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Resumo

O presente relatdrio foi elaborado no dmbito da Unidade Curricular “Estagio” e visa refletir o
estagio curricular realizado para obtencdo do grau de Mestre em Ciéncias Farmacéuticas, pela
Faculdade de Farmdcia da Universidade do Porto.

O relatdrio de estagio abrange atividades realizadas tanto na farmacia hospitalar e na
farmacia comunitdria, abordando aspetos praticos e tedricos relacionados com o exercicio da
profissdo farmacéutica. Nos primeiros 2 meses de estagio tive a oportunidade de entender como
funcionam os servigos farmacéuticos de um hospital, sob a orientacdo da Dra. Barbara Florim, sendo
que os restantes 4 meses foram passados no contexto da farmacia comunitaria, sob a orientagdo da
Dra. Carla Fernandes.

Na farmdcia hospitalar, no Hospital Privado de Gaia, foram desenvolvidas atividades
centradas no uso de medicamentos em contextos clinicos especificos. O estagio incluiu a andlise de
anestésicos e hemostaticos utilizados em craniotomias, destacando a relevancia destes farmacos em
procedimentos neurocirurgicos. Também foi explorada a utilizacdo de medicamentos em infiltracGes
articulares, comuns na pratica da fisioterapia, com especial énfase no tratamento de condi¢Ges nos
joelhos. Adicionalmente, foi dada particular atengao a monitoriza¢do de antibidticos com potencial
toxicidade renal, como a gentamicina, fundamental para garantir a seguranca e eficacia terapéutica.

Na farmdcia comunitaria, realizada na Farmacia Alianga Maia, as atividades envolveram o
contacto direto com o publico e a prestacdo de servigos farmacéuticos. Entre as atividades
desenvolvidas, destacou-se o rastreio de hipertensdo arterial, sublinhando a importancia da
monitorizagdo regular da pressao arterial na prevencdo de patologias cardiovasculares. Também se
deu énfase a preparacdo individualizada da medicacdo, procurando adequar os tratamentos as
necessidades especificas de cada utente, visando aumentar a adesao e os resultados terapéuticos.
Além disso, foi realizada a manipulagdo de medicamentos para o tratamento da obesidade, com foco
na elaboracdo de formula¢des adequadas ao tratamento desta condigdo.

O relatdrio aborda ainda dois temas de desenvolvimento. O primeiro tema discute a
fisiopatologia da obesidade e a agdao farmacoldgica dos medicamentos Bupropiom e Naltrexona,
utilizados no seu tratamento, com uma analise detalhada das evidéncias clinicas que sustentam a sua
eficacia. O segundo tema foca-se nas interagées medicamentosas, com particular énfase nas
interagdes de antibidticos como rifamicinas, macrélidos e beta-lactamicos, analisando as suas
implicacGes no contexto clinico.

Estas experiéncias proporcionaram uma visdo abrangente da pratica farmacéutica, tanto no
contexto hospitalar como comunitario, integrando o conhecimento técnico-cientifico com a pratica
clinica e 0 acompanhamento do utente.
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Parte 1. Atividades desenvolvidas no ambito do estagio curricular

SECCAO A — Farmdcia Hospitalar

1-Contextualizagdo do estagio curricular

Os meus dois primeiros meses de estagio curricular levaram-me ao Hospital Privado de Gaia
(HPG), uma instituicdo pertencente ao grupo Trofa Salude (GTS), onde durante dois meses, entre 4 de
marco e 3 de maio de 2024. Sob a orientacdo da Dra. Barbara Florim, foi me proporcionada a
oportunidade de adquirir conhecimentos praticos essenciais e de aplicar os saberes tedricos obtidos
ao longo do curso, permitindo o envolvimento em diversas atividades relacionadas com a pratica
farmacéutica hospitalar.

O HPG, localizado na cidade de Gaia, insere-se numa regidao conhecida pela sua proximidade
ao rio Douro e a cidade do Porto. Estando localizado na rua Ferndo de Magalhaes, n22, perto do Gaia
shopping e da autoestada facilita o acesso a um elevado nimero de utentes provenientes de diversas
areas do norte de Portugal. O HPG é constituido por quatro torres, cada uma identificada por uma cor
distinta, estando a farmacia situada no quinto piso da torre azul. Como integrante do GTS, o HPG faz
parte de uma rede privada de cuidados de saude, na qual a aquisicdo e distribuicdo de medicamentos
sdo centralizadas e geridas pela farmacia central, localizada no Hospital Central em Vila do Conde (1).

O HPG disponibiliza uma ampla gama de servigos médicos e hospitalares, que incluem mais de
40 especialidade, cirurgias, exames de diagndstico, urgéncias e internamento.

Os servicos farmacéuticos do HPG estdo abertos entre as 8h as 20h de segunda a sexta-feira e sdo
constituidos por 2 farmacéuticas e por uma auxiliar. A farmacia do HPG é responsavel pela validagdo
de prescricbes médicas, sendo o farmacéutico responsavel pela verificacdo da medicagdo prescrita e
no caso de serem detetados erros, entrar em contacto com o médico e proceder a sua alteragdo. Os
servicos farmacéuticos sao também quem prepara a dose unitaria diaria (DDU), que consiste na
preparacao individual da medica¢do de um dia inteiro de cada utente internado no hospital, sendo

esta medicacdo distribuida depois pelos diferentes servicos do hospital.

2-Cronograma e sua explicagao

Durante o periodo de estagio, diversas atividades foram realizadas, conforme detalhado na
tabela 1.

Desde o meu primeiro dia de estagio no HPG, realizei a distribuicdo individual diaria de

medicamentos em dose unitdria, tarefa que continuei ao longo de todo o estagio, apoiada de uma

1



gestdo de stocks de medicamentos, que era baseada no conceito de stocks ideais. Tal também
aconteceu em relagdo ao atendimento de pedidos dos varios servicos do hospital, assim como a
validacdo de prescricbes médicas e o fracionamento, reembalamento e etiquetagem de
medicamentos.

Além disso, em marco, realizei uma visita a todo o hospital para familiarizagdo com as
instalagdes e procedimentos, e participei no inventario parcial da farmacia. Em abril, participei numa
visita médica, acompanhando a equipa no processo de avaliagdo e tratamento dos pacientes. As
atividades desenvolvidas permitiram uma imersdo completa nas rotinas da farmdacia hospitalar,

contribuindo significativamente para o meu desenvolvimento como farmacéutico.

Tabela 1 - Cronograma das atividades desenvolvidas no estdgio no HPG

Atividades Realizadas Margo Abril Maio
Distribuicdo individual didria em dose unitaria X X X
Satisfacdo de pedidos dos varios servicos do hospital X

Validacdo de prescricdes médicas X X X

Fracionamento, reembalamento e etiquetagem de

X X X
medicamentos
Visita a todo o hospital X
Inventario parcial X
Visita médica X

3- Exemplo de atividades desenvolvidas

Atividade 1 - Anestésicos e Hemostaticos utilizados numa Craniotomia

Durante o estdgio em Farmacia Hospitalar, foi-me proporcionada a oportunidade de assistir a
um procedimento cirdrgico, uma craniotomia, no qual foram utilizados medicamentos para anestesia
e hemostaticos. Esta experiéncia ocorreu no dia 15 de marg¢o de 2024 e permitiu-me compreender de
forma pratica a aplicagdo dos farmacos anestésicos e adesivos em contexto clinico no bloco operatério,
bem como o papel do farmacéutico na gestao e preparacdao dos mesmos.

A cirurgia envolveu a administracdo de 2 anestésicos — o propofol administrado por TCI
(Target-Controlled Infusion) e o remifentanilo, juntamente com a aplicagcdo de cola de fibrina humana,

comercializada como Tisseellyo, para colar tecidos.



O propofol foi escolhido por ser um anestésico geral de agdo curta, caracterizado por um
rapido inicio de acdo, aproximadamente 30 segundos apds a administracdo, sendo indicado para
sedacdo para procedimentos de diagndstico e procedimentos cirdrgicos tanto em adultos como em
criancgas, tendo ainda sua capacidade de reduzir o fluxo sanguineo cerebral e a pressao intracraniana.
O seu uso na indugdo e manutengao da anestesia, resulta frequentemente numa redugdo da pressdo
arterial média e em alteracgGes ligeiras na frequéncia cardiaca, embora os parametros hemodinamicos
tendam a manter-se estaveis durante a manutencdo anestésica.

Embora o seu mecanismo de a¢do nao seja completamente compreendido, acredita-se que os
efeitos sedativos e anestésicos sejam mediados pela modulagdo positiva da atividade do
neurotransmissor inibitério acido gama-aminobutirico (GABA) nos recetores GABA A.

A recuperacdo da anestesia é geralmente rapida e completa, com baixa incidéncia de cefaleias,
nauseas e vomitos pds-operatdrios. A incidéncia de nduseas e vdmitos apds anestesia com propofol é
inferior a observada com agentes anestésicos inalatérios, possivelmente devido a um efeito
antiemético préprio do farmaco.

O propofol foi administrado através do sistema diprifusor TCl, o que permitiu um controlo
preciso da anestesia, ja que desta forma é ajustada automaticamente “a velocidade de perfusdo para
alcancar as concentragdes-alvo desejadas.

Isso garantiu uma inducdo rdpida da anestesia e uma recuperacao ainda mais rapida no
periodo pds-operatério, sem lesar os drgaos alvo beneficiando especialmente os pacientes submetidos
a cirurgias intracranianas (2).

O remifentanilo é um opidide sintético de ac¢do ultracurta que esta indicado como anestésico
devido ao seu rapido inicio e curta duracdo de agdo, mas deve ser utilizado concomitante com outros
agentes durante a indugdo ou manutengdo da anestesia e para retirar a dor que possa aparecer
imediatamente apds a cirurgia (3).

Por ser metabolizado por esterases inespecificas plasmaticas e teciduais, possui um perfil
farmacocinético peculiar sendo possivel o desaparecimento dos seus efeitos farmacolégicos em
aproximadamente 4 minutos, tornando-se um farmaco “candidato” a uso frequente em neurocirurgia,
ja que permite uma rapida titulacdo e recuperacdo (4).

Para o fecho dos tecidos foi aplicada cola de fibrina humana, composta por dois componentes
principais. O componente 1, uma solucdo de proteina selante, é constituido por um concentrado de
proteina selante liofilizado, reconstituido com uma solu¢do de aprotinina sintética. Esta solugdo
contém fibrinogénio, que atua como proteina coagulavel, e fator Xlll, que facilita a formacdo de
coagulos. O componente 2 consiste numa solugdo de trombina humana, liofilizada e reconstituida com
uma solucdo de cloreto de cdlcio. A combinagdo destes dois componentes nas propor¢des adequadas

(1 mL de cada um) resulta numa solugao pronta para usar.



A fibrina humana é um hemoderivado que ajuda na coagulagdo e selagem de tecidos, sendo
amplamente utilizada em cirurgias para promover a hemostase e facilitar a cicatrizacdo de feridas.
Tratando-se um medicamento derivado do plasma, o uso de fibrina humana exige um rigoroso
procedimento operacional que assegure a seguranca e rastreabilidade do produto, minimizando os
riscos associados a sua administracdo. Esses procedimentos, regulamentados por autoridades de
saude, garantem que o hemoderivado seja corretamente manipulado, armazenado e administrado,
maximizando sua eficacia clinica e segurancga.

No Grupo Trofa Saude, a requisicdo de hemoderivados como a fibrina humana segue um
processo estruturado. Apds a aquisicdo, que envolve a rece¢do do produto com a respetiva guia de
remessa, fatura e certificado do INFARMED, o hemoderivado é armazenado a temperaturas
controladas, entre 2 2C e 8 2C, nos Servicos Farmacéuticos e no Bloco Operatdrio. A distribuicdo ocorre
mediante o preenchimento do modelo n.2 1804 (Anexo n21), que inclui informac¢des detalhadas
fornecidas pelo médico, farmacéutico e enfermeiro. Esse documento é arquivado por um periodo de
5 anos, garantindo o controlo e rastreabilidade da administracdo do hemoderivado, conforme os
requisitos (5) (6).

Em suma, os farmacos, como os anestésicos e as colas hemostaticas, sdo cruciais para o
controlo da dor e a estabilidade hemodindamica, especialmente no contexto das neurocirurgias, onde
a precisdo e o controlo sdo essenciais. A utilizacdo destes farmacos foi relevante e pertinente,
demonstrando eficdcia e seguranga, proporcionando uma recupera¢dao mais rapida e melhores
resultados para os pacientes. Destaca-se ainda a importancia da coopera¢do entre a equipa de

anestesia e os farmacéuticos, que é fundamental para o sucesso do procedimento cirurgico.

Atividade 2 — Uso de medicamentos em infiltragbes nos joelhos, mais comuns na pratica da
fisioterapia

Os farmacos utilizados para infiltraces nas articulacdes sdo fornecidos pela farmacia,
mediante pedido por parte do servico onde sera feito o procedimento.

As infiltragcdes nos joelhos sdo procedimentos médicos amplamente utilizados para tratar
diversas patologias que afetam esta tdo importante articulacdo. Este procedimento consiste na
administracdo de medicamentos diretamente na articulacdo do joelho, visando reduzir a dor e a
inflamacdo e melhorar a mobilidade do mesmo.

Entre as patologias mais comuns tratadas com infiltragGes nos joelhos estdo a osteoartrite,
uma condicdo degenerativa que causa dor e rigidez, a artrite reumatoide, que é uma doenga
inflamatdria crénica, lesGes meniscais, bursite pré-patelar, tendinite patelar ou rotuliana e a

condromaldcia patelar, que envolve o desgaste da cartilagem.



Estas condicbes podem levar a sintomas debilitantes, impactando significativamente a
qualidade de vida dos pacientes. O uso de infiltracbes permite uma abordagem mais direta e
localizada, oferecendo beneficios significativos na gestdo das condi¢des que afetam o joelho,
permitindo aos pacientes uma recupera¢dao mais rapida e uma melhoria na funcgdo articular.

Assim, as infiltracdes nos joelhos surgem como uma parte essencial do arsenal terapéutico para o
tratamento dessas doengas, proporcionando alivio rapido e eficaz dos sintomas (7).

Os medicamentos mais comuns utilizados nas infiltragdes incluem corticosterdides, que
ajudam a reduzir a inflamac¢do e a dor, que podem ser administrados em monoterapia ou com um
anestésico local, como a lidocaina, para diminuir a dor no local, acido hialurénico, que melhora a
lubrificacdo da articulacdo e alivia a dor e ainda o plasma rico em plaquetas (PRP).

Os farmacos mais eficazes e seguros utilizados em infiltragGes para o tratamento de condicGes
ortopédicas e reumatoldgicas incluem corticosteroides, acido hialurdnico e PRP.

Os corticosteroides, como a metilprednisolona, sdo amplamente utilizados devido as suas
propriedades anti-inflamatdrias, reduzindo a dor e a inflamacdo. No caso das infiltracdes dos joelhos
o corticoide mais prescrito é a metilprednisolona. Apesar deste meio de tratamento aliviar os
sintomas, ndo tem atividade curativa sobre o agente etioldgico da inflamacdo. Apesar dos beneficios,
esses farmacos também apresentam possiveis efeitos adversos. Os corticosteroides podem, por
exemplo, causar aumento da glicemia, o que pode conduzir ao desenvolvimento de diabetes induzida
por corticosteroides ou agravar uma diabetes pré-existente. Além disso, os individuos em terapéutica
prolongada com corticosteroides podem ter um risco acrescido de desenvolver Diabetes Mellitus.
Outros possiveis efeitos adversos incluem o aumento do risco de infecGes e a ocorréncia de
perturbagdes visuais associadas ao uso sistémico de corticosteroides (8).

Quando combinados com anestésicos locais como a lidocaina, os corticoides proporcionam
alivio imediato da dor, bloqueando a condugdo nervosa no local da aplicagdo, conseguindo assim os
efeitos benéficos de um corticoide com uma diminui¢do da dor no momento da injegdo (9).

Entre as varias indicacbes de uso, o acido hialurdnico é utilizado em infiltragdes nas
articulacdes em casos de osteoartrite para melhorar a lubrificacao destas, aliviando a dor, dando uma
maior mobilidade a articulacdo, ao aumentar a viscosidade e a elasticidade do liquido sinovial (10).

O PRP é um concentrado obtido a partir do sangue autélogo, ou seja, de uma transfusdo do
sangue do +proprio doente, contendo uma elevada concentragdo de plaguetas em uma pequena
quantidade de plasma. As plaquetas, quando ativadas, libertam uma variedade de fatores de
crescimento, como PDGF, TGF-B e VEGF, que estimulam a proliferagao celular, angiogénese e sintese
de matriz extracelular, promovendo a cicatrizacdo e regeneracao tecidual, especialmente em
estruturas articulares e nos tenddes, tendo assim o PRP, a capacidade de melhorar a reparagdo

tecidual, reduzindo o tempo de recuperacgao de lesdes (11) (12).



Tanto o acido hialurdnico como o PRP tém um perfil de seguranga mais favoravel, mas podem
provocar febre, para além da dor, calor e vermelhiddo no local da inje¢do.

Em conclusao, as infiltragdes no joelho constituem uma intervengao terapéutica fundamental
na pratica clinica para o tratamento de diversas patologias ortopédicas e reumatoldgicas. A utilizagdo
de farmacos como corticosteroides, acido hialurénico e PRP permite um alivio eficaz da dor e da
inflamacgdo, promovendo a recuperagao da mobilidade articular. Contudo, é imperativo considerar os
potenciais efeitos adversos associados a estes tratamentos, tais como o risco de infe¢Oes e alteragdes
glicémicas decorrentes do uso de corticosteroides, o que sublinha a necessidade de uma abordagem

cuidadosa e personalizada em cada caso clinico.

Atividade 3 - Monitorizacdo de antibiéticos com toxicidade renal na pratica clinica - gentamicina

Perante um caso de um paciente diagnosticado com Endocardite Infeciosa, foi decidido em
conjunto com os Servicos Farmacéuticos, que este iria ser submetida a antibioterapia em que a
gentamicina era um dos antibiéticos administrados. Com o desenvolver do caso foi detetada
nefrotoxicidade, sendo o tratamento parado no imediato.

A endocardite infeciosa é uma infegao apresenta alta mortalidade e complica¢des severas. O
tratamento desta patologia requer, segundo as guidelines da Sociedade Europeia de Cardiologia (ESC)
o uso de combinacdes de antibidticos, entre os quais, aminoglicosideos como a gentamicina,
especialmente em casos causados por microrganismos sensiveis a este antibiotico (13).

O tratamento com gentamicina foi iniciado como parte de um regime combinado, seguindo as
recomendacdes das guidelines anteriormente referidas, onde a gentamicina é frequentemente
utilizada devido a sua eficacia em sinergia com outros antibidticos.

A Gentamicina é um antibidtico bactericida pertencente a familia dos aminoglicosideos, cujo
principio ativo € um complexo de amindsidos, obtido através da fermentagao de "Actinomycetes
monospores" do género Micromonospora. As suas indicagdes terapéuticas incluem o tratamento de
infecdes causadas por bacilos gram-negativos sensiveis, com especial enfoque em manifestacGes
renais, uroldgicas, septicémicas, endocardites, meningites, infecdes respiratdrias, cutdneas e
articulares, sendo a associagdo com outros antibidticos justificada em casos especificos, conforme
dados bacterioldgicos.

No entanto, a gentamicina é conhecida pelo seu potencial nefrotdxico, especialmente em
doses elevadas ou tratamentos prolongados, dando-se assim a necessidade de monitorizacao

cuidadosa dos niveis séricos e funcdo renal durante a terapia. Os valores da concentracdo da



gentamicina devem variar entre os 5,0 — 10,0 ug/mL, sendo que valores superiores a 10.0 pug/mL
indicam toxicidade (14).

No quinto dia de tratamento, apesar de os niveis séricos de gentamicina se encontrarem
dentro dos limites considerados n&o toxicos (4.38 pug/mL), verificou-se um aumento significativo dos
valores de creatinina (5,30 mg/dL) e ureia (117 mg/dL), o que indicou a ocorréncia de nefrotoxicidade.

Sendo assim, foi logo interrompido o tratamento com gentamicina para prevenir danos renais
adicionais. Além disso, foi realizada uma revisdo do regime terapéutico da paciente para introduzir
antibidticos alternativos, no caso a ampiciclina, com menor risco de nefrotoxicidade, garantindo a
continuidade do tratamento eficaz da endocardite infeciosa.

Na figura 1 estd ilustrado de forma simples e sucinta o processo anteriormente referido onde
se demonstra que esta intervenc¢do rapida foi crucial para proteger a funcdo renal da paciente,
demonstrando a importancia da monitorizagdo clinica continua e da tomada de decisGes baseada em

evidéncia cientifica no tratamento de infe¢Ges graves como a endocardite infeciosa.

TRATAMENTO COM GENTAMICINA

CRONOGRAMA TEMPORAL

Interrupgao do
tratamento

DIA1 DIA2 DIA 3 DIA 4 DIAS ( DIAG6
Inicio do tratamento Monitorizagao continua dos niveis de gentamicina T creatininae Revisao do regime
com gentamicina e da funcao renal. ureia terapéutico.

Nefrotoxicidade

Figura 1- Cronograma da Terapéutica com Gentamicina



SECCAO B - Farméacia Comunitaria

1- Contextualizagdo do estagio curricular

O meu estagio em farmacia comunitaria ocorreu entre os dias 13 de maio e 13 de setembro de
2024, na Farmacia Alianca Maia (FAM), sob a orienta¢do da Dra. Carla Fernandes.

A FAM, situada na Avenida Padre Manuel Alves Rego n2 657, 4470-330, em Vermoim, na Cidade
da Maia, localiza-se numa area residencial, tendo nas proximidades uma clinica de saude que oferece
servicos de enfermagem, o que, em algumas ocasides, pode acabar por beneficiar a FAM, atraindo
mais clientes. Por estar inserida numa area residencial, uma zona bastante familiar, a maioria dos
utentes que a frequentam ja o fazem de forma habitual, escolhendo-a como a sua farmdcia de
confianga, sendo um estabelecimento que acompanha as familias ao longo de varias geracdes.

A FAM oferece uma vasta gama de servicos, para além da dispensa de medicamentos e produtos
para a saude, tais como a preparacao individualizada da medicac¢do (PIM) e a medicdao de parametros
bioquimicos como pressao arterial, niveis de glicémia, colesterol, hemoglobina, lipidos e triglicerideos.
A FAM estd equipada com um laboratdrio de manipulados, onde sao manipulados medicamentos para
os seus utentes e também para outras farmacias os dispensarem. Nesta farmacia ocorrem ainda
consultas de nutricdo e de podologia e realizam-se diagndsticos capilares e dermatolégicos.

A equipa constituida pelo proprietario e diretor técnico, um farmacéutico adjunto, que é
responsavel por assumir as funcdes do diretor técnico sempre que necessario, quatro farmacéuticos e
cinco técnicos de farmacia, sendo que dois deles ocupam grande parte do seu tempo de trabalho na

manipula¢cdo de medicamentos, tal como duas técnicas auxiliares de farmacia (TAF).

2- Cronograma e sua explicagao

A gestdo, rece¢do e conferéncia de encomendas e a gestdo e reposicao de stocks foram as
atividades que mais realizei nos meus primeiros dias na FAM, tendo estas tarefas de backoffice feito
parte de todas as semanas do estdgio, onde tive a oportunidade de rececionar diversas encomendas
provenientes dos principais armazenistas da farmacia: Cooprofar, OCP, Alliance e Plural. Durante o
estagio reformulei o procedimento da farmacia sobre a rece¢do de encomendas que se encontra
disponivel no Anexo 2.

Uma gestdo eficaz de stocks é fundamental para o bom funcionamento de uma farmacia, evitando
tanto a falta quanto o excesso de produtos. Esta tarefa, crucial para a rentabilidade e o sucesso do
estabelecimento, deve equilibrar a rotatividade e a sazonalidade dos produtos, além de considerar a

introducdo de novos medicamentos e as condi¢cdes de compra. O sistema de informacdo é essencial



nessa gestdo, ajudando a definir os niveis de stock minimo e maximo e a automatizar as encomendas
diarias. Varios erros podem ocorrer, principalmente durante o atendimento, exigindo atenc¢do da
equipa para evitar discrepancias entre o stock real e o registado. Para isso é obrigatdria a dupla
verificacdo para confirmar que o produto que estd a ser vendido no sistema é o mesmo que esta
realmente a ser dispensado ao utente.

O controlo de prazos de validade é um procedimento crucial numa farmacia para garantir a
qualidade e seguranga dos produtos, consistindo na verificacdo e retificacdo dos prazos de validade
proximos de expirar, com opg¢des de devolucdao ou destaque para facilitar a venda. Este processo
envolve a geracdo de listagens periddicas, sendo que, para produtos cujo prazo de validade expira
dentro de seis meses, sdo tomadas medidas para o escoamento prioritario, como o destaque nas
prateleiras ou promocgdes especiais. Além disso, a farmacia retira também uma listagem mais
especifica dos produtos cujo prazo de validade termina dentro de dois meses, sendo que até ao dia 15
de cada més, os produtos nessa condi¢do sdo avaliados para possiveis devolugdes aos fornecedores
ou registo de quebra, assegurando que estes ndo permanegam em stock apds expirar o prazo.

Na ultima metade do estagio aprendi a verificar o receitudrio e a fazer a gestdo da faturacdo a
entidades. Deve-se verificar se uma receita manual se apresenta conforme, sendo obrigatério esta ter
vinheta, o modelo atual da receita, o organismo ou subsistema de saude, a data e a assinatura do
médico, nome do utente e numero de beneficiario, justificacdo do uso de receita manual e ndo pode
conter rasuras, tendo obrigatoriamente o carimbo da farmdcia e a assinatura do responsavel pela
dispensa do medicamento no verso da receita (15).

Durante o meu estagio em farmdacia comunitaria, a atividade em que mais participei foi a dispensa
de medicamentos e produtos de saude, inicialmente sob supervisdo e, a partir de junho, de forma
auténoma. Esta funcdo, central ao papel do farmacéutico, exige ndo sé o fornecimento correto dos
medicamentos de forma segura, consciente e informada, mas também um aconselhamento detalhado
para garantir a sua utilizacdo segura e eficaz. O farmacéutico, muitas vezes o primeiro ponto de
contacto dos utentes com o sistema de saude, tem um papel crucial na orientacdo e no
encaminhamento para outros profissionais, assegurando um atendimento de qualidade e
promovendo o uso consciente dos medicamentos.

A determinacdo de parametro bioquimicos foi também um dos servicos realizados durante o meu
estagio, tais como pressao arterial, niveis de glicémia, colesterol, hemoglobina, lipidos e triglicerideos.

Durante a semana de 22 a 26 de julho passei o meu tempo no laboratdrio de manipulados da FAM.
O servico de preparacao de medicamentos manipulados (MM) é bastante explorado na FAM, muito
devido ao trabalho com clinicas e outras farmacias que requisitam a preparacdo deste tipo de

medicamentos.



No laboratério da farmacia sdo preparados inimeros medicamentos manipulados, desde cremes,
suspensdes orais até as capsulas, onde se destaca um grande volume, tanto nas capsulas de
tratamento da obesidade como nos multivitaminicos.

Durante o estagio foi-me também proporcionada a oportunidade de participar na Preparac¢do
Individualizada da Mediacdo de um utente e de participar em 2 formacgbes externas, uma sobre

ortopedia e outra sobre probidticos, com principal enfoque no Atyflor (Anexos 3 e 4).

Tabela 2 - Cronograma das atividades desenvolvidas no estdgio na FAM

Atividades realizadas Maio | Junho | Julho | Agosto | Setembro
Gestdo, rececdo e conferéncia de encomendas X X X X X
Gestao e reposicdo de stocks X X X X X
Gestao de prazos de validade X X X
Dispensa de medicamentos e produtos de salde
com supervisao X X
Formacgao externa X X
Dispensa de medicamentos e produtos de salde

. X X X X
com autonomia
Manipulacdao de medicamentos X
PIM X
Gestdo de receitudrio e faturagdo a entidades X X X
Determinagdo de parametros bioguimicos X X
Temal X X
Tema 2 X X

3- Exemplo de atividades desenvolvidas

Atividade 1 - Rastreio de hipertensao arterial - importancia de controlar a pressao arterial e a
fundamentacao tedrica que justifica a sua utilidade

No dia 17 de maio, no ambito do Dia Mundial da Hipertensdo, deu-se um rastreio de
hipertensdo aos colaboradores de uma empresa que tem parceria com a FAM, com o objetivo de
promover a consciencializagdo sobre a importancia da monitorizagdo regular da pressdo arterial e

prevenir possiveis complicacGes associadas a esta condicao.
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A hipertensdo arterial (HTA) é caracterizada por uma pressdo arterial (PA) cronicamente
elevada nas artérias, sendo que se considera hipertensdo sempre que a pressdo sistélica é igual ou
superior a 140 mmHg ou a diastdlica é igual ou superior a 90 mmHg. Dentro de todas as doencas
cardiovasculares, a mais comum é a HTA, sendo que em Portugal, a prevaléncia entre adultos é de
42,6% (16).

O diagnéstico de HTA baseia-se em medicBes repetidas e reprodutiveis de pressao arterial
elevada. Esse diagndstico serve principalmente como uma previsdo das possiveis consequéncias para
o paciente, sem identificar a causa da HTA. Importa ressaltar que o diagndstico de HTA depende da
medicdo da pressdo arterial, e ndo dos sintomas relatados pelo paciente.

Controlar a pressdo arterial é de vital importancia para a saude cardiovascular e prevencao de
complicagbes graves. Em primeiro lugar, a reducdo de eventos cardiovasculares fatais € um dos
principais beneficios do controlo eficaz da pressado arterial. Quando a HTA é mantida sob controlo, o
risco de eventos cardiovasculares adversos, como o enfarte do miocardio (EM) e o acidente vascular
cerebral (AVC), diminui significativamente. A HTA ndo controlada é reconhecida como um fator de
risco predominante para o desenvolvimento dessas condi¢cGes graves, que podem ter consequéncias
debilitantes ou até fatais.

A HTA é uma doenga muitas vezes assintomatica, podendo ter uma evolugao silenciosa, sendo
0s primeiros sintomas visiveis numa fase mais avangada da doenga. Assim, é importante diagnosticar
0 mais depressa possivel para os doentes serem tratados com brevidade.

Além disso, a prevencdao de danos nos drgaos-alvo é um aspeto crucial no controlo da HTA.
Quando a pressao arterial permanece elevada de forma crdnica, pode resultar em danos irreversiveis
para os orgdos vitais, como o corag¢do, os rins ou até os olhos. Por exemplo, a HTA pode levar a
insuficiéncia cardiaca, doenca renal crénica e retinopatia hipertensiva, condi¢des que comprometem
significativamente a qualidade de vida. O risco de lesdes em orgdos-alvo é diretamente proporcional
ao nivel de pressdo arterial, duplicando a cada aumento de 20/10 mm Hg a partir de 115/75 mm Hg.
Portanto, manter a pressdo arterial dentro dos niveis recomendados é fundamental para prevenir ou,
pelo menos, minimizar os danos a esses 6rgdos-alvo (17).

Por ultimo, a reducdo da mortalidade é um beneficio comprovado do controlo adequado da
PA. Havendo uma diminuicdo da probabilidade de um evento cardiovascular fatal e reduzindo o dano
nos érgaos vitais, isto vai resultar numa diminuicdo da mortalidade. Portanto, o controlo rigoroso da
pressdao arterial deve ser uma prioridade em qualquer estratégia de salde publica voltada para a
prevencao de doencas cardiovasculares e consequente diminuicdo da mortalidade (18).

A evidéncia cientifica aponta que o controlo eficaz da HTA estd associado a uma diminui¢do da
mortalidade geral, particularmente em pacientes com HTA e comorbidades, como a diabetes e a

doencga renal crénica. Ao controlar a pressao arterial, ndo apenas se reduzem os riscos de complicagées
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agudas e crdnicas, mas também se prolonga a vida dos pacientes, melhorando a sua expectativa de
vida, tal como a qualidade desta.

Varios estudos demonstram que a monitorizacdo PA é crucial para o controlo eficaz da HTA e
gue monitorizagao da PA pode proporcionar uma compreensdao mais detalhada das flutuagdes diarias
e contribuir para o ajuste mais preciso das intervenc¢des terapéuticas. Esta prdtica ndo sé melhora o
controlo da PA, como também promove uma maior adesdo ao tratamento, ao proporcionar um
feedback continuo e direto sobre a eficacia dos medicamentos e intervengdes nao farmacoldgicas,
resultando numa reducao significativa dos valores de PA em compara¢do com medigdes esporadicas
realizadas em consultério. Adicionalmente, a utilizagdo da monitorizagdo e auto-monitorizacdo da PA
como guia para o ajuste da farmacoterapia tem apresentado resultados promissores na reducdo dos
niveis de pressdo arterial. A monitorizagdo domiciliar facilita um ajuste mais rdpido e personalizado
dos medicamentos, resultando num melhor controlo da PA a longo prazo (19) (20) (21).

Conclui-se que a monitorizacdo regular da pressao arterial, tanto em ambiente clinico quanto
através da auto-monitorizacdo domiciliar, desempenha um papel crucial na gestdo eficaz HTA. A
evidéncia cientifica sublinha que essa pratica ndo s6 melhora o controlo da pressdo arterial, mas
também aumenta a adesdo ao tratamento, resultando numa reducdo significativa dos niveis da PA e,
consequentemente, na diminui¢ado do risco de complica¢Ges cardiovasculares e danos em érgdos-alvo.
Portanto, iniciativas como o rastreio realizado no Dia Mundial da Hipertensdo sdo fundamentais para
sensibilizar a populacdo e promover a saude cardiovascular, contribuindo para a prevengdo de doengas

graves e a promogao da longevidade.

Atividade 2 - Preparacao Individualizada da Medicagao

Como referido anteriormente, a Preparacdo Individualizada da Medicacdo (PIM) é um dos
servicos farmacéuticos oferecido pela FAM. Um farmacéutico da equipa é o responsavel por esta
preparacdo, havendo um segundo farmacéutico a garantir a funcionalidade deste servico. Toda a
preparacdo obedece a Norma Geral (NG) da Ordem dos Farmacéuticos (OF) relativa a PIM.

A PIM é um servico que envolve a organizacdo das formas farmacéuticas sélidas de uso oral
pelo farmacéutico, de acordo com a posologia prescrita, em dispositivos de multiplos compartimentos
ou em fitas organizadas por dose, selados de forma estanque na farmdcia e descartaveis apds o uso,
estando incluindo ainda neste servigo a prestagdo de informagdes ao paciente, para promover o uso
responsavel dos medicamentos, auxiliar na correta administracao e melhorar a adesdo a terapéutica.
Os medicamentos sdo introduzidos, em Dispositivos Organizadores da Terapéutica (DOT), de acordo

com o horario da toma e dias da semana, sendo o DOT posteriormente selado.
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Segundo a NG da OF sobre a PIM, os principais beneficios deste servico abrangem diversas
areas criticas no cuidado ao paciente. Em primeiro lugar, a PIM melhora a adesdo a terapéutica, ao
organizar os medicamentos conforme a posologia prescrita, facilitando a administracdo correta das
doses e, consequentemente, contribuindo para que o paciente siga o tratamento de forma a obter
uma maior eficacia e segurancga.

Além disso, a PIM reduz os erros de medica¢do, minimizando riscos associados a administracao
incorreta, como esquecimentos, duplicacdo de doses ou confusdo entre medicamentos, sendo
particularmente vantajoso para pacientes com dificuldades, como idosos ou pessoas com limitacdes
cognitivas, pois simplifica a gestdo da medicac¢do, tornando o processo mais acessivel.

Para pacientes com regimes terapéuticos complexos, a PIM organiza a medicacdo de forma
clara e estruturada, facilitando tanto a compreensao quanto a adesdo ao plano terapéutico. Por fim, a
PIM facilita a colaboracdo multidisciplinar, promovendo uma articulagdo eficaz entre farmacéuticos e
outros profissionais de salide, como médicos, e contribuindo para uma abordagem integrada e mais
eficaz na gestdo da salde do paciente.

A PIM é particularmente eficaz em casos de ndo adesdo a terapéutica ndo intencional, que
ocorre quando o paciente se esquece ou tem dificuldades em gerir a sua medicacdo. Nestes casos, a
PIM pode ser uma ferramenta util para garantir a toma correta dos medicamentos, reduzindo a
complexidade do regime terapéutico e facilitando a vida do paciente. Este método é especialmente
benéfico para doentes que, apesar de estarem motivados para seguir o tratamento, enfrentam
desafios logisticos na gestdo dos seus medicamentos.

Ao considerar a implementacao da PIM, é fundamental reconhecer ndo apenas os seus
beneficios, mas também as suas potenciais desvantagens, que podem afetar a eficdcia e a seguranca
do tratamento. Um dos principais desafios da PIM reside na garantia da estabilidade dos
medicamentos apds serem transferidos do seu material de acondicionamento primario para os DOT.
A estabilidade dos farmacos pode ser comprometida quando sdo expostos a condi¢des diferentes das
originais, como variacdes de humidade, luz e temperatura. No entanto, a responsabilidade por garantir
gue os medicamentos mantenham sua estabilidade fora da embalagem original muitas vezes recai
sobre o farmacéutico, sem que existam diretrizes ou dados robustos suficientes para suportar essas
decisoes (22).

Por outro lado, nem todos os medicamentos sdo indicados para serem incluidos na PIM. A NG
da OF destaca que certos medicamentos, especialmente aqueles sensiveis a estas varidveis, ndo sdo
adequados para inclusdo em PIM devido ao risco de perda de eficacia ou seguranca e também
identifica uma série de medicamentos que ndo devem ser reembalados em DOT devido a questdes de
estabilidade, como os farmacos que necessitam de protecdo contra a humidade, luz ou que requerem

condicdes especificas de armazenamento. Além disso, medicamentos com formulagdes de libertagdo
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modificada, farmacos efervescentes e outros com caracteristicas farmacocinéticas especiais podem
perder suas propriedades terapéuticas se ndo forem manuseados corretamente. Assim, a selecdo
criteriosa dos medicamentos a serem incluidos na PIM é crucial para evitar a reduc¢do da eficacia do
tratamento e a potencial ocorréncia de efeitos adversos (Anexo 5) (23).

A PIM tem demonstrado claros beneficios na melhoria da adesdo terapéutica, especialmente
em pacientes idosos ou com dificuldades cognitivas. No entanto, pode, em certos casos, resultar numa
reducdo da autonomia do doente, o que é especialmente relevante para os doentes habituados a gerir
de forma independente a sua medicagao. Estudos indicam que alguns pacientes ndo aceitam bem essa
perda de controlo, o que pode gerar uma sensac¢do de dependéncia de terceiros, desmotivando-os e
reduzindo a satisfacdo com o tratamento, comprometendo a adesdo terapéutica. Assim, torna-se
essencial que as preferéncias individuais dos doentes sejam consideradas. O envolvimento ativo dos
doentes no processo de decisdo sobre a implementacgdo da PIM é fundamental, garantindo que esta
respeite a sua autonomia e contribua de forma positiva para o seu bem-estar. Por ultimo lugar, a PIM
tem limitacdes na abordagem da n3ao adesao intencional, onde o paciente opta deliberadamente por
ndo seguir o tratamento. Nestes casos, a PIM nao parece ter um impacto significativo, uma vez que a
questdo central ndo esta na gestdo da medicacdo, mas sim na motivacdo do paciente para aderir ao
tratamento e ai a PIM nada vai mudar (24) (25).

Concluindo, a PIM apresenta-se como uma solucdo eficaz para melhorar a adesdo ao
tratamento e reduzir erros na administracdo medicamentosa, particularmente em pacientes com
regimes terapéuticos complexos. No entanto, a sua implementacdo deve ser cuidadosamente
avaliada, tendo em conta a estabilidade dos farmacos fora das suas embalagens originais, a adequacao
da PIM para determinados medicamentos e a preservagado da autonomia do paciente. A personalizacdo
desta abordagem, envolvendo o paciente no processo de decisdo, é essencial para garantir ndo so6 a

eficacia terapéutica, mas também o respeito pela sua independéncia e qualidade de vida.

Atividade 3 — Medicamento Manipulado para o Tratamento da Obesidade

Como ja foi referido, a FAM, por ser uma farmacia de referéncia na preparacdo de MM, é
bastante requisitada para a preparacdo de MM. Muitos dos pedidos no laboratério estdo relacionados
com clinicas especializadas no tratamento da obesidade, onde os médicos prescrevem capsulas
personalizadas para a perda de peso de cada doente, sendo os MM depois disponibilizados para a
dispensa no balcdo da FAM, para entregas via CTT para os domicilios dos doentes ou para a dispensa
noutras farmdcias via armazenistas.

Na tabela encontra-se um exemplo de uma férmula preparada durante o tempo de estagio

passado no laboratério.
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Tabela 3 - Formula do MM para tratamento da obesidade.

Slimaluma (Caralluma Fimbriata) 200 mg
Camilina (Cha Verde, Camellia sinensis) 40 mg
Equisetum (Cavalinho) 40 mg
Tamarindo Malabar (Garcinia cambogia) 120 mg
Metformina 500 mg
Furosemida 18 mg
Bupropiom 120 mg
Cascara Sagrada 40 mg
Natrosol 50 mg

A férmula incorpora diversos extratos vegetais como Slimaluma (Caralluma fimbriata),
Camilina, Equisetum, Tamarindo Malabar (Garcinia cambogia) e Céscara Sagrada, que funcionam
como adjuvantes no processo de emagrecimento.

A Slimaluma, um extrato de Caralluma fimbriata, é reconhecido como supressor do apetite,
sendo usado como suplemento para a perda de peso, apesar de a evidéncia cientifica ndo comprovar
uma perda reducdo significativa do peso corporal (26).

A suplementac¢do com Camellia sinensis, popularmente conhecida como chd verde ou camilina,
tem sido amplamente estudada pela sua potencial eficacia na perda de peso. O consumo regular de 3
a 4 chavenas de cha por dia, tem demonstrado resultados positivos na perda de peso. Estes beneficios
parecem estar relacionados, em parte, com a diminuicdao da absorcao de macronutrientes no trato
gastrointestinal, bem como com os efeitos sistémicos das catequinas no metabolismo celular e
reducdo da gordura corporal. Embora a suplementacdo com cha verde seja promissora, deve-se ter
cautela, especialmente com a ingestdo de doses elevadas, uma vez que a sua administracdo pode
causar irritagdo gastrointestinal e, em casos extremos, toxicidade hepatica (27).

O Tamarindo Malabar (Garcinia cambogia) parece ter algum efeito na perda de peso, apesar
de que ndo deve ser considerado como uma solu¢do milagrosa e recomenda-se que os pacientes
adotem abordagens mais abrangentes e sustentaveis para o controlo de peso, como dieta e exercicio
(28).

O Equisetum (cavalinha) é reconhecido pelas suas propriedades diuréticas, proporcionando
perda de peso tempordria, enquanto a Cascara Sagrada, um laxante, também leva a uma reducdo de

peso temporaria, mas ndo é eficaz a longo prazo (29).
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Sendo assim, esta mistura de extratos vegetais funciona como adjuvante da dieta, do exercicio
fisico, e dos medicamentos também incluidos na formulagdo das cdpsulas, tendo estes extratos
propriedades diuréticas, laxantes e ainda de alguma supressdo do apetite e da fome.

Além dos fitoterdpicos, a férmula inclui medicamentos como a metformina, furosemida e
bupropiom, que também desempenham um papel fundamental no controlo de peso.

Apesar do seu excelente perfil de seguranca e tolerabilidade, a metformina continua a ser
ambigua como tratamento primario para a obesidade e como agente de perda de peso. Pode ser
utilizada como terapia adjuvante para aqueles pacientes que apresentam alto risco de complicacdes
metabdlicas ou que sofrem outras consequéncias da obesidade, dai ser usada nestas capsulas. Os seus
efeitos mecanisticos na sinalizacdo central hipotaldmica, secrecdo de incretinas e alteracdo do
microbioma intestinal constituem areas de investigacdo promissoras na identificacdo de novos alvos
para o tratamento da obesidade (30).

A furosemida, sendo um diurético de ansa, atua inibindo a reabsor¢do de sédio, potassio e
cloreto no ramo ascendente da ansa de Henle, resultando numa excrecdo aumentada de sddio e 4gua
pela urina. Isso leva a alguma perda de peso rapida, principalmente devido a elimina¢do de liquidos
corporais. Além da eliminacdo de sddio, a furosemida também aumenta a excrecdo de calcio e
magnésio, o que pode contribuir ainda mais para a redugao temporaria de peso corporal. Contudo, o
seu uso prolongado levanta questdes de seguranca, especialmente no contexto de perda de peso, uma
vez que nao atua diretamente sobre a gordura corporal (31).

O bupropiom, como vai ser aprofundado mais a frente neste relatério, € um medicamento
tradicionalmente usado no tratamento de depressao, que tem sido explorado pelo seu potencial efeito
na perda de peso devido a sua acdo como inibidor seletivo da recaptacdo de dopamina e
noradrenalina, neurotransmissores implicados na regulacdo do apetite e metabolismo energético (32).

Em conclusdo, a preparagdo de MM para o tratamento da obesidade, como a féormula
apresentada, evidencia a crescente demanda por solugdes personalizadas para o controlo de peso, em
particular em clinicas especializadas. A combinacdo de fitoterapicos e medicamentos de sintese
guimica, como a metformina, furosemida e bupropiom, reflete a abordagem multifacetada para a
perda de peso, atuando sobre diferentes mecanismos fisioldgicos, incluindo a supressdo do apetite, a
eliminacgdo de liquidos e a modulagcdo metabdlica.

Embora os extratos vegetais utilizados, como a Caralluma fimbriata e a Garcinia cambogia,
apresentem alguma eficdcia moderada na redugdo de peso, as evidéncias sobre a sua eficicia a longo
prazo sdo limitadas e, por vezes, inconclusivas. Adicionalmente, o uso de substdncias como o
Equisetum e a Cascara Sagrada sugere uma perda de peso temporaria devido as suas propriedades
diuréticas e laxantes, o que pode ndo ser sustentdvel sem um acompanhamento clinico rigoroso e

mudancas nos habitos de vida dos pacientes.
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Quanto aos farmacos de sintese, a metformina e o bupropiom destacam-se pelo seu perfil de
seguranca e pelo potencial para contribuir no tratamento da obesidade, sobretudo em doentes com
comorbilidades metabdlicas. No entanto, o uso da furosemida, um diurético potente, levanta questdes
sobre a sustentabilidade e seguranca da perda de peso exclusivamente relacionada a eliminagdo de
liqguidos. O uso de alguns destes compostos fora das suas indicagGes habituais (off-label) deve ser
cuidadosamente monitorizado e justificado, sendo da responsabilidade do médico a avaliagao dos
riscos e beneficios para o doente.

Em suma, a preparagao de cdpsulas para emagrecimento combina abordagens farmacolégicas
e fitoterdpicas, mas requer uma avaliacdo critica da sua eficacia e seguranca, especialmente no

contexto do tratamento prolongado da obesidade.
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PARTE 2 — Temas de desenvolvimento

Tema 1 — Associagao Bupropiom-Naltrexona no tratamento da obesidade

1. Fisiopatologia da obesidade

A obesidade é uma patologia crénica definida pela acumulagdo excessiva de tecido adiposo no
corpo, avaliada geralmente pelo indice de Massa Corporal (IMC), que classifica valores acima de
30kg/m? como obesidade. Apesar disto, o IMC, por si s, apresenta limitacdes, jd que ndo distingue
entre massa muscular e gordura corporal, o que pode levar a erros no diagndstico desta doenca. Esta
condicdo resulta de um desequilibrio energético, em que a ingestdo caldrica excede o gasto energético,
quer seja por meio de atividades fisicas ou pelas necessidades energéticas basicas do organismo.
Quando este balango energético positivo se mantém ao longo do tempo, ocorre um aumento

progressivo do peso corporal, culminando no desenvolvimento da obesidade.

A obesidade configura-se como uma preocupacao significativa de satide publica, tanto em Portugal
como a nivel mundial, sendo reconhecida como um fator de risco primario para diversas doengas
crénicas, como doengas cardiovasculares, hipertensao arterial, doencas metabdlicas como a diabetes

tipo 2 e até alguns tipos de cancro (33).

A fisiopatologia da obesidade é complexa e multifatorial, envolvendo fatores hormonais,
metabdlicos, genéticos e comportamentais. As hormonas desempenham um papel crucial na
regulacdo do apetite e na procura de alimentos, assim como alguns fatores metabdlicos, como certas
patologias enddcrinas, e fatores genéticos, como mutagbes especificas, que influenciam a
predisposicdo para a obesidade. Além disso, comportamentos como habitos alimentares inadequados
e sedentarismo afetam os estilos de vida dos individuos. Todos esses fatores contribuem para o

desequilibrio energético, o principal mecanismo da doenca (34).

Embora o peso corporal siga as leis da termodinamica, o metabolismo desempenha um papel
crucial na tendéncia para acumular gordura, sendo influenciado por fatores hormonais e genéticos.
Estudos indicam que a eficiéncia metabdlica do corpo humano, modelada ao longo da evolugdo para

a sobrevivéncia em periodos de escassez alimentar, contribui para a resisténcia a perda de peso.

Para além do SNC, especialmente o hipotdlamo, o tecido adiposo tem muita importancia na
fisiopatologia da obesidade. Além de armazenar triglicerideos, o tecido adiposo, particularmente o
tecido adiposo visceral, atua como um érgdo enddcrino, secretando mediadores como adipocinas e

citocinas inflamatérias, como a IL-6, IL-1 e TNF-a, contribuindo para o estado inflamatdrio crénico
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observado na obesidade, bem como quimiocinas. Para além disso, o tecido adiposo participa na
regulacdo da atividade das células T, espécies reativas de oxigénio e acidos gordos livres, sendo que

um aumento do tecido adiposo resulta em resisténcia a insulina.

Os adipdcitos brancos, as principais células do tecido adiposo, produzem hormonas que regulam
a homeostase de nutrientes, como a leptina, grelina, adiponectina e resistina. A leptina e a grelina
controlam o apetite e o metabolismo. A leptina, secretada pelos adipdcitos, sinaliza a saciedade,
enquanto que a grelina, produzida pelo estémago, promove a fome. Em individuos obesos,

frequentemente ocorre resisténcia a leptina, dificultando a regulacdo adequada do apetite.

Os estudos de associacdo gendmica permitiram identificar centenas de locus cromossémicos
relacionados com a obesidade, como, por exemplo, os genes da leptina e do seu recetor (LEPR), o gene
do recetor de melanocortina-4 (MCR4) e do gene de polipéptido préopiomelanocortina (POMC), que

tém a expressao aumentada ao nivel do SNC (35) (36).

A leptina informa o cérebro sobre o estado das reservas energéticas, sendo que os seus niveis
circulantes se relacionam com o nimero e o tamanho dos adipdcitos. A leptina alcanca o hipotalamo
e atua através de recetores especificos em duas popula¢des neuronais distintas. A ativacdo dos
recetores de leptina estimula os neurdnios que expressam POMC e transcrito regulado pela cocaina e
anfetamina (CART), enquanto inibe os neurdnios que expressam o neuropeptideo Y (NPY) e a proteina
Agouti-relacionada (AgRP). A POMC é o precursor da hormona estimulante de alfa-melandcitos (a-
MSH), que ativa o recetor melanocortina-4 (MC-4) no nucleo paraventricular, reduzindo o apetite. A
POMC é também o percursor da B-endorfina, que, por sua vez, inibe por feedback negativo os
neurdnios POMC, reduzindo este efeito. O CART é outro mediador anorexigénico, ou seja, com a
finalidade de induzir a anorexia. Por outro lado, o NPY estimula o apetite ao atuar sobre recetores NPY-
1 ou NPY-5, enquanto a AgRP exerce efeito semelhante ao agir como agonista inverso dos recetores
MC-3 e MC-4. Assim, a estimulacdo dos neurdnios contendo NPY e AgRP tem um efeito duplo no
aumento do apetite, pela ativacdo dos recetores orexigénicos de NPY e inibicdo dos recetores

anorexigénicos MC-4 (37).

O sistema dopaminérgico de recompensa, que regula a motivacdo e prazer associado a
alimentacdo, é também bastante relevante na fisiopatologia da obesidade. Em pessoas obesas, hd uma
diminuicdo da sensibilidade dopaminérgica, particularmente nos recetores D2, levando ao aumento

do consumo de alimentos hipercaldricos como uma tentativa de compensar essa deficiéncia.

Além disso, a exposicao repetida a alimentos ricos em gordura e agucar pode fortalecer os circuitos
de recompensa, aumentando a resposta antecipatdria ao alimento, mesmo sem fome. Este ciclo de

compulsdo alimentar e a procura por prazer imediato sdo comparaveis aos padrées observados em
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dependéncias quimicas. Assim, as mudancgas no sistema dopaminérgico, tanto na resposta a
recompensa como no controlo inibitério, sdo fatores importantes na progressdo e na manutencdo da

obesidade (38).

Os recetores opidides desempenham também um papel crucial na fisiopatologia da obesidade,
uma vez que influenciam o sistema de recompensa e a sensagdo de prazer associada ao consumo
alimentar, especialmente no ndcleo arqueado do hipotdlamo. A neurotransmissdo mediada por estes
recetores afeta a motivagdo para comer e a experiéncia de prazer durante a ingestdo de alimentos,
estimulando neurénios dopaminérgicos. Apesar da sua relevancia, os mecanismos exatos ainda ndo

sdo totalmente compreendidos (39) (40).

2. Mecanistica do Bupropiom e Naltrexona que justifique a sua utilidade
2.1, Bupropiom
O bupropiom é um inibidor seletivo da recaptacdo neuronal de catecolaminas como a
dopamina e a noradrenalina (NA), sendo indicado, quando em monoterapia, para o tratamento de

episodios depressivos major, atuando ao nivel do nicleo arqueado do hipotdlamo (17, 41, 42).

Tal como foi referido anteriormente, o sistema de recompensa dopaminérgico controla de
certa forma a ingestao de alimentos. Em pacientes obesos ha um desequilibrio deste sistema que pode
levar a hipersensibilidade de estimulos alimentares e uma resposta dopaminérgica alterada. Sendo o
bupropiom um inibidor da recaptagao de dopamina, vai atuar modulando este sistema de recompensa,
fazendo com que o apetite e desejo sejam menores, favorecendo, em conjunto com uma dieta

equilibrada e exercicio fisico, a perda de peso.

2.2, Naltrexona
A naltrexona, por sua vez, € um antagonista dos recetores opidides que suprime os efeitos dos
opiaceos como a dependéncia e euforia, sendo usado para tratar dependéncia em alcool ou outras
drogas. A naltrexona reduz os cravings, desejos ou impulsos de consumo de uma substancia aditiva, o
que leva a reducdo das taxas de recaidas no consumo ou dependéncia de dlcool e outras drogas. A
prevencao de recaidas acontece devido ao bloqueio dos recetores opidides, ja que interfere com o

prazer associado ao consumo ou comportamento aditivo (43) (44).

A naltrexona atua na perda de peso ao bloquear os recetores opioides no cérebro, modulando
os circuitos de recompensa e reduzindo a vontade de comer. Estudos demonstram que a
administracdo de antagonistas opiaceos, como a naltrexona, pode suprimir a fome no inicio da refeicdo
em individuos obesos, sugerindo que a naltrexona pode combater uma estimulacdo excessiva do

apetite em individuos obesos, o que reforga a evidéncia do papel dos recetores opidides na regulagdo
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do prazer alimentar. Como antagonista opioide, a naltrexona suprime o feedback negativo da B-

endorfina (45).

2.3. Associacdao Bupropiom-Naltrexona
A associacdo de bupropiom e naltrexona atua estimulando e inibindo varias vias do SNC,
resultando numa perda de peso que é prolongada no tempo, sendo os mecanismos de acdo ainda

pouco compreendidos.

As vias do SNC que regulam a ingestdo alimentar e o peso corporal envolvem o sistema
melanocortina hipotalamico, os seus recetores MC e o sistema de recompensa mesolimbico. Estes

sistemas sdo o alvo desta combinacdo de farmacos.

Os neurdnios produtores de POMC no hipotalamo libertam a-MSH e a B-endorfina. A a-MSH
medeia o efeito anorético da POMC, enquanto a B-endorfina é responsavel pelo feedback
autoinibitério, que inativa o efeito que suprime o apetite, aumentando o apetite. O bupropiom pode
ser utilizado para estimular os neurénios POMC, enquanto a naltrexona pode bloquear o feedback
negativo associado a diminuicdo da reducao de peso, como descrito no esquema da figura 2. Sugere-
se que o mecanismo de a¢do desta combinacdo também possa regular as vias de recompensa

mesolimbicas, o que pode levar a uma maior reducdo de peso ao modular os valores de recompensa

e comportamentos orientados por objetivos.

t recapagéo catecolaminas

estimulam os neurdnios produtores de
POMC

POMC

A4 A 4

— — — - Noncleo arqueado do hipotalamo

a-MSH B-endorfina

envia uma inibigdo por feedback ), !nibe o feedback negativo Nattisiona
negativo aos POMC J‘ -

Atua nos recetores MC4

[ | ingestdo alimentar ] [ 1 ingestdo alimentar ]

Figura 2 - Mecanismo de ag¢do da assoicagdo bupropiom-naltrexona

A combinac¢do de naltrexona com bupropiom atua em regides do hipotdlamo que regulam o
apetite e o gasto energético, influenciando também o comportamento alimentar mediado pelo

sistema de recompensa. A perda de peso produzida pela associagdo destes 2 farmacos é
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provavelmente atribuida a essas a¢des duplas. A naltrexona, um antagonista opioide, e a bupropiom,
um inibidor da recapta¢do de dopamina e noradrenalina, atuam de forma sinérgica para modular o
sistema de recompensa e o controlo do apetite no hipotdlamo. A combinacao destes farmacos ndo so
reduz a sensacao de fome, como também interfere com a "recompensa" associada a ingestdo
alimentar, um dos maiores obstaculos no tratamento da obesidade. Estas caracteristicas tornam a
combinacdo de naltrexona e bupropiom uma abordagem promissora, particularmente quando

comparada com as monoterapias (46).

3. Evidencia clinica

A eficacia da combinagdo de bupropiom e naltrexona no tratamento da obesidade tem sido
amplamente investigada, com evidéncias consistentes provenientes de ensaios clinicos randomizados,
meta-analises e revisdes sistematicas, tendo demonstrado resultados promissores, com evidéncia que
sugere uma perda de peso significativa em comparag¢dao com intervengdes comportamentais isoladas

ou intervengdes farmacoldgicas em monoterapia.

Um estudo de 2009 comparou a eficacia de naltrexona-bupropiona (NB) com monoterapia e
placebo, revelando que a combinacdo NB provocou uma perda de peso gradual e sustentada ao longo
de 48 semanas. A associacdo NB demonstrou uma maior eficicia na perda de peso em comparac¢do
com monoterapias, e os participantes que receberam NB apresentaram menores taxas de desisténcia.
Apesar destes resultados encorajadores, o estudo indica que seriam necessdrios mais estudos para

avaliar a seguranca e eficacia a longo prazo desta combinagdo. (47)

Em 2011, uma revisdo por mostrou que pacientes submetidos a terapia com NB perderam
significativamente mais peso do que os tratados com placebo, destacando ainda a capacidade desta
combinacdo em manter a perda de peso a longo prazo, o que constitui um desafio comum noutras
terapias. Outro estudo de revisdo, realizado no mesmo ano, reforcou a eficacia desta combinac¢do na
reducdo do peso corporal e na melhoria de parametros metabdlicos, como o controlo glicémico e a
reducdo de marcadores inflamatdérios. Embora a ndusea e as cefaleias tenham sido os efeitos adversos
mais comuns, estes foram considerados geralmente bem tolerados, favorecendo a adesdo dos
pacientes ao tratamento. Esta associagao de medicamentos reduz o peso corporal entre 5 e 15% e
sustenta a perda de peso. Porém a 12 linha de tratamento continua a ser mudancas na dieta e estilo

de vida (48) (49).

Em estudos clinicos mais recentes, incluindo um ensaio de 2014, uma propor¢ao significativa de
individuos com excesso de peso ou obesidade tratados com a associacdo destes dois farmacos

alcangou uma perda de peso de pelo menos 5% ou 10% (46).

22



Uma revisdo sistematica ainda mais recente, de 2020, confirma que a assoicacao NB reduz
significativamente o peso corporal, porém esta revisdo levanta suspeitas sobre o risco de aventos
cardiovasculares associado a este tratamento, dizendo ser necessaria vigilancia pds-comercializacdo

(50).

Uma revisdo sistematica confirma a eficacia observada nos ensaios clinicos. No entanto, a revisdo
também indica que a perda de peso alcangada com o tratamento a base de naltrexona/bupropiona
nao é tao significativa quando comparada com os tratamentos baseados em liraglutido e semaglutido

(51).

Os resultados de mais uma meta andlise sugerem uma maior capacidade do NB, aliado a
modifica¢Oes do estilo de vida, para ajudar os individuos perder peso e manter a perda de peso do
longo dos anos seguintes. A maioria dos doentes, cerca de 87%, conseguiu manter uma perda de peso
de pelo menos 10% por um periodo de 10 anos. Isso esta em conformidade com as recomendagdes
das diretrizes clinicas atuais, que defendem uma abordagem abrangente para a perda de peso e
também para a sua manutencao, incluindo intervengdes comportamentais, tratamento farmacoldgico,

cirargico ou uma combinacdo de todas estas estratégias para apoiar mudancas no estilo de vida (52).

Por ultimo, numa revisdo sistematica de 2022 n3do foi demonstrado o risco de major adverse CV
events (MACE). No conjunto geral da literatura e nos estudos individuais apresentados, ndo foi
demonstrado qualquer aumento significativo de eventos cardiovasculares adversos como EAM ou
AVC, com o uso de naltrexona/bupropiom ou dos seus componentes individuais, bupropiom e

naltrexona, reforgcando a sua seguran¢a no contexto do tratamento da obesidade (53).

4. Conclusao

A combinagdo de bupropiom e naltrexona oferece uma abordagem eficaz para o tratamento da
obesidade, particularmente em individuos com um desequilibrio no sistema dopaminérgico de
recompensa e na regulacdo do apetite. Embora os resultados dos ensaios clinicos e meta-analises
sejam encorajadores, mostrando uma perda de peso de até 10%, é fundamental que este tratamento
seja associado a modificagdes no estilo de vida, como dieta e exercicio fisico, para garantir resultados
duradouros e seguros. Apesar de haver algumas provas da seguranca do tratamento sdo necessarios
mais estudos para avaliar completamente a seguranca cardiovascular e o impacto a longo prazo desta

terapéutica combinada.
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Tema 2 - Interagdes medicamentosas entre contracetivos orais e antibidticos

1. Introdugao

Os contracetivos orais (CO), comummente conhecidos por pilula, sio o método de contrace¢do
hormonal ha mais tempo utilizado, gragas a sua eficacia conhecida, sendo muitas vezes compostos por
duas hormonas semelhantes as que sdo produzidas pelos ovarios, a progesterona e o estrogénio, seja

este de origem natural ou sintética (54).

As InteracOes medicamentosas entre CO e antibidticos tém sido discutidas na pratica clinica ha
varias décadas, com destaque para a possibilidade de certos antibidticos reduzirem os niveis
plasmaticos das hormonas contracetivas, comprometendo a sua eficacia e aumentando o risco de
gravidez ndo planeada. Esta preocupacdo é especialmente relevante para os farmacéuticos, que
desempenham um papel crucial no aconselhamento das pacientes. A importancia do tema estende-se
nao sé as potenciais consequéncias clinicas, mas também ao impacto na saude reprodutiva das
mulheres. Desde o século passado, quando se identificou a interacdo entre a rifampicina e os
contracetivos orais combinados, as investigacdes sobre outras possiveis interagGes que possam
comprometer a eficacia contracetiva tém sido continuas e fundamentais para orientar a pratica médica

(55).

1.1.Percecdo dos farmacéuticos e o que estes aconselham

Os farmacéuticos demonstram frequentemente uma preocupacdo significativa com o risco de
interacdes entre os contracetivos orais e antibidticos de largo espectro, acreditando que estes podem
interferir na eficacia dos CO, sendo que tendem a aconselhar as pacientes a utilizar métodos
contracetivos de barreira, como preservativos, de forma a prevenir uma possivel falha na eficacia
contracetiva, durante o tratamento com antibidticos. Esta recomendacdo, geralmente baseada numa
abordagem preventiva, reflete a prudéncia face a incerteza dos dados disponiveis. Em contrapartida,
os médicos, embora reconhecam a possibilidade de interagdo em casos especificos, recomendam
métodos de barreira com menor frequéncia, especialmente quando os antibidticos em questdo nao
pertencem a classe das rifamicinas, cujo mecanismo de interagdo estd mais bem estabelecido e sera

explicado mais a frente (56).

A questdo fundamental a ser investigada é se a preocupagao com a interagdo entre antibiodticos e
CO é realmente justificada a luz da evidéncia cientifica disponivel. Embora a rifampicina e outros
antibidticos do grupo das rifamicinas tenham sido identificados como agentes capazes de
comprometer a eficacia dos CO, permanece a duvida sobre se a maioria dos antibiéticos, fora deste

grupo, pode realmente ter um impacto clinicamente significativo nos niveis hormonais dos
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contracetivos, a ponto de aumentar o risco de gravidez ndo planeada. O aprofundar deste tema visa

explorar e esclarecer esta questdo, tentando sintetizar a evidéncia cientifica disponivel.

2. Sumario das interagcdes medicamentosas
2.1.Interacdes medicamentosas de CO com a rifampicina e restantes rifamicinas
Como referido anteriormente, as primeiras interagdes descritas entre contracetivos orais e
antibidticos deram-se em tratamentos para a tuberculose, em que era administrada rifampicina a

mulheres que utilizavam como método contracetivo os CO.

Varios mecanismos podem justificar o aumento do risco de falha dos contracetivos orais com

o uso de rifampicina, e outros antibidticos do grupo das rifamicinas.

A rifampicina é um potente indutor das enzimas do citocromo P450 (CYP), induzindo
especialmente o citocromo P450 3A4 (CYP3A4), responsavel pelo metabolismo de vérios farmacos,
como as hormonas esteroides contracetivas, estrogénios e progestagénios, presentes nos
contracetivos orais. Quando a rifampicina induz a atividade do CYP3A4, acelera o metabolismo dos
estrogénios e progestagénios dos CO, o que reduz as suas concentracdes plasmaticas. Esta diminui¢do
dos niveis séricos de hormonas contracetivas pode comprometer a eficicia deste método
contracetivo, aumentando o risco de ovulacdo e, consequentemente, de uma gravidez ndo planeada

(55).

A rifampicina ndo s6 atua como um indutor potente da enzima CYP3A4, mas também provoca
um aumento na producdo da globulina transportadora de hormonas sexuais (SHBG). A SHBG
desempenha um papel crucial no transporte de hormonas sexuais, ligando-se a hormonas como os
estrogénios e progestinas. Quando a SHBG aumenta, ocorre uma maior ligacdo as progestinas
circulantes, resultando numa reducdo da fracdo livre e biologicamente ativa destas hormonas no
plasma. Isto é particularmente relevante no caso dos contracetivos orais, que dependem da agdo dos
progestagénios para prevenir a ovulagdo. A diminui¢do das progestinas livres no sangue compromete
a eficacia dos CO, ja que a reduzida quantidade de progestagénios biologicamente ativos pode nado ser
suficiente para inibir adequadamente a ovulagdo. Portanto, o aumento da SHBG ndo sé diminui a
disponibilidade das progestinas, mas também afeta a fun¢do contracetiva geral, aumentando o risco

de falhas na prevencdo da gravidez.

As diretrizes da Organizagdo Mundial de Saude (OMS) geralmente desaconselham o uso
simultaneo de rifampicina ou rifabutina com CO, adesivos ou anéis, devido ao risco tedrico de redugao

da eficacia contracetiva. Apesar de a evidéncia clinica ser limitada, é crucial que os profissionais de
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saude estejam cientes dessas interagGes, principalmente no contexto da erradicacdo da tuberculose.
A compreensdo de como a terapia para a tuberculose pode impactar a eficacia contracetiva pode
ajudar a prevenir gestacdes ndo planeadas em mulheres que necessitam de tratamento para esta

doenga.

Os dados disponiveis sobre as interacGes entre rifamicinas e contracetivos hormonais indicam
gue, enguanto a rifampicina e a rifabutina apresentam interacdes clinicamente relevantes, porém ha
menos informacdo sobre outros farmacos da classe das rifamicinas, como a rifapentina, a rifaximina e
o rifalazil. Embora existam alguns estudos limitados sobre a rifaximina e rifalazil, estes ndo sugerem

uma preocupacao significativa em termos de interagdes medicamentosas com os CO (57).

Um caso especifico que ilustra a interacdo entre rifamicinas e contraceptivos é o
levonorgestrel. Quando administrado em conjunto com a rifampicina, o metabolismo do
levonorgestrel é acelerado devido a indugdo do CYP3A4. A administragdo concomitante de
levonorgestrel com Rifampicina provoca uma reducdo significativa da sua concentracdo plasmatica,
devido a indug¢do enzimdtica promovida pela Rifampicina. Este efeito pode comprometer a eficacia
contraceptiva, aumentando o risco de uma gravidez indesejada. esta interagdo requer uma atenc¢do
particular, uma vez que o antibidtico tem a capacidade de interferir na resposta terapéutica do

contraceptivo, podendo comprometer a sua eficacia e levar a possiveis falhas contraceptivas. (58)

A rifampicina, um antibidtico pertencente ao grupo das rifamicinas, € um indutor forte da
enzima CYP3A4. A inducdo da CYP3A4 pela rifampicina pode resultar em um aumento da
metabolizacdo de contraceptivos hormonais, que sdo substratos da CYP3A4, como o levonorgestrel.
Este aumento na metabolizagdo reduz a concentracdo plasmatica do levonorgestrel e,
consequentemente, a eficicia do contraceptivo. Além disso, outros antibiéticos, como a rifabutina e a
rifapentina, sdo classificados como moderados indutores, apresentando efeitos semelhantes, embora

possivelmente menos intensos.

Desta forma, o uso de antibidticos do grupo da rifampicina pode comprometer a eficacia dos
contraceptivos hormonais. Assim, recomenda-se considerar o uso de métodos contraceptivos
alternativos ou adicionais durante o tratamento com esses medicamentos. As interagdes entre
rifamicinas e contraceptivos orais, em especial a rifampicina, sdo complexas e podem levar a
consequéncias significativas para a eficacia dos métodos contraceptivos. A indugdo das enzimas
CYP3A4 e o aumento da SHBG sdo mecanismos-chave que contribuem para a diminuicdo da
concentracdao das hormonas ativas no plasma. O entendimento e a comunicacao eficaz sobre essas

interacbes sdo fundamentais para a saude reprodutiva das mulheres em tratamento para a
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tuberculose, sendo fundamental fazer chegar estas informacGes as doentes, de forma clara e objetiva,

sendo a dispensa do antibidtico, um momento ideal para essa abordagem (59).

2.2.Interac6es medicamentosas de CO com Macrélidos

Os antibidticos da classe dos macrdlidos, como a eritromicina e a claritromicina, também tém a
capacidade de inibir a CYP3A4, contudo a evidéncia disponivel sugere que o seu impacto na eficacia
dos CO é geralmente limitado. Embora alguns estudos indiguem que, em doses elevadas ou
tratamentos prolongados, a inibicdo enzimatica possa ser mais significativa, o risco de falha
contracetiva em regimes de curta duragdo é considerado baixo. Contudo, em casos de tratamentos
longos ou intensivos com macrdlidos, pode ser prudente considerar o uso de métodos contracetivos

adicionais.

De acordo com alguns estudos em que se analisa as interacdes medicamentosas clinicamente
significativas associadas aos macrolidos, ndo ha uma recomendacgdo especifica para a utilizacdo de
protecdo contracetiva adicional durante o uso de macrolidos como a eritromicina ou a claritromicina.
Embora esses antibidticos sejam conhecidos por inibir a enzima CYP3A4, o impacto nos niveis
hormonais dos contracetivos orais é geralmente considerado limitado e sem relevancia clinica

significativa.

No entanto, os autores sugerem que, em casos de administracdo prolongada ou em doses
elevadas, a inibicdo do metabolismo dos farmacos pode ser mais acentuada, tornando as interagdes

mais imprevisiveis. Nestas circunstancias, existe um risco tedrico, embora raro, de falha contracetiva.

Desta forma, no contexto de tratamentos de curta duracdo, ndo ha indicacdo de que seja
necessaria uma protecdo contracetiva adicional. No entanto, em regimes prolongados ou com doses
mais altas, pode ser sensato ponderar a utilizagdo de métodos contracetivos adicionais de barreira

para garantir a eficacia da contrace¢ao (60).

2.3.Interac6es medicamentosas de CO com Beta-lactamicos
Estd descrito que os beta-lactamicos podem diminuir o efeito dos contracetivos orais. Assim,
recomenda-se o uso de outros métodos de contrace¢do durante o tratamento com antibidticos beta-

lactamicos e até sete dias apds a sua interrupgao (61).

O cefiderocol, uma nova cefalosporina-sideréfora contra bactérias Gram-negativo
multirresistentes, ativa a enzima CYP3A4. A literatura indica que este beta-lactamico pode
potencialmente reduzir a eficacia dos contracetivos hormonais sistémicos. Portanto, é aconselhavel
usar um método contracetivo adicional durante o tratamento com cefiderocol e continuar essa

precaucao até 28 dias apdés o fim do tratamento (59).
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Apesar de tudo isto, as guidelines de consenso sobre contracec¢ao ainda ndo recomendam o uso

de um método contracetivo de barreira nos tratamentos com beta-lactamicos (62).

2.4.0utros relatos de interagoes medicamentosas de CO com antibidticos
Ha outros relatos de interacbes medicamentosas que envolvem classes menos comuns de
antibidticos, como as tetraciclinas, no entanto, os dados disponiveis sugerem que o risco de falha

contraceptiva é minimo, ndo justificando preocupacdes clinicas significativas.

3. Conclusoes

O Consenso sobre a Contracec¢do de 2020 destaca que a interagdo entre antibiéticos e CO nado é
uma preocupacdo significativa. Indicando que, embora alguns antibidticos possam interferir no
metabolismo das hormonas, a maioria ndo tem efeito sobre a eficacia dos CO. O consenso reforca que
as pacientes podem utilizar CO sem a necessidade de métodos contracetivos adicionais durante o
tratamento com a maioria dos antibidticos, exceto em casos especificos, como com a rifampicina e

rifabutina, que podem efetivamente reduzir a eficacia dos CO (62).

Concluindo, diversos estudos sustentam que a crenca de que os antibidticos comprometem a
eficacia dos contracetivos orais € um mito. Apenas um numero restrito de antibidticos, como a
rifampicina, pode impactar a absorcdo e eficacia dos contracetivos orais. A maioria dos antibiéticos
ndo interfere na eficacia dos métodos contracetivos hormonais. Os autores recomendam que os
profissionais de saude tranquilizem as pacientes sobre a seguranca do uso concomitante destes
medicamentos. A interacdo entre antibidticos e contracetivos orais é limitada e n3o significativa para
a maioria dos farmacos. Embora alguns antibidéticos possam ter um efeito minimo, as evidéncias
sugerem que os contracetivos orais permanecem eficazes em 99% dos casos. Recomenda-se, portanto,
que para a grande maioria das pacientes, ndo hd necessidade de métodos contracetivos adicionais
durante o uso de antibiéticos. E crucial educar tanto profissionais de satide quanto pacientes sobre a

natureza das interagdes medicamentosas para evitar preocupacdes desnecessarias e garantir a adesdo

ao tratamento contracetivo (63) (64).

A tabela abaixo resume as interagdes medicamentosas descritas anteriormente, podendo servir

de apoio ao farmacéutico para qualquer aconselhamento relacionado com esta tematica.

28



Tabela 4 - resumo das interagées medicamentosas entre CO e antibidticos

Antibiotico

Risco de Interagao

Recomendacdo Clinica

Rifampicina (e outros
antibidticos do grupo das

Rifamicinas)

Alto

Método adicional recomendado

Macrolideos (Eritromicina,

Claritromicina)

Baixo, exceto em

regimes prolongados

Método adicional ndo necessario na

maioria dos casos

Beta-lactamicos Inconclusivo Apesar de ndo surgir nas guidelines, alguns
autores alertam para algum impacto
Outros antibidticos de largo Muito baixo Geralmente sem necessidade de protecao

espectro

adicional
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Conclusao global

O estégio curricular realizado como parte da conclusdo do Mestrado Integrado em Ciéncias
Farmacéuticas permitiu-me aplicar os conhecimentos adquiridos ao longo dos cinco anos de curso,
além de proporcionar uma compreensdo mais profunda sobre o papel essencial do farmacéutico tanto
no ambiente hospitalar quanto no comunitario.

Nos meus primeiros dois meses cheguei ao Hospital Privado de Gaia sem qualquer experiéncia,
sem qualquer estagio ou outra experiéncia no mercado de trabalho. Desde o primeiro dia entrei em
contacto com a profissdao farmacéutica. Ganhei valéncias importantissimas nestes dois meses. Entendi
a importancia do farmacéutico no ambiente hospitalar, e que apesar de ndo interagir tanto com os
utentes, o farmacéutico hospitalar apresenta também um papel bastante ativo e com grande
responsabilidade na validagcdo das prescricdes, garantindo uma correta dispensa da medicagdo,
garantindo assim a seguranga e a eficacia desta.

Nos restantes quatro meses, percebi claramente o papel do farmacéutico na sociedade.
Conheci o papel pelo qual a profissdo é mais conhecida em todo o mundo. Entendi que o farmacéutico
tem um papel essencial na vida dos utentes e que esta é, sem duvida, uma das profissGes mais
importantes dentro da ja tdo importante area da saude. Percebi verdadeiramente que na farmacia
comunitaria se dd muitas vezes o primeiro contacto do utente com um profissional de saude e que
assim esta profissdo se mostra tdao importante na vida de uma pessoa.

Ndo tenho duvidas que tive a maior sorte do mundo nas duas equipas que me acompanharam
e que me fizeram sentir sempre em casa.

Embora esteja ciente de que ainda ha muito a aprender, finalizo o estagio com a sensac¢do de
dever cumprido e com uma certeza, a de que o Miguel de ha 5 anos, que escolheu o Mestrado
Integrado em Ciéncias Farmacéuticas sem ter certezas do que o esperava, s6 deve estar tranquilo,
porque ao fim de 5 anos estou ciente de que escolhi a profissdo certa e que apesar de todas as

dificuldades sé poderei ser feliz nesta area.
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Anexos

Anexo 1. Modelo n.2 1804 de Requisicdo de hemoderivados dos Servigos Farmacéuticos do GTS
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Anexo

Modelo n.° 1804 (Requisigao/distribuicao/administrago de hemoderivados)
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Anexo 2. Procedimento de Rece¢dao de Encomendas da FAM

ENCOMENDAS

RECECAO DE ENCOMENDAS

No ecra inicial do Sifarma selecionar ‘Encomendas’ e de seguida ‘Gestao de Encomendas’,

abrindo o ecra ‘Gerir Encomendas’. Neste ecra pesquisar e selecionar a encomenda a
recepcionar, clicando no ¢t a esquerda da mesma. Clicar em “Obter documento”. [ir
atualizando porque o] processo pode demorarl].

Apds comunicagao € apresentado o numero da fatura ou guia de remessa correspondente a

todas as encomendas presentes na mesma, que serdo automaticamente agrupadas.

Depois de obtido o documento selecionar a encomenda pretendida e clicar em ‘Recepcionar’,

na barra de cima, ou no icone da lupa, na linha de encomenda.

EXCECAO 1

Caso se trate de uma encomenda dos fornecedores OCP ou Cooprofar em que ndo haja a encomenda
criada em sistema, existe a possibilidade de se obter o documento, de modo a facilitar a entrada da
mesma.
No ecra ‘Gerir Encomendas’ clicar em ‘Nova Sem Automatismo’. No novo ecra, inserir o CNP de um
produto que conste na fatura [ter em atengdo no campo fornecedor se esta selecionado o que
pretendemos], selecionar ‘Resumo’, no novo ecra ‘Marcar Enviada’, em cima, e apontar o nimero da
encomenda gerada.
Em seguida, no site do fornecedor [OCP ou Cooprofar], associar a fatura ao numero de encomenda
que criamos, da seguinte forma:
- OCP: Area de Cliente -» Documentos -» procurar o nimero do documento em quest&o -» na
linha clicar em cima de “Factura”, na coluna da esquerda, na nova janela inserir o nimero da
encomenda gerada em  cima, no Sifarma -» Associar e fechar janela.
- Cooprofar: Documentos -» Pesquisar Documentos -» procurar numero do documento em
questdo na coluna mais a esquerda -» na linha do documento, na coluna mais central, clicar em
‘Registar Numero de Encomenda’ -» inserir o niumero da encomenda gerada no Sifarma -» Registar -»
fechar.

Clicar em  “Obter documento” e seguir o procedimento acima mencionado.

EXCECAOQ 2

Caso se trate de uma encomenda direta dos restantes Fornecedores/Laboratérios, devera propor-se

manualmente a encomenda.
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No ecra ‘Gerir Encomendas’, clicar em “Recepcionar Nova”. No ecra ‘Dados do Documento’ selecionar
o tipo de documento (fatura ou guia de remessa) e preencher as restantes informagdes do mesmo.
Clicar em ‘recepcionar’ e propor a encomenda manualmente, introduzindo todos os CNP’s que constem
na fatura/guia de remessa, tendo em atengdo a necessidade de ir editando os valores dos PVFs e

respectivos descontos.

E apresentado o ecrd ’'Recepcionar Encomenda’ onde constam as informacdes de
quantidades faturadas, precos e descontos automaticamente preenchidos. No topo do ecra
encontram-se as informagdes do documento pré-preenchidas, tais como o numero do
documento, o valor total a pagar, o nimero de unidades e de referéncias faturadas. Os

totalizadores automaticos encontram-se no rodapé do ecra.

Caso seja necessario aplicar fees (ter especial atencéo a Alliance!), deve-se clicar no icone
do canto inferior direito do ecr3, junto a ‘Total a Pagar’ e clicar no botao de edigdo em ‘Custos

Adicionais’, preenchendo-se o valor do fee a aplicar, clicando depois em “Confirmar”.

Verificar se o valor total a pagar e o n° de referéncias/unidades da fatura coincidem com os
apresentados nos totalizadores automaticos no rodapé do ecra. Se conforme deve-se ‘Validar’
a fatura no canto superior direito e, de seguida, selecionar ‘Confirmar’. Caso existam
diferengas, devera verificar-se a coincidéncia de todas as linhas da fatura com a informagéao
contida na “fatura descarregada” do sistema. Caso sejam detectadas diferengas devera
proceder-se a atualizagdo da informacgéo contida no sistema, como por exemplo, correc¢ao
do numero de unidades dispensadas, descontos aplicados, pvf’s, e s6 depois, caso o valor

total da fatura ja esteja em concordancia, validar o documento.

Nota: No caso de as encomendas a recepcionar conterem produtos faturados como Bénus (faturados
a 0€, com condicao a 100%) é necessario ter especial atengéo a validagao da fatura logo neste primeiro
passo, mesmo que os valores totais da fatura estejam correctos. Sem validar a “factura” deve-se
verificar linha-a-linha se as quantidades estdo coerentes com a fatura impressa em papel.As linhas de
produtos nestas condig¢des, por norma, aparecem numa tonalidade cinza mais escura. Nestas, se for o
caso, deve-se editar a coluna da quantidade ‘Qtt’ colocando a quantidade faturada, e na coluna ‘Desc’
colocar a condicao 100%.

S6 apods confirmagao dos passos anteriores validar a fatura e passar para o ‘Recepcionar’.

Para iniciar a conferéncia dos produtos clicar em ‘Conferir’. No ecra ‘Conferir Produtos’, ler os
produtos a rececionar. O produto sera apresentado na listagem de embalagens lidas e na
seccdo “Ultimo produto lido”. Nos MSRM ler o cédigo datamatrix de cada produto a

recepcionar (ao ler o cédigo datamatrix a data de validade sera automaticamente preenchida
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caso seja inferior a das embalagens presentes na farmacia ou caso o stock seja zero). Nos
restantes produtos, ler o CNP do produto e \verificar a validade.
[Caso sejam quantidades grandes do mesmo produto, verificar se todas as unidades apresentam o
mesmo prazo de validade, ou caso apresentem validades diferentes, devera fazer-se a leitura do cédigo

datamatrix, se aplicavel, do produto com a validade mais baixa ou fazer a corregdo manual da mesma.]

Sao apresentados alertas para: produtos reservados (a verde) e para produtos com validade

expirada (a vermelho).

[O filtro ‘Agrupar Produtos’ permite agrupar os produtos que apresentem o mesmo CNP, Data
de Validade e PVP. Se desligado, os produtos sdo apresentados em linhas separadas, pela

ordem de leitura, o que permite ter a percepg¢ao de qual o ultimo produto lido.]

Apoés a leitura de todos os produtos clicar em ‘Resumo’, para terminar a conferéncia da
encomenda. Surgira o] ecra ‘Resumo de Rececéao’.
E neste ecrd que vao aparecer os alertas, caso existam, ordenados por ordem decrescente
de gravidade. Caso existam diferencas entre a Quantidade Faturada e a Quantidade Recebida
(conferida), por exemplo, é apresentado um alerta grave (a vermelho). Todos os alertas a
vermelho tém, obrigatoriamente, que ser tratados antes do término da encomenda. Para isso,
deve-se verificar se a quantidade que foi conferida se encontra correta, e em caso de erro,
corrigir 0 mesmo no ecrd anterior (voltar ao ecra “Conferir Produtos”).

concordancia, validar o documento.

Nota: Se, porventura, for detectado que a quantidade real enviada de um determinado produto &,
efetivamente, inferior a quantidade faturada (alerta vermelho) deve-se, no ecrad ‘Conferir Produtos’,
corrigir a quantidade recebida para a quantidade que se encontra na fatura/guia de remessa e terminar
a encomenda, “assumindo a conformidade da mesma”.
Apods o término da recepcdo da encomenda deve ser feita uma devolugdo com a quantidade néao
enviada, de forma a ndo haver inconformidades de stock, devendo ser feita a respetiva reclamacgao

para o fornecedor em questédo dos produtos em falta.

Podem também aparecer alertas moderados (a laranja), como por exemplo, o PVP ser
diferente da ficha do produto ou o n° de unidades faturado ser diferente do

encomendado.

Para terminar a encomenda é necessario fazer a revisao de precos, aplicado quando existam
produtos cujo PVP ndo seja marcado, os produtos de “venda livre” Para isso, clicar em ‘Rever

Precgos’, na barra inferior, abrindo-se uma nova janela com o quadro de revisdo de pregos.
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Por linha de produto deve atender-se aos seguintes aspetos, essencialmente: margem e PVP
final, sendo apresentados alarmes visuais, homeadamente 1 ou |, sobre 0 aumento ou
diminuicdo das margens (em relacao a ultima recegcédo) e do PVP (em relagédo a ficha do
produto).

Fixar a margem nos 25% (a excegéao de leites, fraldas, papas, meias e fresubin), sendo o PVP
calculado automaticamente. E necessario fazer o arredondamento dos PVP’s no caso de os
mesmos nao terminarem em “0° ou “5”, por exemplo, 5.92€ para 5.95€.
Apos esta revisao, clicar em ‘Confirmar’. Ira aparecer, caso exista na encomenda produtos
marcados com “etiqueta na entrada”, um aviso ‘A Revisdo de Precos tem etiquetas para

imprimir’. Por enquanto, clicar em ‘Tratar mais tarde’.

No ecra “Encerrar Encomenda” é possivel marcar produtos como esgotados. Deve-se sempre
verificar se é para marcar os mesmos como tal para depois enviar, 0s mesmos, para outro
armazenista. Do mesmo modo, deve-se verificar se os produtos que se encontram marcados
como “esgotados” ainda o estdo, pois se for o caso de ja terem vindo, deve-se desmarcar

essa mesma indicagao.
Clicar em ‘Terminar’, para encerrar a encomenda.

Caso existam reservas (faturadas ou ndo faturadas) ira aparecer um novo ecra com um
“‘quadro resumo” das mesmas, nomeadamente o0 nome do produto, quantidade
reservada/faturada, entre outros, ficando as mesmas logo como disponiveis no sistema.
As reservas devem ser separadas e colocadas nos produtos reservados “pagos ou nao

pagos”.
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Anexo 3. Formacao externa

CERTIFICADO \

DE PARTICIPACAO

A FARMA+ certifica que

Colaborador(c) da Farmacia Alianga - Maia participou na
formacéo “Mobilidade & Bem Estar : Suportes ortopédicos como
vender - linha Airtex, Skin, Airmed e PrimSpinLombar.” no dia 21 de

maio de 2024 com a duracdo de 2 horas e 30 minutos.

Glh

' TIAGO MAIA

TOR GERAL

dimseds. PRIM €3 Juzo
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Anexo 4. Formagao externa

i S

ACADEMIA _._.>_|_u>m_<_>00ﬁ f

CERTIFICADO PARTICIPACAO

Certifica-se que lv \.&mtm\ il QN_& h\\_\ﬁ\b participou na sessac

com o Dra. Joana S. Simdes, no dia 19 de junho de 2024, as 20h00, no "O Torredo", Porto

+ et

S
Q Dra. Ana Girbal
§>_._u>§>00 Diretora Geral Italfarmaco Portugal
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Anexo 5. Lista do Anexo n? 3 da NG da OF sobre a PIM

MO NAO PASSIVEIS DE INCL

ESTABILIDADE
Resumo: Revisdo da literatura incluiu 24336 artigos, tendo depois de avaliados sido reduzida a 21 artigos com estudo

LISTAGEM DE MEDICAMENTOS DESCRIT EM PIM POR QUESTOES DE

detalhado da estabilidade de medicamentos em sistemas de PIM. A seguinte tabela sumariza os principais

resultados, organizados por sistema fisiologico, sendo apenas mencionados aqueles que exigem algum tipo de

precaugdo.
Sistema fisiolégico | Medicamento Recomendagdo
Atenolol N3o acondicionar caso a farmdcia/casa do utente se localize em
zonas particularmente quentes ou himidas.
Furosemida Verificar os excipientes. Consideram-se seguros 0s excipientes com

Cardiovascular

baixo teor de humidade (e.g. estearato de magnésio, mono-hidrato
de lactose e amido de milho), ndo havendo estudos sobre
excipientes higroscépicos.

Aconselha-se proteger da luz colocando material de protec¢do

(estudado para 8 semanas).

Acido acetilsalicilico

Recomenda-se manter no blister de aluminio ou plastico original.
Formulagdo dispersivel é estdvel até S5 semanas, desde que

protegido da luz, humidade e calor.

Sistema Nervoso

Valproato de sédio

Recomenda-se ndo incluir em sistemas de PIM.

Carbamazepina Estabilidade depende da formulagdo, particularmente da
e sensibilidade dos excipientes a humidade.

Messalazina Ndo se recomenda a inclusdo da formulagdo de libertacdo
controlada. As restantes formulagdes sdo estaveis até 5 semanas,
desde que protegidas da luz, humidade e calor.

Outros Mebeverina Estavel até 5 semanas, desde que protegido da luz, humidade e

calor.

Sulfassalazina

Estavel até 5 semanas, desde que protegido da luz, humidade e

calor.
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Anexo 6. Apresentacdo sobre o tema 2 a equipa da FAM.

FARMACIA ALIANGA - MAIA

Interacoes
medicamentosas
entre
contracetivos orais
e antibioticos

Miguel Silva Carneiro

00O

Interagoes
Medicamentosas entre
Contraceptivos Orais e

Antibidticos

—

- Os contracep orais sao ampl utilizados devido a sua
eficacia.

- Algumas classes de antibiéticos podem reduzir a eficacia dos CO,
aumentando o risco de gravidez.

- A farmécia tem um papel crucial no aconselhamento das
pacientes.

GG
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Preocupagdes dos
Farmacéuticos

0s farmacéuticos ac lham fr o uso de métodos

de barreira (como preservativos) durante o uso de antibiéticos.

(X J
A abordagem preventiva é usada, especial com
de largo espectro.

ihidti
ico:

A evidéncia cientifica mostra que a interagao é relevante apenas
para alguns antibiéticos especificos.

Tabela-resumo

Antibiético Risco de Interagdo

Recomendagdo Clinica

Rifampicina (e outros Alto
antibidticos do grupo das

Rifamicinas)

Método adicional recomendado

Macrolideos (Eritromicina, Baixo, exceto em Método adicional ndo necessério na

Claritromicina) regimes prolongados | maioria dos casos

Beta-lactamicos Inconclusivo Apesar de ndo surgir nas guidelines, algur
autores alertam para algum impacto

Outros antibiéticos de largo Muito baixo Geralmente sem necessidade de protegac

espectro adicional
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Mecanismos de interacao

- Rifampicina: Potente indutor do citocromo P450 3A4, acelera o metabolismo dos CO, reduzindo a eficacia.

- Macrélidos: Podem inibir o citocromo P450 3A4, mas o impacto nos CO é geralmente limitado.

- Beta-lactamicos: Alguns estudos sugerem impacto possivel, mas evidéncias sdo inconclusivas.

©)

Conclusoes

- Apenas um nimero limitado de antibiéticos, como a
rifampicina, interfere na eficacia dos CO.

- A maioria dos antibidticos ndo reduz a eficacia dos
contraceptivos.

- Farmacéuticos devem tranquilizar as pacientes sobre
0 uso seguro de CO na maioria dos casos.

- A maioria dos antibiéticos ndo requer métodos
contracetivos adicionais.

- Usar métodos de barreira em tratamentos com
rifampicina e rifamicinas.

- Aconselhamento claro e preciso é essencial para
evitar preocupacdes desnecessarias.
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