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Resumo 

O estágio curricular no âmbito do Mestrado Integrado em Ciências Farmacêuticas (MICF) 

representa a fase final do percurso académico, e proporciona uma oportunidade crucial para 

aplicação do conhecimento teórico-científico em situações práticas, em prol da saúde dos doentes. 

Esta componente curricular permitiu-me integrar os conceitos aprendidos na faculdade, na 

realidade do exercício profissional farmacêutico.  

De forma a resumir da melhor forma o percurso ao longo deste período de estágio, e todo o 

trabalho desenvolvido, este documento encontra-se dividido em duas partes.  

A parte 1 está subdidivida em duas secções, referindo-se a secção A ao estágio em farmácia 

comunitária e a secção B ao estágio em farmácia hospitalar. É nesta primeira parte que se 

encontram desenvolvidas as competências que explorei ao longo do meu percurso e que surgiram 

da minha atividade farmacêutica. No âmbito do estágio em farmácia comunitária (secção A), 

desenvolvi três atividades, sendo elas: a sobredosagem de Paracetamol com a toma concomitante 

de Paracetamol (Ben-u-ron) e Paracetamol e Maleato de Clorofenamina (Griponal), uma atividade 

de intervenção na comunidade para a sensibilização sobre o glaucoma e a utilização da Trazodona 

no tratamento da insónia crónica. Já na secção B, relativa ao estágio em farmácia hospitalar, 

encontram-se explanadas três atividades neste contexto: a elaboração de uma Informação para a 

Comissão de Farmácia e Terapêutica relativamente ao Aflibercept 8mg IO, o impacto das variações 

do gene DPYD na toxicidade do 5-FU em pacientes com cancro colorretal e a utilização de Ácido 

Tranexâmico no tratamento e prevenção de Hemorragias Pós-Parto. 

A parte 2 deste documento engloba dois temas de desenvolvimento científico desenvolvidos em 

contexto de farmácia comunitária, tendo surgido no âmbito do atendimento ao público e de acordo 

com a sua pertinência. O primeiro tema aborda o uso da Gabapentina no tratamento da dor 

neuropática, enquanto o segunda diz respeito aos efeitos do Ospemifeno na atrofia vulvovaginal e 

outros sintomas pós-menopausa. 

Sendo assim, o presente relatório de estágio oferece uma visão abrangente e detalhada da 

experiência formativa adquirida durante o período de prática profissional. Nele estão evidenciados 

os diversos conhecimentos científicos assimilados através da realização de atividades práticas e da 

condução de pesquisas bibliográficas aprofundadas. 
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Parte 1 – Atividades desenvolvidas no âmbito do estágio 
curricular 

SECÇÃO A – Farmácia Comunitária  

1-Contextualização do estágio curricular 

O estágio curricular decorreu na Farmácia Juncal, uma das farmácias do grupo Cruz&Reis, por um 

período de tempo de 4 meses, de 15 de janeiro de 2024 a 30 de abril de 2024 e de 1 de julho de 

2024 a 13 de julho de 2024, sob a monitorização do Dr. Hugo Cunha. 

A Farmácia Juncal fica localizada na Estrada de Brito 1335, 4410-206, em São Félix da Marinha e 

tem um horário de funcionamento das 8h às 22h, todos os dias da semana, incluindo fins de semana 

e feriados. Este fácil acesso à farmácia, quer pelo horário alargado quer pela localização privilegiada 

à face da A29 – na fronteira entre os concelhos de Espinho e de Gaia, explica a grande afluência de 

um público bastante variado e fidelizado à farmácia.  

De forma a garantir todos os procedimentos diários como a gestão e receção de encomendas, 

controlo de stocks, etiquetagem de produtos e dispensa de produtos e respetiva faturação, a 

farmácia recorre ao software licenciado 4DigitalCareâ. Dentro deste software, é possível aceder aos 

três fornecedores da farmácia (OCP Portugal, Empifarmaâ e Alliance Healthcare), para a verificação 

em tempo real do stock de produtos nos armazenistas e posterior encomenda com confirmação 

imediata da disponibilidade e prazo de entrega previsto.  

Entre os serviços disponibilizados pela farmácia Juncal aos seus utentes, como a dispensa de 

Medicamentos Sujeitos a Receita Médica (MSRM), Medicamentos Não Sujeitos a Receita Médica 

(MNSRM), Dispositivos Médicos (DM) e outros Produtos de Saúde, a farmácia conta também com 

a medição de parâmetros biomédicos (pressão arterial, glicemia, colesterol total e triglicerídeos) e 

antropométricos (peso, altura e índice de massa corporal), administração de vacinas não incluídas 

no Plano Nacional de Vacinação (PNV), e a possibilidade de agendamento de consultas de nutrição 

e de podologia, de acupuntura e de massagem terapêutica. A acrescentar, também está envolvida 

nos projetos da “APPTOTEST”, que consiste na disponibilização gratuita de autotestes à população, 

como reforço ao combate ao VIH-SIDA, bem como no de recolha de medicamentos fora do prazo 

de validade ou sem uso, através da Valormed. Relativamente à dispensa de Medicamentos 

Manipulados, esta é assegurada pela parceria com a Farmácia Clérigos e a Farmácia Faria, ambas 

situadas na cidade do Porto, que são responsáveis pela produção dos Medicamentos Manipulados, 

após envio da respetiva receita médica. 
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A equipa profissional da farmácia Juncal é constituída pela diretora técnica, por nove 

farmacêuticos, uma técnica de farmácia em regime part-time e uma responsável administrativa, 

corpo profissional que se mostrou completamente disponível para me auxiliar, no que precisasse, 

durante todo o período de estágio. 

2-Cronograma e sua explicação  

Na Tabela 1 encontram-se destacadas as atividades que desenvolvi, na Farmácia Juncal, ao longo 

dos 4 meses de estágio em farmácia comunitária 

 

 

Aividades desenvolvidas janeiro fevereiro março abril julho 

Encomendas (Receção, Gestão de Stocks, 

Armazenamento, Gestão de Prazos de 

Validade, Esquetagem, etc) 

     

Atendimento ao público com supervisão      

Determinação de Parâmetros Bioquímicos      

Aconselhamento Farmacêusco (Dispensa de 

MNSRM e de MSRM, Promoção da Adesão à 

Terapêusca, Posologias e Modos de 

Administração) 

     

Aconselhamento e Dispensa de outros 

produtos de saúde (Dermofarmácia e Higiene, 

Suplementos Alimentares, Medicamentos e 

outros produtos veterinários e DM) 

     

Reposição de Lineares      

Parscipação em formações      

Dinamização da asvidade: “Visão Clara: Da 

Prevenção ao Tratamento do Glaucoma” (Parte 

1, Secção A, Anexo 2) 

     

Formação Interna sobre “O Uso da 

Gabapensna no tratamento da Dor 

Neuropásca” (Tema 1, Anexo 3) 

     

Tabela 1: Cronograma mensal das atividades desenvolvidas durante o período de estágio na Farmácia Juncal. 
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As primeiras semanas foram particularmente importantes, uma vez que foram essenciais tanto para 

me adaptar ao funcionamento da farmácia como à sua equipa. Foi também nesta altura que 

comecei por acompanhar e mais tarde ganhar autonomia na receção e gestão de encomendas 

assim como algum conhecimento chave sobre o circuito de distribuição do medicamento. A par 

disto, uma das tarefas que me foi designada desde logo foi a arrumação e gestão dos stocks da 

farmácia, seguindo o método FEFO (First Expired, First Out), para que fosse possível preservar a 

integridade, qualidade e eficácia dos produtos.  

Desta forma, para além de me ter conseguido orientar mais facilmente no armazém da farmácia, 

tive a oportunidade de estar em contacto com a enorme variedade de medicamentos e outros 

produtos de saúde disponíveis no mercado. Ainda neste período, pude observar atendimentos ao 

utente por parte de vários colegas farmacêuticos e de aprofundar os meus conhecimentos 

científicos sobre os MSRM, MNSRM, DM e outros produtos de saúde.  

A partir do início do mês de fevereiro, foi-me dada a oportunidade de iniciar o atendimento ao 

público de forma autónoma, estando segura de que tinha a possibilidade de esclarecer dúvidas, 

sempre que fosse necessário, com qualquer colega farmacêutico.  

À medida que o estágio foi decorrendo, procurei meter em prática as capacidades que fui 

adquirindo ao longo do curso, de forma a assegurar com responsabilidade a posição do 

farmacêutico, tendo sempre como prioridade o bem-estar e a segurança dos utentes, assim como 

o uso correto dos medicamentos. Deste modo, conforme fui aprimorando as minhas capacidades 

de aconselhamento farmacêutico, fui percebendo a importância de existir uma comunicação clara 

e empática por parte do farmacêutico, para que se consiga chegar a todos os utentes. 
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3-Exemplo de atividades desenvolvidas 

Atividade 1 – Sobredosagem de Paracetamol com a toma concomitante de Paracetamol (Ben-u-
ron) e Paracetamol e Maleato de Clorofenamina (Griponal) 

CONTEXTUALIZAÇÃO 

O Paracetamol devido à sua eficácia e ao seu baixo custo, é um dos fármacos mais utilizados no 

mundo. Posto isto, o seu consumo generalizado é responsável pela ocorrência de intoxicações 

graves, algumas das vezes fatais devido a eventos de lesão hepática. Uma das situações que 

despertou a minha atenção ao estar no atendimento ao balcão, foi a quantidade de pessoas que 

tomam, concomitantemente, Paracetamol (Ben-u-ron) e Paracetamol e Maleato de Clorofenamina 

(Griponal), para o alívio de sintomas de constipação, excedendo a dose máxima diária de 

paracetamol. Também é habitual, chegarem à farmácia com queixas de vómitos, enxaquecas e mal-

estar abdominal, e no seguimento do atendimento mencionarem que estão a fazer essa mesma 

medicação.  

 

DESENVOLVIMENTO 

 PARACETAMOL 

O Paracetamol é um fármaco com propriedades analgésicas e antipiréticas, sendo uma das suas 

indicações o tratamento da sintomatologia da gripe e febre[2]. Nos adultos, a posologia do 

Paracetamol 1g comprimidos é de 1 comprimido, entre 2 a 4 vezes ao dia, sem exceder a dose 

máxima diária recomendada de 4g[2, 3]. 

O Paracetamol é absorvido célere e integralmente no trato gastrointestinal, atingindo o seu pico de 

concentração após 0,5-1,5h[4, 5]. A taxa de absorção depende da taxa de esvaziamento gástrico. Em 

concentrações plasmáticas terapêuticas, a ligação a proteínas plasmáticas é limitada (apenas 10%), 

sendo a sua distribuição rápida e uniforme pelos tecidos[6]. Aproximadamente 25% do Paracetamol 

sofre o efeito de 1ª passagem no fígado[7], onde posteriormente cerca de 90% é metabolizado 

através de reações de fase II, como glucoronidação (45% a 55%) e sulfatação (20% a 30) [2, 8]. O 

restante (5 a 15 %) é oxidado pelas enzimas do citocromo P450 (CYP) (reações de fase I), resultando 

a formação de um metabolito extremamente tóxico, a N-acetil-p-benzo-quinona imina (NAPQI)[9]. 

Com doses terapêuticas de Paracetamol, este intermediário é conjugado com a glutationa (GSH) 

(reação de fase II). O complexo formado é posteriormente convertido em ácido mercaptúrico e 

cisteína não tóxica, metabolitos inativos[10, 11]. O Paracetamol apresenta um tempo de semi-vida de 

1,5-2,5h e a sua excreção pela urina é completa ao fim de 24h[4], sendo 2% do fármaco excretado 

na sua forma inalterada[8]. 
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Em contextos de sobredosagem, tanto o metabolismo do fármaco como a sua excreção sofrem 

alterações. A ingestão de doses mais elevadas, resulta na saturação das vias de glucoronidação e 

sulfatação hepáticas, redirecionando o metabolismo para o sistema CYP, com consequente 

aumento da produção de NAPQI. Situações em que os níveis de GSH é reduzida a mais de 70%, 

propicia a acumulação deste metabolito tóxico, favorecendo a formação de aductos que induzem 

a um processo irreversível de lesão hepatocelular[12].  

As manifestações clínicas são apresentadas ao longo de quatro fases distintas e 

podem variar dependendo do grau de hepatotoxicidade[1]. Na Tabela 2 estão descritos os sintomas 

característicos de indivíduos intoxicados com Paracetamol.  

 

 

GRIPONAL 

A única indicação terapêutica associada a este medicamento é o tratamento sintomático de estados 

gripais e constipações, tendo cada comprimido 500mg de Paracetamol e 4g de Maleato de 

Clorofenamina. A farmacocinética desta última substância é marcada por absorção célere a nível 

do trato gastrointestinal, atingindo o seu pico de concentração após 2-3h. Contrariamente ao 

Paracetamol, a Clorofenamina tem um tempo de semi-vida de 12-15h. Em adultos, a dose 

recomendada é de 1 comprimido 3 a 4 vezes ao dia[13]. 

Considerando a toma destes dois fármacos em conjunto, o problema surge quando as pessoas não 

se apercebem que estão a ingerir a mesma substância em medicamentos diferentes, muitas vezes 

pela não associação das substâncias ativas ao seu nome, mas sim à marca das mesmas. 

CONCLUSÃO 

Em situações em que o farmacêutico se apercebe de posologias acima das 4g/dia, havendo ou não 

o aparecimento de sintomatologia característica de episódios de sobredosagem, deve alertar logo 

os utentes do que se está a passar, aconselhando sempre a irem ao hospital fazer o devido 

tratamento de desintoxicação para que a situação não avance para um quadro clínico mais grave. 

 Tempo Sintomas 

Fase 1 24h   Mal-estar, Náuseas, Vómitos, Palidez, Sudorese 

Fase 2 24 a 72h Dor abdominal no quadrante superior direito 

Fase 3 72 a 96h Náuseas, Vómitos, Icterícia, Insuficiência hepásca 

Fase 4 4 dias a 2 semanas Depressão do SNC, Hipotermia, Convulsões, 

Hipoglicemia, Edema pulmonar 

Tabela 2: Sintomatologia característica de indivíduos após sobredosagem com Paracetamol[1]. 
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Atividade 2 – Visão Clara: Da Prevenção ao Tratamento do Glaucoma 

CONTEXTUALIZAÇÃO 

A visão constitui um meio de comunicação primordial nas dinâmicas sociais e atividades humanas, 

possuindo, assim, um valor social considerável. Ademais, é reconhecida a necessidade de proteção 

da capacidade visual desde o nascimento, sendo crucial a prevenção e o tratamento de patologias 

oculares, que resultam numa redução da qualidade de vida e, em determinadas situações, em 

custos substanciais. 

Na esfera do atendimento farmacêutico, é significativo o número de pacientes que se dirige às 

farmácias para adquirir medicação para o tratamento do glaucoma, revelando a prevalência desta 

condição oftalmológica na população.  

 

DESENVOLVIMENTO 

Dados da Associação Mundial do Glaucoma, indicam que 78 milhões de pessoas no mundo sofrem 

de glaucoma e que até 2040, 112 milhões de pessoas desenvolverão esta doença[14].  

O glaucoma é uma doença ocular crónica e progressiva, em que há a degeneração do nervo ótico, 

levando à perda do campo visual. Esta perda da visão começa nas extremidades do perímetro visual 

e vai lentamente afetando a visão central[15]. 

Existem 10 diferentes tipos de glaucoma, sendo os mais comuns o Glaucoma Primário de Ângulo 

Aberto (GPAA) e o Glaucoma Primário de Ângulo Fechado (GPAF)[16]. De um modo geral, o que 

decorre é uma perturbação da dinâmica dos fluídos intraoculares com consequente acumulação, 

causando um aumento da pressão sobre as células nervosas, que culmina com a sua morte e 

eventual cegueira. Por outro lado, existem outros mecanismos igualmente associados ao glaucoma, 

em que a pressão intraocular (PIO) se mantem nos seus valores normais[17].  

Os danos ocorridos nas fibras do nervo ótico são evidenciados pelo aparecimento de pequenos 

pontos cegos na visão periférica, sendo por este motivo que a maioria das pessoas com glaucoma 

não se apercebe da doença até começar a perder efetivamente a visão[16]. O GPAF, pelo contrário, 

uma vez que a acumulação da pressão no olho se dá rapidamente, carreta alguns sintomas visíveis 

ao doente, como o campo de visão desfocado ou diminuto, halos ou “arco-íris” à volta das luzes, 

dor intensa nos olhos, dor de cabeça, náuseas e vómitos[16, 18]. 

Embora o glaucoma possa advir em qualquer pessoa, é importante reconhecer que há 

determinados fatores de risco que aumentam significativamente a probabilidade de desenvolver 

essa doença, tais como uma idade superior a 60 anos, a existência de histórico familiar (o GPAA é 
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hereditário), uma PIO elevada, uma córnea central fina, a presença de uma lesão ocular[19], e 

também patologias como a miopia[20, 21], a hipertensão arterial[21, 22] e a diabetes[21, 23]. De acordo 

com a Direção Geral da Saúde, em Portugal, cerca de 200 mil pessoas apresentam hipertensão 

intraocular e destas um terço sofre de glaucoma[24]. 

É essencial reconhecer que, no contexto atual, a prevenção total do glaucoma ainda não é uma 

realidade alcançável. Por esse motivo, destaca-se a importância vital da existência de um 

diagnóstico precoce e de um tratamento adequado para ser possível desempenhar um papel 

fundamental na preservação da visão, considerando que, na ausência de tratamento, o glaucoma 

pode resultar em cegueira permanente[16]. 

Dado que os danos provocados são irreversíveis, os tratamentos disponíveis têm o propósito de 

controlar a PIO[21, 25]. Estão incluídos os colírios que facilitam a drenagem adequada do humor 

aquoso e/ou reduzem a produção de fluído intraocular pelo olho, cirurgia laser ou cirurgia de 

incisão[16, 25]. A opção pelo tratamento mais adequado deve ser sempre decidida individualmente, 

com base na avaliação realizada pelo médico[16]. 

 

CONCLUSÃO 

Neste sensdo, face ao elevado número de indivíduos com esta patologia, desenvolvi um panfleto 

para distribuir ao longo da Semana Mundial do Glaucoma de 2024, que se realizou na semana de 

10 a 16 de março, com o principal objesvo de chamar a atenção para este importante problema de 

saúde pública, que é a principal causa de cegueira no mundo[16] (Anexo 1). 

Os panfletos foram todos distribuídos na semana esspulada, provocando um despertar de 

interesse notável por parte das pessoas. Muitas delas comparslharam que, de facto, conheciam 

pelo menos um indivíduo que enfrentasse esta questão, sendo na sua maioria membros da própria 

família. 

Esta asvidade ilustra o papel crucial dos farmacêuscos comunitários na educação da comunidade, 

mostrando que a farmácia comunitária consstui um ponto essencial de promoção convnua da 

saúde pública. 
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Atividade 3 – A Trazodona no tratamento da insónia crónica  

CONTEXTUALIZAÇÃO 

O sono representa aproximadamente um terço da vida das pessoas, tendo uma fundamental 

importância na recuperação tanto �sica como psíquica dos indivíduos. Em Portugal, cerca de 28,1% 

da população com idade superior a 18 anos, sofre com sintomas de insónia, pelo menos 3 noites 

por semana[26].  

Na sequência de um assíduo número de prescrições de trazodona, como fármaco indicado para o 

tratamento da insónia, surge a necessidade de entender melhor as indicações deste fármaco, bem 

como os seus mecanismos de ação, posologias e vantagens do uso do mesmo nestas situações.  

DESENVOLVIMENTO 

A INSÓNIA 

De acordo com a Classificação Internacional das Perturbações do Sono (ICSD – International 

Classification of Sleep Disorders)[27], a insónia é definida de acordo com as seguintes características: 

um padrão do sono alterado, definido pela dificuldade em adormecer, pela insuficiente duração do 

sono, por um despertar matinal prematuro, despertares ao longo do sono e variabilidade do padrão 

do sono, de noite para noite. A qualidade do sono, caracterizada por ansiedade ou agitação, antes 

ou durante o sono, sensação de cansaço ao acordar e a ocorrência de pesadelos. Por fim, a presença 

de sequelas diurnas como a sonolência, fadiga, dificuldade de concentração e mudanças de 

humor[28]. A insónia crónica tem uma duração mínima de 3 meses[29] podendo durar anos. 

Estudos[30-32] mostraram que a insónia, ministra um risco 2x maior para o desenvolvimento de 

depressão nos anos consecutivos, bem como um risco de 2x maior de ideação e comportamento 

suicida.  

 A TRAZODONA NO TRATAMENTO DA INSÓNIA 

A trazodona é um fármaco antidepressivo aprovado pela Food and Drug Administration (FDA)[33], 

exclusivamente para o tratamento da depressão major, no entanto a sua utilização off-label como 

auxiliar do sono, ultrapassa a sua indicação primária como antidepressivo[34]. A trazodona pertence 

à classe de fármacos antagonistas e inibidores da recaptação de serotonina (AIRSs), atuando desta 

forma pela inibição do transportador de serotonina (5-HT) e dos recetores de serotonina tipo 2 (5-

HT2). A inibição da recaptação deste neurotransmissor pelos recetores pré-sinápticos, leva ao 

aumento da sua disponibilidade a nível da fenda sináptica, permitindo uma melhor ativação dos 

recetores pós-sinápticos. Consequentemente há a potencialização da transmissão do sinal nervoso 

contribuindo para o seu efeito terapêutico[35]. Para esta ação são necessárias doses elevadas de 

150-600mg diárias, dada a baixa afinidade da trazodona pelos transportadores de 5-HT[36]. 
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Em situações de dificuldade constante em adormecer ou manter o sono, as doses de trazodona 

administradas são mínimas, situadas no intervalo de 25-100mg por dia. Este efeito hipnótico resulta 

não só do bloqueio dos recetores 2A da serotonina (5-HT2A), mas também da capacidade de 

bloqueio dos recetores a1 adrenérgicos e dos H1 da histamina (H1R). O antagonismo dos H1R é o 

maior responsável pela indução do sono, uma vez que diminui os níveis deste mediador químico, a 

nível cerebral, provocando uma sensação de sonolência[35].  

A histamina é uma amina endógena com um papel crucial em vários processos fisiológicos, 

nomeadamente na regulação do ciclo sono-vigília. Esta monoamina é produzida maioritariamente 

por mastócitos e basófilos, com uma ampla distribuição dos seus recetores pelo corpo humano, 

incluindo o sistema nervoso central (SNC). Quando os H1R são ativados no SNC, há a libertação de 

histamina a nível cerebral que, posteriormente, ativa outros recetores propiciando a libertação de 

neurotransmissores como a acetilcolina e a noradrenalina, que juntamente promovem o estado de 

alerta[37]. Na presença de um fármaco com propriedades anti-histamínicas, como é o caso da 

trazodona, o bloqueio destes recetores vai impedir a libertação da histamina, que impossibilita a 

libertação dos outros neurotransmissores. Esta ação anti-histamínica, é aumentada com o bloqueio 

dos recetores a1 adrenérgicos, que diminuem a vigília e promovem o estado de sonolência, pelo 

mesmo mecanismo[35]. 

Apesar da trazodona apresentar esta ação anti-histamínica e poder ser utilizada apenas para induzir 

o sono, este medicamento é sujeito a receita médica e, por isso, é usado somente com indicação 

do médico. Desta forma, não é um medicamento que qualquer pessoa possa adquirir livremente, 

aquando da presença de queixas em adormecer.  

 

CONCLUSÃO 

O antagonismo 5-HT2A juntamente com o efeito anti-histamínico H1 e o antagonismo a1 

adrenérgico, são a explicação para as ações terapêuticas da trazodona como indutor do sono num 

intervalo de doses de 25-100 mg diárias. Acrescentando o facto da trazodona não causar 

dependência, uma vez que não interfere com o sistema dopaminérgico, e ter uma semi-vida 

relativamente curta, estamos na presença de um agente hipnótico “ideal”.  

Nos dias de hoje, são vários os medicamentos em que a sua utilização ultrapassa a indicada pelo 

Infarmed, sendo de extrema importância o farmacêutico exercer um estudo contínuo sobre os 

fármacos de forma a conseguir compreender as suas diferentes utilizações, e consequentemente 

ser capaz, não só, de oferecer um excelente atendimento à comunidade, mas também de conseguir 

findar todas as dúvidas colocadas por parte dos utentes. 
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SECÇÃO B – Farmácia Hospitalar  

1-Contextualização do estágio curricular 

O meu estágio curricular prestado em farmácia hospitalar decorreu nos serviços farmacêuticos do 

Hospital CUF Porto (HCP), por um período de tempo de 2 meses, de 2 de maio de 2024 a 28 de 

junho de 2024, sob a monitorização do Dr. Pedro Almeida.  

O HCP, inaugurado em 2010, é um hospital privado, localizado na Estrada da Circunvalação, 14341, 

4100-180, no Porto, pertencente à rede de hospitais e clínicas CUF distribuídos de norte a sul do 

país, com acreditação pela Joint Comission International (JCI), que garante a qualidade de todos os 

serviços do hospital e dos cuidados de saúde bem como a segurança de todos os utentes. 

Os Serviços Farmacêuticos (SF) do HCP encontram-se no piso -1 do hospital, com um horário de 

funcionamento das 8h às 20h, de segunda a sexta-feira e sábado das 9h às 17h. Fora deste período, 

o acesso à farmácia pode ser feito por um enfermeiro, acompanhado por um segurança, que 

recolhe a medicação necessária e regista o momento num livro reservado ao efeito. Este acesso 

possui, no entanto, uma exceção, a dispensa de fármacos psicotrópicos e estupefacientes, que é 

apenas permitida na presença de um farmacêutico. 

A farmácia em si encontra-se organizada por 6 áreas distintas, como a zona de receção de 

encomendas, a zona de armazenamento, o laboratório de preparação de manipulados e de 

reembalagem, a zona de preparação da medicação individual unitária, a zona destinada ao serviço 

de oncologia e, finalmente, uma sala destinada ao acondicionamento dos estupefacientes, 

psicotrópicos e benzodiazepinas, uma vez que estes necessitam de um controlo estreito.  

A equipa da farmácia hospitalar é composta por seis auxiliares de ação médica (AAM) e oito 

farmacêuticos, sendo a direção técnica da responsabilidade da Dra. Ana Plácido, que se demonstrou 

sempre à disposição para qualquer necessidade que apresentasse. A equipa de farmacêuticos 

encontra-se dividida em duas principais áreas: a área da distribuição, sendo esta subdividida em 

farmácia clínica e em distribuição logística (dirigida a estupefacientes, psicotrópicos, 

hemoderivados e unidose) e a área de oncologia. Além disso, nos serviços farmacêuticos do HCP é 

utilizado o sistema de gestão integrada do circuito do medicamento da Glintt®, onde é possível 

encontrar a informação relativa ao medicamento, dados clínicos dos doentes, consulta e validação 

das prescrições médicas.  

O HCP oferece uma variedade de serviços clínicos com Atendimento Permanente Pediátrico e 

Adulto, Internamento, Unidade de Cuidados Intensivos Neonatais (UCIN) e Polivalentes (UCIP), 

Bloco Operatório Central, Maternidade, Unidade de Cuidados Paliativos e Cuidados Domiciliários. 
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Os SF asseguram o acesso à medicação necessária a estas unidades, sendo da responsabilidade 

farmacêutica o circuito do medicamento. Aliado a esta responsabilidade, o farmacêutico hospitalar 

também garante a aquisição, armazenamento, dispensa e distribuição quer do medicamento, quer 

dos produtos de saúde e dispositivos médicos. Por isso mesmo, cabe ao farmacêutico o 

cumprimento dos requisitos legais, inerentes aos fármacos psicotrópicos, estupefacientes e 

hemoderivados, bem como a validação, preparação e libertação profissional dos medicamentos, 

particularmente no que diz respeito à terapia anticancerígena. 

O HCP disponibiliza ainda cuidados oncológicos, integrados na rede CUF Oncologia, e cabe aos SF a 

validação dos protocolos, preparação da medicação e libertação dos lotes, sendo responsáveis 

também por este processo nos Hospitais CUF de Viseu e Coimbra. 

2-Cronograma e sua explicação  

Ao longo do período de estágio curricular no HCP, a adoção de um regime rotacional a cada 3 

semanas, permitiu-me ter a oportunidade de contactar com os diferentes setores dos SF do 

hospital, bem como observar todo o trabalho de um farmacêutico hospitalar. As atividades 

desenvolvidas no decorrer dos dois meses, encontram-se destacadas na Tabela 3 com o respetivo 

período de execução. 

 

Os citotóxicos são um grupo de medicamentos que apresentam um risco elevado para a saúde do 

indivíduo saudável. Por este motivo, alguns fármacos deste grupo são preparados numa câmara 

presente nos SF do HCP. Uma vez preparados, são enviados para o Hospital de Dia, através dos 

 Semanas 

Aividades desenvolvidas 1 2 3 4 5 6 7 8 

Validação de prescrições de oncologia         

Inventário de oncologia         

Dispensa e libertação de lotes         

Preparação de formas farmacêuscas não estéreis         

Análise de prescrições oncológicas         

Dispensa de estupefacientes e hemoderivados         

Inventário de estupefacientes         

Preparação de unidose         

Análise de prescrições         

Parscipação em reuniões com profissionais de saúde         

Tabela 3: Cronograma semanal das atividades desenvolvidas durante o período de estágio no HCP. 

Legenda: Código de cores para identificação dos módulos correspondentes a cada atividade: Oncologia, Distribuição 
Logística e Farmácia clínica. 
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AAM, terminando o seu circuito aquando da chegada ao doente oncológico. Durante as semanas 

que dediquei a este serviço pude acompanhar validação de prescrições oncológicas, analisando de 

forma rigorosa as análises clínicas de cada utente. A seguir à validação das prescrições, pude 

preparar os tabuleiros que contêm as ampolas necessárias para a preparação dos citotóxicos e os 

seus veículos, bem como a rotulagem e os nomes dos doentes. Após entrada dos tabuleiros no 

isolador, acompanhei, do lado de fora, a preparação destas medicações, observando todas as 

técnicas e cuidados a ter para a manutenção da esterilidade do ambiente e dos fármacos, com o 

devido material de proteção individual.  

 
Para além do acompanhamento da preparação de formas farmacêuticas estéreis, realizei formas 

farmacêuticas não estéreis, como é o caso do colutório de nistatina, usado aquando da presença 

de mucosite oral por parte dos doentes, sintomatologia que provém da realização de tratamentos 

oncológicos. Semanalmente, existem outras tarefas inerentes ao serviço como a preparação da 

agenda para própria semana, a realização do inventário de todos os fármacos oncológicos, a 

separação da medicação oral para a semana seguinte e a realização das fichas de preparação de 

mitomicinas.  

 
No segundo conjunto de três semanas, estive na unidade que diz respeito à distribuição logística, 

onde acompanhei o circuito dos medicamentos sujeitos a receitas médicas especiais, como os 

estupefacientes, psicotrópicos e hemoderivados. No caso dos estupefacientes pude executar o 

preenchimento dos anexos VII e X necessários para a requisição e dispensa desta medicação para 

as unidades de saúde, com o registo no livro de controlo de requisições. Ainda de destacar, a 

necessidade da realização de inventários semanais destes fármacos, bem como o arquivo do 

consentimento informado para o uso off-label do misoprostol.  

 
Nas duas últimas semanas estive na unidade de Farmácia Clínica que é a unidade responsável pela 

validação de prescrições vindas de todos os serviços do HCP, pela preparação da medicação unidose 

e pela distribuição dos medicamentos, de forma a garantir que todos os doentes têm acesso à 

medicação necessária. Foi nesta unidade que tive a oportunidade de analisar as alergias dos 

doentes, os parâmetros bioquímicos necessários para a validação das prescrições e presenciar 

reuniões multidisciplinares na Unidade dos Cuidados Intensivos Polivalentes. A medicação unidose 

é preparada pelas AAM a partir das 13h30, compreendendo a medicação dos utentes desde as 16h 

do próprio dia, às 16h do dia seguinte, sendo seguidamente verificada e validada por um 

farmacêutico. Enquanto estive neste serviço, tive a oportunidade de preparar a medicação unidose 

e de, posteriormente, acompanhar os AAM no circuito da medicação até ade correspondente do 

HCP. Ainda nesta unidade, tive a oportunidade de observar e participar na preparação de 
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manipulados não estéreis como a suspensão oral de ondansetrom 0,8mg/ml realizada a partir de 

comprimidos de 8mg e a suspensão oral de vancomicina.  

De referir também que no HCP são estabelecidos ensaios clínicos os quais estão à responsabilidade 

de 3 farmacêuticos. A minha passagem por este departamento foi transitória, na medida em que 

apenas adquiri conhecimentos no que diz respeito ao seu armazenamento e controlo de 

temperatura.  

Por último, o farmacêutico hospitalar desempenha um papel crucial na garantia do acesso seguro 

e eficaz aos medicamentos, contribuindo para a melhoria do bem-estar dos doentes. Deste modo, 

o farmacêutico hospitalar torna-se um elemento indispensável para o bom funcionamento do 

Serviço Nacional de Saúde (SNS), assegurando a disponibilização do tratamento mais adequado a 

cada paciente. 
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3-Exemplo de atividades desenvolvidas 

Atividade 1 – Elaboração de uma Informação para a CFT relativamente ao Aflibercept 8mg IO 

CONTEXTUALIZAÇÃO 

A Comissão de Farmácia e Terapêutica (CFT) desempenha um papel imprescindível na seleção e 

padronização dos medicamentos hospitalares, tendo como sua responsabilidade a avaliação da 

incorporação de novos medicamentos[38]. Quando um médico hospitalar deseja introduzir um novo 

medicamento, a CFT atua como um órgão consultivo e deliberativo através da análise de evidências 

científicas, segurança e custo-efetividade do medicamento, em comparação com as opções já 

existentes. Desta forma, a CFT garante que a incorporação de novos medicamentos é baseada em 

evidências científicas sólidas e que atende às necessidades do hospital e dos pacientes.  

Durante o meu período nos SF do HCP, foi-me solicitada uma pesquisa sobre o Aflibercept 8mg IO, 

uma vez que o serviço de oftalmologia do hospital queria introduzi-lo num tratamento. Posto isto, 

elaborei uma Informação para a CFT - Anexo 2, com toda a pesquisa deste novo fármaco e a sua 

comparação com a alternativa já existente no HCP.  

DESENVOLVIMENTO 

O Aflibercept é uma proteína de fusão recombinante constituída por porções dos domínios 

extracelulares, dos recetores 1 e 2 do Fator de Crescimento Endotelial Vascular (VEGF-1 e VEGF-2) 

responsáveis pela formação de novos vasos sanguíneos no olho, prescrito no tratamento de adultos 

que apresentem Degenerência Macular relacionada com a Idade (DMI) Neovascular ou Edema 

Macular Diabético (EMD)[39]. Tanto a DMI como o EMD são caracterizados por uma anormal 

angiogénese e por um aumento da permeabilidade vascular na retina, sendo por essa razão 

utilizados fármacos anti-VEGF no seu tratamento, uma vez que o VEGF funciona como um mediador 

crítico da angiogénese. O Aflibercept quando administrado diretamente no olho, atua como um 

recetor “chamariz” solúvel que se liga ao Fator de Crescimento Vascular-A (VEGF-A), inibindo-o. A 

inibição do VEGF-A impede a formação de novos vasos sanguíneos anormais e reduz a 

permeabilidade vascular, uma vez que este fator, quando ativado, é responsável por uma 

neovascularização patológica e uma permeabilidade vascular excessiva [40]. 

Aquando da proposta de introdução do Aflibercept 8mg IO no HCP, a alternativa em uso era o 

Aflibercept 2mg IO, a mesma substância ativa na mesma forma de administração, apenas com uma 

dosagem inferior. Posto isto, a maior diferença entre estes dois fármacos, prende-se assim à 

diferente dosagem que os fármacos apresentam e, consequentemente, aos intervalos de 

administração a que estarão sujeitos[41] - Tabela 4.   
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Fármaco Posologia 

Aflibercept 2mg IO DMI O tratamento inicia com 1 injeção 
intravítrea por mês durante três doses 
consecuivas, seguido de uma injeção 
a cada dois meses.  

EMD O tratamento inicia com 1 injeção 

intravítrea por mês durante 5 doses 

consecuivas, seguido de uma injeção 

a cada dois meses. 

Aflibercept 8mg IO DMI e EMD O tratamento inicia com 1 injeção 

intravítrea por mês durante 3 doses 

consecuivas. Posteriormente, os 

intervalos podem ser prolongados até 

4-5 meses. 

 

Uma vez que com o Aflibercept 8mg tem-se intervalos de dose mais longos, há uma redução da 

carga de tratamento para o doente, o que pode levar a que este adira melhor à terapêutica. Foram 

realizados dois estudos, um de PULSAR[42] em relação à DMI, e um de PHOTON[43] quanto ao EMD, 

em que se compararam os dois fármacos no que concerne à sua segurança e eficácia, de forma a 

avaliar se a administração de doses com um maior espaçamento entre administrações, seria tão ou 

mais eficaz que o Aflibercept 2mg. De acordo com os resultados, tanto na DMI como no EMD, o 

Aflibercept 8mg administrado a cada 12 semanas, ou a cada 16 semanas, não demonstrou uma 

eficácia inferior ao Aflibercept 2mg administrado a cada 8 semanas, em termos de ganho de 

acuidade visual[42, 43]. No que diz respeito aos eventos adversos, estes foram semelhantes entre os 

dois grupos, sugerindo que o aumento da dose não tem grande expressão no risco de efeitos 

colaterais, mantendo um perfil de segurança aceitável[39, 41]. Por outro lado, em novembro do 

presente ano, haverá a entrada no mercado de medicamentos genéricos do Aflibercept 2mg IO por 

perda da patente, o que sugere que este fármaco irá passar a ter um preço mais baixo, reduzindo 

o custo deste tratamento para o doente face ao Aflibercept 8mg IO, que ao estar sob patente detém 

de um custo muito mais elevado. 

CONCLUSÃO 

Desta forma, embora a comodidade do doente seja importante, se forem pesados todos os 

indicadores, o Aflibercept 8mg IO não apresenta diferenças consideráveis. Por fim, tendo em conta 

Tabela 4: Comparação da posologia do Aflibercept 2mg e do Aflibercept 8m, em função do diagnóstico de DMI ou EMD. 
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o custo-efetividade do mesmo, o valor inferior do Aflibercept 2mg IO (bem como a existência 

esperada de medicamentos genéricos), para uma eficácia similar fazem com que a utilização da 

nova dosagem de Aflibercept não se torne atrativa. 

 

Atividade 2 - Impacto das variações do gene DPYD na toxicidade do 5-FU em pacientes com 
cancro colorretal  

CONTEXTUALIZAÇÃO 

O cancro colorretal (CCR) é o terceiro tipo de cancro mais comum no mundo[44] e a principal causa 

de morte por cancro em Portugal, sendo detetados, por ano, aproximadamente 7000 novos casos 

de CCR[45]. O CCR, como o nome indica, localiza-se no cólon ou no reto, e começa com o crescimento 

anómalo de tecido epitelial na parede do intestino, designado de pólipo. Ainda que exista 

semelhanças biológicas entre os tumores presentes no cólon e no reto, a diferente localização 

anatómica dos mesmos pode levar a diferenças a nível da terapêutica medicamentosa adotada[46]. 

No período em que estive no Serviço de Oncologia dos SF do HCP, no decorrer da validação, pelo 

farmacêutico, das prescrições diárias, apercebi-me de que eram vários os casos em que surgia a 

terapêutica com fluoropirimidinas, nomeadamente o Fluorouracilo ou 5-Fluorouracilo (5-FU), para 

o tratamento do CCR. Sendo este um fármaco em que a dosagem depende da presença ou ausência 

do gene DPYD, despontou uma breve pesquisa relativa a esse gene e ao impacto que as mutações 

ocorrentes no mesmo podem ter no decorrer do tratamento de doentes com CCR. 

DESENVOLVIMENTO 

O 5-FU é um análogo do uracilo, que para conseguir exercer a sua função como fármaco citotóxico, 

precisa de ser previamente ativado no compartimento intracelular. A utilização deste fármaco 

antineoplásico deve-se à sua capacidade para inibir a produção da enzima Timidilato Sintetase (TS) 

e de interferir na duplicação e transcrição do ADN (Ácido Desoxirribonucleico), promovendo a 

apoptose celular[47]. Após a sua administração intravenosa, cerca de 80-85% do fármaco é inativado 

pela Dihidropirimidina Desidrogenase (DPD), a primeira enzima da via de catabolismo do 5-FU, 

convertendo-o em Di-Hidrofluorouracilo não citotóxico (DHFU), posteriormente eliminado na 

urina[48]. Desta forma, a citotoxicidade gerada nas células tumorais e nos tecidos normais é causada 

por apenas 1-3% do fármaco[47]. 

A DPD exerce a sua atividade na maior parte dos tecidos humanos, estando em níveis mais elevados 

no fígado e nas células mononucleadas do sangue. Em 1992, Fleming realizou um estudo onde 

provou existir uma relação direta entre a atividade desta enzima nos linfócitos e a remoção do 5-

FU do plasma, confirmando que, indivíduos que exibissem níveis de atividade da DPD muito baixos, 

acabavam por apresentar toxicidades graves quando submetidos a tratamentos com 5-FU. Tendo 
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isto em conta, após estes resultados, passou a ser obrigatório os doentes antes de iniciarem a 

quimioterapia com 5-FU, serem submetidos a testes de quantificação da atividade enzimática da 

DPD nos linfócitos, para se perceber se os mesmos podem ser sujeitos ao tratamento com este 

fármaco, até porque o 5-FU tem uma janela terapêutica estreita, que se traduz numa pequena 

diferença entre a dose mínima eficaz e a dose máxima tolerável, atingindo-se facilmente o limiar 

tóxico[49]. No entanto, de forma a que os doentes possam iniciar a quimioterapia enquanto 

aguardam os resultados, o médico recorre a uma redução em 50% da dose inicial de 5-FU, o que 

mesmo assim, pode levar a episódios de toxicidade no primeiro ciclo, nos indivíduos que sejam 

desprovidos da DPD ou apresentem alguma mutação nessa enzima[50]. 

Nestes últimos anos, foram realizados vários estudos dirigidos à pesquisa de mutações no gene que 

codifica a DPD (DPYD), na tentativa de associar as alterações a nível molecular com os cenários de 

toxicidade presentes em doentes tratados com 5-FU, como diarreias, vómitos, inflamação das 

mucosas e neutropenias graves[51].  

O DPYD codifica uma proteína com 1025 aminoácidos e é formado por 23 exões. É um gene 

bastante polimórfico com diversos polimorfismos genéticos descritos, entre os quais alguns deles 

levam à redução da função da enzima ou mesmo a uma enzima não funcional, tendo como 

principais variações: DPYD*2A, c.2846A>T, c.1679T>G e c.1236G>A. A mutação DPYD*2A 

(c.1905+1G>A) é a mais prevalente e, consequentemente, a mais estudada pela comunidade 

científica[52]. Esta mutação consiste na substituição G®A no splice donor site do exão 14, causando 

a sua deleção por completo[51].  

A atividade da DPD varia amplamente entre os indivíduos, estando estimada que 3-8% da 

população é parcialmente deficiente da DPD, com um decréscimo da atividade enzimática de, 

aproximadamente, 50%. Por outro lado, a completa ausência de atividade enzimática é muito mais 

rara, tendo uma incidência estimada de 0,1%[53]. 

Segundo o Consórcio de Implementação de Farmacogenética Clínica (CPIC®)[50], nos casos em que 

há deficiência parcial da DPD o tratamento deve ser feito com uma redução da dose de 25-50%, 

enquanto que nos casos de deficiência completa da enzima, os indivíduos não podem ser tratados 

com 5-FU, devendo ser suspenso o tratamento inicial em que houve uma redução de 50% da dose 

e, posteriormente, a alteração da terapia quimioterápica. 

CONCLUSÃO 

Uma vez que o 5-FU constitui o tratamento adjuvante de primeira linha do CCR, a confirmação da 

associação entre as mutações da DPD e a toxicidade face ao tratamento, permite definir quais os 
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doentes com um risco acrescido de toxicidade, mesmo antes de se iniciar a terapêutica, de maneira 

a garantir a segurança dos mesmos. 

Por fim, cabe ao farmacêutico hospitalar assegurar que a prescrição médica e a dispensa dos 

medicamentos anticancerígenos sejam realizadas de modo cuidadoso e em conformidade com as 

condições previamente definidas para o tratamento em questão, tendo sempre em consideração o 

perfil individualizado de cada paciente. 

 

Atividade 3 – O Ácido Tranexâmico como tratamento e prevenção de Hemorragias Pós-Parto 

INTRODUÇÃO 

Durante o meu período em Farmácia Clínica, nos SF do HCP, no processo de validação das 

prescrições do dia, mostrou-se frequente a prescrição de Ácido Tranexâmico (TXA) para utilização 

no pós-parto. Uma vez que, até ao momento, apenas conhecia o TXA pela sua ação no tratamento 

e prevenção de hiperpigmentações da pele, surgiu a curiosidade de perceber em que medida é que 

este ativo é vantajoso nestas situações.  

 

DESENVOLVIMENTO 

Mais de 500 mil mulheres, em todo o mundo, morrem todos os anos com problemas relacionados 

com a gravidez e o parto, sendo a hemorragia pós-parto (HPP) uma das principais causas de 

mortalidade materna, contando com aproximadamente 14 milhões de casos todos os anos[54]. 

Durante o período de gestação, o volume de sangue da mulher aumenta para, aproximadamente 

6L, permitindo que haja um volume de sangue que possa ser perdido durante o parto, sem que 

afete negativamente os níveis sanguíneos da gestante[55]. Por outro lado, quando a placenta se 

separa da parede uterina também ocorrem alterações fisiológicas e homeostáticas para reduzir as 

hemorragias, como contrações miometriais fortes, aumento da atividade plaquetária, libertação 

em massa de fatores de coagulação e consequentemente, o aumento da atividade fibrinolítica[56].  

A HPP acontece quando a mulher perde quantidades de sangue superiores a 500mL ou a 1L, após 

o parto normal ou de cesariana, respetivamente[55, 57], podendo ser desencadeada por diversos 

fatores como a rutura uterina durante o parto, ou a atonia uterina e a retenção do tecido 

placentário após o parto[57]. 

De forma a controlar a HPP e a evitar que esta acarrete graves problemas para a vida da mulher, é 

utilizado o TXA que é conhecido pelo círculo científico por pertencer à classe dos fármacos 

Antifibrinolíticos. 
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O TXA, patenteado nos anos 60, é um derivado sintético da lisina, frequentemente usado em 

contexto operatório e pós-operatório, para diminuir hemorragias e evitar que haja grandes perdas 

sanguíneas[58]. Este fármaco exerce os seus efeitos de forma indireta, ligando-se e bloqueando os 

locais de ligação da lisina nas moléculas de plasminogénio, inibindo competitivamente a sua 

ativação em plasmina. Desta forma, o TXA impede a degradação dos coágulos de fibrina, 

diminuindo consideravelmente, as perdas de sangue[59].  

O ensaio WOMAN (World Maternal Antifibrinolytic Trial) foi um ensaio clínico randomizado, 

publicado em 2010, que visou determinar a eficácia do TXA no tratamento da HPP. Este estudo 

incluiu 15 mil mulheres com diagnóstico clínico de HPP e o tratamento consistiu numa dose de TXA 

(1g IV) ou de placebo (cloreto de sódio 0,9%), administradas logo após a randomização. No final do 

estudo, o TXA mostrou-se eficaz no controlo da HPP, com uma diminuição de aproximadamente 

100ml na perda média de sangue pós-parto[60]. 

De acordo com o Resumo das Características do Medicamento (RCM) do TXA 100mg/mL, este está 

disponibilizado no mercado sob a forma de ampolas para injeção intravenosa (IV) lenta, com 500mg 

de TXA cada[61]. Este tratamento consiste na administração de uma dose de 1g, podendo ser 

necessário recorrer a doses de manutenção com a mesma dosagem, caso a hemorragia continue 

após 30 minutos da primeira administração ou caso recomece num período de 24h[62]. 

Adicionalmente, o TXA também pode ser administrado a título preventivo quando existem fatores 

de risco como obesidade, histórico de HPP, primiparidade ou um trabalho de parto prolongado[63]. 

Nestes casos, a administração deve ser realizada no intervalo entre a saída do bebé e a expulsão da 

placenta, que consiste por si só no momento crítico para a prevenção da hemorragia[57]. 

No que toca a efeitos indesejáveis, o TXA tem o potencial de provocar reações adversas, a nível 

gastrointestinal, como náuseas, vómitos e diarreia, e está contraindicado a qualquer pessoa que 

apresente hipersensibilidade a esta substância, episódios de trombose venosa ou arterial aguda, 

compromisso renal grave e/ou histórico de convulsões[61].  

CONCLUSÃO 

A implementação do TXA como medida preventiva e terapêutica no pós-parto apresenta-se como 

uma estratégia eficaz e segura para a redução da HPP. A incorporação deste fármaco nos protocolos 

de cuidados pós-parto, não só fortalece a resposta clínica, como pode ser particularmente benéfica 

em regiões em que o acesso a cuidados especializados é limitado. 

Para terminar, é de destacar a participação ativa dos farmacêuticos hospitalares na gestão e 

dispensa deste medicamento, bem como na orientação da dosagem correta, na monitorização dos 

efeitos colaterais e na garantia de que o medicamento está disponível quando necessário. Esta 
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abordagem multidisciplinar é fundamental para o sucesso desta terapêutica, de forma a assegurar 

que todas as pacientes recebem um cuidado integral e de alta qualidade. 
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PARTE 2 – Temas de desenvolvimento 

Tema 1 – O uso da Gabapentina no Tratamento da Dor Neuropática   

CONTEXTUALIZAÇÃO 

A dor neuropática é uma condição que afeta aproximadamente 7% a 8% da população mundial, 

observando-se uma maior prevalência no sexo feminino[64]. Esta patologia engloba uma série de 

doenças heterogéneas, e é frequentemente grave e difícil de gerir, o que pode resultar numa 

doença crónica que afeta negativamente o funcionamento geral e a qualidade de vida dos doentes. 

A farmacoterapia da dor neuropática é um desafio e, para muitos doentes, não existe um 

tratamento eficaz[65]. 

Devido aos resultados positivos comprovados, comparativamente a outras abordagens 

farmacológicas e não farmacológicas, a gabapentina tem-se tornado cada vez mais uma opção de 

primeira ou segunda linha no tratamento desta patologia.  

A DOR NEUROPÁTICA  

Em 2020, a definição de Dor foi revisada pela IASP – International Association for the Study of Pain, 

passando esta a ser descrita como “uma experiência sensorial e emocional desagradável associada 

ou semelhante àquela associada a dano real ou potencial ao tecido”. A Dor é ainda classificada 

quanto à sua duração como aguda ou crónica e quanto à sua fisiopatologia como nociceptiva, 

neuropática ou psicogénica[66]. 

A dor neuropática é definida como uma dor causada por uma lesão ou doença do sistema nervoso 

somatossensorial[67, 68]. Esta não tem uma função biológica protetora, e é considerada uma doença 

em virtude da incapacidade que provoca[66]. 

Quando as lesões do sistema nervoso ocorrem periférica ou centralmente, podem levar a perda 

sensorial no território de inervação dos nervos danificados ou nas partes do corpo a que 

correspondem esse território. Desta forma, uma característica importante de distinção na maioria 

dos tipos de dor neuropática é a combinação paradoxal de perda sensorial e dor, com ou sem 

fenómenos de hipersensibilidade sensorial na área dolorosa. Um grande grupo de condições que 

diferem não só da sua etiologia subjacente, mas também da sua localização anatómica, está 

associado ao diagnóstico da dor neuropática[69, 70]. 

 DIAGNÓSTICO  

Atualmente, ainda não existe um padrão de ouro ou um conjunto de biomarcadores que possam 

documentar a dor neuropática, tornando-se um desafio diferenciar esta dor de outros tipos de dor 
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e diagnosticar a lesão ou doença causadora. Por esta razão, foi desenvolvido um sistema 

hierárquico, que se baseia numa classificação da evidência para a presença de dor neuropática.  

De acordo com este sistema, são propostos 3 níveis de certeza: possível, provável e definitiva[71] - 

Figura 1. 

 

 

 

 

Figura 1 - Diagnóstico da dor neuropática[71] 

 MANIFESTAÇÕES CLÍNICAS 

A avaliação do sistema somatossensorial, através de ferramentas de diagnóstico simples e 

acessíveis, permite a identificação de alterações do toque, vibração, frio, calor e de sensibilidade à 

dor. A alteração da relação entre um estímulo e a sensação percebida deve ser descrita 

quantitativamente como sintomas positivos e negativos, e qualitativamente - Figura 2 - e avaliada 

através de testes sensoriais[71]. 

Os sintomas positivos são sintomas dolorosos como parestesias, que, por definição, são sensações 

anormais não dolorosas (por exemplo, formigueiro e sensação de picada). Os sintomas negativos 

habitualmente incluem défices sensoriais neurológicos na área dolorosa, juntamente com outros 

défices (cognitivos e motores) dependendo da localização da lesão[64, 66].  

 

 

  

 

 

 

 

 

Figura 2 - Alterações sensoriais identificadas em pessoas com dor neuropática[71] 
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CAUSAS DA DOR NEUROPÁTICA  

As causas da dor neuropática dividem-se em periféricas e centrais - Figura 3. Como exemplos de 

causas periféricas são a neuralgia do trigêmeo, amputação e neuralgia pós-herpética. Quanto às 

causas centrais elas podem ser esclerose múltipla, epilepsia, lesões tumorais ou vasculares[64, 66, 69, 

72]. 

 

Figura 3 - Exemplos da distribuição neuroanatómica da dor e das anomalias sensoriais[71]  

 TRATAMENTO 

A dor neuropática é uma patologia crónica que requer tratamento e monitorização ao longo da 

vida. O tratamento da dor neuropática inclui uma abordagem farmacológica e não farmacológica 

como mobilização, reabilitação e psicoterapia[66, 73].  

Os tratamentos farmacológicos de primeira linha disponíveis para a gestão da sintomatologia e 

consequências desta patologia incluem antidepressivos tricíclicos (ADT) e inibidores da recaptação 

de serotonina e noradrenalina (IRSN) e/ou anticonvulsivantes, onde se insere a gabapentina[74, 75]. 

Os ADT e os IRSN inibem a recaptação pré-sináptica da serotonina e da noradrenalina, o que leva a 

pensar que as suas atividades analgésicas surgem da ativação de vias aminérgicas descendentes em 

Dor Neuropática Periférica Dor Neuropática Central 

Dor Pós-Amputação  
(“dor fantasma”) 

Neuralgia do Trigêmeo 
Radiculopatia 
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Dor Central Pós-AVC 

Lesão na Espinal Medula 
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locais espinais ou supra-espinais, embora também se sugira que estejam envolvidos mecanismos 

periféricos.  

No que diz respeito aos gabapentinóides, como a gabapentina, a sua ação analgésica resulta da 

interação com os canais de cálcio dependentes da voltagem e os recetores N-mesl-D-aspartato 

(NMDA), inibindo assim a libertação de transmissores excitatórios e diminuindo a 

hiperexcitabilidade neuronal[69].  

 

A GABAPENTINA                      

A gabapentina, lançada pela primeira vez no mercado em 1993, é um gabapentinóide pertencente 

à classe dos anticonvulsivantes[76]. Este fármaco é um análogo estrutural dos aminoácidos Leucina 

e Isoleucina e do neurotransmissor GABA (ácido g-aminobutírico) (Figura 4), no entanto não tem 

qualquer efeito na ligação, absorção ou degradação deste neurotransmissor[69, 77]. 

 

 

 

De acordo com o RCM da gabapentina, esta tem descritas como indicações terapêuticas o 

tratamento da epilepsia e o tratamento da dor neuropática periférica[78].  

Em Portugal, a gabapentina é comercializada sob a forma de cápsulas com dosagens de 100mg, 

300mg e 400mg, e de comprimidos revestidos por película com dosagens de 600mg e 800mg. A 

administração é diária, perfazendo 300mg no primeiro dia, 600mg no segundo dia, 900mg no 

terceiro dia, mantendo esta dosagem ao longo do tratamento. Alternativamente a este esquema 

posológico, a terapêutica pode iniciar imediatamente com as 900mg diárias, administradas em 3 

doses individuais. 

No entanto, há ensaios clínicos que mostraram eficácia no intervalo posológico de 900 a 3600 

mg/dia. O tratamento pode ser iniciado conforme descrito acima e, com base na resposta e 

tolerabilidade individual do doente, a dose é aumentada em incrementos de 300 mg/dia, a cada 2-

3 dias, até um máximo de 3600 mg/dia.  

Figura 4: Comparação das estruturas químicas da Gabapentina, GABA, Leucina e Isoleucina 



25 
 

Apenas se tem informação da eficácia e segurança da gabapentina para um período de até 5 

meses[79]. Se um doente necessitar de tratamento por um período de tempo superior para a dor 

neuropática periférica, o médico deve realizar uma avaliação cuidadosa da condição clínica do 

doente. Com base nessa avaliação, o médico poderá determinar a necessidade de terapêutica 

adicional, assegurando assim a continuidade do cuidado e a otimização do tratamento a longo 

prazo[78]. 

MECANISMO DE AÇÃO 

Os canais de cálcio dependentes de voltagem são componentes críscos de todos os spos de células 

excitáveis, uma vez que são responsáveis pela despolarização da membrana em funções celulares 

como a contração muscular e a secreção de neurotransmissores excitatórios[80]. Estes juntamente 

com as suas subunidades desempenham um papel crucial no funcionamento cerebral e estão 

insmamente relacionados com a dor, em parscular com a dor neuropásca.  

Os canais de cálcio são compostos, no que diz respeito a esta patologia, por 3 subunidades 

diferentes: α1, β e α2δ. A subunidade α1 apresenta 24 hélices α transmembranares, que se 

organizam em 4 repesções homólogas (I-IV). O quarto segmento transmembranar de cada 

repesção (S4) tem 5 aminoácidos carregados posisvamente, que juntamente com os segmentos 

S1, S2 e S3, compreende o domínio de deteção de voltagem do canal. As subunidades β são 

consstuídas por um domínio de homologia e um domínio guanilato cinase, ligados por uma região 

de ligação variável. Através do seu domínio guanilato cinase, ligam-se ao ligante intracelular entre 

os domínios I e II da subunidade α1. A subunidade α2δ é uma glicoproteína ancorada na membrana, 

consstuída por α2, que é uma subunidade extracelular, ligada por dissulfureto à subunidade δ[81] -

Figura 5. 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 5: Subunidades dos canais de cálcio[81] 
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As subunidades α2δ aumentam as densidades de corrente, modulam a cinésca de asvação e 

inasvação e podem ser responsáveis por uma mudança hiperpolarizante na dependência de 

voltagem de asvação e inasvação[82]. 

A dor neuropásca está frequentemente associada a disfunções nos canais de cálcio e das suas 

subunidades, nomeadamente as α2δ presentes nos recetores NMDA[83]. As proteínas α2δ são 

amplamente expressas no cérebro e no sistema nervoso periférico. Estas subunidades servem 

como proteínas reguladoras dos canais de cálcio dependentes de voltagem e, nas células nervosas, 

regulam funções pré-sinápscas e pós-sinápscas[84].  

São conhecidas 4 isoformas da α2δ: α2δ-1, α2δ-2, α2δ-3 e α2δ-4[82]. A α2δ-1, idensficada pela 

primeira vez no músculo esquelésco, possui uma distribuição bastante ubíqua, estando presente 

no músculo cardíaco e liso, bem como no cérebro, formando um complexo heteromérico com os 

recetores NMDA na medula espinhal[80]. Por outro lado, as isoformas α2δ-2, α2δ-3 são expressas 

em neurónios e alguns tecidos, enquanto que a isoforma α2δ-4 apresenta uma expressão não 

neuronal[80, 81, 85, 86]. 

Os recetores NMDA são recetores de glutamato que desempenham um papel crucial em várias 

funções cerebrais. Estes recetores são canais iónicos que se abrem em resposta à ligação deste 

neurotransmissor e medeiam o influxo de cálcio[87]. A sobreexpressão da isoforma α2δ-1, nestes 

recetores, aumentam a sua expressão e asvidade pré- e pós-sinápsca, contribuindo para a 

hipersensibilidade à dor[80].  

A gabapensna exerce os seus efeitos analgésicos, maioritariamente, fruto da sua ligação às 

isoformas α2δ-1 e α2δ-2, pela sua presença abundante nos tecidos cerebrais[82]. Esta interação 

induz a seguinte sequência de efeitos:  

a)  Redução do tráfico de canais de cálcio: A gabapensna inibe o tráfico direto dos canais de 

cálcio contendo α2δ, do corpo celular para os terminais pré-sinápscos. Isto resulta em 

menos canais de cálcio nas terminações nervosas.  
 

b) Diminuição da libertação de neurotransmissores: A redução do número de canais de cálcio 

funcionais nos terminais nervosos, diminui a libertação de neurotransmissores excitatórios, 

como o glutamato e a noradrenalina. 
 

c) Alteração da excitabilidade neuronal: Esta é proveniente da diminuição da libertação de 

neurotransmissores excitatórios, que reduzem a transmissão sinápsca excitatória. 
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d) Inibição do transporte sinápico dos completos α2δ-1-NMDAR: α2δ-1 promove o 

transporte sinápsco e a entrega de NMDAR à super�cie celular. Esta inibição reduz a sua 

asvidade sinápsca dos NMDAR[88] - Figura 6. 

Desta forma, a disfunção nos canais de cálcio dependentes de voltagem e nos recetores NMDA, 

têm sido associadas a uma variedade de distúrbios neurológicos, mais concretamente as isoformas 

α2δ, como a doença de Parkinson, epilepsia, enxaquecas e doenças neuropáscas[82]. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figura 6: Ação da Gabapentina nos recetores α2δ-1NMDA 

 

FARMACOCINÉTICA   

Após administração oral, a gabapentina atinge o seu pico de concentração passadas 2-3h[73, 78, 89]. 

Pensa-se que a absorção da gabapentina ocorre através do transporte facilitado do transportador 

LAT1. Uma vez que este é um processo saturável, a biodisponibilidade da gabapentina é 

inversamente proporcional à dose administrada, ou seja, à medida que a dose é aumenta, a 

biodisponibilidade diminui[90]. Esta é de aproximadamente 60% para doses de 900mg/dia, enquanto 

que para doses de 1200 mg/dia, a biodisponibilidade diminui para 47%[73]. No que diz respeito aos 

alimentos, estes não têm um efeito apreciável na taxa e extensão da absorção da gabapentina[73, 78, 

89].  

Dor Neuropática Ação da Gabapentina 



28 
 

Em concentrações plasmáticas terapêuticas, a ligação a proteínas plasmáticas é reduzida (abaixo 

de 3%) sendo a sua distribuição imediata[73, 78, 89]. Desta forma, um volume de distribuição elevado 

indica uma maior concentração nos tecidos que no plasma. 

Em humanos, a gabapentina não é metabolizada de forma apreciável (os metabolitos representam 

<1% da dose inicial do fármaco), sendo eliminado na sua forma inalterada[89]. A semi-vida de 

eliminação do fármaco é independente da dose e tem uma duração média de 5-7h[73, 78, 89], sendo a 

sua eliminação realizada, unicamente, por via renal. Em doentes com a função renal reduzida, em 

que os valores da clearance de creatinina é <30 ml/min, o tempo de semi-vida de eliminação 

aumenta para 52h. Por este motivo, é recomendado o ajuste da posologia em doentes com 

compromisso da função renal ou em doentes a fazer hemodiálise. Neste último caso, a gabapentina 

é removida pelo plasma[73, 91]. 

 

 EFEITOS SECUNDÁRIOS E REAÇÕES ADVERSAS 

A gabapensna, assim como outros gabapentanóides, tem o potencial de provocar sonolência, 

tonturas, versgens, dispeneia, vómitos, náuseas, obsspação, xerostomia, leucopenia, diplopia, 

edema facial, exantema, prurido, fadiga e febre[92]. Alguns efeitos potencialmente graves podem 

incluir alterações metabólicas como anorexia, alterações musculosqueléscas, hipertensão e 

depressão[78, 93]. 

Após a desconsnuação a curto e a longo prazo do fármaco, foram observados sintomas de privação 

normalmente no prazo de 48h[94]. Os sintomas mais frequentemente nosficados incluem 

ansiedade, insónia, náuseas, dores, suores, tremores, cefaleias, depressão, tonturas e mal-estar[78]. 

 

 EFICÁCIA E SEGURANÇA DA GABAPENTINA 

Foram efetuadas uma revisão sistemática e uma meta-análise de 50 ensaios clínicos randomizados, 

com o intuito de avaliar a segurança e a eficácia dos gabapentinóides no tratamento da dor 

neuropática. O estudo teve como objetivo abordar as preocupações relativas ao potencial de abuso 

destes medicamentos, particularmente em doentes que necessitam de tratamento da dor a longo 

prazo. 

Estes estudos incluíram um total de 12 398 participantes, distribuídos aleatoriamente, para receber 

gabapentinóides ou placebo, com uma duração de 4 a 20 semanas. Para a gabapentina foram 

utilizadas doses de 1200mg, 1800mg, 2400mg e 3600mg diárias, com períodos de titulação de 1 a 

8 semanas.  
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Os resultados revelaram que os gabapentinóides têm uma ação significativa na redução da dor em 

comparação com o placebo, demonstrando a sua eficácia no tratamento da dor neuropática[72].  

No entanto, também foram identificadas uma série de efeitos adversos associados ao uso de 

gabapentinóides, nomeadamente ao uso da pregabalina. A maioria destes efeitos está relacionada 

com perturbações do sistema nervoso e do foro psiquiátrico[94]. 

Curiosamente, a euforia foi notificada como efeito secundário, em seis estudos sobre a pregabalina, 

ao contrário dos estudos sobre a gabapentina. Esta observação é particularmente relevante, uma 

vez que a euforia é o único efeito secundário identificado que pode estar correlacionado com o 

potencial de dependência. 

Isto sugere que, embora estes medicamentos possam ter efeitos secundários, o seu potencial de 

abuso pode ser menor do que se suspeitava inicialmente. No entanto, os autores sublinham a 

necessidade de mais investigação especificamente concebida para investigar o potencial de abuso 

dos gabapentinóides[78]. 

CONCLUSÃO 

A gabapentina representa um avanço significativo no tratamento da dor neuropática, oferecendo 

uma opção terapêutica eficaz e relativamente segura. No entanto, a variabilidade na resposta ao 

tratamento, e a presença de efeitos colaterais sublinham a importância de uma abordagem 

individualizada e baseada em evidências científicas.  
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Tema 2 – Efeitos do Ospemifeno na atrofia vulvovaginal e outros sintomas 
pós-menopausa 

INTRODUÇÃO 

A menopausa é uma fase natural de transição na vida da mulher que pode trazer diversas alterações 

físicas e emocionais. Uma das condições mais comuns e pouco faladas é a atrofia vaginal, que pode 

afetar a qualidade de vida da mulher desde a sua saúde mental ao seu bem-estar físico. A atrofia 

vaginal é determinada quando a mulher sofre uma diminuição dos níveis de estrogénio, causando 

inflamação e ressecamento das paredes vaginais, o que resulta em desconforto, dor durante as 

relações sexuais e infeções urinárias recorrentes. Esta condição afeta entre 40% a 60% da 

população feminina que se encontra nesta fase da vida, tendo mais tendência a ser exacerbada no 

período pós-menopausa. 

Entender essa relação entre a menopausa e a atrofia vulvovaginal (AVV) é crucial para que as 

mulheres possam adotar estratégias eficazes de prevenção e tratamento, de forma a melhorar a 

sua qualidade de vida durante essa fase. 

A MENOPAUSA  

A menopausa é o termo atribuído ao processo natural de depleção definitiva do património folicular 

funcionante do ovário, marcando o fim da fase reprodutiva feminina. Habitualmente, ocorre entre 

os 45 e os 55 anos de idade, em 3 fases distintas: a perimenopausa, a menopausa e a pós-

menopausa[95]. 

A perimenopausa é o período antes da menopausa que marca a fase final da transição para o 

período não reprodutivo, durante o qual a produção de estrogénios é flutuante e os ciclos 

menstruais são irregulares[96]. A menopausa propriamente dita é quando deixa de haver a 

libertação de óvulos pelos ovários, sendo esta diagnosticada em termos clínicos após 12 meses 

sucessivos de amenorreia sem outra causa identificada. A pós-menopausa é o período que se segue 

à última menstruação, durante o resto da vida da mulher, onde sintomas como ondas de calor, 

alterações de humor, do sono e da líbido, suores noturnos e secura vaginal podem manter-se.  

Nos dias de hoje, com os avanços na saúde e na qualidade de vida, as mulheres em condições 

normalizadas, passarão cerca de 40% das suas vidas na fase pós-menopausa. No entanto, existem 

alguns fatores que podem precipitar a menopausa, invalidando esta estatística como o tabagismo, 

nuliparidade e um Índice de Massa Corporal (IMC) baixo[97, 98]. 

Embora a menopausa seja frequentemente tida como um momento temporal único, 

correlacionado com a cessação definitiva da produção ovariana de oócitos, a transição para a 
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menopausa ocorre de forma gradual e dinâmica, em que as mulheres experienciam mudanças 

tanto físicas como psicológicas, previsíveis e imprevisíveis no seu ciclo menstrual. Esta fase pode 

ser gerenciada com acompanhamento médico de forma a estabelecer tratamentos específicos para 

o alívio dos sintomas.  

 

A ATROFIA VULVOVAGINAL  

A parede vaginal comporta recetores de estrogénio, progesterona e androgénio[99]. Durante os anos 

reprodutivos da mulher, o estímulo de estrogénios é responsável pela manutenção do trofismo do 

trato genital feminino e de um ambiente vaginal normal, o que inclui uma flora dominante em 

Lactobacilos, uma superfície vaginal rugosa, espessa e flexível, e um aumento do fluxo sanguíneo e 

da lubrificação[100, 101]. Além disso, os estrogénios também permitem que as células do epitélio 

vaginal produzam glicogénio, que após ser libertado no lúmen vaginal é convertido em ácido lático 

sob ação da flora bacteriana, mantendo o pH vaginal baixo, dentro dos valores adequados. 

Quando chega a altura da menopausa, a produção hormonal de androgénios pelos ovários 

mantém-se, no entanto, a produção de estrogénios vai diminuindo até que seja interrompida por 

completo. Esta falência hormonal leva ao desenvolvimento da AVV, também conhecida por atrofia 

endometrial, ginecológica ou urogenital[100]. 

Esta condição consiste numa inflamação da vagina e do canal vaginal caracterizada por um epitélio 

vaginal mais fino e menos elástico, onde a vagina pode ficar mais estreita e curta, juntamente com 

os pequenos lábios que ficam mais finos e, consequentemente, sofrem regressão. Também há a 

diminuição de secreções, do fluxo sanguíneo, da elasticidade e da flexibilidade da cúpula vaginal, 

bem como das células superficiais glicogenadas responsáveis pelas alterações na flora vaginal, que 

deixa de ser uma flora dominante em Lactobacilos e passa para uma flora anaeróbia de bastonetes 

Gram-negativos e cocos Gram-positivos, aumentando o pH vaginal[102]. 

A AVV manifesta-se clinicamente com aparecimento de sintomas característicos na região vaginal 

onde se destaca a secura genital, prurido, ardor e irritação na vulva/vagina, disfunção sexual, 

dispareunia (desconforto e dor durante a atividade sexual proveniente de uma menor lubrificação 

vaginal), bem como a presença de um corrimento vaginal fino, líquido e com uma cor amarelada[100, 

102]. 

 

 



32 
 

ATROFIA VULVOVAGINAL E A RELAÇÃO COM A SAÚDE MENTAL 

A redução do desejo sexual e o declínio da excitação com o avanço da idade são eventos já 

documentados em mulheres na menopausa[103, 104]. Estudos recentes indicam uma prevalência de 

disfunção sexual em até 70% das mulheres nesta fase da vida, representando um aumento 

substancial em comparação com fases anteriores[105]. Simultaneamente, há uma associação 

significativa entre a disfunção sexual e quadros depressivos, sugerindo uma relação bidirecional 

entre a saúde mental e a função sexual[106]. 

A AVV é uma das etiologias da disfunção sexual na menopausa, uma vez que as alterações 

hormonais associadas a esse período desencadeiam condições que reduzem o prazer feminino 

durante a atividade sexual[107]. Assim, a falta de desejo sexual e a diminuição da performance podem 

resultar em sentimentos de frustração e inutilidade, promovendo um aumento da ansiedade em 

relação à atividade sexual.  

A interação complexa entre a disfunção sexual, a autoestima reduzida e os sintomas depressivos 

criam um ciclo de retroalimentação negativa, que representa um risco elevado para o bem-estar 

físico e psicológico das mulheres afetadas. Mesmo na ausência de um parceiro sexual, os impactos 

psicológicos da disfunção sexual, podem contribuir para o desenvolvimento ou a exacerbação de 

quadros depressivos. 

É importante ressaltar que a prevalência da disfunção sexual aumenta progressivamente com a 

idade, sendo a menopausa um ponto de inflexão nessa tendência ascendente. Esse aumento 

acentuado na prevalência durante a menopausa sublinha a necessidade de uma abordagem 

holística na avaliação e no manejo da saúde sexual feminina nessa fase da vida[106, 108]. 

 

O OSPEMIFENO 

O ospemifeno – Figura 7 - introduzido no mercado em 2015, é o primeiro fármaco não estrogénico 

de administração oral, aprovado para a gestão da sintomatologia associada à AVV moderada a 

grave, em mulheres pós-menopáusicas que não possam usar estrogénios tópicos ou em casos em 

que os estrogénios sejam contraindicados[109]. É um modulador seletivo dos recetores de estrogénio 

(SERMs) e é o SERM com maior atividade agonista estrogénica no epitélio vaginal[110]. 
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Figura 7 - Estrutura química do Ospemifeno 

 

Este medicamento está disponível em Portugal, apenas na forma de comprimido oral na dosagem 

de 60mg, sob a marca SenshioÒ. 

 

MECANISMO DE AÇÃO E METABOLISMO 

O epitélio vaginal expressa duas isoformas do recetor de estrogénio (RE), RE-α e RE-β, sendo que 

após a menopausa, os níveis do RE-α predominam, pela diminuição dos RE-β[111, 112]. 

Os SERMs atuam como inibidores competitivos da ligação dos estrogénios aos seus recetores, 

podendo ter uma ação agonista ou antagonista, dependendo da localização anatómica do tecido 

alvo. Para o tratamento da AVV, o SERM ideal é o que demonstra ter efeitos agonistas, 

predominantemente no tecido vaginal, sendo o ospemifeno um fármaco exemplar. 

O ospemifeno é rapidamente metabolizado pelas enzimas do CYP, nomeadamente o CYP3A4, 

presentes no fígado, no seu metabolito principal e ativo, o 4-hidroxiospemifeno. O 4´-

hidroxiospemifeno, o metabolito inativo é inferior a 7% e a sua síntese deve-se a diferentes 

citocromos como o CYP2C9, CYP2C19 e CYP2B6[113] – Figura 8. O ospemifeno é excretado, de forma 

geral, na bílis e eliminado por via fecal (75% da dose é eliminada num intervalo de 24 horas). Desta 

forma, uma vez que a sua excreção principal não é por via urinária, a farmacocinética do fármaco 

não é afetada em utentes com a função renal comprometida[114, 115]. 
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Figura 8 - Ospemifeno e os seus metabolitos 

 

O mecanismo de ação do ospemifeno não é totalmente compreendido, mas sabe-se que o 

ospemifeno e o 4-hidroxiospemifeno ligam-se aos RE-α e RE-β promovendo a atividade 

estrogénica[116]. A ligação a estes recetores estimula o aumento da maturação celular do epitélio 

vaginal e da vascularização dos tecidos, o aumento da produção de muco, melhorando a hidratação, 

elasticidade e secura vaginal, diminui o pH vaginal e alivia a dispareunia[117]. 

ALTERAÇÕES DE HUMOR E BEM-ESTAR 

A etiologia dos sintomas psicológicos associados à menopausa permanece um tópico de debate na 

comunidade científica, com incertezas quanto à preponderância das alterações hormonais versus 

fatores psicossociais e comportamentais.  

A literatura acerca dos efeitos do ospemifeno no estado afetivo e bem-estar geral é limitada. No 

entanto, este fármaco demonstra potencial na atenuação da sintomatologia climatérica, incluindo 

ondas de calor e sudorese noturna, além de apresentar efeitos benéficos na mucosa vaginal e 

impacto positivo no humor e na líbido[118]. 

No que toca aos sintomas de ansiedade e depressão em mulheres na pós-menopausa, não há 

evidencia científica que mostre que o ospemifeno tenha efeito, sendo a hipótese mais aceite a que 

Ospemifeno 
4-hidroxiospemifeno 

4´-hidroxiospemifeno 
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postula que a melhoria observada seja, predominantemente um efeito indireto, decorrente das 

alterações hormonais e físicas induzidas pelo fármaco. 

O ospemifeno pode ocasionar efeitos adversos transitórios, incluindo afrontamentos, cefaleia, 

hemorragia vaginal, espasmos musculares e erupções cutâneas[119]. Tais efeitos colaterais têm o 

potencial de contrariar o objetivo terapêutico, resultando possivelmente num impacto negativo no 

bem-estar geral da paciente[120].  

Em síntese, embora uma análise preliminar sugira efeitos benéficos do ospemifeno no humor e 

bem-estar de mulheres na pós-menopausa, as investigações acerca do mecanismo de ação 

fisiológico direto desta substância nesses parâmetros permanecem escassas. Deste modo, é 

importante ressaltar que a prescrição do ospemifeno deve ser individualizada, considerando o perfil 

de risco-benefício específico de cada paciente, e que são necessários estudos adicionais, para 

elucidar completamente seus efeitos na esfera psicológica durante o período pós-menopausa[121]. 

RISCOS, EFEITOS SECUNDÁRIOS E INTERAÇÕES MEDICAMENTOSAS 

Mesmo com os benefícios do uso do ospemifeno amplamente reportados, os riscos e efeitos 

colaterais associados ao seu uso não devem ser ignorados. Alguns destes riscos passam pelos 

efeitos adversos associados à sua toma, sendo o de maior destaque os afrontamentos, o risco de 

tromboembolismos venosos (TEVs), como trombose venosa profunda e embolia pulmonar, e 

acidentes vasculares cerebrais (AVCs), sendo importante antes da prescrição avaliar os fatores de 

risco como a idade avançada, antecedentes familiares, obesidade grave (IMC>30 kg/m2) e lúpus 

eritematoso sistémico, para o caso de TEVs, ou antecedentes de acidentes vasculares cerebrais, no 

caso de AVCs[119].   

As possíveis interações medicamentosas e os efeitos que essas exercem sobre o ospemifeno 

também acarreta uma ameaça para o sucesso da terapêutica. O fluconazol e o cetoconazol, como 

inibidores das enzimas do CYP450, aumentam a exposição do ospemifeno na sua forma principal, 

que apesar de haver um consequente aumento da área sobre a curva (AUC), não altera clinicamente 

o efeito do fármaco[122]. A rifampicina, pelo contrário, como um potente indutor das enzimas 

CYP3A4 e CYP2C9, diminui a AUC do ospemifeno em 58%, e subsequentemente o efeito clínico do 

ospemifeno[119].  

A expectativa que a utente desenvolve face ao tratamento que vai começar ou que já começou, 

pode, da mesma forma, ser um risco para o êxito terapêutico. É fundamental, que o profissional de 

saúde que esteja a acompanhar a utente, seja o médico em consulta ou o farmacêutico no ato da 

dispensa do ospemifeno ou das visitas repetidas da utente à farmácia, tenha cuidado ao gerir as 
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expectativas da mesma, de forma a evitar frustrações pela ausência ou atraso no surgimento de 

resultados positivos. Quando estes atrasam, as expectativas demasiado elevadas levam ao 

desgosto, que pode causar devido ao stress e ao desânimo inferido a possibilidade de ocorrer o 

efeito inverso.  

Apesar do ospemifeno ser um medicamento com resultados consideráveis e provados, tal como 

qualquer outro medicamento o seu efeito está comprometido a diversos fatores ambientais, 

genéticos e químicos, que leva a resultados desiguais para pessoas distintas. Por esta e por todas 

as razões mencionadas anteriormente, é importante que, no início do tratamento, a utente seja 

clarificada e elucidada de todas estes fatores, de maneira a que o tratamento seja levado de forma 

tranquila.   

TERAPÊUTICAS ALTERNATIVAS E NÃO FARMACOLÓGICAS PARA A ATROFIA 

VULVOVAGINAL 

Qualquer Terapia de Reposição Hormonal (TRH) tem o seu sucesso dependente de uma panóplia 

de fatores biológicos, sociais e ambientais. A TRH é utilizada para tratar os sintomas da menopausa, 

e a sua prescrição deve ser baseada em fatores como a idade e o tempo de menopausa, 

antecedentes patológicos e a medicação associada ao tratamento[117]. 

Existem casos em que a terapêutica hormonal não é possível, ou porque a mulher não quer usar 

“hormonas” ou porque a sua utilização está contraindicada. Nestas situações, deve ser dada a 

opção de terapias não hormonais para que a mulher consiga alcançar o seu bem-estar[117, 123].  

Fitoestrogénios 

- São compostos derivados de plantas que possuem efeitos estrogénicos e anti-estrogénicos. 

As isoflavonas têm maior afinidade para os RE-β do que para os RE-α. Incluem compostos 

encontrados em quantidades elevadas nas sementes de soja, lúpulo (Humulus lupulus) e 

sementes de linhaça.  

- O DT56a (extrato de grãos de soja) é considerado um SERM fitoestrogénio. Trata-se de 

derivados da soja, associado a vitaminas, cálcio e rico em 20 aminoácidos, com uma ação 

desencadeada através dos recetores de estrogénio, que varia consoante o tecido em causa.  

Extratos de pólen 

- Os extratos purificados de pólen são suplementos que resultam da combinação de pólen e 

extratos de pistilo, cultivados a partir de espécies selecionadas. 
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- O seu mecanismo de ação é mediado pelo efeito serotoninérgico-like, devido à sua 

composição em triptofano, um precursor da serotonina. Exibe uma eficácia de 65% na redução 

da AVV, com boa tolerabilidade e segurança. Os extratos de pólen não contêm fitoestrogénios 

e não possuem atividade estrogénica. Devido ao processo de purificação, é seguro para quem 

tem alergia ao pólen.  

Os métodos não hormonais utilizados topicamente para tratar a AVV são variados e incluem 

formulações hidratantes, que diferem entre si na composição e pH[124]. 

Hidratantes e lubrificantes  

- O seu mecanismo de ação consiste na alteração do conteúdo fluido do epitélio e baixar o pH 

vaginal. A sua aplicação deve ser diária ou duas a três vezes por semana. É importante que o 

creme/gel vaginal seja escolhido tendo em conta a composição de forma a mimetizar a 

osmolaridade e o pH fisiológico das secreções vaginais, de forma a não criai nenhuma irritação 

local.  

- Os lubrificantes atuam de forma rápida e temporária, aliviando a secura vaginal e a dor 

durante a relação sexual, sendo especialmente benéfico nesta situação.  

Terapia Laser 

- O esquema de tratamento preconizado envolve três ciclos, com intervalos de 30 a 40 dias, 

numa primeira fase, e um ciclo por ano em manutenção, desconhecendo-se ainda por quanto 

tempo se mantêm os efeitos e durante quanto tempo se deve continuar o tratamento. 

- O laser estimula a irrigação vascular da vagina, aumenta a proliferação celular, as reservas de 

glicogénio, a produção de matriz extracelular e a espessura do epitélio escamoso, melhorando 

a viabilidade do epitélio vaginal. 

O sucesso de qualquer terapia não é dependente de si só. O farmacêutico comunitário exibe uma 

importância notória na adesão deste tipo de terapêuticas, na medida em que apresenta um papel 

fundamental na: 

• Orientação sobre a importância da terapia de reposição hormonal, explicação de seu 

funcionamento, esclarecimento de dúvidas e alinhamento de expectativas, além de 

fornecer informações relevantes sobre possíveis efeitos colaterais. 

• Monitorização da adesão à terapia, de forma a que as pacientes sigam as orientações 

prescritas e identifiquem possíveis fatores que possam comprometer a adesão. 
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• Intervenção em casos de baixa adesão à terapia, seja pela gestão dos efeitos adversos que 

possam estar a reduzir a continuidade do tratamento ou pela oferta de um 

acompanhamento mais próximo, quando necessário. 

Há casos em que pode ser necessário discutir com o médico novas abordagens terapêuticas, de 

forma a que a utente se sinta bem e com vontade de continuar o tratamento. Deste modo, o 

farmacêutico tem o poder de contribuir positivamente na melhoria da adesão à terapia e 

consequentemente no sucesso do tratamento.  

 

CONCLUSÃO 

O ospemifeno tem demonstrado ser uma opção terapêutica eficaz e segura no tratamento da AVV 

em mulheres na pós-menopausa. Como SERM, o ospemifeno oferece uma abordagem não 

hormonal para o controlo da sintomatologia da AVV, que afeta significativamente a qualidade de 

vida de muitas mulheres. 

No entanto são necessárias mais pesquisas para avaliar os efeitos a longo prazo e comparar com 

outras opções de tratamento já disponíveis. Adicionalmente, futuros estudos podem explorar o 

potencial uso deste fármaco em combinação com outras terapias, com o objetivo de otimizar os 

efeitos.  
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Conclusão global 

E assim termina o que foi o período de estágio curricular para a obtenção do grau de Mestre em 

Ciências Farmacêuticas, com a reunião do conhecimento científico adquirido ao longo dos 5 anos 

do Mestrado Integrado em Ciências Farmacêuticas e da sua aplicação prática, tanto em farmácia 

comunitária como em hospitalar.  

Torna-se evidente a imporância vital do farmacêutico na comunidade, que desempenha um papel 

multifacetado e indispensável no sistema de saúde atual. O farmacêutico emerge como um pilar 

fundamental da saúde pública, atuando na linha da frente no cuidado à saúde. Esta proximidade 

permite, não só uma intervenção rápida e eficaz em situações de urgência menor, como um 

acompanhamento contínuo de pacientes crônicos.  

Por outro lado, o farmacêutico também desempenha um papel crucial ao assegurar o uso racional 

de medicamentos, identificar e prevenir interações medicamentosas potencialmente perigosas e 

promover a adesão ao tratamento, que é fundamental para o sucesso terapêutico.  

Numa era de desinformação generalizada, o farmacêutico atua como um disseminador de 

informações precisas e baseadas em evidências, através da promoção da literacia em saúde de 

forma a que os indivíduos possam tomar decisões informadas sobre a sua saúde. 

O farmacêutico não é apenas um “dispensador de caixinhas”, mas um profissional de saúde 

integral, cuja a atuação vai deste a prevenção ao tratamento, passando pela educação e gestão da 

saúde.  

À medida que os desafios de saúde se tornam mais complexos, o papel do farmacêutico na 

comunidade torna-se cada vez mais crucial. Desta forma, investir na valorização e no 

desenvolvimento contínuo destes profissionais é, portanto, investir diretamente na melhoria da 

saúde e da qualidade de vida da população. 
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Anexos 

Anexo 1 - Panfleto GLAUCOMA: O Que Precisa Saber Sobre Esta Doença 
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Anexo 2 – Informação para a CFT 
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Anexo 3 – Apresentação suporte da formação interna em farmácia comunitária 
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