e 0
calcio sdo cruciais para a saude 6ssea, tendo a vitamina D um papel importante na prevencao
e tratamento de doencas 6sseas. 48501

Podera ser considerada a determinacdo sérica de 25(OH)D como rastreio oportunistico
apenas em criangas com historia familiar de esclerose multipla e no adulto com esclerose
multipla, tendo em conta o potencial papel da vitamina D como modificador da doenca e na

reducdo de comorbilidades. (8]

1.2.4 Valores padrao
Tendo em conta a concentracdo plasmatica de 25(OH)D, segundo a DGS, pode considerar-

se que ha insuficiéncia ou deficiéncia conforme a tabela 3:

Tabela 3 - Classificacéo de insuficiéncia/deficiéncia em 25(OH)D consoante concentracéo sérica [48]

Deficiéncia (25(0H)D) Insuficiéncia (25(0H)D)
. <12 ng/mL 12 — 20 ng/mL
Criancas g ‘
< 30 nmol/L 30 — 50 nmol/L
<20 ng/mL 20 - 30 ng/mL
Adultos 9 J
<50 nmol/L 50 — 75 nmol/L

Todos os bebés até 12 meses devem fazer suplementacdo oral de vitamina D, uma vez que
além de ndo deverem ser expostos a luz solar direta, 0 consumo de leite materno nédo
permitira que atinjam o aporte recomendado de vitamina D. Aos 12 meses e até aos 10 anos
é justificada prescri¢cdo em caso de raquitismo infantil por causa nutricional. A partir dos 10
anos a prescri¢do de suplementacdo de vitamina D é recomendada em situa¢fes em que ha
deficiéncia de vitamina D documentada, seguindo os valores guia da tabela 4. [*é]

Em caso de necessidade de suplementacao de vitamina D, é necessario assegurar também as
necessidades diarias de célcio e verificar que a pessoa nao toma outros suplementos que ja
tenham estes compostos na sua composi¢cdo. Em pessoas com obesidade ou com sindromes
de ma absorcdo poderdo ser consideradas doses maiores de suplementacdo do que as
recomendadas, sendo que a dose maxima diaria de vitamina D, para qualquer pessoa adulta,

ndo deve ultrapassar 4000 Unidades Internacionais (Ul) por dia, para evitar efeitos
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secundérios. Ndo é recomendado o uso diério de doses elevadas de vitamina D durante
periodos prolongados por ndo haver evidéncia de interesse terapéutico. No entanto, para
melhorar a adesdo a terapéutica poder-se-a4 optar por esquemas terapéuticos com maiores
doses, mais intervaladas. Esquemas terapéuticos diarios ou semanais sdo igualmente eficazes
e seguros, sendo importante esclarecer qual o melhor esquema e forma farmacéuticos para

cada doente. [48:50]

Tabela 4 - Suplementacéo diaria de vitamina D segundo idade [48]

Idade Quem Dose de vitamina D
Até aos 12 meses Todos 400 Ul (10 pg)/ dia
2000 UI (50 pg)/dia durante

12 meses — 10 anos | Raquitismo infantil de causa nutricional
3 meses

Apos confirmacéo clinica e/ou laboratorial .
10 — 70 anos P S ¢ o 600 Ul/ dia
de deficiéncia de vitamina D

Apos confirmacéo clinica e/ou laboratorial .
70 + anos P o ¢ o 800 Ul/ dia
de deficiéncia de vitamina D

i 0 rav Apo6s confirmacdo clinica e/ou laboratorial .
Situagoes graves P ¢ 1000 — 2000 U1/ dia

(fratura, Osteoporose’._ ) de defICIéﬂCIa de V|tam|na D

Durante a suplementacdo com vitamina D, é importante vigiar possiveis efeitos adversos
gastrointestinais, hipercalcemia e outros efeitos renais, sendo recomendada a monitorizacao
sérica de vitamina D apenas nas pessoas com sindromes de ma absorcao intestinal ou em
tratamento com farmacos que interfiram com a absorg¢io/metabolismo da mesma. !

As mulheres gravidas tém maior risco de desenvolver deficiéncia de vitamina D, existindo
associacdo entre risco acrescido de pré-eclampsia, e de doencas asmatiformes e caries
dentérias nos seus filhos. No entanto, a suplementagdo de vitamina D nas mulheres gravidas
e lactantes segue as mesmas orientagdes acima mencionadas, sendo justificada apenas pelas

suas proprias necessidades. 851

1.3 Suplementacéo de vitamina D

1.3.1 Suplementacédo disponivel

A nivel de suplementacdo, existe disponivel vitamina D3 e vitamina D2, ambas com eficécia
comprovada na correcdo da deficiéncia de vitamina D, mas diferentes perfis
farmacocinéticos, tendo a vitamina D2 menor semivida. No entanto a vitamina D3 serd mais

eficaz a aumentar e manter niveis séricos de 25(0OH)D. 185054 Assim, a grande maioria da

27



suplementacédo de vitamina D disponivel corresponde a vitamina D3, também denominada
colecalciferol, existindo também formulagdes com 25(OH)D. Entre os MSRM existem
formulacGes com colecalciferol isolado na forma de solucéo oral, comprimidos revestidos

por pelicula e capsulas, com doses entre 20000 Ul e 50000 Ul, como detalha a tabela 5. 5>
58]

Tabela 5 — Exemplos de formulac6es disponiveis de colecalciferol (MSRM) [55-58]

Nome Dose Forma . Posologia .
) ) o Populacéo ) Recomendacbes
comercial | (colecalciferol) | farmacéutica habitual
Administrar numa
Lactentes, ] ]
] 0,5 mg/mL 3 ] ] colher cheia de leite
Vigantol ® Solucdo oral criangas e 1 gota/dia
20 000 Ul/mL Ou papa ou
adultos )
diretamente na boca
Comprimido ) o
) A partir dos | 1 comprimido a | Tomar com uma
Egostar® 22 400 Ul revestido por ) .
i 18 anos cada 28 dias refeicdo
pelicula
Tomar diretamente
. 25000 Ul/ 3 A partir dos | 1 frasco/semana | do frasco ou misturar
Deltius® Soluc&o oral .
2,5ml 18 anos (2,5mL/semana) | com comida
fria/morna
Vitamina D ] A partir dos | 1 comprimido a | Tomar com uma
25000 Ul Cépsula ) o
Alter (MG) 18 anos cada 28 dias refeicédo
1 cépsula/semana
. . . 8
Vitamina D . A partir dos (8 semanas) e Tomar com uma
50 000 Ul Cépsula depois )
Alter (MG) 18 anos refeicdo

1 cépsula/2

semanas (6 anos)

Também existem formulacGes em que o colecalciferol esta associado a &cido alendrénico,
acido ibandrénico ou carbonato de célcio, estando estas indicadas para o tratamento da
osteoporose. Nestas formulacGes, que existem na forma de comprimidos mastigaveis,
orodispersiveis ou revestidos por pelicula e também em granulado, o colecalciferol esta
disponivel em doses que vao desde 400 Ul a 5600 Ul. Existem também medicamentos
sujeitos a receita medica a base de 25(OH)D para tratamento de deficiéncia de vitamina D,
disponiveis na forma de solugdo oral e de capsulas moles, nas doses de 0,15 mg/mL e de
0,266 mg, respetivamente. [

Em termos de suplementos alimentares, o colecalciferol, existe na forma de solucdo oral,

comprimidos e capsulas, em doses desde 200 Ul até 4000 Ul. Tendo em conta que as

28



recomendacdes de ingestdo diaria de vitamina D para adultos séo de 600 Ul/dia ndo se devera
recomendar a toma diéria de suplementos com doses superiores. A vitamina D esta também
presente numa grande variedade de multivitaminicos com concentra¢es desde 200 Ul até
800 UI. Existem também alimentos enriquecidos artificialmente em vitamina D como leite,
iogurtes e bebidas vegetais. Sendo estes produtos de venda livre, é importante saber fazer
um bom aconselhamento em farmécia em relacdo ao seu uso racional e responsavel, tendo

sempre em conta que a fonte de vitamina D mais significativa é a exposicéo solar.[

1.3.2 Excesso de vitamina D

Embora o reporte de casos de intoxicagdo por vitamina D seja raro, € importante ter em conta
que ndo é uma impossibilidade. Niveis elevados de vitamina D (tipicamente valores
superiores a 375 nmol/L (150 ng/mL)) resultam em hipercalcemia e hipercalcitria. A
hipercalcemia € responsével por sintomas e sinais como nauseas, vomitos, fraqueza
muscular, confusdo, perda de apetite, desidratacdo, polilria e calculos renais. Em casos
extremos podera mesmo haver faléncia renal. Estes sinais e sintomas sdo pouco comuns se
o0 aporte diario for menor que 10 000 Ul, sendo a dose maxima recomendada de 4000 UI.
No entanto, mesmo em doses menores poderdo existir efeitos adversos ao longo do tempo,
uma vez que, sendo lipossoluvel, quando a vitamina D é ingerida excessivamente fica
armazenada no tecido adiposo, contribuindo para manter niveis toxicos de 25(OH)D.
Algumas causas de hipervitaminose ou intoxicacdo sdo erros no fabrico de suplementos,
erros na prescri¢do ou dispensa, e 0 consumo de varios suplementos diferentes resultando
numa quantidade global excessiva de vitamina D. N&o existe risco de intoxicagdo por
exposicdo prolongada ao sol devido a fotoconversdo da vitamina D3 em metabolitos
inativos, 5060611

O farmacéutico assume um papel crucial na prevencao deste tipo de situacdes, na educacao
do doente em relacdo a composicao dos produtos que adquire de forma a alertar para este
tipo de risco. E também importante a consciencializacdo para medidas ndo farmacoldgicas
que, segundo a DGS, se devem privilegiar. Assim, deve-se recomendar alguns minutos
diérios de exposi¢do solar e o consumo de uma dieta equilibrada e completa, com especial
cuidado para ingerir com certa regularidade alimentos ricos em vitamina D como ovos,
queijo e peixes gordos (salmio, sardinha,...). [48506263]

1.3.3 Interagdes farmacologicas

Outro aspeto importante na prescrigdo e dispensa de suplementagéo de vitamina D s&o as

possiveis interagcdes farmacoldgicas com medicacdo que o doente j& usa. O orlistato é um
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farmaco indicado para a perda de peso e, acompanhado de dieta com reduzido consumo de
gordura, pode diminuir a absorcdo de vitamina D. As estatinas podem interferir com a sintese
enddgena de vitamina D, uma vez que reduzem a sintese de colesterol e é a partir deste que
se forma a vitamina D endogena. O aporte elevado de vitamina D pode até reduzir a poténcia
de algumas estatinas, podendo haver competi¢cdo metabdlica. Os corticoides podem reduzir
a absorc¢do de célcio tendo assim influéncia no metabolismo da vitamina D. Os diuréticos
tiazidicos diminuem a excrecdo urinaria de calcio e, ao serem combinados com
suplementacdo de vitamina D, podem levar a hipercalcemia, especialmente em idosos ou
pessoas com problemas renais ou hiperparatiroidismo. Farmacos anticonvulsivantes como
fenobarbital, fenitoina ou carbamazepina, podem reduzir o efeito da vitamina D3 por

inativacio metabdlica.[48 €0l

1.3.4 Papel do farmacéutico

O papel do farmacéutico serd o de aconselhar e acompanhar os doentes que fizerem
suplementacdo, quer seja, através de suplementos de venda livre ou sujeitos a receita medica.
Tem um papel crucial na adesdo a terapéutica, especialmente nos MSRM, tendo em conta
que os esquemas posoldgicos habitualmente sdo semanais ou até mensais, aumentando a
probabilidade de esquecimentos ou provocando estranheza no doente pela falta de frequéncia
da toma. Assim, deve alertar o doente para a importancia de tomar o medicamento quando
indicado pelo médico, recomendando a sua toma com alguma refeicdo, uma vez que a
ingestdo de gordura podera ajudar a absor¢do da vitamina D. Além disso deve também
recomendar um estilo de vida propicio ao aumento dos niveis de vitamina D, podendo sugerir
uma caminha diaria de 10 minutos no exterior e também a ingestdo de alimentos ricos em
vitamina D, mantendo uma dieta equilibrada e ajustada as suas necessidades. Estes habitos
fazem parte de um estilo de vida saudavel e terdo um impacto na qualidade de vida global
do doente. 53

E também importante saber ouvir e reconhecer queixas que poderdo ser compativeis com
deficiéncia de vitamina D e referenciar esses casos para consulta médica. Tendo em conta
que existem variadas apresentagbes de vitamina D disponiveis no mercado deve o
farmacéutico aconselhar uma suplementacéao responsavel e racional por parte do doente, de
modo a evitar possiveis hipervitaminoses.*86L81 O farmacéutico, ao dispensar 0s
medicamentos, suplementos e outros produtos adquiridos na farmécia, tem acesso

privilegiado a possiveis incorre¢fes na forma de tomar a medicacéao e suplementacéo, a que
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0 médico, por exemplo. podera ndo ter, quer porque o doente ndo ache importante referir ou

porque deliberadamente ndo o faca.

1.4 Concluséo

Em suma, a suplementacéo de vitamina D, conforme orientacéo da Direcdo-Geral de Salde,
deve ser reservada para casos justificados, como casos com deficiéncia comprovada de
vitamina D. Embora esta desempenhe um papel fundamental na salde Gssea e na prevencéo
de doencas, € crucial administrar a suplementacdo de forma criteriosa, seguindo as
recomendac0es especificas para diferentes grupos populacionais e evitando doses excessivas
que possam causar efeitos adversos. Além disso, é essencial educar a populacdo sobre a
importancia da exposi¢cdo solar adequada e da alimentacdo equilibrada que inclua fontes
naturais de vitamina D, complementando assim a estratégia de suplementagcdo quando
necessario. Assim, de grande importancia a formacéao dos profissionais de salde nesta area,
tendo o farmacéutico um papel fundamental ao acompanhar a dispensa de medicamentos e

suplementos, garantindo uma abordagem segura e eficaz no uso da vitamina D.
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Tema 2 — Dependéncia de benzodiazepinas e abordagem do lorazepam
como hipnético

2.1 Introducao

As benzodiazepinas sdo o grupo de medicamentos mais prescrito para tratamento da
ansiedade e da perturbacdo do sono. Em 2016, Portugal foi um dos paises com maior
consumo documentado de ansioliticos, hipnéticos e sedativos, nomeadamente de
benzodiazepinas. Tendo sido introduzidas como uma alternativa mais segura e eficaz aos
barbitaricos, as benzodiazepinas sdo amplamente utilizadas desde a sua introducdo no
mercado. No entanto, o desenvolvimento de habituacdo associada a possiveis déefices
cognitivos e alteracbes psicomotoras rapidamente se tornaram uma preocupacgdo. Nos
ultimos anos tem havido um esforgo transversal de varias instituicGes e autoridades de satde
para diminuir o uso destes medicamentos, sendo considerado globalmente que existe uma

prescricdo exagerada, tendo em conta as indicagdes clinicas aprovadas. 646566l

2.2 Benzodiazepinas

A primeira benzodiazepina introduzida no mercado foi o clordiazepoxido e, desde ai, sdo
muitas as moléculas semelhantes que fazem parte da terapéutica atual. A estrutura nuclear
da benzodiazepina consiste num anel aromatico fundido com um anel diazepinico, que
corresponde a um anel de 7 membros com 2 atomos de nitrogénio. E importante para a
atividade, a presenca de um grupo retirador de eletrdes na posicio 7.167%1 Na figura 4 estdo
representadas as estruturas do clordiazepdxido e do alprazolam, sendo o alprazolam uma das

benzodiazepinas mais utilizadas atualmente.

N
He ~
(A) -/ (8) ~
Jw )
N— N
Q ' O =
Figura 4 - Estruturas quimicas do clordiazepéxido (A) e do alprazolam (B). Criadas com molview.org.

As benzodiazepinas tém acdo depressora do Sistema Nervoso Central (SNC), atuando

através da ligacdo aos recetores GABA (&cido y-aminobutirico). Entre as Vérias
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benzodiazepinas, existe variacdo na metabolizacdo e na taxa da mesma e assim, tendo em
conta o tempo de semivida, s&o classificadas segundo a sua duracdo de agédo, conforme a
tabela 6. As benzodiazepinas de acdo curta serdo mais Uteis como sedativos/hipnéticos,
enquanto as de acdo longa terdo mais interesse como ansioliticos. No entanto, ndo existe
uma divisdo clara entre benzodiazepinas com ac¢do ansiolitica e com acdo hipnotica, ja que
no geral, variando as doses e a posologia, é possivel que produzam um efeito ou o outro. A
probabilidade de reacdes adversas € tanto maior quanto maior o tempo de semivida, a dose

e a duragdo do tratamento.[6765]

Tabela 6 - Tempo de semivida e indicacdes de algumas benzodiazepinas[®®]

DCI t1/2 (horas) Indicacao

Acdo curta ( < 8 horas)

Midazolam 15-3 Hipnotico

Triazolam 2-3 Hipndtico

Acdo intermédia (8 — 24 horas)

Oxazepam 10-20 Ansiolitico
Bromazepam 8-20 Ansiolitico
Alprazolam 12-15 Ansiolitico

Lorazepam 10-20 Ansiolitico/Hipnético

Estazolam 10-24 Hipnotico
Temazepam 10 - 40 Hipnotico

Acdo longa ( >24 horas)
Flurazepam 40 - 100 Hipnético
Clorazepato dipotassico (profarmaco) 50 -100 Ansiolitico
Clorodiazepoxido 15-40 Ansiolitico
Diazepam 20-80 Ansiolitico

2.2.1 Farmacocinética

A maioria das benzodiazepinas tém alta lipofilia, o que, entre outros fatores, determinara a
sua taxa de absorcdo e também a taxa de entrada e saida do SNC. Todos os sedativos-
hipndticos, além de atravessarem a barreira hematoencefalica, atravessam a barreira
placentaria, sendo também detetados no leite materno. Para permitir a clearance destes
farmacos, € necessaria metabolizacdo, sendo que uma maior duracdo de acdo, geralmente

reflete a formagéo de metabolitos ativos.[":70]
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As benzodiazepinas sofrem metabolizacdo hepética, sdo oxidadas por acdo da CYP3A4
(reacdes de fase 1), sendo que alguns dos metabolitos resultantes tém acéo farmacoldgica.
Posteriormente, e ainda a nivel hepatico, existe conjugacdo para formar metabolitos que
serdo eliminados por excrecdo renal.[®67% As benzodiazepinas de acdo curta habitualmente
sofrem rapida metabolizacdo por conjugacdo, sendo os seus metabolitos eliminados, o que
se reflete em reduzido tempo de semivida. Como ja foi referido, se o tempo de semivida for
maior, havera maior probabilidade de ocorréncia de efeitos adversos, por efeito cumulativo
de multiplas doses. Quando o tempo de semivida é menor, estes efeitos serdo mais residuais,
intensificando-se, no entanto, a probabilidade de sintomas de abstinéncia até entre doses.
AlteracGes da funcéo hepética, resultantes de patologias ou de uso concomitante de outros
xenobidticos, podem afetar a biodisponibilidade destes farmacos. Em pessoas idosas ou com
patologias hepaticas graves o tempo de semivida das benzodiazepinas poderd ser
significativamente maior, com maior risco de efeitos adversos, sendo necessario ajuste

posoldgico.[65676%

2.2.2 Mecanismo de acao

As benzodiazepinas e outros farmacos sedativos-hipnéticos sdo moduladores alostéricos
positivos, ligam-se ao recetor GABAA expresso nas membranas neuronais do SNC,
potenciando a acdo inibitéria, provocada pela ligacdo do GABA a este recetor. Este recetor
esta acoplado a um canal idnico e tem estrutura pentamérica, existindo multiplas formas das
5 subunidades que o podem constituir, isto €, exibe heterogeneidade molecular. O GABA ¢
um neurotransmissor inibitério e, em condic¢des fisioldgicas, liga-se ao recetor GABAA,,
provocando abertura do canal de cloro e subsequente hiperpolariza¢do da membrana.[®6-74
Os farmacos ligam-se a diferentes zonas do recetor GABAA, tendo as benzodiazepinas acdo
agonista. A sua ligacdo ao recetor potencia a ligacdo do GABA, intensificando a acdo
depressora do SNC. Outros exemplos de compostos com acao agonista sdo o etanol e 0s
barbitiricos. Assim, o consumo de bebidas alcodlicas durante tratamento com

benzodiazepinas é fortemente desaconselhado, uma vez que resultara num efeito sinérgico.
[66,67,71,72]

2.2.3 Indicagdes terapéuticas
As benzodiazepinas e farmacos analogos, como o zolpidem, segundo orientacdes da DGS,
estdo indicados para o tratamento de ansiedade e de insonia quando existem sintomas de

caréater patolégico, ndo sendo farmacos de primeira linha. Devem ser usadas em monoterapia
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e com utilizagdo limitada no tempo, estando recomendado tratamento com duragdo maxima
de 12 semanas, no caso de ansiedade patoldgica, e de 4 semanas no tratamento de insonia,
estando incluido o periodo de descontinuacdo.®® Quando ha remisséo de sintomas deve
iniciar-se a descontinuacdo do tratamento, sempre de forma lenta e progressiva, de maneira
a prevenir sindrome de privacdo. Algumas benzodiazepinas podem ser utilizadas também no
tratamento sintomético de sindromes de abstinéncia a alcool ou a opidides, e como relaxantes
musculares.[656667.72]

A prescricdo de benzodiazepinas esta contraindicada em situacdo de miastenia gravis, de
insuficiéncia respiratoria grave, de insuficiéncia hepatica grave e de apneia do sono. O uso
destes farmacos em pessoas idosas deve ser avaliado cuidadosamente, uma vez que, além de
afetarem a capacidade cognitiva, condicionam a mobilidade, aumentando o risco de quedas
e fraturas. E relevante ter em conta que o uso deste tipo de farmacos constitui uma das causas
mais frequentes de estados confusionais reversiveis em pessoas idosas.>6"731 O uso em
mulheres gravidas deve ser evitado devido ao risco de teratogenia. E recomendado particular
cuidado na prescricao destes farmacos em pessoas com antecedentes de dependéncia a alcool

ou a outras drogas de abuso.[6567.74]

2.2.4 Efeitos adversos

Os efeitos adversos mais significativos resultam da depressdo do SNC, sendo que até
pequenas doses podem resultar em sonoléncia, capacidade motora condicionada e
dificuldade de raciocinio, que terdo um impacto direto na capacidade de conduzir, nas
relacBes pessoais e na performance académica e profissional. E também relativamente
frequente a amnésia anterdgrada, havendo dificuldade em apreender nova informacdo que
envolva esforgco cognitivo. Este efeito pode ser usado terapeuticamente, por vezes associado
a anestesia, em procedimentos invasivos. Embora seja raro, 0 uso destes farmacos pode estar
também associado a reacdes paradoxais, com intensificacdo dos sintomas originais. 656769741
O uso de benzodiazepinas, e concretamente a interrupcdo da toma das mesmas, estd
associado a um maior risco de suicidio. Todos estes efeitos sdo particularmente preocupantes

em pessoas idosas devido & sua predisposicdo para quedas, insonia e perda de memoria.[’™]

2.2.5 Habituacao e dependéncia
A habituacéo define-se como uma menor resposta ao longo do tempo face a uma mesma
dose de farmaco, e é habitual no uso de sedativos-hipnoéticos. Esta dependéncia fisioldgica

pode tornar necessario um aumento de dose, para manter a melhoria da sintomatologia, e
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especificamente para induzir sono.[*86"1 E também reconhecido o fenémeno de tolerancia
cruzada parcial entre diferentes farmacos desta classe e, entre estes e o etanol.*”1 O uso
continuado destes farmacos pode dar origem a dependéncia psicologica e fisioldgica, com
sintomas caracteristicos de sindrome de abstinéncia ou privacdo. Estes sintomas surgem
devido a processos neuroadaptativos, com dessensibilizacdo dos recetores GABAA do SNC
a acdo inibitoria do GABA.I"! Estes sintomas, que podem aparecer até 3 semanas ap0s
interrupcdo de uma benzodiazepina de semivida longa, ou em poucas horas no caso das de
semivida curta, s&o variaveis para cada individuo e diferem consoante o farmaco e a dose. E
especialmente importante o valor da Gltima dose antes da cessacdo, pois uma maior dose
significard uma cessacdo mais abrupta e piores sintomas. A cessacdo do tratamento diminui
a concentracdo de benzodiazepinas no sangue e nos tecidos e, assim pode dar origem a
sintomas opostos aos efeitos terapéuticos destes farmacos, com possibilidade de surgir a
sintomatologia patoldgica inicial agravada. Pode instalar-se um quadro confusional, de
ansiedade crescente e insonia, com perda de apetite, tremor e sudacdo, entre outros. Por tudo
isto, é crucial que o tempo de tratamento inclua um periodo de descontinuacéo lento e
progressivo. [65,66,67,73,74]

A dependéncia destes fa&rmacos pode concretizar-se também numa marcada relutancia dos
doentes em interromper o tratamento por receio em lidar com os sintomas de abstinéncia,

sendo necessario um trabalho extenso de consciencializacdo do doente.[6574

2.2.6 Interacdes farmacoldgicas

As interacdes farmacoldgicas mais habituais envolvem outros farmacos que também tém
acdo depressora do SNC, dando origem a efeitos aditivos. Assim, esta incluida a ingestao de
etanol, o uso de analgésicos opidides, de anticonvulsivantes, de fenotiazinas, de alguns
antihistaminicos, antihipertensores e antidepressivos, da classe dos triciclicos. Sdo também
importantes interagdes com farmacos que alterem a funcéo hepética e que inibem/induzem
as enzimas CYP450.16667]

2.3 Tratamento de insonia

A insénia define-se como uma perturbacdo do padréo habitual de sono, com dificuldade em
iniciar e/ou manter o sono. A capacidade de adormecer e manter o sono depende de um fragil
equilibrio e € influenciada por inimeros fatores. Deve ser identificada a origem da insénia e
trabalhar para a correcdo de fatores de desequilibrio antes de iniciar abordagens

comportamentais ou farmacolégicas. "1 A insénia pode ser aguda ou crénica, sendo que
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a insonia aguda é muitas vezes resultante de stress fisioldgico ou psicoldgico. A insonia
aguda costumar durar menos de um més e € comum que 0s doentes sejam capazes de
identificar o fator precipitante. A insonia crénica tem maior duracdo e esta associada ao
aparecimento de sintomas durante o dia, apesar de oportunidades e circunstancias para um

sono de qualidade. ["®

2.3.1 Benzodiazepinas como hipnéticos

As benzodiazepinas sdo usadas para o tratamento da insénia, tendo efeitos positivos quando
usadas até um maximo de 4 semanas. Como ja foi discutido, o uso a longo prazo destas
substancias esta associado ao desenvolvimento de efeitos adversos, com maior risco de
acidentes de viacdo e de quedas, e geracdo de habituacdo e dependéncia. Mesmo durante um
periodo minimo de tratamento podera ser possivel identificar alguns efeitos adversos, como
dificuldades na aprendizagem, devendo por isso a prescri¢do de benzodiazepinas ser muito
criteriosa. O prolongamento do uso de benzodiazepinas devera ser estudado caso a caso,
sabendo que utilizadores cronicos de benzodiazepinas terdo alto risco de se tornarem
dependentes destes farmacos. ['>781

Habitualmente para esta indicacdo sdo prescritas benzodiazepinas de agdo curta ou
intermédia, uma vez que se pretende um tempo de agdo limitado ao periodo noturno. As
benzodiazepinas de acdo curta terdo um risco mais significante de dependéncia e de efeitos
adversos em caso de cessacdo abrupta. Ainda assim, continuam a ser uma escolha popular
por terem um inicio de agdo bastante rapido quando comparadas com outras alternativas. [’
As pessoas idosas tém uma predisposi¢do natural da idade para a ins6nia, com sono pouco
reparador e periodos de sono mais curtos, o que podera resultar num uso cronico de
benzodiazepinas. Paralelamente, as pessoas idosas sdo mais suscetiveis a dependéncia e aos
demais efeitos adversos das benzodiazepinas, por motivos farmacocinéticos e
farmacodinénicos. O uso de benzodiazepinas esta associado a maior risco de deméncia,
estando ainda em estudo essa associacéo. E assim um grupo de farmacos em que é necessario

um cuidado particular na prescricio e posterior descontinuaco. ['376]

2.3.2 Lorazepam

O lorazepam € uma benzodiazepina de ac¢ao intermédia, com indicacéo para tratamento de
ansiedade sintomatica e de insonia associada a ansiedade. E também usado como pré-
medicacdo de anestesia, atuando na diminui¢do da ansiedade associada ao procedimento e

no aumento da sedac&o.[’® Em Portugal esté disponivel na forma de comprimidos de 1 mg,
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2,5 mg e 5mg e também como soluc&o injetavel com concentragdo de 4mg/mL.1%%81 Embora
ndo tenha indica¢do formal, o lorazepam também é usado como antiemético, sendo nestes
casos a sua administracdo sublingual, cerca de meia hora antes de tratamentos. O lorazepam
torna-se assim util devido ao seu efeito, ndo sO sedativo e ansiolitico, mas também
amnésico.%?]

A estrutura quimica do lorazepam, representada na figura 5, obedece a estrutura geral das
benzodiazepinas, contendo um anel aromatico ligado a um anel diazepinico. Em termos
farmacocinéticos, o lorazepam € bem absorvido oralmente, tendo pico de concentracdo
sérica em aproximadamente 2 horas e biodisponibilidade de 90%. Quando administrado por
via sublingual atinge pico sérico em cerca de 60 minutos. Atravessa a barreira
hematoencefalica e a barreira placentar. O volume de distribuicéo é de 1,3 L/kg e circula
associado a proteinas maioritariamente. Ndo é metabolizado através do CYP450, sofrendo
glucoronidacio hepatica, cujo resultado é um metabolito farmacologicamente inativo. E
excretado renalmente, tendo um tempo de semivida de 14 + 5 horas. Quando administrado
por via intravenosa o seu inicio de acdo demora 1 a 3 minutos. O lorazepam liga-se aos
recetores GABAA do SNC, potenciando a acéo inibidora provocada pela ligagcdo do GABA

a estes recetores, [798384]
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Figura 5 - Estrutura quimica do lorazepam. Criada com Molview.org

Os efeitos adversos do lorazepam incluem fraqueza, sedagdo excessiva, fadiga, amnésia,
entre outros. E comum o desenvolvimento de dependéncia. Ndo se deve administrar
lorazepam concomitantemente com farmacos que também causem depressdo do SNC, como
sedativos, opidides, antiepeléticos ou relaxantes musculares. E contraindicada a ingestéo de
alcool durante o tratamento com benzodiazepinas.[’®!

Esta benzodiazepina é ainda hoje amplamente usada, nomeadamente para tratamento de
insOnia, resultando em numerosos casos de uso crénico. A descontinuagdo deste tratamento
sO é possivel com colaboragdo do doente, sendo necessario um grande trabalho de
consciencializacdo. Ao definir uma estratégia de descontinuacdo, podera optar-se por

recorrer a descontinuagdo atraves da substituicdo por diazepam. O diazepam é uma
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benzodiazepina de acdo longa, que poderd auxiliar na redugdo progressiva da dose de
lorazepam ou outra benzodiazepina de acdo curta, existindo orientagdes para o

estabelecimento deste regime.[5°

2.3.3 Tratamento ndo farmacologico da insonia

As insonias sdo prevalentes em adolescentes e adultos, sendo que € habitual espelharem
habitos de sono pouco saudaveis, ansiedade em relacdo ao momento de adormecer e
expectativas irrealistas relativamente ao sono. Assim, antes de considerar tratamento
farmacoldgico, um primeiro passo importante passa por rever estes fatores e corrigi-los se
necessario. [6576.781

Um passo inicial passa por planear uma rotina consistente para deitar e acordar,
determinando o tempo total de sono. Esta rotina, e particularmente a consisténcia na hora de
acordar, € essencial, podendo ser sugerido ao doente que registe estes tempos num “diario
do sono”. Devem evitar-se as sestas durante o dia e, a medida que se aproxima a hora de
deitar, deverd promover-se um ambiente propicio a um sono tranquilo, diminuindo ruidos,
iluminag&o e o uso de aparelhos eletrénicos. E também importante evitar uso de substancias
que interferem com o sono, como a cafeina e o alcool. Estes habitos fazem parte da higiene
do sono, sendo ferramentas Uteis para aumentar a qualidade do sono e descanso de qualquer
pessoa. E importante educar o doente quanto as suas expectativas de sono, verificando se
estas estdo realistas em relacdo a idade. Caso se identifique um nivel de ansiedade excessiva
relativamente ao sono podera ser implementada terapia cognitiva comportamental, sendo
esta a primeira linha de tratamento para insénia cronica. ['6771

A terapia cognitiva comportamental para insonia é uma abordagem mais aprofundada de
acompanhamento e corre¢cdo de comportamentos e pensamentos, que requer tempo e
profissionais disponiveis, estando demonstrado que esta terapia isolada, ou associada a
medicacdo, tera melhores resultados do que terapia farmacoldgica isolada. Esta abordagem
que é aplicada em 4 a 8 sessOes, individualmente ou em grupo, tem a vantagem de dar um
conjunto de ferramentas que serdo Uteis para o doente durante toda a sua vida. No entanto,
0 seu resultado acaba por ndo ser previsivel, dependendo da dedicacdo das duas partes, mas
sobretudo do esforco do doente e da sua motivacdo para cumprir o plano de tratamento.
Alguns pontos importantes na abordagem comportamental sdo o estabelecimento de um
padréo consistente e regular de horas de sono para os sete dias da semana, limitar o tempo
na cama apenas para dormir ou para relagdes sexuais, e privilegiar a higiene do sono. A

abordagem cognitiva aborda pensamentos ansiosos e catastroficos que a pessoa possa ter
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associados a insénia, com énfase em dar expectativas realistas em relagdo ao sono e a sua
qualidade, sendo também importante instruir o doente com técnicas de relaxamento. 6576771
De notar que atualmente existem aplicagdes para o telemdvel baseadas em evidéncia
cientifica que, ndo substituindo o contacto com profissionais, podem ser adjuvantes deste

tipo de tratamento.l’”]

2.3.4 Alternativas farmacoldgicas para tratamento da insénia

O objetivo da terapia farmacoldgica na insonia aguda é reduzir o stress fisico e psicoldgico
adicionais que sdo produzidos pela falta de descanso, permitindo diminuir também o
aparecimento de outros problemas, como o desenvolvimento de insénia cronica. A terapia
farmacoldgica devera ser sempre acompanhada do refor¢o da higiene do sono. A insonia
pode ser decorrente de uma patologia ja instalada, podendo o tratamento da patologia inicial
ser a chave para o tratamento da insonia.[’®!

A escolha de terapia farmacoldgica devera ser sempre individualizada, tendo em conta varios
fatores como a idade e comorbilidades, o tipo de insénia e os resultados esperados. E
importante ter em conta aspetos como as caracteristicas farmacocinéticas e
farmacodindmicas, a rapidez do inicio de acédo, a duracao da acdo, a eficacia e seguranca dos
farmacos. Os farmacos usados para tratamento de insonia pertencem a diferentes classes,
sendo 0s mais comuns as benzodiazepinas e seus analogos, antidepressivos com efeito
sedativo, anti-histaminicos, antipsicéticos e melatonina. 16771

As benzodiazepinas e analogos, tendo eficacia comprovada, deverdo ser usadas apenas para
tratamentos até 4 semanas, como ja foi referido, devido ao risco de dependéncia e
habituacdo. Os antidepressivos com acdo sedativa ndo tém indicacdo para tratamento de
insOnia na auséncia de depressdo associada, mas sdo frequentemente utilizados em doses
menores para este efeito. Alguns exemplos de antidepressivos usados nestes casos sdo a
trazodona e amitriptilina, ambos inibidores seletivos da recaptacéo de serotonina. O uso de
antipsicéticos para tratamento de insonia, associada ou ndo a comorbilidade, ndo esta ainda
estudado com profundidade, ndo sendo recomendado o seu uso nestes casos. Ndo esta
recomendado o uso de anti-histaminicos como hipnéticos, devido a falta de evidéncia em
relacio ao tratamento de insonia e possivel desenvolvimento de habituagdo. 6778 O uso
de anti-histaminicos para tratamento de insonia, baseia-se no uso terapéutico do efeito
adverso de sedacAo, tipico dos anti-histaminicos de primeira geracdo. E por vezes usado em
mulheres gravidas, dado que sdo também usados como antiemético e para controlo de

sintomatologia alérgica. ¥ S6 esta recomendada a prescricio de melatonina se existirem
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fatores circadianos envolvidos, estando ainda a ser estudada a sua eficacia para tratamento
de ins6nia. [’

Existe uma classe relativamente recente de farmacos para tratamento da insénia, 0s
antagonistas duplos de recetor da orexina. Ao contrario da maioria dos hipnéticos que
aumentam a sedacdo, estes farmacos bloqueiam a acdo da orexina, uma substancia que
promove o estado de vigilia. O daridorexant € um antagonista duplo do recetor da orexina,
com autorizacdo da Agéncia Europeia do Medicamento (EMA), ndo sendo comercializado
em Portugal. O seu uso esta indicado para o tratamento de insénia que dure ha mais de 3
meses e que tenha impacto relevante no quotidiano. As vantagens deste farmaco face as
outras opcgOes existentes estd ainda em validacdo através da experiéncia empirica da

aplicacdo na prética clinica.[®!

2.3.5 Medicamentos ndo sujeitos a receita médica e suplementos alimentares

O uso de medicamentos ndo sujeitos a receita médica ou de suplementos alimentares a base
de valeriana, camomila e melatonina € comum. A eficacia destas substancias ndo é
consensual, no entanto associadas a implementacdo de habitos saudaveis de sono, e tendo
em conta um possivel efeito placebo poderé ser benéfico para tratamento de insénias pouco

graves.[7]

2.4 Concluséo

As benzodiazepinas sdo uma classe de medicamentos amplamente prescrita para tratamento
de ansiedade e insonia patoldgicas. No entanto, 0 seu uso traz associado risco de dependéncia
e de uma série de efeitos adversos, incluindo sonoléncia diurna, comprometimento
cognitivo, problemas de memaria e também risco aumentado de quedas e fraturas em idosos.
Devido ao seu inicio de acdo rapido continuam a ser extensamente utilizadas para tratamento
de insénia, sendo sempre recomendado 0 seu uso a curto prazo. As benzodiazepinas de agdo
curta tém associado maior risco de dependéncia e € comum que o proprio doente sinta
relutdncia em deixar o medicamento, por receio de voltar a sintomatologia inicial.

O tratamento de primeira linha para tratamento de insonia é a terapia cognitiva
comportamental, fomentando habitos saudaveis de sono e a desconstrucdo de pensamentos
ansiosos. Poderd também associar-se terapia farmacoldgica a terapia cognitiva
comportamental.

O papel do farmacéutico é crucial na prestacao de aconselhamento e orientacéo aos pacientes

que estdo em tratamento com benzodiazepinas, especialmente na consciencializagdo do
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doente para a importancia da adesao terapéutica e, posteriormente, para os beneficios que a
reducdo gradual da dose ou descontinuagdo do medicamento terdo na qualidade de vida da
pessoa. Este aconselhamento passard também por educar os doentes na higiene do sono e
outras ferramentas Gteis. O farmacéutico tem também uma posicdo privilegiada para
identificar sinais de dependéncia de benzodiazepinas e encaminhar os pacientes para
consulta médica, servicos de apoio psicologico ou grupos de apoio.

Em resumo, embora as benzodiazepinas sejam uma opcao eficaz de tratamento para a
insOnia, € importante reconhecer os riscos associados ao seu uso a longo prazo e considerar
alternativas mais seguras sempre que possivel. Os farmacéuticos desempenham um papel
fundamental na orientagdo dos pacientes sobre o uso adequado de medicamentos, na

promocdo de habitos de sono saudaveis.
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Conclusao global

Os estdgios curriculares realizados em dois ambientes farmacéuticos diferentes
proporcionaram uma experiéncia rica e diversa, espelhando a amplitude do papel do
farmacéutico na saude pablica. Desde a Farmacia Hospitalar, onde a énfase na monitorizagédo
terapéutica e na producdo de preparagOes especializadas ressalta a importancia da precisao
e da atencdo aos detalhes, até a Farmécia Comunitaria, onde a interacdo direta com o0s
doentes destaca a necessidade de comunicacao eficaz e a capacidade de fornecer orientacao
personalizada, ficou claro que o farmacéutico desempenha um papel fundamental em todas
as etapas dos cuidados de salde.

Os dois temas desenvolvidos espelham a minha experiéncia, destacando a necessidade de
uma abordagem holistica, integrada e com suporte cientifico para a pratica farmacéutica de
qualidade. E de realcar o papel do farmacéutico no reforco da importancia da adesdo a
terapéutica, trabalhando em consondncia com outros profissionais de salde que
acompanhem o doente. A vitamina D deve ser suplementada de forma criteriosa, seguindo
as recomendacdes para diferentes grupos e evitando possiveis hipervitaminoses, sendo
especialmente importante fomentar medidas ndo farmacoldgicas, como a exposicdo solar
adequada e a alimentacdo equilibrada que inclua fontes naturais de vitamina D. J4 em relagédo
ao tratamento da insénia e uso de benzodiazepinas, faz parte do trabalho do farmacéutico
identificar casos de dependéncia de benzodiazepinas e em casos de descontinuacdo do
tratamento reforcar a importancia deste passo do tratamento, enfatizando sempre a
relevancia da higiene do sono.

Neste contexto, torna-se evidente que o farmacéutico contribui ativamente para a seguranga,
eficacia e qualidade dos cuidados de satide. A medida que os desafios e as complexidades
do sistema de satde evoluem, o papel do farmacéutico atualiza-se de forma a contribuir para

uma sociedade mais justa e saudavel.
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©"
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« Entregue as agulhas num separe a agulha da

recipiente imperfurdvel e de boca seringa/caneta
) e descarte esta ultima no
larga (um frasco de vidro p.ex.) contentor VALORMED,

para que os nossos colaboradores poupando espago
possam descartar o seu contelido no agulhdo
de forma segura

CONTENTOR

VALORMED

O QUE ENTRECGAR

+ Medicamentos que nao utiliza
+« Medicamentos fora de prazo
t’ + Materiais do acondicionamento e

VALORMED embala ) a hetos informativos,

frascos, bli

. Ci copos
seringas doseadoras, conta gotas, canula

O QUE ACONTECE DEPOIS

O contentor é recolhido sempre que atinge a sua
capacidade méxima sendo o seu contelido separado
para posterior reciclagem ou incineragao



Anexo 2. Apresentacdo formacao interna sobre suplementacéo de vitamina D

Suplementacao
de Vitamina D

0 papel do farmacéutico

¢
mpORTO Fnkmm::a FALCAO Mari agi i aci itari
IncurDRDR o ek IMACIA FAL aria Helena Flores| Estagio curricularem Farmacia Comunitaria
7 Ininsioant oo roaro

Vitamina D

Grupo de secoesteroides com anel B aberto

- Caraterlipofilico
- 2 0Hateformaativa

HO™

Ergocalciferol Cholecalciferol
(Vitamin D2) (Vitamin D3)

Origem Alimentos

\ Peleeluzsolar /

Fonte predominante
T~
,(:&3 Dieta/Suplementos ;;%
- i A
7 - desidrocolesterol y .
' I | |
T~ Colecalciferol Ergocalciferol

(vitamina D3) % (vitamina D2)

Meta = o

________________

bolismo £ e

PTH
Ca*"eP
K . —

S S
1-a- hidroxilase 24- hidroxilase
Absorgdo intestinal Ca** { o -

Reabsorgdo 6ssea 1,25(0H)2D ' 24,25(0H)D
Caleitriol . metabolito inative

Diminuicdo excre¢io
renal Ca™* e P,



Determinacao séricade 25(0OH)D

1,25(0H)zD
- Atividade biologica
- Concentragao: pmol/L Concentracéo de 25(0H)D
- Semivida: 4a 6 horas € influenciada por:
guantidade de proteinas

A o ) ligantes, idade, gordura
- Atividade biolégica residual

. corporal e o uso de certos

- Concentragédo: nmol/L ]
B I m— farmacos, entre outros

25(0H)D

Gold standard: LC-MS/MS
Rotina clinico-lab: imuno ensaio quimioluminescente
Testerapido cromatografico semiguantitativo - sem interesse para populagao geral

Quem deve fazer determinacao sérica

Naorastreio
x oportunistico

DGS-norma004/2019

e Pessoas com mais de 65 anos gue residam por mais de 90 dias em unidades de internamento que
tenham limitada exposicao solar

e Pessoas com fatores de risco documentados para deficiéncia e insuficiéencia de vitamina
(exposigdo solar muito limitada, sindromes de ma absorgdointestinal, ou insuficiéncia renalcronica)

e Pessoas com historial conhecido de deficiéncia de vitamina D

e Pessoas com condigdes de saude ou exames sugestivos de deficiéncia de vitaminaD

Sindrome de ma absorgao,
Pos-cirurgia de bypass gastrico / - - :
Obesidade morbida Hipervitaminose ou
Doenca metabolica -« intoxicacao porvitamina D

Alteragdes do metabolismo de calcio e vitamina D

Valores padrao

Deficiéncia(25(0HI0} Insuficiéncialzs(0H10)
<12 ng/mL 12-20ng/mL
Criangas
<30 nmol/L 30 - 50 nmol/L
<20 ng/mL 20-30ng/mL
Adultos
<50 nmol/L 50 - 75nmol/L
Raguitismo
Osteomalacia, Osteopenia, Osteoporose l

Quedas e Fraturas
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Valores padrao

Ateaos 12 meses

12meses-10anos

Quem

Todos

Raguitismo infantil de causa nutricional

Apos confirmagao clinica e/ou laboratorial de

Dose de vitamina D

400UI(10 pg)/ dia

2000 UI(50 pg)/dia

durante 3meses

10-70anos o . 600 UI/ dia
deficiéncia de vitamina D
Apds confirmagdo clinica e/ou laboratorial de

70 +aneos o _ 800 UI/ dia
deficiéncia de vitamina D

Situacdes graves Apds confirmag&o clinica e/ou laboratiorial de

(fratura, osteoporose,...) deficiéncia de vitamina D

Suplementacao

Dose de vitamina D

10002000 Ul/ dia

Norma n2

Obesidade ou sindromes de

Idade Quem
Atéaos 12
Todos 400 U1 (10 pg)/ dia
| meses |

12meses-10

anos
-
10-70 anns?
70 +anos
Situacoes

gravesifratura,

osteoporose, )

Medidas nao farmacoldégicas

Raquitismo infantil de causa

nutricional

Apos confirmacao clinicaelou
laboratorial de deficiéncia de vit O
Apos confirmagao clinicaelou

laboratorial de deficiéncia de vit D

Apos confirmagao clinicaelou

laboratorial de deficiéncia de vit D

& eOrT

Exposigao
solar diaria

2000 UI(50 pg)dia

durante 3 meses
600 Ul dia

800 UI/ dia

1000 -2000 UI/ dia

Norma n2 O

—a

scompostos

ma absorcédo - doses maiores

Dose maxima diaria (adulto)

Maiores doses mais
intervaladas - adesao a
terapéutica

Vigiar efeitos
adversos
gastrointestinais,
hipercalcemiae
outros efeitos renais

Dieta equilibrada e com

alimentos ricos em vitamina D
Ovos, peixesgordos

(atum, salmao)

£
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7

S TN

Suplementacao - MSRM

Facma
Doz (csiecaictteral) Popuacss Posciagia habitusi Recomendaghes . . .
Emecaiin Colecalciferol=vitamina D3
. 02 mgimt Lactenies crisngaz & Administrar mums comer Vitamina D2
wigmia sanugsn o 1 gz
— onea e et ou papn
20 000 LML 25‘ uH)D
compmia .
e B 1 comprimido s cade 22 | Tamar com siguma
Eqastar® 2@ou revestida por
s mreicaa g
= e
. R ——
A partir das 1traccal25 mL}
Deitiuz? 75000 UI2S mi Soucsa ar 1rasca oumisturar cam
razmans
13anas ‘comids triaimarna
¥ DELTIUS
Vitamina D Aser EESRELS] 1 comprimido a cada 22 | Tamar com sguma
me} E-T.LLRTY Capmia - i Cosecaictercl
L [ TR (VicrminaDs} i or
[ ———
T Er R p—
gt | . [ amer cam s
ot depals 1 cbpm
— - EGOSTAR®
frome. semanes durante & . 2220001 j
o e

S
Colecalciferol + &c. alendronico/ac. ibandronico/carb. célcio - tratamento de osteoporose \ i ’
(400 -5600 UI) A '

25(0H)D - solugae oral (0,15 mg/mL) e capsulas (0,266 mg)

Su p'em entagéo - su plem entos Colecalciferol =vitamina

D3
De 200 Ul a 4000 Ul Vitamina D2

e ese=d
i

=

s it

Excesso de vitaminaD

* Hipercalcemia nauseas, vomitos, fraqueza muscular, confusao, perda
* Hipercalcitria de apetite, desidratacao, polidriae calculos renais

Aporte diario > 10 000 Ul

B
N\

Vitamina D lipossolivel - armazenadano tecido adiposo - mantém contragdo de 25(0H)D 1

1,
At

Causas:

« Errosno fabrico de suplementos

« Errosnaprescrigac ou dispensa

* Consumo de varios suplementos diferentes resultando numa quantidade
global excessivade vitamina D
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Interacoes farmacoldgicas

Orlistato (perda de peso)- diminuicdo da absorcao de vitaminaD
Estatinas (reducdo de colesteraol)-diminui produgdo de vitamina D

Anticonvulsivantes(fencbarbital, fenitoina, carbamazepina)- reducao do efeito
da vitamina D3 porinativacdo metabodlica

Corticéides-reducde da absorcéo de calcio, influenciametabelismo davit D

Diuréticos tiazidicos - diminuicéo excrecao urinaria de calcio
Se suplementacéo de vitaminaD - hipercalcemia
|especialmente idosos ou pessoas com problemas renais ou hiperparatiroidismo)

Conclusao

i

Medidas nao Suplementacéo Educacéo da
farmacolégicas justificada populacdo
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