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Resumo

O presente relatorio ¢ alusivo ao estagio curricular realizado no ambito da Unidade
Curricular “Estagio”, do Mestrado Integrado em Ciéncias Farmacéuticas, para obten¢ao do
grau de Mestre em Ciéncias Farmacéuticas por parte da Faculdade de Farméacia da
Universidade do Porto. O estagio curricular ocorreu nos Servicos Farmacéuticos do Hospital
Privado de Alfena, com orientagdo da Dr.* Ana Salgado, e na Farmacia Nova de Alfena, com
orientagdo da Dr.* Ana Margarida Carneiro. Durante o estagio curricular, tive a oportunidade
de aplicar os conhecimentos obtidos ao longo da minha formagao, e adquirir outros tantos
que considero indispensaveis para a forma¢ao de um farmacéutico.

O relatorio de estagio encontra-se dividido em varios segmentos sendo que a primeira
parte divide-se em duas secgdes, farmacia hospitalar e comunitéria, onde se verifica uma
contextualizacdo do estdgio, respetivo cronograma de tarefas executadas e atividades
desenvolvidas. A sec¢do A ¢ relativa ao estagio em farmacia hospitalar, onde pude destacar
a importancia do farmacéutico relativamente a validacdo de prescrigdes médicas, e abordei
as contraindicagdes e desafios a ultrapassar em casos de colonoscopia em idade avancada,
tratamento oncologico com abiraterona, em quimioterapia em ambulatorio, e a imunizagdo
em gravidas referente a imunoglobulina Anti-D. A sec¢do B ¢ alusiva ao estagio em farmacia
comunitaria, onde apresentei alguns ingredientes a base de plantas utilizados em
suplementa¢do, destaquei aspetos importantes relativos a suplementacdo com ferro e
apresentei algumas classes e respetivas especificidades de medicamentos de uso veterinario.

A segunda parte do relatorio refere-se ao desenvolvimento de dois temas de elevada
relevancia e interesse em farmacia comunitaria. Através do tema “Alcoolismo e abordagens
terapéuticas para a dependéncia alcoolica”, foi possivel demonstrar que o alcoolismo ¢ uma
patologia crescente e preocupante que afeta drasticamente a vida das pessoas. Tive a
oportunidade de explorar as diferentes opc¢des terapéuticas disponiveis para auxiliar no
tratamento do alcoolismo e demonstrar que ainda se verifica a necessidade de terapéuticas
especificas para esta patologia e de farmacos que facilitem a adesao a terapéutica. No que se
refere ao tema “Isotretinoina: utilizagdes e precaugdes em dermatologia”, este permitiu
aprofundar a importancia deste farmaco em dermatologia, que se destacou pelo seu interesse
no tratamento da acne, mas que, posteriormente, se observou a sua eficadcia em varias
patologias da pele. Enquanto futuro farmacéutico, e uma vez que a isotretinoina se trata de
um farmaco bastante sujeito a vigilancia devido a sua relagdo de risco-beneficio, procurei

reforcar os cuidados e precaugdes a ter em atencao antes, durante e apds o tratamento.
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Parte 1 - Atividades desenvolvidas no Ambito do estagio curricular
SECCAO A — Farmacia Hospitalar

1 — Contextualiza¢do do estagio curricular

O Grupo Trofa Satde (GTS) surgiu em 1999, na altura designado por Casa de Satde
da Trofa. Este grupo, ¢ constituido por vinte unidades hospitalares privadas, distribuidas,
pela regido de Lisboa e Vale do Tejo e, maioritariamente, pelo norte de Portugal, sendo
responsaveis por servir, aproximadamente, mais de 4 milhdes de pessoas.! A unidade de
saude de Alfena encontra-se na Rua Manuel Bento Junior 201, em Valongo, e possui servigo
de urgéncia com atendimento permanente, blocos operatdrios, internamento e consultas
externas que possuem mais de 45 especialidades clinicas. Atualmente, o corpo clinico do
Hospital Privado de Alfena (HPAV) ¢ liderado pelo Diretor Clinico Dr. José Carlos
Vilarinho e pelo administrador Dr. Paulo Russo.?

O presente estagio curricular ocorreu nos servigos farmacéuticos do HPAV durante
dois meses, nomeadamente, desde o dia 1 de margo de 2023 até ao dia 30 de abril de 2023,
de segunda a sexta, entre as 9 e as 18 horas. Os servi¢os farmacéuticos deste hospital sdo
geridos pela Dr.* Ana Patricia Salgado, farmacéutica e Diretora Técnica da farmacia. E de
destacar a importancia da Diretora Técnica Dr.? Patricia Moura, farmacéutica e Diretora dos
Servigos Farmacéuticos do GTS, e responsavel pela Farmacia Central, situada em Vila do
Conde, encarregue de adquirir e distribuir medicamentos pelos varios hospitais do grupo e
preparar farmacos citotoxicos e manipulados, enviando-os, também, para as varias farmacias
do GTS.

O HPAYV tem crescido bastante, ano apo6s ano, relativamente aos seus servigos € a
sua capacidade de internamento de doentes, tendo sido necessaria a expansao e remodelagdo
das suas instalagdes, obra terminada no primeiro trimestre de 2024, de forma a aumentar e
melhorar a capacidade de atendimento de doentes. O hospital tem recebido cada vez mais
doentes, tanto no servigo de atendimento permanente (SAP) como no internamento, sendo
grande parte destes doentes provenientes de hospitais publicos, maioritariamente, do
Hospital de Penafiel, Unidade Local de Saude do Tamega e Sousa. Durante o periodo de
estagio, o hospital recebeu uma média diaria de 30 a 35 doentes agudos, cronicos e/ou
cirurgicos nos servigos de internamento, um numero de doentes excessivo tendo em conta a

existéncia de apenas um farmacéutico em servigo.



2 - Cronograma e sua explicacio

Os Servicos Farmacéuticos do hospital possuem um plano operacional didrio,
detalhado na Tabela 1, e um plano operacional semanal, detalhado na Tabela 2, para que se
encontre assegurada a realizacdo de todas as tarefas responsaveis pelo Farmacéutico
Hospitalar. Estas tarefas variam de dia para dia, sendo cumpridas com o maior rigor possivel
garantindo, assim, o bom funcionamento e a boa gestao da farmacia.

A Dr.* Ana ¢ responsavel pela realizagdo de varias funcdes, destacando-se todo o
ciclo do medicamento, desde a sua rece¢do e contagem, validagdo diaria de prescri¢des
médicas, preparacao da distribui¢do individual diaria em dose unitaria (DIDDU) de doentes
internados e, ainda, rece¢do e envio de encomendas didrias provenientes de outros servigos
hospitalares e de outras unidades de satde do GTS. Além disso, a Dr.* Ana assume outras
tarefas, nomeadamente, o controlo do levantamento de medicacao por profissionais de satide
de outros servicos hospitalares, revisdo semanal do cofre, verificacdo de stocks e prazos de
validade de produtos de satde, registo de temperaturas e humidade, registo de fracionamento
e reembalamento de comprimidos e o controlo dos gases medicinais do HPAV. Grande parte
das tarefas referidas anteriormente sdo realizadas com o auxilio do THOM, o sistema
informatico utilizado pelo GTS.

E de realgar a importancia de todas as tarefas mencionadas na tabela 1, uma vez que
as mesmas permitem o controlo e a seguranca do processo de uso dos produtos de satde,
fazendo-os chegar aos diversos servicos do hospital. Importa, salientar, a relevancia e o valor
que a validag@o das prescrigdes médicas e subsequente preparacdo da DIDDU possuem na
garantia da utilizagdo correta do medicamento, uma vez que permite detetar e retificar erros
de prescrigao.

Tabela 1 - Plano operacional didrio dos Servigos Farmacéuticos do HPAV.

Plano Diario

Verificar o registo de levantamento de e Corre¢des necessarias na DIDDU;

medicacao; e Confirmar a medicagdo da DIDDU do dia
¢ Validar prescrigoes médicas; anterior (“estornos”);
e Gerar mapas e preparar a DIDDU; e Rececdo da encomenda do Armazém
e Preparacdo de pedidos realizados por Central;

outras unidades de saude do GTS. e Satisfagdo de pedidos singulares.

Além das tarefas anteriormente referidas, cada dia da semana ¢ destinado para

desempenhar determinadas fungdes especificas, descritas na tabela 2.



Tabela 2 - Plano operacional semanal dos Servigos Farmacéuticos do HPAV.
Plano Semanal
SEGUNDA - FEIRA
e Preparacdo do pedido do Internamento. =~ e Preparagdo do pedido do SAP.
TERCA — FEIRA

e Preparacdo do pedido de Endoscopia; e Preparacio do pedido da Consulta
e Conclusdo da preparagdo do pedido do Externa;
Internamento e SAP. e Contagem e verificagdo do coftre;

QUARTA - FEIRA
e Preparacdo do pedido de Imagiologia; e Preparagdo do pedido do Bloco
e Preparacio do pedido de Medicina Operatorio;
Dentaria; e Preparacdo do pedido da Esterilizagao;
e Resumo semanal do valor de e Efetuar consumos aos servigos.
movimentos dos servigos.
QUINTA — FEIRA
e Preparacdo do pedido do Internamento; e Preparacdo do pedido do SAP;
e Conclusao da preparagdo do pedido do e Controlo de prazos de validade.
Bloco Operatério.
SEXTA - FEIRA
e Conclusdo da preparagdo do pedido do e Preparagdo da DIDDU para o fim-de-
Internamento e SAP. semana.

No caso de pedidos de estupefacientes, uma classe de farmacos sujeita a controlo
especial, importa referir a necessidade dos anexos VII e X, preenchidos com o nome, forma
farmacéutica, quantidade e respetiva dose, ¢ o codigo interno do farmaco. Além disso,
relativamente a pedidos de hemoderivados (fibrina e albumina humana) e Sugamadex, um
farmaco reversor do bloqueio neuromuscular de utilizagdo controlada, importa referir a
obrigatoriedade de preencher anexos que justificam a necessidade de utilizacdo dos mesmos,
anexos esses que sao posteriormente arquivados e armazenados nos Servigos Farmacéuticos

durante, pelo menos, cinco anos.



3 - Atividades desenvolvidas
Atividade 1: Validacao de prescricoes médicas

Contextualizacio

Segundo as «Normas de prescri¢ao e dispensa de medicamentos e produtos de saude
a utentes em regime ambulatorio hospitalar», a principal finalidade é garantir o alcance do
medicamento a todos os cidaddos, garantindo a sua utilizagdo racional, qualidade, seguranca
e eficacia. No ato de validagdo de prescri¢des médicas, os farmacéuticos hospitalares devem
ter em consideragdao determinadas caracteristicas do doente e do farmaco, nomeadamente,
sexo, idade, altura, peso e superficie corporal (se aplicavel), comorbilidades pré-existentes,
histérico de alergias e terapéuticas efetuadas, adequacao da utilizacdo do medicamento para
a patologia ou situacao clinica do doente, adequagdo da dose, forma farmacéutica, posologia
e via de administragdo para o doente, contraindica¢des e prudéncias relacionadas com o
medicamento e quantia de farmaco a administrar atendendo a dose, posologia e duragdo do
tratamento. A validagdo de prescricdes médicas visa a dete¢do de erros ou interagdes
medicamentosas e evitar que o sucesso da terapéutica e o bem-estar do utente sejam afetados.
No caso de detetar algo incomum, o farmacéutico hospitalar deve contactar o médico
responsavel que ira verificar se a dose € a posologia da terapéutica sdo adequadas.?
Intervencao

Foram detetados inameros erros de prescri¢ao, alguns dos mesmos listados na tabela
3, considerados incomuns por parte dos Servigos Farmacéuticos do HPAV.

Tabela 3 - Erros de prescri¢do médica de doentes internados no HPAV.

Substincia ativa Dose Posologia Alteracao
Furosemida 40 mg 8x/dia (3/3h) 3x/dia (8/8h)
Piperacilina + 4,0g +0,5¢ 6x/dia (4/4h) 4x/dia (6/6h)
tazobactam
Dapaglifozina 10 mg 2x/dia (7h + 21h) 1x/dia (as 7h)

A furosemida ¢ um farmaco diurético da ansa de agdo bastante rapida, adequado no
tratamento da hipertensdo ligeira a moderada e da retencdo de substancias fluidas associada
a diversas patologias, como, insuficiéncia cardiaca, cirrose e doenca renal. A eficacia da
furosemida deve-se a eliminagdo de sddio, diminui¢ao do volume sanguineo e feedback do
musculo liso vascular a estimulacdo vasoconstritora através do bloqueio do sistema de
cotransporte de Na*, K*, 2CI-, impossibilitando o transporte ativo de cloreto no ramo
ascendente da ansa, diminuindo a reabsor¢ao de cloreto de sdédio no nefronio e aumentando

a excre¢do de sodio e produgao de urina. Além disso, a furosemida reduz a pré-carga cardiaca



e diminui a reatividade dos vasos sanguineos as catecolaminas, que se encontra ampliada em
doentes hipertensos. De acordo com o resumo das caracteristicas do medicamento (RCM)
de furosemida 40 mg, a dose inicial didria, em adultos, ¢ de 40 mg podendo, em alguns
doentes, ser necessaria uma dose didria > 80 mg.* Porém, a dose diaria para o doente
internado seria de 320 mg, um valor bastante superior ao esperado pelo que, apds contactar
o médico percebeu-se que deveria ter sido prescrita uma dose diaria de 120 mg, administrada
em doses divididas, trés vezes ao dia, com intervalo de oito horas entre cada administragao.

A associagdo de piperacilina (B-lactamico) + tazobactam (inibidor da B-lactamase) ¢
um antibacteriano, na forma de pd para solugdo para perfusdo, utilizado no tratamento de
pneumonia grave, infe¢des urinarias, da pele e tecidos moles, sendo que a dose e a posologia
variam conforme o agente patogénico, gravidade e localizagdo da infe¢do. Sendo uma
penicilina de largo espetro, a piperacilina inibe a sintese do septo e da parede celular
enquanto o tazobactam permite aumentar o espetro antibidtico associado a piperacilina.
Segundo o RCM do antibacteriano, a dose mais comum ¢ de 4,5g, administrada de 8 em 8
horas, ou de 6 em 6 horas em situa¢des de adultos neutropénicos com pirexia proveniente de
infe¢do bacteriana, ou situagdes de pneumonia grave.* No entanto, a dose prescrita foi de
4,5g¢ administrada de 4 em 4 horas, pelo que, posteriormente, se confirmou que o correto
seria administracdes de 6 em 6 horas, por se tratar de um doente com pneumonia grave.
Assim, os servicos farmacéuticos solicitaram a correcao deste erro ao departamento médico.

A dapaglifozina ¢ um fairmaco antidiabético utilizado para tratar situacdes de diabetes
mellitus tipo 2 (DM2) incorretamente controlada, administrado em monoterapia ou
associado a outros farmacos indicados no tratamento da DM2, sendo também, utilizado em
situacdes de doenga renal cronica. A dapaglifozina inibe o co-transportador de sodio e
glucose 2, expresso seletivamente nos rins, o que permite diminuir a reabsor¢ao da glucose
e sodio que sdo resultantes da filtragdo glomerular do tibulo renal proximal.* Apds analise
do RCM do farmaco, verificou-se que a dose recomendada ¢ de 10 mg, administrada uma
vez por dia, para todas as suas indica¢des terapéuticas, porém, a dose diaria prescrita teria
sido 20 mg (10 mg, duas vezes por dia), que foi corrigida de imediato pelo médico, por se
tratar de uma duplicagdo terapéutica, para uma dose diaria de 10 mg.
Conclusao

Assim, foi possivel concluir que os farmacéuticos hospitalares desempenham um
papel muito importante no que se refere a validagdo de prescricdes médicas, garantindo a
seguran¢a ¢ a qualidade da terapéutica. Além disso, esta atividade permitiu destacar a

necessidade de uma comunicagdo fécil e eficaz entre os varios profissionais de saude.



Atividade 2: Colonoscopia em idade avancada — contraindicacoes e desafios a
ultrapassar

Contextualizacio

A colonoscopia trata-se de um método que permite, simultaneamente, prevenir e
diagnosticar o cancro colorretal através da visualizagdo do célon e da porcdo final do
intestino delgado, locais propensos ao desenvolvimento de lesdes oncologicas. Este exame,
cuja principal realizagdo se deve ao rastreio do cancro colorretal, ¢ efetuado, sobretudo, por
pessoas com idade superior a 45 anos, sendo antecipado em casos de historial oncologico no
agregado familiar. O exame exige preparacao e limpeza do intestino, através da ingestao de
solugdes proprias, designadas por laxantes, sendo importante seguir uma dieta alimentar
restrita nos dias que precedem a realizacdo do exame, evitando-se alimentos como cereais,
leguminosas, frutos secos e carnes com elevado teor em gordura, e aumentar a ingestao de
agua. Apos iniciar a toma do laxante, ndo ¢ permitido ingerir alimentos solidos, devendo-se
apenas optar por liquidos transparentes como agua, sumos de fruta sem polpa e chas.>¢
Intervencao

Os servigos farmacéuticos foram contactados por um gastroenterologista acerca de
uma utente de idade avangada, com problemas renais e cardiovasculares, que necessitava de
realizar uma colonoscopia, mas que apresentava dificuldade na ingestdo de liquidos. Desta
forma, o médico questionou qual dos farmacos, disponiveis no formulario interno do GTS,
necessitaria de menor quantidade de liquido para preparacdo da dilui¢do, encontrando-se
essa informagdo descrita na tabela 4.

Tabela 4 - Laxantes disponiveis no HPAV e quantidades de liquido para a sua preparacao.

Laxante Quantidade de liquido (L)

Plenvu® 1L (500 ml x 2)
Citrafleet® 0,3L (150 ml x 2)

Preclint® 0,24L (120 ml x 2)
Moviprep® 2L (1000 ml x 2)

O Plenvu® possui macrogol 3350, sulfato de sodio anidro, 4cido ascérbico, cloreto
de soédio, ascorbato de sédio e cloreto de potassio. Segundo o RCM, ¢ importante ter
precaucao na utilizagdo do mesmo em doentes que apresentem problemas renais e cardiacos,
devendo ser realizado um eletrocardiograma e testes da fungdo renal, ap6s o tratamento, uma
vez que pode ocorrer desidratacdo, alteracdo do nivel eletrolitico e arritmias associadas ao
uso de laxantes. A preparacdo exige a diluicdo de cada uma das doses em 500 ml de 4gua,

sendo importante beber 500 ml de liquido apos a toma de cada dose. *¢



O Citrafleet®, destinado a limpeza intestinal, contém picossulfato de sodio, 6xido de
magnésio e acido citrico. A sua preparagdo implica a dilui¢do de cada uma das doses em 150
ml de agua, sendo recomendada a ingestdo de 1,5 litros de agua apos a toma de cada dose.
Este laxante esta contraindicado em doentes de idade avangada com problemas cardiacos e
fung¢io renal diminuida, sendo recomendada a utilizagdo de outras preparagdes. +’

O Preclint®, agente de limpeza intestinal, contém fosfato dissddico dodeca-hidratado
e fosfato monossodico di-hidratado na sua constitui¢do. O farmaco esta contraindicado em
pessoas idosas, por se encontrar relacionado a alteragdes eletroliticas significativas que
podem ser mortais. Nao ¢ aconselhado em doentes com insuficiéncia cardiaca, uma vez que
estes doentes administram fairmacos que podem levar a desidratacdo e a alteracdo dos niveis
de eletrdlitos, e em situagdes de insuficiéncia renal por se verificar um risco acrescido de
nefropatia fosfatica aguda eventualmente mortal. A sua prepara¢do implica a diluicdo de
ambas as doses em 120ml de 4gua, sendo recomendada a ingestdo de grandes quantidades
de 4gua apos a toma de cada uma das doses.*

O Moviprep® ¢ um laxante constituido por macrogol 3350, cloreto de séddio, sulfato
de sodio anidro e cloreto de potassio. A sua preparagdo exige um total de dois litros de dgua,
sendo cada dose diluida num litro de agua, devendo manter-se apropriado o consumo de
liquidos. E importante ter precaugdo na sua utilizagdo em doentes com insuficiéncia renal ou
cardiaca, no entanto, a mesma nao se encontra contraindicada nestas situa¢des, devendo-se
ponderar a execucdo de um eletrocardiograma e testar os niveis de eletrdlitos da funcao
renal.*

Conclusao

Os laxantes que exigem menor quantidade de dgua para diluicdo ndo sdo adequados
para a utente devido as suas caracteristicas. Assim, concluiu-se que o Plenvu seria a melhor
opg¢ao, por ser mais seguro, apesar de exigir uma quantidade de liquido consideravel. Desta
forma, recomendamos algumas estratégias que podem ajudar, nomeadamente, evitar a
ingestao de grandes quantidades de liquido de uma vez s6, ajustar o sabor dos laxantes para
que o seu consumo seja mais agradavel e utilizar copos de tamanho menor, de forma a que
a ingestdo parega menos intimidante.

Em suma, foi possivel verificar que os farmacéuticos hospitalares podem trabalhar
em conjunto com os médicos, ajudando e aconselhando-os relativamente as terapéuticas dos
doentes, visto que, através dos seus conhecimentos e da analise do RCM, ¢ possivel
selecionar a op¢ao terapéutica mais adequada e segura para os doentes, garantindo sempre a

eficacia e o bem-estar dos mesmos.



Atividade 3: Tratamento oncologico com abiraterona -quimioterapia em ambulatorio

Contextualizacio

O tratamento oncologico visa curar individuos doentes podendo, em certos casos, ser
utilizado, somente, para reduzir sintomas e controlar a doenca. Existem varios métodos de
tratamento oncologico sendo que o mais apropriado vai depender, sobretudo, do estadio da
doenga, do tipo de tratamento a realizar e, também, da idade e do estado de saude do doente.®

Esta atividade teve como objetivo promover o conhecimento da equipa farmacéutica
e do utente acompanhado no HPAV, tratado com abiraterona, que ¢ um farmaco de dispensa
exclusiva a nivel hospitalar, através da produgdo de um flyer, disponivel no anexo 1.
Intervencao

Aquando do levantamento da medica¢do, o doente manifestou davidas sobre o
tratamento oncoldgico e, para o elucidar, elaborou-se um flyer que complementa informagao
simples sobre o fAirmaco e o tratamento a realizar tendo, ainda, como objetivo promover a
adesdo a terapéutica e alertar para os possiveis efeitos adversos associados a terapéutica.

Este farmaco ¢ utilizado para o tratamento do cancro da prostata metastatico
hormonossensivel (CPmHS), de alto risco, em associa¢do com a terapéutica de privagdo
androgénica (ADT), tratamento do cancro da prostata metastatico resistente a castragao
(CPmRC), em individuos assintomaticos ou levemente sintomaticos apos o fracasso da ADT
e para os quais a quimioterapia ndo esta clinicamente indicada, e tratamento de CPmRC em
individuos cuja doenca evoluiu durante ou ap6s a terapéutica a base de docetaxel, utilizado
em combinag¢do com prednisona ou prednisolona.”!® A dose recomendada é de 1000 mg de
abiraterona, juntamente com 5 ou 10 mg de prednisona ou prednisolona, em situacdes de
CPmHS e CPmRC, respetivamente, em dose unica didria, administrada com o estomago
vazio. E importante referir que nio devem ser ingeridos alimentos durante a hora seguinte.*

A abiraterona ¢ um farmaco com reduzida biodisponibilidade oral e que pode ser
hidrolisado por acdo de esterases. Assim, foi desenvolvido o acetato de abiraterona, um pro-
farmaco com maior biodisponibilidade oral e estabilidade, e que é convertido in-vivo em
abiraterona, um farmaco antiandrogénico e inibidor seletivo, potente e irreversivel de 17a-
hidroxilase e C17,20-liase (CYP17), enzimas necessarias para estabelecer a biossintese de
androgénios e cortisol, expressas em tecidos tumorais suprarrenais, prostaticos e
testiculares.* '' A CYP17 promove a conversdo de colesterol em pregnenolona que,
posteriormente, por acdo da 3B-hidroxiesteroide desidrogenase, transforma-se em
progesterona que ¢ convertida em 17a-hidroxiprogesterona por acao da 17a-hidroxilase que

converte a pregnenolona em 17a-hidroxipregnenolona. A C17,20 liase promove a conversao



de 17a-hidroxiprogesterona em DHEA e de 17a-hidroxipregnenolona em androstenediona.

Por fim, estes dois compostos sofrem agdo pela 17a-hidroxiesteroide desidrogenase,

convertendo-os em testosterona.!%!!

Figura 1 - Estrutura quimica da abiraterona. Adaptado de [10].

Quando surge um aumento do teor de cortisol, ¢ criado um feedback negativo sobre
a hormona adrenocorticotrofica (ACTH). Ao ocorrer a inibi¢ao da 17a-hidroxilase, por agdo
da abiraterona, ocorre a redugao do teor de cortisol e, consequentemente, o feedback negativo
da ACTH ¢ afetado. Desta forma, para tentar colmatar a diminui¢ao dos niveis de cortisol, a
producdo de ACTH ¢ aumentada, ocorrendo o aumento do teor de desoxicorticosterona e
corticosterona, responsaveis por provocar hipertensio, retencao de liquidos e hipocalemia,
efeitos que devem ser monitorizados mensalmente e que sdo evitados através do efeito
sinérgico de corticosteroides, que suprime a acdo da ACTH. A inibi¢do da enzima C17,20
liase provoca a diminui¢do do teor de DHEA, androstenediona e testosterona.'%!!

A abiraterona ¢, também, responsavel por causar outro efeito secundario,
nomeadamente, hepatotoxicidade, uma vez que, vulgarmente, ocorre um aumento destacado
do teor de enzimas hepaticas, que deve ser avaliado antes de iniciar o tratamento, e de duas
em duas semanas. Ap0s iniciar o tratamento, caso os niveis de alanina aminotransferase
(ALT) ou aspartato aminotransferase (AST) sejam 5 vezes superiores ao valor do limite
superior da normalidade, o tratamento deverd ser suspenso, devendo-se iniciar a
monitoriza¢do da funcgdo hepatica. O tratamento podera ser retomado, com uma dose baixa
de 500 mg por dia, apenas aquando da reducdo dos niveis das enzimas hepaticas para os
valores iniciais. Se voltar a surgir hepatotoxicidade, mesmo com uma dose reduzida, ou se
forem observados valores de ALT e/ou AST vinte vezes superiores ao valor do limite
superior de normalidade, o tratamento devera ser descontinuado permanentemente.!!:!2
Conclusao

O flyer permitiu esclarecer as incertezas do utente sobre o tratamento oncologico a
realizar, através de informacao clara e objetiva, compilando informagao emitida pelo médico
e pelo farmacéutico no inicio do tratamento. Assim, devido a intervencao farmacéutica, foi

possivel garantir que o utente, mais satisfeito e aliviado, tire o maior beneficio do

medicamento, atingindo o maximo de efetividade e o minimo de inseguridade.



Atividade 4: Imunoglobulina Anti-D (Rh) - imunizacio em gravidas

Contextualizacio

Com o objetivo de realizar a administragdo da imunoglobulina anti-D, apesar da
unidade de satide de Alfena ndo possuir bloco de parto, uma utente deslocou-se a unidade
de satide com essa finalidade. Assim, uma vez que ndo se trata de um assunto que seja
abordado de forma comum nesta unidade de satude, surgiram algumas dtvidas relativamente
a este tipo de imunizacdo, pelo que a farmacia foi contactada para esse esclarecimento de
duvidas, no que se refere em quais situacdes se justifica a administragdo e em quais alturas
da gravidez deve ser realizada, entre outras questdes. Apds alguma pesquisa e, em conversa
com os servicos farmacéuticos de outras unidades de saide do GTS que possuem bloco de
partos, foi possivel esclarecer as duvidas existentes sobre a imuniza¢do em gravidas,
imunizacdo essa que requer a apresentacdo de um pedido médico.

Intervencao

A imunoglobulina anti-D, um agente profilatico, representa um anticorpo biologico
com origem em plasma humano, que contém anticorpos IgG especificos, tendo como foco
os globulos vermelhos positivos para o antigénio Rh (D), ou seja, em individuos cujo tipo
sanguineo ¢ caracterizado como positivo, observando-se, assim, a incompatibilidade Rh
entre diferentes tipos de sangue.!> A incompatibilidade mais comum ¢ observada quando
uma gestante ndo possui o fator D nas suas hemacias enquanto o feto possui, ou seja, no
fundo, a administra¢do desta imunoglobulina visa a neutralizagdo dos globulos vermelhos
do feto no sangue materno, impedindo que o sistema imunologico da gestante os reconheca
como organismo estranho e inicie a produgio de anticorpos.!*!4 Para confirmar se existe esta
incompatibilidade, ¢ recomendada a vigilancia durante a gravidez, através do teste de
Coombs indireto, realizada na primeira consulta pré-natal, e que deve ser realizado
periodicamente durante a gestacdo. No caso de o resultado deste teste continuar negativo
durante toda a gestacdo, serd indicada a administracdo da imunoglobulina anti-D, para
prevenir o desenvolvimento de anticorpos contra o sangue do feto. No entanto, caso o
resultado do teste, em algum momento, for positivo, iniciar-se-4 o acompanhamento para
dete¢do de anemia fetal.!*!>

A administra¢do da imunoglobulina anti-D ¢é, maioritariamente, conhecida pela sua
utilizacdo na prevengao da doenca hemolitica, tanto do feto como do recém-nascido, doenga
que resulta do transporte transplacentario de anticorpos anti-D, pela exposi¢do anterior a um
tipo de sangue Rh conflitante proveniente de um produto sanguineo recebido ou de uma

gravidez anterior. Numa situa¢do de gravidez, em que a gestante ¢ Rh(-) e o feto Rh(+),
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pode-se estimular o sistema imunitario da mulher a produzir anticorpos anti-D, que podem
passar a placenta e, assim, alcancar os globulos vermelhos do feto, destruindo-os e causando
consequéncias graves no mesmo. Importa referir que esta imunoglobulina ndo se encontra
indicada para utentes Rh(D)+, gravidezes em que ambos os progenitores sejam Rh(-), uma
vez que ndo € geneticamente possivel que o feto seja Rh(+), nem utentes que ja se encontrem
previamente imunizados.!*-!?

Em mulheres Rh (-) ndo sensibilizadas e com fetos Rh (+), a administragdo da
imunoglobulina anti-D, encontra-se indicada em vérias situagdes, nomeadamente, entre a
28" e a 34® semana de gravidez em gestantes com resultado do teste de Coombs indireto
negativo e progenitor Rh (+), e nas primeiras 72 horas apos a realizagdo de processos
invasivos em gestantes como, por exemplo, amniocentese, apds o parto de mulheres com
resultado do teste de Coombs indireto negativo e feto Rh (+), para impedir que o organismo
da mae produza anticorpos contra o sangue do feto e apds sangramento obstétrico com
possibilidade de hemorragia feto-materna, e em casos de aborto ou risco de aborto.!3:!?

E importante referir que a ndo administragio desta imunoglobulina anti-D pode trazer
consequéncias graves para o feto e/ou recém-nascido, devido ao desenvolvimento de
anticorpos anti-Rh, que podem levar a necessidade de transfusdes sanguineas regulares e,
em casos mais drasticos, & morte fetal, apesar do risco ser relativamente reduzido. No
entanto, caso tenha ocorrido a sensibilizagdo para a producdo dos anticorpos anti-Rh, isto
representa um risco de complicagdes extremamente graves em gravidezes futuras, como, por
exemplo, anemia, ictericia, encefalopatia bilirrubinica, insuficiéncia cardiaca e edema.
Também para a mae existe um risco acrescido de aborto ou nados-mortos.!#!

No que se refere aos efeitos secundarios provenientes da imunizagdo, a frequéncia
dos mesmos ¢ desconhecida, apresentando-se como dores de cabeca, hipotensdo, febre,
vomitos, nauseas, dificuldades respiratorias, reagdes cutaneas, calafrio, edema e dor no local
de administra¢do, podendo ser necessario contactar o médico, para tratamento imediato.!?
Conclusao

A realizagdo desta atividade permitiu relembrar conhecimentos por parte dos servigos
farmacéuticos do hospital, conhecimentos esses ja adquiridos, previamente, mas que, sendo
uma tematica pouco abordada nesta unidade saude, verificou-se a necessidade de efetuar
uma revisdo de conhecimentos. Assim, através de uma breve pesquisa, foi possivel relembrar

conceitos e, assim, contribuir para a formac¢do dos servigos farmacéuticos, detalhando

aspetos referentes a este tipo de imunizacao, algo muito comum na gravidez.
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SECCAO B - Farmacia Comunitaria

1 - Contextualizagdo do estagio curricular

A segunda vertente do estagio curricular ocorreu na Farmacia Nova de Alfena, uma
farmécia gerida por uma sociedade farmacéutica, sendo o Dr. Avelino Pontes, o Diretor
Técnico da farmdcia. A farmacia localiza-se na Rua D. Afonso Henriques n°384, em Alfena,
concelho de Valongo, aberta das 08:30 as 22:30, de segunda-feira a sabado, e das 09:00 as
19:00, aos domingos e feriados. A farmadcia situa-se numa zona de comércio local bastante
movimentada, proxima de um oculista, uma clinica ortopédica, uma loja de animais e uma
clinica veterinaria, o que levou a necessidade de aquisi¢cdo de dois lugares de estacionamento
privativos pertencentes a farmdacia, com o objetivo de facilitar o acesso dos utentes ao
estabelecimento de satde. A equipa da farméacia € constituida por 10 profissionais de satde,
nomeadamente, 4 farmacéuticos, 5 técnicos de farmacia e 1 técnica auxiliar de farmacia.

O estdgio em farmdacia comunitaria teve a duracdo de 4 meses e decorreu entre os
dias 13 de maio e 13 de setembro, tendo sido acompanhado por toda a equipa da farmacia e
sob orienta¢do da Dr.* Ana Margarida Carneiro, farmacéutica adjunta da farmacia. Tratando-
se de uma farmadcia central, foi possivel contactar, diariamente, com uma grande variedade
de pessoas de todas as faixas etarias e muitos doentes acompanhados no Hospital Privado de
Alfena, que se situa a 1 quilémetro da farmacia. Além da principal atividade de dispensa de
medicamentos sujeitos a receita médica (MSRM), medicamentos ndo sujeitos a receita
médica (MNSRM) e outros produtos de saude, como medicamentos de uso veterinario
(MUV), suplementos alimentares e produtos cosméticos, a farmacia possui outros servigos
a destacar, nomeadamente, a determinagdo de pardmetros bioquimicos, consultas de
nutri¢do, preparacao de medicamentos manipulados simples e preparacao individualizada de
medicacdo para o Centro Social e Paroquial de Alfena, um lar de idosos. Atualmente, o
sistema informatico utilizado para gestdo da farmacia ¢ o 4DigitalCare, sendo utilizado,
maioritariamente, para o atendimento de utentes, rece¢do e gestao de encomendas, gestao de
stocks e regularizagdo de devolugdes.

Assim, ao longo de 4 meses, tive a oportunidade de aumentar a minha literacia em
satde e perceber como ¢ gerida uma farmacia. Além disso, foi possivel compreender quais
as principais fungdes do farmacéutico comunitario e contactar, diariamente, com as marcas

comerciais das substincias ativas.

12



2 - Cronograma e sua explicacio

Durante o periodo de estagio, tive a possibilidade de executar vérias atividades,
diariamente, na farmdcia, as quais se encontram descritas abaixo, na tabela 5.
Tabela 5 - Cronograma de atividades desenvolvidas em Farmacia Comunitaria.

Maio Junho Julho Agosto Setembro

Rececido de encomendas X X X X X
Armazenamento de encomendas X X X X X
Gestao de stocks X X X X X
Controlo de prazos de validade X X X X X
Acompanhamento de
X X X X
atendimentos
Verifica¢ao e faturacao do

X X X X

receituario
Reposicao de lineares e armazém X X X X X

Gestao e regularizaciao de
X X X
devolucoes
Medicao de parametros

X X X

bioquimicos

Atendimento ao publico com

X X X

supervisao

Atendimento ao publico sem

X X

supervisao
Formacdes internas X X X

Formacoées externas X

Nas semanas iniciais de estagio, tive a oportunidade de conhecer as diversas
atividades realizadas na farmacia. Inicialmente, comecei por acompanhar o trabalho
executado pela técnica auxiliar de farmacia, responsavel pelo armazém da farmacia. Numa
fase inicial, comecei por confirmar o stock de diversos produtos de saude e respetivos prazos
de validade, através da listagem obtida pelo sistema informéatico, que permitiu separar os
produtos com prazo de validade reduzido, para que os mesmos, no caso de produtos de venda
livre, fossem sujeitos a descontos para serem escoados com maior facilidade, ou devolvidos
ao fornecedor. Além disso, realizei a reposi¢ao de lineares e de armazém, que me permitiu

conhecer os diversos produtos de satde comercializados na farmacia e a localizagdo dos
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mesmos. Posteriormente, observei e realizei a rececao ¢ o armazenamento de encomendas
diérias, provenientes de diversos fornecedores, nomeadamente, Cooprofar, o nosso principal
fornecedor, Empifarma, Alliance Healthcare e OCP. Durante a rece¢dao das encomendas, foi
efetuada a verificagdo de prazos de validade e, no final, confirmaram-se os precos de custo,
descontos associados, margens estabelecidas pela farmacia e o preco de venda ao publico
(PVP). Este ultimo ¢, somente, alterado e calculado em produtos de venda livre, uma vez
que para produtos sujeitos a receita médica, o PVP ndo pode ser modificado, visto que ¢é
estabelecido pelo estado. No final da rece¢do das encomendas, procede-se a satisfacdo das
reservas, informando-se os utentes de que as mesmas ja se encontram disponiveis para
levantamento na farmadcia. Por vezes, havia, ainda, a necessidade de devolugdo de produtos
e respetivas regularizagdes, devido a diversos motivos como, por exemplo, prazos de
validade reduzidos ou expirados, embalagem danificada, produtos pedidos por engano ou
sem rotacdo. Desta forma, foi possivel comecar a aprender, com bastante detalhe, o
funcionamento do sistema informatico 4DigitalCare.

Apo6s dominar as tarefas de backoffice, comecei a lidar com os utentes, através da
observacdo de atendimentos, no que se refere a dispensa de MSRM, MNSRM, MUV,
suplementos alimentares, produtos cosméticos e outros produtos de satde, e respetivos
aconselhamentos fornecidos e estratégias de venda. Além disso, fui responsavel pela
determinagdo de parametros bioquimicos, nomeadamente, medi¢do da pressao arterial e
mensuracdo de colesterol, glicose e triglicerideos, tarefa realizada no gabinete da farmécia.
A partir de agosto, iniciei o atendimento ao balcdo, sob supervisdo da restante equipa, tendo
sido esta uma tarefa bastante desafiante, que contribuiu imensamente para o
desenvolvimento de conhecimentos imprescindiveis para a minha formacao.

Durante os quatro meses de estagio, tive, ainda, a oportunidade de realizar diversas
formagdes internas e externas que permitiram consolidar e obter conhecimentos. A primeira
formagao realizada foi por parte da Tilman, que teve como foco principal a apresentagdo dos
seus produtos atuais e dos que viriam para o mercado num futuro préximo, de forma a
transmitir a equipa da farmacia todos os conhecimentos necessarios acerca dos mesmos. De
seguida, estive presente na formacio da marca completa, da CAUDALIE, onde tive
oportunidade de conhecer todos os produtos da marca e, ainda, conhecer, em detalhe, a
composi¢ao dos mesmos. As ultimas formagdes foram realizadas pela Gedeon, com foco no

Candiset 3 dias, e pela Dr.Vegan, que nos deu a conhecer o seu catalogo de produtos.
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3 - Atividades desenvolvidas

Atividade 1: Suplementacio a base de plantas — exemplos e particularidades

Contextualizacio

Cada vez mais, a procura por suplementos alimentares tem aumentado
exponencialmente, e isso deve-se a sua enorme capacidade em promover a saide e o bem-
estar, desde que a sua toma esteja aliada a um regime alimentar diversificado e nutritivo. E
importante referir que, uma dieta rica e variada, nas quantidades corretas e necessarias,
devera ser suficiente para fornecer os nutrientes que o corpo humano requer para o seu
correto funcionamento. No entanto, por vezes, existem nutrientes que ndo sdo obtidos em
quantidade suficiente e isto pode dever-se a diversos fatores, nomeadamente, caréncias ou
restri¢des alimentares, pratica de desporto intensivo, pessoas em determinadas fases de vida,
nomeadamente, criangas, idosos e mulheres gravidas ou que pretendem engravidar, podendo
essa situacdo ser solucionada através da suplementagdo. Os suplementos alimentares sao,
assim, fontes nutricionais concentradas, responsaveis por causar efeitos fisioldgicos, sendo
a sua introdu¢do no mercado, em Portugal, regulada pela Dire¢do Geral de Alimentacdo e
Veterinaria. '

A pedido da equipa da farmacia, foi me solicitada a realizagdo de uma breve
apresentacao referente a suplementagao a base de plantas, uma vez que a farmdcia ird iniciar,
num futuro préximo, a comercializacdo destes suplementos. Assim, tive a oportunidade de
pesquisar e estudar, com detalhe, alguns ingredientes naturais percebendo a sua importancia
no que se refere a sua acdo medicinal, tendo sido produzida uma pequena apresentacao,
presente no anexo 2, que contém informagao sobre estes ingredientes.

Intervencao

A suplementacdo vegan, de forma geral, destaca-se pelo facto de os suplementos
alimentares serem produzidos a base de plantas, sem aditivos desagradaveis e cancerigenos,
e por possuirem ingredientes com maior biodisponibilidade, permitindo, assim, uma
absorg¢ao facilitada e uma maior eficacia, quando comparados com os ingredientes utilizados
em suplementos alimentares comuns. Além disso, geralmente, as formulagdes ndo contém
agentes de volume, alergénios, glaten, lacticinios, lactose, agticar, amido e sdo GMO-free.'®

O colesterol, apesar de importante para o funcionamento do organismo humano,
representa um dos fatores de risco relacionados com a ocorréncia de doengas cardio e
cerebrovasculares, devido a acumulacao de gordura nas artérias e consequente formacao de
placas, designada por aterosclerose, responsavel por impedir o normal fluxo sanguineo. E

por isso que, atualmente, os suplementos alimentares de arroz vermelho sdo muito
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procurados, com o objetivo de controlar os niveis de colesterol. O arroz vermelho possui
potencial atividade fisioldgica, resultante da sua fermentacdo pela levedura Monascus
purpureus, resultando em pigmentos de coloragdo vermelha, e monocolinas, nomeadamente,
a monocolina K, que possui estrutura quimica semelhante a da lovastatina, uma estatina
aprovada para o tratamento da dislipidemia. Desta forma, a monocolina K ¢ responsavel por
inibir a sintese do colesterol a nivel hepatico, através da inibicdo da 3-hidroxi-3-
metilglutaril-CoA (HMG-CoA) redutase, uma enzima responsavel por catalizar a
transformagdo de HMG-CoA em mevalonato, um precursor do colesterol.!”!3

A ashwagandha, também conhecida como ginseng indiano, ¢ uma planta rica em
fitoquimicos, nomeadamente, alcaloides, lactonas e saponinas, que lhe conferem
propriedades anti-inflamatérias e calmantes. E utilizado o extrato da raiz de ashwagandha,
que se trata de um adaptogénico, uma vez que possui capacidade em auxiliar o organismo
no que se refere ao stress mental e fisico. Este composto tem a aptidao de atuar sobre o eixo
hipotalamo-hipdfise-adrenal ajudando no controlo de mediadores do stress como, por
exemplo, as proteinas de choque térmico (Hsp70) e o cortisol. Este composto possui outros
beneficios como, por exemplo, o auxilio de pessoas com insénia, melhorando a qualidade
do sono, aumenta a fertilidade em homens, visto que aumenta a produgdo de testosterona,
concentragdo e motilidade do esperma, e tem impacto no ganho de massa muscular, uma vez
que promove a forga e a utilizagdo maxima de oxigénio durante a atividade fisica.!*

O cardo-mariano trata-se de uma planta medicinal utilizada no auxilio do tratamento
de problemas hepaticos e desintoxica¢dao, nomeadamente, cirrose, esteatose, ictericia, fibrose
hepatica ou hepatite viral, devido a existéncia de um conjunto de flavonoides, designado por
silimarina, composto por silibina, silidianina e silicristina, que possui a¢do antioxidante,
permitindo a regeneragao das células hepaticas e reduzindo a inflamagao. A silimarina regula
o teor de glutationa intracelular, tem capacidade de regular a permeabilidade da membrana
celular, evitando a entrada de agentes tdxicos para o interior dos hepatdcitos, possui aptidao
na promocdo da sintese do RNA ribossomal e, assim, estimula a regeneracao do figado, ¢
capaz de inibir a transformacdo de hepatdcitos em fibroblastos e possui propriedades
adstringentes, simplificadoras da digestdo e potenciadoras do apetite, uma vez que o figado
gordo ¢ responsavel por diminuir o apetite e provocar vomitos € enjoos.?!">3
Conclusao

Em suma, tive a oportunidade de elucidar a equipa da farmacia sobre a
suplementa¢do a base de plantas, com o objetivo de encorajar, facilitar e tornar mais

confortavel o aconselhamento destes produtos aos seus utentes.
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Atividade 2: Medicamentos de Uso Veterinario de utilizacio frequente: classes e
respetivas especificidades

Contextualizacio

Atualmente, os animais de estimacdo fazem, cada vez mais, parte dos lares das
familias portuguesas. No entanto, ter um animal de estimacdo acarreta muitas
responsabilidades por parte dos tutores, desde a desparasitacdo, vacinacdo, alimentacao,
consultas de medicina veterindria, controlo de reprodugdo, entre outras. Todavia, muitas
destas responsabilidades nio sdo asseguradas, podendo colocar em risco a saade do animal.>*

A pedido da equipa da farmacia, foi me solicitada a realizagdo de uma breve
apresentacdo, exibida no anexo 3, relativamente aos farmacos antiparasitdrios, anti-
inflamatorios e otoldgicos, destacando as diferentes substancias ativas e as suas respetivas
particularidades.

Intervencao

E importante referir que medicacdo humana é distinta de medicagio veterinaria pois,
os humanos representam uma s6 espécie, enquanto no mundo animal existem animais de
producdo ou de companhia, e animais exdticos, que se dividem em vdrias espécies. No
entanto, excecionalmente, pode ser prescrita medicacdo de uso humano a animais devendo,
sempre, ser aplicada a Cascata de Prescricio Médico-Veterinaria, presente no anexo 4, em
situacdes de auséncia de medicamento autorizado para determinadas espécies-alvo ou
patologias.”® Através da Base de Dados de MUV, designada por MedVet, é possivel
consultar o RCM de diferentes MUV disponiveis no mercado, existentes em diferentes
formas farmacéuticas veterinarias, nomeadamente, un¢ao punctiforme (“spot-on e “pour-
on”), aerossol, spray, pulverizagio bucal, comprimidos mastigaveis, entre outros.?¢

Uma das classes de MUV de elevada utilizagdo corresponde aos antiparasitarios, uma
classe que se divide em antiprotozoarios, ectoparasiticidas e anti-helminticos de utilizagdo
em platelmintas e nematelmintas. Estes Gltimos dividem-se em anti-helminticos de largo
espetro, constituidos por varias classes, nomeadamente, benzimidazois, substancias do tipo
nicotinico, lactonas macrociclicas, que se dividlem em avermectinas (1* geracdo) e
milbemicinas (2% geragdo, com maior margem de seguranca), e organofosforados, e anti-
helminticos de estreito espetro, como sdo exemplo, a piperazina e a dietilcarbamazina. No
que se refere aos anti-helminticos nematocidas de largo espetro, estes atuam de forma
variada sobre os parasitas consoante a sua classe, nomeadamente, através do bloqueio da
divisdo celular, inibicdo irreversivel da acetilcolinesterase, despolarizagdo da membrana

plasmatica e bloqueio neuromuscular, levando a paralisia e morte do parasita.?”?’
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No que diz respeito aos anti-helminticos de estreito espetro, a piperazina trata-se de
um composto agonista dos recetores do acido gama-aminobutirico (GABA), que induz a
hiperpolarizagdo das terminacdes nervosas, causando a paralisia flacida, enquanto a
dietilcarbamazina possui um mecanismo de acdo ainda incerto, que se considera ser a
predisposig¢do para a fagocitose microfilaria, levando a paralisia flacida de microfilarias.?6-3

Os platelmintas sdo uma classe de farmacos utilizada contra cestodes ou trematodes
que atua sobre os parasitas através de alteracdes nos fluxos idnicos de minerais e bloqueio
de vias glicoliticas (morte por deple¢do energética), como é exemplo o praziquantel.2

No que se refere aos antiprotozodrios, estes sdo muito utilizados na Leishmaniose
canina, uma doenca grave que ainda ndo possui cura. Estes farmacos visam interferir com
mecanismos bioenergéticos dos amastigotas (através da inibi¢cdo da glicolise e da B-oxidagao
de 4cidos gordos nos glicossomas), incorporacdo no RNA e consequente producgdo
defeituosa de proteinas, e inibi¢do do crescimento de formas promastigotas.>!

Relativamente aos ectoparasiticidas, ¢ de referir que esta classe de compostos atua
pelo bloqueio irreversivel das acetilcolinesterases, inibi¢do da monoaminoxidase, bloqueio
pré e pos-sinaptico da passagem de ides cloro pelos neurotransmissores GABA e
desregulagdo na entrada de sodio e potassio nas células nervosas.>3? A associagdo de
ectoparasiticidas pode aumentar, expressivamente, a eficacia da terapéutica.’!

Os farmacos otoldgicos sdo, maioritariamente, utilizados em casos de otite externa,
que representa o tipo de otite mais comum e menos grave em caes, € que implica a limpeza
do canal auditivo externo recorrendo, para o efeito, a solugdes de limpeza e ceruminoliticos,
e secagem do canal auditivo externo. Preferencialmente, recorre-se a terapéutica topica
(antifungicos, antiparasitarios, anti-inflamatoérios ou antibacterianos) sendo, somente,
utilizada a terapéutica sistémica no caso de resposta ineficaz ao tratamento topico.*0-+?

Para o tratamento da inflamagdo e da dor, sdo utilizados os anti-inflamatorios nao
esteroides, fArmacos com agdo analgésica, anti-inflamatodria e antipirética, com o objetivo de
reduzir a dor, inchaco e vermelhiddo, através da inibicdo das cicloxigenases, enzimas
responsaveis pela biossintese de prostaglandinas e tromboxanos.*-* Esta classe de farmacos
carece de alguns cuidados, nomeadamente, ter consciéncia que intervalos de dosagem para
determinadas espécies ndo devem ser extrapolados para outras espécies, evitar o seu uso em
cdes, gestantes e animais com doenca gastrointestinal, renal, hepatica ou cardiovascular, e
que a sua associacdo com outros anti-inflamatérios ndo esteroides ou corticosteroides ¢

desaconselhada.** E de referir que o acetaminofeno é um farmaco contraindicado em

gatos, devido a baixa capacidade de metaboliza¢do do paracetamol, causada pela deficiéncia
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de Uridina 5'-difosfo-glucuronil-transferase (UGT), uma enzima fundamental na conjugagao
com 4cido glucurdnico, que representa uma via importante de destoxificagdo hepatica.**#7->°
Conclusao

Com a realizagdo desta atividade, foi possivel relembrar e clarificar alguns conceitos
no que se refere aos MUV de utilizacdo mais frequente. De forma breve, através da
apresentacdo presente no anexo 3, procurei apresentar as diferentes classes dos farmacos
referidos, indicando as diversas classes, respetivos mecanismos de agdo das substincias

ativas e particularidades importantes das mesmas, tendo sempre como objetivo, destacar

aspetos relevantes sobre estes firmacos para o momento sua dispensa em farmacia.
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Atividade 3: Suplementacido com ferro: aspetos importantes

Contextualizacio

Atualmente, a deficiéncia de reservas de ferro no organismo e a anemia constituem
um problema bastante comum entre os humanos, especialmente, em mulheres. Teores
diminuidos de ferro podem desencadear situagdes de anemia ferropénica, afetando a saude
e 0 bem-estar das pessoas, € € aqui que se destaca a suplementagdo com ferro, com o objetivo
de prevenir doencas, fornecer as quantidades de ferro fundamentais para pessoas com
necessidades acrescidas, nomeadamente, bebés, criancas e mulheres gravidas ou a
amamentar, e ajudar pessoas com dificuldades de absor¢ao de ferro. No entanto, é necessario
ter atencdo a determinados aspetos importantes, que podem fazer toda a diferenga no que se
refere a eficacia da suplementagdo com ferro.*

Intervencao

O ferro utilizado em suplementos alimentares encontra-se, geralmente, na forma de
sulfato ferroso ou gluconato ferroso, uma vez que possuem maior estabilidade e menor
facilidade de oxidacdo do que o ferro na sua forma elementar. Em situagdes de intolerancia
a suplementacgdo oral de ferro ou anemias graves, a administra¢do ¢ feita por via injetavel,
estando o ferro na forma de ferro sacarosado.*

Como ja foi referido, teores reduzidos de ferro podem desencadear anemia
ferropénica, uma doenga grave, muitas vezes menosprezada pelo ser humano. A anemia
ferropénica surge, maioritariamente, em pessoas cuja sua alimentacdo ¢ pobre em ferro,
nomeadamente, pessoas vegetarianas ou vegan, € pessoas com habitos alimentares pouco
saudaveis. Além disso, esta anemia pode verificar-se devido a outros fatores como
hipotiroidismo, perda de sangue prolongada a nivel do sistema digestivo, por exemplo, em
situagdes de hérnia, ulcera ou cancro, ou devido a menstruacdo prolongada associada a
grandes perdas sanguineas. Esta doenga ¢ caracterizada por sintomas como desanimo,
cansaco, fadiga, palidez, tonturas, sonoléncia, queda capilar, entre outros, sendo o seu
diagnostico confirmado através do hemograma, onde sdo verificados determinados valores,
nomeadamente, a quantidade de hemoglobina, os valores de¢ RDW (Red Cell Distribution
Width), volume globular médio e hemoglobina globular média, e os valores séricos de ferro,
ferritina e transferrina. Neste caso, a anemia ferropénica surge quando se observam valores
diminuidos de ferro sérico e de ferritina, e um aumento da saturagio da transferrina. 4°!->2

A suplementacdo com ferro deve ser efetuada, geralmente, com 120 mg de ferro por
dia, durante 3 a 6 meses, sendo a sua toma recomendada fora das refei¢des,

preferencialmente 1 hora antes ou 2 horas depois das mesmas, uma vez que os fosfatos,
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fitatos e taninos, presentes nos alimentos, sdo antidcidos que interferem com a absor¢do
férrica. A sua toma deve ser associada a um consumo adequado de carnes vermelhas,
lentilhas, feijdo e outros alimentos ricos em ferro. Além disso, ¢ aconselhada a ingestdo de
alimentos com vitamina C, como laranjas, uma vez que esta vitamina ¢ responsavel por
favorecer a absor¢do do ferro. A ingestdo de alguns alimentos deve ser evitada,
nomeadamente, chocolates, café, cha e alimentos ricos em calcio, uma vez que condicionam
a absor¢do do ferro.*31-32

E importante destacar que os comprimidos que contém ferro nio devem ser chupados
nem mantidos na boca, uma vez que existe risco de ulceragdo, podem irritar as mucosas e
alterar a coloracdo dos dentes. Apds a toma dos comprimidos, ¢ possivel observar uma
coloragdo negra nas fezes, fator que pode interferir na identificacdo de sangue oculto nas
fezes. E, ainda, importante referir que o ferro possui a capacidade de inibir a absor¢io de
tetraciclinas e de penicilinas logo, quando estes sdo receitados em simultineo, ¢ importante
que a sua administra¢do seja espagada em, pelo menos, duas horas.*

Por fim, referir que a suplementagdo de ferro ndo se encontra indicada para qualquer
pessoa, ou seja, existe situagdes em que a mesma deve ser evitada, nomeadamente, situagdes
que impedem a absor¢do férrica ou que potenciem a acumulag¢do de ferro no organismo,
como por exemplo, talassemia, anemia falciforme e hemocromatose, e em situagdes de
diverticulo ou obstrugdo intestinal.*

Para concluir, referir que ao longo do estagio curricular, surgiram muitos utentes com
prescricdes de MSRM de ferro, na forma farmacéutica de ampolas, um produto que se
encontrou, ao longo dos meses, constantemente esgotado por parte dos fornecedores. O
farmacéutico tem aqui um papel importante, uma vez que pode sugerir aos utentes o pedido
de alteragdo da forma farmacéutica para comprimidos, por parte do médico, para que possam
fazer a teraplutica necessaria, uma vez que s6 a forma farmacéutica de ampolas se
encontrava sem sfock.

Conclusao

Apesar da sua simplicidade, considero relevante a importancia desta atividade, no
que se refere a suplementacao de ferro, com o objetivo de relembrar determinados aspetos,
importantes e fundamentais, relativamente ao aconselhamento a prestar aos utentes que
pretendam e necessitem de iniciar a suplementagdo com ferro, para que esta seja efetuada de

forma eficaz e, assim, atingir os objetivos pretendidos.
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PARTE 2 — Temas de desenvolvimento

Tema 1 — Alcoolismo e abordagens terapéuticas para a dependéncia alcoolica

Atualmente, o alcoolismo representa um grave problema de saude publica a nivel
nacional e mundial, responsdvel pela doenca hepatica alcodlica, uma consequéncia do
consumo exacerbado de bebidas alcodlicas, que compreende varias etapas como a esteatose,
fibrose e cirrose hepatica, e o carcinoma hepatocelular. Assim, tendo em conta a gravidade
desta condi¢do clinica e o papel dos farmacéuticos enquanto profissionais de satde,
considero de extrema importancia o estudo e abordagem deste topico, de forma a aprimorar
os conhecimentos sobre a tematica do alcoolismo e respetivas abordagens terapéuticas.
Alcoolismo

O alcoolismo, também designado por sindrome de dependéncia alcodlica, ¢ uma
doenga cronica que engloba numerosos problemas instigados pelo consumo de éalcool no
individuo, tanto a nivel fisico como psicologico, e na sua vida profissional, social e familiar.
Hodiernamente, sabe-se que a ingestdo de dlcool ¢ um problema grave que surge, cada vez
mais, em idades jovens, sendo Portugal um dos paises que se destaca entre os que mais
consomem bebidas alcoolicas em todo o mundo. Segundo estudos recentes, julga-se que, em
Portugal, existam mais de 58 mil doentes com idade superior a 15 anos, que sofram de
sindrome de dependéncia alcoolica, e cerca de 750 mil consumidores abusivos de alcool o
que corresponde, aproximadamente, a 9% da populacdo portuguesa. De acordo com a
Associagao Portuguesa de Medicina da Adi¢do, em Portugal, no ano de 2020, a ingestao de
alcool correspondeu a 10,4 litros/capita, conforme o relatério da Organizacdo para a
Cooperagao e Desenvolvimento Econémico (OCDE), sendo este um valor que representa o
12° mais elevado, entre os paises da OCDE. Na Europa, o alcool representa o fator
responsavel por, aproximadamente, 1 milhdo de mortes por ano.>

Este transtorno pode ter origem em varios fatores como, por exemplo, o consumo
frequente de elevadas quantidades de 4alcool e fatores genéticos e psicossociais. A
perturbagdo da utilizacdo de 4alcool ¢, assim, caracterizada por vdarios fendmenos
comportamentais que se manifestam devido a ingestdo recorrente de 4lcool,
caracteristicamente associada a diversas manifestacdes, que variam de pessoa para pessoa.
Assim, enquanto depressor do sistema nervoso central, o alcool (etanol) inibe a a¢do do
glutamato enquanto promove a acdo do GABA, sendo, por isso, responsavel por varios
sintomas, alguns quase imediatos devido ao facto de o alcool ser absorvido a uma velocidade

muito mais radpida do que aquela a que ¢ metabolizado e eliminado do organismo. Como
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sintomas, sdo exemplo o decréscimo do equilibrio, vertigens, reflexos lentos, interferéncia
na fala, descoordenacdo, desidratagdo, dor de cabeca, perda de memoria e nauseas podendo
até, em doses elevadas, ser responsavel pela indu¢do do coma e por causar a morte. Porém,
a dependéncia alcoolica pode manifestar-se de outras formas, nomeadamente, através da
inabilidade de redu¢do do consumo de alcool, necessidade de consumo de alcool para
encarar problemas financeiros, profissionais ou pessoais, desinibicdo de comportamentos,
sintomas fisicos de abstinéncia alcoodlica, tolerancia alcoodlica, entre outras. Como
consequéncia de tudo isto, o alcool provoca o aumento drastico do risco de acidentes de
conducdo e o aumento da violéncia, a intensifica¢do da probabilidade de condi¢des médicas,
como sdo o caso, as doencas hepaticas (hepatite, esteatose, cirrose e carcinoma
hepatocelular), gastrointestinais (ulceras), e cardiacas (enfarte do miocardio, hipertensao
arterial), perturbacdes na funcdo sexual e, ainda, aumentar, de forma drastica, o risco de
doengas oncolédgicas. No fundo, é possivel considerar que o alcool é responsavel por
sintomas que ocorrem de imediato, quando os individuos ingerem alcool em excesso num
determinado momento, sintomas que ocorrem por periodos longos, quando o alcool ¢
consumido de forma regular e em quantidades excessivas, e sintomas que surgem quando o
consumo de alcool ¢ interrompido de forma abrupta, causando abstinéncia.>*

E importante referir que o consumo regular ndo é o tinico fator de risco associado ao
desenvolvimento da dependéncia alcodlica, ou seja, existem outros fatores que podem
potenciar o seu desenvolvimento como, por exemplo, a idade com que se inicia o seu
consumo, uma vez que quanto mais jovem se inicia a ingestao de alcool, maior sera o risco
de desenvolver dependéncia alcodlica e alguns problemas de satide mental como depressao
e ansiedade e, ainda, o histdrico familiar pois o risco de dependéncia serd superior no caso
de existirem familiares proximos que sofram desta perturbagio.>*

Para ser possivel diagnosticar uma situacao de alcoolismo ¢ necessario que, primeiro,
os individuos sejam conscientes de que consomem alcool em excesso e que precisam de
ajuda para resolver o seu problema de saude. Assim, o diagndstico propriamente dito inicia-
se por uma conversa com o médico, relativamente aos héabitos alcoolicos do individuo, e,
posteriormente, sdo realizados exames que permitem avaliar a amplitude da doenca como,
por exemplo, através da realizagio de andlises clinicas, testes hepaticos e bidpsia hepatica.*

Apesar de ndo se verificar a existéncia de testes especificos para detetar a doenca
hepatica alcodlica, em individuos cuja ingestdo de alcool seja suspeita ¢ importante a
realizacdo de testes da fungdo hepatica através de amostras sanguineas que permitem

determinar os teores enzimaticos, proteicos e de outras substincias produzidas no figado
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como, sdo exemplo, a AST, a ALT, a bilirrubina, a alfa-fetoproteina (AFP) e a gama-glutamil
transferase (GGT). Perante uma situagdo de doenca hepatica alcodlica, verifica-se um
aumento do teor de aminotransferases, com uma razao entre a AST e a ALT igual ou superior
a2, e de GGT, devido ao impacto do alcool sobre o figado e os canaliculos biliares, levando
ao estimulo da producao de GGT nos hepatocitos e a obstrucdo do fluxo biliar (colestase),
que faz aumentar o teor desta enzima a nivel sanguineo. Por outro lado, o figado ¢ o 6rgao
responsavel pela producdo de fatores de coagulagdo necessarios para a coagulagdo
sanguinea, producao essa que fica comprometida pela ingestdo de alcool. Assim, ¢ possivel
a realizacdao de um teste da fungdo hepatica designado por tempo de protrombina (TP) que
permite o calculo do racio internacional normalizado (INR), que indica o tempo necessario
para que o sangue coagule. Se a sintese dos fatores de coagulagdo se encontrar diminuida,
ocorre 0 aumento do TP e INR, aumentando a probabilidade de ocorréncia de hemorragias.>*
Etanol

O etanol (CH3CH2OH) representa uma substancia organica encontrada em bebidas
alcoodlicas que ¢ obtida através de diversas técnicas, sendo a mais utilizada a fermentagao de
acucares como a glicose, através do microrganismo Saccharomyces cerevisiae, como se
pode observar na figura 2. A levedura S. cerevisiae ¢ o microrganismo mais utilizado no que
se refere a producdo industrial de etanol, uma vez que possui rapido crescimento, alta
eficiéncia relativamente ao rendimento de etanol (possui um rendimento superior a 90% o
que corresponde, aproximadamente, a obtencao de 0,51¢g de etanol por cada grama de glicose

consumida) e dispde de uma elevada tolerancia a fatores de stress ambientais.>>°

2ADP+2P 2 ATP

Glucose

2 Piruvato

NAD+ NADH 2C02
NAD+ NADH

2 Acetaldeido

2 Etanol

Figura 2 — Esquema-resumo relativo a fermentagao alcodlica.

A glicose ¢, assim, metabolizada pela via glicolitica, através da sua conversdao em 2
moléculas de piruvato e produgdo de 2 moléculas de ATP e 2 moléculas de NADH. Em
condi¢des anaerobicas, o piruvato ¢ convertido em acetaldeido e dioxido de carbono, por
acdo da enzima piruvato descarboxilase. Por fim, o acetaldeido ¢ reduzido a etanol, através

da reagdo catalisada pela enzima alcool desidrogenase (ADH). Importa referir que a
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biossintese do etanol, por acdo da levedura S. cerevisiae, resulta na produgdo de varios
subprodutos, como sdo exemplo, o glicerol, 2,3-butanodiol e acetato, produzidos em
quantidades inferiores as do etanol, e que sdo responsaveis por conferir caracteristicas
aromaticas as bebidas alcodlicas. >

O etanol ¢ um 4lcool primario que possui um grupo hidroxilo na sua estrutura
quimica, e que se apresenta como um liquido incolor altamente inflamével. Trata-se de um
acido extremamente fraco, uma vez que nao se dissocia facilmente, ou seja, ndo cede protdes

com facilidade, como se pode comprovar pelo seu valor elevado de pKa de 15,9.57

Farmacocinética do etanol

Apds ser ingerido, o etanol ¢ velozmente absorvido no estdmago e no intestino
delgado para a corrente sanguinea, sendo distribuido por todos os tecidos, e atingindo o seu
teor maximo cerca de trinta minutos apds a sua ingestdo, em situagdes em que o estdmago
esteja vazio, visto que a presenca de alimentos provoca o retardamento do esvaziamento
gastrico e, consequentemente, um atraso na absor¢do do etanol. O figado ¢ um orgao
fundamental para a metabolizagdo do etanol, sendo responsavel pela producdo de espécies
reativas de oxigénio (ROS), alteragdes mitocondriais e promog¢do do stress do reticulo
endoplasmatico. A metabolizagao do etanol que, inicialmente, ocorre nos hepatdcitos, inicia-
se através da ac¢do da enzima ADH, responsavel por metabolizar o etanol em acetaldeido.
Por outro lado, a metabolizacdo do etanol ocorre por a¢do da catalase, que ¢ uma enzima
responsavel pela oxidagdo do etanol através da utilizacdo de H»O: produzido pelos
peroxissomas, formando-se acetaldeido. Além do mais, o etanol ¢, também, metabolizado
pelo sistema enzimatico microssomal hepatico, designado por citocromo P450, mais
especificamente, pela enzima CYP2EL, presente, sobretudo, nos hepatocitos e nas células de
Kupfter, resultando na producao de acetaldeido. Desta forma, percebe-se que as trés vias de
metabolizacdo referidas originam um composto toxico que provoca danos celulares,
inflamagdo e fibrinogénese hepatocitaria. Por fim, o acetaldeido, por ag¢do da enzima
mitocondrial aldeido desidrogenase (ALDH), sofre uma reagdo de oxidagao, convertendo-
se em acetato, um composto de menor toxicidade que, posteriormente, podera ser convertido
em acetil-CoA e utilizado, por exemplo, na produgio energética pela via do ciclo de Krebs.>*

Efeitos a longo prazo associados ao consumo excessivo de alcool

O consumo constante de doses elevadas de dlcool ¢ responsavel por afetar bastante
os orgdos, com maior incidéncia o figado, causando diversas doencas hepaticas alcodlicas
derivadas da metabolizac¢do do etanol e da consequente producdo de compostos lesivos para

o figado. >
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Doenca hepatica alcoolica

No que se refere a hepatite alcodlica, esta caracteriza-se pela esteatose hepatica,
inflamacao do figado e necrose hepatica, o que causara a morte das células hepaticas sendo
que os hepatdcitos, ja lesionados, encontram-se com um citoplasma granular e podem conter
proteinas fibrilares a nivel do citoplasma, designadas por corpos de Mallory, caracteristicos
de hepatite alcoolica. Caso o consumo de alcool se prolongue, ocorrera o processo patologico
caracterizado pelo acumular de tecido conjuntivo fibroso no figado, podendo este processo

resultar em cirrose hepatica.>*

Figado saudavel Esteatose hepatica Fibrose hepética Cirrose hepatica Cancro hepatico

Figura 3 - Fases da doencga hepatica. Adaptado de [58].

A esteatose hepatica alcodlica ¢ a patologia mais comum € menos grave que surge
em consequéncia da ingestdo exagerada de alcool, devido a acumulag¢do de gordura sob a
forma de triglicerideos, responsavel pelo aumento das dimensdes do figado, comprometendo
o seu desempenho no que se refere a metabolizagdo de nutrientes, producdo enzimatica e
destoxificacdo. Em condi¢des normais, os acidos gordos livres sdo transportados para o
figado, sendo esterificados em triglicerideos ou oxidados, produzindo ATP e corpos
cetonicos. Porém, sabe-se que o etanol é responsavel por modificar a fun¢do mitocondrial,
fazendo aumentar a absor¢do de 4acidos gordos e a diminui¢do da sua oxidacdo, resultando
na acumulagdo exacerbada de lipidos nos hepatdcitos. Além disso, alguns estudos
demonstraram que o consumo prolongado e excessivo de dlcool desencadeia modificagdes
na relagdo NADH/NAD que, em consequéncia, leva a altera¢des da -oxidagao mitocondrial
dos acidos gordos, resultando na acumulacao destes nas células hepaticas ocorrendo, assim,
o desenvolvimento da esteatose hepatica. Importa referir que esta ¢ uma patologia benigna
e reversivel uma vez que, com a interrup¢do da ingestao de dlcool, ocorre a normalizagdo da
arquitetura do figado. Esta condigdo patoldgica €, frequentemente, assintomatica numa fase
inicial, contudo, com a sua evolu¢do, podem surgir sintomas como, por exemplo, fadiga e
dor abdominal, nauseas, perda de apetite e ictericia.>*

O consumo frequente e expressivo de bebidas alcodlicas ¢ o principal fator
responsavel pelo desenvolvimento de cirrose hepatica, uma lesdo croénica do figado

caracterizada pela fibrose tecidual e arquitetura lobular modificada. Como se sabe, o tecido
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fibroso ndo ¢ responsavel por desempenhar qualquer fun¢do, ou seja, o excesso deste faz
com que a fungdo hepdtica se torne ineficiente, no que se refere, por exemplo, ao fluxo
sanguineo da veia porta para o figado, cujo bloqueio faz aumentar a pressao arterial na veia
porta (hipertensao portal), resultando na amplificacdo da pressao arterial de veias existentes
no estomago, esoéfago e reto, que se encontram ligadas a veia porta. A hipertensdo portal é
responsavel pelo desenvolvimento de veias varicosas (veias dilatadas e tortuosas) que sdo
extremamente frageis, existindo um risco acrescido de sangramento que, a longo prazo, pode
levar a situagdes anémicas. Outra funcdo que se torna comprometida ¢ a conversdo da
bilirrubina, que faz com que ocorra a acumulagdo da mesma na corrente sanguinea e na pele,
ocorrendo, respetivamente, hiperbilirrubinemia e ictericia. O metabolismo e a eliminagdo de
compostos téxicos tornam-se, também, ineficientes, levando a acumula¢do de alguns
farmacos e toxinas no organismo. Esta acumulagdo pode causar efeitos adversos graves que
podem levar a redu¢do da dose ou a suspensdo da terapéutica. Também a produgdo da bilis
se torna comprometida, o que faz com que a absor¢@o de gorduras e vitaminas lipossoluveis,
e a eliminacdo de toxinas ndo sejam realizadas de forma eficiente. Por fim, ¢ importante
mencionar que a associacdo do consumo de alcool e de outras condigdes lesivas para o
figado, nomeadamente, hepatites virais ou a administracdo regular de farmacos
hepatotoxicos, faz com que quantidades mais reduzidas e consumos menos frequentes de
alcool sejam suficientes para o desenvolvimento de cirrose hepatica.’*

O carcinoma hepatocelular ¢ uma das neoplasias mais comuns a nivel mundial, sendo
que surge, frequentemente, como uma das complicagdes da cirrose. Tanto o metabolismo do
etanol como a inducdo da CYP2E1, desempenham um papel importante no que se refere ao
desenvolvimento do carcinoma hepatocelular, devido a produ¢ado de acetaldeido, que possui
propriedades mutagénicas, e a producao de ROS. Verificam-se, também, alteragdes nos
nucledtidos do DNA e mutagdes a nivel da proliferagao hepatocitaria devido a multiplicagdo
de células tumorais, encurtamento de telémeros e promocdo de vias oncogénicas. Para
diagnosticar esta condicao patolédgica, € avaliado o teor de AFP, uma proteina que surge com
elevados niveis em alguns utentes com carcinoma hepatocelular, e sdo efetuados exames de
imagem como ultrassons, tomografia computadorizada ou ressonancia magnética. Em casos
complicados realiza-se a biopsia hepatica para confirmar o diagnostico.>

Sindrome de abstinéncia alcodblica

A Sindrome de abstinéncia alcoolica (SAA) pode surgir devido a diminui¢do ou
paragem repentina da ingestdo de alcool, em pessoas com habitos alcoolicos continuos,

levando ao aparecimento de sintomas de abstinéncia leves, moderados ou graves.
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Geralmente, a abstinéncia leve a moderada surge seis a oito horas apds a paragem da ingestao
de alcool, caracterizada por sintomas como dor de cabega, nauseas, tremores, irritabilidade
e sudorese excessiva. No que se refere a sindrome de abstinéncia grave, também designada
por Delirium Tremens (DT) surge, normalmente, 24 a 72 horas apds a interrup¢do do
consumo de alcool, caracterizada pela intensificagdo dos sintomas de abstinéncia leve
associados a desorientagdo, agitacdo intensa, alucinagdes, convulsdes, ansiedade e tremores
acentuados, hipertensao e vomitos. Por vezes, pode ser necessario recorrer a tratamentos de
emergéncia como a administragcdo de benzodiazepinas por um curto periodo, com o objetivo
de reducdo da agitacdo e preveng¢do de DT. Em situagdes de DT, o tratamento ¢ realizado
nos cuidados intensivos, recorrendo-se a reposi¢cao hidroeletrolitica e administragdo de anti-
hipertensores, benzodiazepinas, barbitiricos e vitaminas por via intravenosa, surgindo
melhorias cerca de 12 a 24 horas apds o inicio do tratamento. Usualmente, a SAA ¢
ultrapassada apds 7 dias do inicio da abstinéncia alcoolica.>*-%°

Abordagens terapéuticas nio farmacoldgicas

Apesar de existirem vdarios tratamentos que sdo eficazes na interrupg¢do do
alcoolismo, ¢ sempre necessaria orientagdo médica para decidir qual serd o método mais
adequado para cada utente. Numa fase inicial, ¢ importante incentivar o utente a diminuir a
ingestao alcodlica, alertando-o que manter a sobriedade sera uma tarefa ardua, mas possivel.
Assim, em casos mais leves, a consciencializacdo do utente acerca das consequéncias
clinicas e sociais associadas ao alcoolismo podera ser suficiente para cessar o consumo de
alcool. No entanto, a SAA podera surgir, pelo que ¢ importante recorrer a dietas nutritivas e
a suplementagdo de vitaminas do complexo B. Em situa¢des mais delicadas, muitas vezes,
opta-se por programas de reabilitacdo constituidos por psicoterapia individual e em grupo,
através de metodologias que promovam a motivacdo dos utentes para cessar 0 consumo
alcodlico. A psicoterapia visa abordar questdes emocionais, para perceber os motivos que
levam os doentes a dependéncia da ingestdo abusiva de alcool para, posteriormente, ensina-
los, através de diversas estratégias, a lidar com esses mesmos motivos sem a necessidade de
recorrer a bebidas alcodlicas. Muitas vezes, a reabilitagdo ambulatorial ¢ suficiente, no
entanto, para casos de extrema gravidade, recorre-se a programas de reabilitagdo com
internamento.”® Além disso, é importante referir a existéncia de grupos de autoajuda,
nomeadamente, os alcodlicos an6nimos, que representam uma comunidade de pessoas que
procura resolver o problema do alcoolismo. Sdo realizadas reunides, onde a comunidade
partilha varias experiéncias e demonstra a for¢a e a vontade de cessar o consumo de alcool,

com o objetivo de encorajar e motivar o grupo a alcangar a sobriedade.®
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Abordagens terapéuticas farmacoldgicas

Devido a heterogeneidade da sindrome de dependéncia alcoolica, tem-se verificado
dificuldades no desenvolvimento de farmacos especificos eficazes em doentes com sindrome
de dependéncia alcoodlica prolongada. Apesar disso, existem vdarios firmacos que sdo
utilizados no auxilio do tratamento do alcoolismo através da redugdo do consumo e respetiva
vontade de ingerir bebidas alcodlicas, e através do alivio sintomatico de abstinéncia, tendo
como alvo, a modulagio dos neurotransmissores que sdo afetados pelo alcool.®1-63

= Acamprosato (fairmaco de 1? linha)

O mecanismo de acdo pelo qual o acamprosato atua ainda ¢ desconhecido, porém,
acredita-se que seja através do antagonismo funcional do glutamato, ou seja, pensa-se que
este farmaco seja responsavel pela modulagdo da transmissdo glutamatérgica, afetando o N-
metil D-Aspartato, que ¢ um aminoacido agonista do glutamato, e os recetores
metabotropicos-5 do glutamato. Como consequéncia acredita-se que ocorra uma redu¢ao no
desejo de ingestdo de bebidas alcodlicas e na diminuicdo dos sintomas desagradaveis
associados a abstinéncia. Infelizmente, apesar de, geralmente, ser um farmaco bem tolerado,
encontra-se associado a alguns efeitos adversos indesejaveis como dor de estdmago, diarreia,
anorexia, tontura, parestesia, sudorese, xerostomia, ansiedade e depressdao. Além disso, este
farmaco encontra-se contraindicado em doentes com insuficiéncia renal grave. No que se
refere a sua posologia, esta varia conforme o peso corporal do individuo, sendo indicada a
toma de 2 comprimidos de 333 mg, trés vezes por dia, no caso de doentes com peso corporal
superior a 60 kg, e 2 comprimidos de 333 mg, duas vezes por dia, no caso de doentes com
peso corporal inferior a 60 kg.5!-63

= Naltrexona (fairmaco de 1? linha)

A naltrexona ¢ um fAirmaco antagonista parcial dos recetores opioides L, responsavel
por interferir com o eixo hipotdlamo-hipdfise-adrenal. Ao bloquear os recetores opioides,
este farmaco provoca a diminui¢do do efeito recompensador relacionado com o consumo de
alcool e reducdo do anseio por esse mesmo consumo. Assim, a naltrexona ¢ responsavel por
reduzir a taxa de recaida e pela diminuicdo significativa do risco de voltar ao consumo
elevado de bebidas alcoolicas sendo, por isso, utilizada na manutengao da abstinéncia. Como
efeitos secundarios, a naltrexona encontra-se associada a nauseas (mais comum), vomitos,
dores abdominais, cefaleia e ansiedade. Este farmaco est4d contraindicado em doentes que
utilizem opidides e em insuficientes hepaticos. Importa referir que, comparativamente com
o dissulfiram, sabe-se que a naltrexona possui a vantagem de ndo causar mal-estar. No que

se refere a posologia, existem varios esquemas posologicos associados, nomeadamente, uma
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dose de 50 mg por via oral, uma vez por dia, 100 mg por via oral em dias alternados ou 150
mg por via oral de trés em trés dias. E, ainda, possivel a administragao por via injetavel de
380 mg uma vez por més %163

= Dissulfiram (fAirmaco de 2* linha)

O dissulfiram ¢ um farmaco dissuasor que evita o consumo de alcool pelos doentes,
por mais elevado que seja o seu desejo, ou seja, este firmaco faz reduzir a ingestao, apesar
de ndo diminuir o desejo manifestado pelos pacientes relativamente ao consumo. Alguns
estudos de dupla ocultagdo ndo confirmaram a grande efic4cia associada a este fArmaco
(possivelmente devido a ndo adesdo a terapéutica). No entanto, sabe-se, que o dissulfiram &,
ainda, o medicamento mais eficaz em comparacdo com a naltrexona e o acomprosato. O
mecanismo de acdo deste medicamento ¢ descrito através da inibi¢do da acdo da enzima
ALDH, com a consequente acumulagdo de acetaldeido a nivel sanguineo aquando da
ingestdo de bebidas alcoolicas, responsavel por causar toxicidade no organismo e, assim, a
sua acumulacdo resultard em diversos efeitos bastante desagradaveis. Estes efeitos podem
permanecer entre 30 minutos e algumas horas ocorrendo, por exemplo, a rubefacio facial,
suda¢do, taquicardia, cefaleia, fraqueza e sonoléncia podendo, em alguns casos mais
drésticos, ocorrer convulsdes e depressdo respiratoria. Surgindo estes sintomas, os utentes
ndo se atrevem a consumir bebidas alcodlicas, obtendo-se assim o resultado pretendido. E
importante referir que este farmaco ¢ contraindicado em gravidas, pessoas de idade avangada
e doentes cardiacos. Além disso, ¢ importante ter algumas precau¢des com a toma deste
medicamento, uma vez que existem produtos como, por exemplo, xaropes, perfumes e
logdes para a barba, que possuem dalcool na sua composi¢cdo e que, por isso, devem ser
evitados. No que se refere a posologia, a dose inicial ¢ de 250 mg, uma vez ao dia, sendo
possivel, caso necessario, aumentar a dose para 500 mg uma vez ao dia. E, ainda, possivel
administrar uma dose de 500 mg, uma vez ao dia, durante 1 a 2 semanas e, posteriormente,
realizar a manutengido com uma dose média diaria de 250 mg.!-63

= Nalmefeno (fairmaco de 2? linha)

O nalmefeno representa o primeiro farmaco aprovado pela Agéncia Europeia de
Medicamentos. Este medicamento € estruturalmente idéntico a naltrexona, tratando-se de
um modulador seletivo dos recetores opiodides L, d e k, sobretudo, dos recetores p e 3. O seu
efeito, sobre os recetores | faz com que a sensagdo de prazer associada ao consumo de alcool
ndo se verifique, enquanto o efeito sobre os recetores k diminui a alteragcdo repentina do

estado psicoldgico do utente. Tal como os anteriores, a administragdo deste fairmaco esta

associada a diversos efeitos secundarios tais como, tonturas, naduseas, fadiga, dor de cabecga,

30



distarbios do sono, taquicardia e vomitos. No que se refere a posologia, ¢ recomendada uma

dose de 18 mg por dia, de toma Unica, idealmente uma a duas horas antes de exposi¢ao ao
: : ivel 61-63

risco, ou assim que possivel.

Farmacos ndo aprovados

Apesar de ainda ndo estarem aprovados para situagdes de dependéncia alcodlica, o
baclofeno, o topiramato, a gabapentina, a vareniclina, o ondansetrom e o semaglutido
parecem constituir terapéuticas farmacologicas de interesse. %364

= Baclofeno

O baclofeno, farmaco aprovado para o tratamento da espasticidade, tem sido
investigado com o objetivo de ser utilizado no tratamento da dependéncia alcodlica. Este
medicamento trata-se de um agonista dos recetores GABA-B, e tem como objetivo causar
os efeitos neuroinibitdrios provocados pelo alcool. Podera ter interesse em doentes

espasticos e dependentes do alcool. 364

= Topiramato
O topiramato, farmaco aprovado enquanto anticonvulsivante e no tratamento
profilatico da enxaqueca, ¢ um medicamento que facilita a atividade dos recetores GABA e
que, por outro lado, representa um antagonista dos recetores do glutamato. Além disso, sabe-
se que provoca a reducdo da acdo dopaminérgica mesolimbica. Podera ter interesse no
tratamento de doentes que possuam, concomitantemente, a doenga convulsiva e a

dependéncia alcoolica. 64

= Gabapentina
A gabapentina ¢ um medicamento que se encontra aprovado enquanto
anticonvulsivante e que ¢ utilizado no tratamento da dor neuropatica. O interesse por este
farmaco, no que se refere a dependéncia alcodlica, deve-se a sua capacidade de inibir os
canais de calcio pré-sinapticos excitatorios e promover os recetores GABA inibitdrios.
Poder4 ter interesse no tratamento de doentes alcodlicos que possuam, concomitantemente,
doenga convulsiva ou dor neuropatica.5*%4
= Vareniclina
A vareniclina trata-se de um farmaco aprovado para a cessagdo tabagica que atua
enquanto agonista parcial dos recetores nicotinicos acetilcolinérgicos 04p2, sendo agonista
total dos a7, regulando, assim, as vias dopaminérgicas, modificando a libertacdo de
dopamina. Este medicamento parece ter interesse na reducdo do consumo e do desejo pelo

alcool, em doentes com dependéncia tabagica e alcodlica, simultaneamente. 5364
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= Ondansetrom
O ondansetrom ¢ um fairmaco antagonista dos recetores serotoninérgicos 5-HT3 que
se encontra aprovado para o tratamento de nduseas e vOmitos, muitas vezes, associado a
quimioterapia. Parece ter interesse no alcoolismo de aparecimento precoce e em individuos
que possuam combinagdes especificas do gene transportador de serotonina (5-HTT). Pensa-

se, assim, que o ondensetrom atue através do bloqueio dos recetores de serotonina 5-HT3.%3-64

= Semaglutido

Por fim, o semaglutido tem sido, recentemente, referenciado enquanto auxiliar no
tratamento da dependéncia alcodlica, uma vez que se pensa que este firmaco interage com
o sistema dopaminérgico, envolvido no sistema de recompensa, através da reducdo da
libertagdo de dopamina fazendo com que, assim, a sensacao de prazer associada ao consumo
de alcool se torne menos agradavel. Além disso, sabe-se que os andlogos da GLP-1 sdo
mediadores da resposta ao stress, pelo que se acredita que o semaglutido possa atuar através
da desestimulagao do consumo de alcool devido a situagdes de stress. No entanto, mais
pesquisas poderdo ser realizadas para que este farmaco represente uma outra via eficaz no
tratamento deste distirbio, apesar de, como todos sabemos, ndo se tratar de uma op¢ao muito
viavel, devido a escassez do farmaco.®
Conclusao

A sindrome de dependéncia alcodlica ¢ uma doenca de extrema gravidade e que, por
vezes, ainda € vista com alguma banalidade. Este transtorno, que afeta milhdes de pessoas,
tem surgido em idades cada vez mais precoces sendo, por isso, de extrema necessidade a
existéncia de terapéuticas especificas para esta patologia e de farmacos que facilitem a
adesdo a terapéutica, uma vez que os efeitos secundarios associados as terapéuticas
existentes representam um fator que tem desincentivado a adesdo a terapéutica.

Enquanto futuro farmacéutico, considero que este ¢ um tema de enorme interesse,
mas que, infelizmente, ainda ¢ um assunto pouco abordado em Portugal, como pude
testemunhar pela escassez de fontes bibliograficas, atuais, relativas a perspetivas de futuro
alusivas a novas terapéuticas. Por fim, ¢ importante referir que os profissionais de saude
devem, assim, estar conscientes desta patologia e de todas as consequéncias que esta
acarreta, para que possam agir e auxiliar de forma eficaz perante individuos que possam estar
a enfrentar por situagdes de alcoolismo.

Concluo, assim, por referir que ha muito caminho a percorrer relativamente a esta
tematica devendo-se, a meu ver, apostar na prevengdo, na melhoria do diagndstico desta

patologia e na descoberta de novos farmacos promissores e inovadores.
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Tema 2 — Isotretinoina: utilizacoes e precaucdes em dermatologia

Na atualidade, tem-se verificado um aumento do interesse pelo cuidado da satide da
pele, ndo s6 por questdes de autoestima como também pelos proprios padroes de beleza
impostos pela sociedade. De facto, tem-se verificado que a drea da dermocosmética se
encontra continuamente em evolucdo, no que se refere ao lancamento constante de novos
produtos eficazes e inovadores.

A isotretinoina representa um farmaco utilizado, principalmente, no tratamento de
quadros clinicos graves de acne sendo, também, utilizado noutras patologias cutineas,
devido a sua elevada eficacia. No entanto, apesar do seu grande €xito, este ¢ um farmaco que
¢ bastante sujeito a vigilancia no que se refere a sua relagdo de risco-beneficio.®

Constituicio cutinea

A pele representa o maior e o principal 6érgdo do corpo humano, como se pode
comprovar, pelo facto de medir quase 2m? e pesar, aproximadamente, 4 kg.%” Este 6rgio é
responsavel por diversas e infindaveis fun¢des, como sdo exemplo, a protecao do organismo
contra as mais variadas agressdes externas (microrganismos e raios ultravioleta, por
exemplo), atividade enddcrina, controlo da temperatura corporal, evitar o excesso de perda
de agua, percegdo sensorial e excregdo de substincias indesejaveis.’®% Estruturalmente, a
pele divide-se em trés camadas principais, sendo a epiderme a camada mais superficial da
pele, a derme a camada intermédia, onde se encontra o tecido conjuntivo, vasos sanguineos
e linfaticos, foliculos pilosos e as glandulas sudoriparas, e a hipoderme a camada inferior

constituida, essencialmente, por tecido adiposo e conjuntivo.

Hair shaft —_

Melanocytes Epidermis layers:

: -stratum corneum
Keratinocytes -stratum granulosum
-stratum spinosum
-stratum lucidum
-stratum basale

Merkel cells
Langerhans cells
Seb gland

Collagen fiber
Fibroblast

Blood capillaries ——(

Hair follicle
Sweat gland

Dermis layers:
-papillary dermis
-reticular dermis

Extracellular matrix,

Hypodermis
immune cells

Receptor

Figura 4 - Constitui¢ao da pele. [Adaptado de 69]
= Epiderme

Como ja foi referido, a epiderme representa uma camada externa e fina da pele,

constituida por epitélio estratificado pavimentoso queratinizado, que se encontra em
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constante renovagdo, uma vez que os queratindcitos, enquanto principais células existentes
na epiderme, vao migrando, vagarosamente, para a superficie epidérmica onde serdo
transformados em corneocitos e, assim, formar a camada cérnea sendo, posteriormente,
substituidos por novas células. Os melandcitos, presentes no estrato basal, sdo células
responsaveis pela atribuicdo da coloracdo a pele, através da produg¢do de melanina, um
processo importante relativamente a protecdo contra a radiagdo ultravioleta, através da
conversao da tirosina. Existem, ainda, as células de Langerhans, que sdo células dendriticas
que se acumulam no estrato espinhoso, cuja fungdo se refere a defesa imunologica, através
da acumulacdo de antigénios a sua superficie, e consequente apresentacao aos linfocitos T.
Por ultimo, existem as células de Merkel, encontradas na camada basal, com fungao neuro-
sensorial, maioritariamente presentes nas pontas dos dedos.®’

A epiderme encontra-se dividida em cinco camadas, nomeadamente, estrato basal,
espinhoso, granuloso, lucido e corneo, em zonas de pele mais espessa, € em quatro camadas
nas restantes zonas de pele mais delgada, devido a auséncia do estrato licido.®

= Derme

No que se refere a derme, esta corresponde ao tecido conjuntivo caracterizado pela
existéncia de varias células que a compdem, nomeadamente, fibroblastos, macrofagos,
linfocitos, mastocitos e adipocitos, sendo os fibroblastos as principais células dérmicas,
responsaveis pela produgdo de colagénio e elastina. Além destas células, ¢ observada a
existéncia de vasos sanguineos e linfaticos, pelos e glandulas sudoriparas e sebaceas. Estas
ultimas sdo responsaveis, respetivamente, pela regulagdo da temperatura corporal e pela
producdo e excregdo de sebo, cuja acumulagdo excessiva podera originar situagdes acneicas.

Esta camada cutanea encontra-se, assim, dividida em dois estratos, nomeadamente,
o estrato superior designado por derme papilar (camada irregular) e o estrato inferior
designado por derme reticular (camada mais espessa).®

= Hipoderme

A hipoderme corresponde & camada cutdnea mais superficial, muitas vezes designada
por tecido subcutineo. Esta camada ¢ constituida, sobretudo, por adip6citos cuja fungdo ¢ a
prote¢do térmica e mecanica, € a reserva de energias.®
Isotretinoina

A isotretinoina (acido 13-cis-retindico) ¢ um farmaco retinoide, derivado da vitamina
A, comumente utilizado no tratamento sistémico de acne grave ou acne que ndo tenha
melhorado através da utilizagdo de outros tratamentos como, por exemplo, antibioterapia.

Além disso, o uso desta substincia ativa ndo ¢ exclusivo para situagdes acneicas sendo,
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também, utilizada no tratamento de hidradenite supurativa, rosacea grave, psoriase, cancro
de pele ndo-melanoma e doengas do couro cabeludo. Importa referir que este firmaco possui
um isémero, designado por tretinoina, que ¢ utilizado no tratamento da acne por via

topica.’®’!

\\\\

HO O

Figura 5 - Estrutura quimica da isotretinoina. Adaptado de [71].

O mecanismo de agdo da isotretinoina ndo ¢, ainda, conhecido de forma
pormenorizada. No entanto, sabe-se que estara relacionado com a capacidade de indugdo da
apoptose em determinadas células do corpo, nomeadamente, células do hipotalamo,
hipocampo e, principalmente, células das glandulas sebaceas. A redu¢do da atividade das
glandulas sebaceas provoca uma diminui¢do da producdo de sebo, que representa um
substrato favoravel ao crescimento de Propionibacterium acnes. A isotretinoina atua como
um pro-farmaco, uma vez que, endogenamente, ¢ convertida em 4cido all-trans retindico no
citoplasma celular para, posteriormente, ser transportado para o nucleo, local onde se ird
ligar ao recetor do acido retindico (RAR) e recetor do retinoide X (RXR).”? Porém, segundo
alguns estudos recentes, foi descoberto que a isotretinoina € responsavel por suprimir a
atividade de glandulas sebaceas, por mecanismos independentes do RAR e do RXR, através
da interrupcao do ciclo celular e inducao da apoptose em sebocitos de fenotipo 1 mediada
pela lipocalina associada a gelatinase neutrofilica e pelo TRAIL (ligante indutor de apoptose
relacionada ao fator de necrose tumoral), ambos aumentados a nivel cutdneo em pacientes a
realizar tratamento com isotretinoina. ’>7* A expressdo do TRAIL ¢é promovida pelo fator de
transcri¢do nuclear FoxO3, fator esse cuja ativacdo se encontra interrompida em doentes
com acne. Assim, a isotretinoina ira regular, de forma positiva, 0 FoxO3 que passara a
induzir a expressdo do TRAIL, responsavel pela ativacdo da cascata de caspases e,
consequentemente, ocorrera a apoptose dos sebdcitos.

Relativamente a duragdo do tratamento, este varia consoante a dose e a melhoria dos
sintomas. E de salientar que, numa fase inicial, pode ocorrer o agravamento da acne, devido
a promocao da libertagcdo do sebo existente no interior das glandulas sebaceas e que, com a
continuidade do tratamento, sera observada uma melhoria dos sintomas. Relativamente a
posologia, o farmaco deve ser administrado 1 a 2 vezes por dia, as refei¢cdes, numa dose

calculada segundo o peso do individuo, ou seja, 0,5mg de isotretinoina por cada kg de peso
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corporal. E importante alertar que, numa situagdo de esquecimento da toma do farmaco, esta
devera ser ultrapassada sem nunca recorrer a duplicagdo da dose na toma seguinte.”

Farmacocinética da isotretinoina

Absorcao

A isotretinoina ¢ absorvida a nivel gastrointestinal, pelo que a sua absor¢do podera
ser amplificada se a administragdo do farmaco for realizada, juntamente, com alimentos. O
aumento da sua absor¢do ¢ comprovado pelo facto de a biodisponibilidade da isotretinoina
ser cerca de duas vezes superior comparativamente a biodisponibilidade do farmaco quando
este ¢ administrado em jejum. Isto acontece pelo facto deste fAirmaco ser extremamente

lipofilico.”!7375

Distribui¢ao

No que se refere a distribui¢do deste fArmaco no organismo humano, sabe-se que a
isotretinoina tem uma enorme capacidade de ligacdo as proteinas plasmadticas, mais
concretamente, a albumina. No entanto, visto que a isotretinoina ndo se encontra disponivel
enquanto solu¢do intravenosa, as informagdes sobre a sua distribuicao sdo muito limitadas.
Sabe-se, apenas, que este ¢ um farmaco que rapidamente ¢ distribuido para a epiderme e para
a derme, mas em concentragdo inferior aquela a que ¢ distribuido para o plasma.’>’>
Metabolismo

A metabolizacgdo da isotretinoina ocorre a nivel hepatico, através da agao do CYP450,
e leva a formagao de trés metabolitos, nomeadamente, 4-oxo-isotretinoina, que ¢ o principal
metabolito, uma vez que possui concentragdes plasmaticas 2,5 vezes superiores a da
isotretinoina, tretinoina e 4-oxo-tretinoina sendo que, esta ultima contribui, de forma

significativa, para a a¢do da isotretinoina.*"

Eliminagdo

A excre¢do da isotretinoina e dos seus respetivos metabolitos do organismo humano
ocorre a nivel fecal e urinario. O tempo de semivida médio de elimina¢do da isotretinoina
inalterada ¢ de cerca de 19 horas enquanto o tempo de semivida médio de eliminagdo da 4-
oxo-isotretinoina ¢ superior, sendo de 29 horas. Apos finalizar o tratamento, a isotretinoina

desaparece, a nivel sanguineo e cutineo, ao fim de 2 a 4 semanas.’""’

Precaucdes:
o A isotretinoina deve ser utilizada, apenas, com indicagdo do/a dermatologista;
o Aplicar, regularmente, cremes hidratantes de corpo, rosto e labios para evitar o
ressecamento cutaneo;

o Evitar a toma de banhos de 4gua quente, para evitar o ressecamento cutaneo;
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o Utilizagdo didria obrigatoria de protetores solares oil-free, mesmo nos dias em que
ndo se verifique exposicao solar;

o Evitar a utilizag¢do de esfoliantes;

o Evitar tratamentos dermoabrasivos ou de depilagdo a laser durante e até 6 meses apos
o tratamento com isotretinoina, visto que existe um risco elevado deste farmaco
interferir com a cicatrizagdo da pele;

o Em caso de ressecamento a nivel ocular, ¢ importante a utilizacdo de gotas oculares
hidratantes;

o Reforgar a contracegdo, devendo esta ser iniciada 1 més antes do inicio do tratamento,
utilizada durante 0 mesmo e manter a sua utiliza¢do, pelo menos, 1 més apds o fim
do tratamento com isotretinoina;

o No decorrer do tratamento, ndo devem ser consumidas bebidas alcoolicas devido ao
facto de a isotretinoina e o etanol serem metabolizados a nivel hepatico, o que podera
levar a sobrecarga do figado e causar lesdes no mesmo, pela acumulagdo de
substancias toxicas no 6rgao. Além disso, o alcool € responsavel por aumentar o teor
de isotretinoina a nivel sanguineo, podendo, assim, potencializar os seus efeitos;

o Nao devem ser realizadas doagdes sanguineas por pacientes em tratamento com
isotretinoina, durante e até 1 més ap6s o fim da terapéutica, com o objetivo de evitar
a exposicao acidental de isotretinoina aos fetos de possiveis gestantes que possam,
eventualmente, necessitar de transfusdes de sangue.”®’’

Efeitos adversos

A isotretinoina, enquanto farmaco extremamente potente, possui bastantes efeitos
adversos associados sendo, alguns destes, dose-dependentes. Sdo exemplos de efeitos
colaterais o ressecamento cutaneo e ocular, conjuntivite, diarreia, nduseas, vomitos, mialgia,
lombalgia, espirros frequentes, anemia, blefarite, prurido, epistaxe, disfuncdo erétil e
diminui¢do da libido sendo que, por vezes, poderd ser necessario o ajuste da dose ou a
interrupcao do tratamento. Em situagdes mais drasticas, embora raras, podera ocorrer reagao
alérgica grave, associada a sintomas como inchaco bucal, tosse, dificuldades respiratorias,
dores peitorais, cefaleia, bolhas cutineas, visdo turva, vertigens e convulsdes. Nestes casos,
o tratamento deve ser interrompido e o utente deve dirigir-se ao servigo de urgéncias.”®’’

Além dos sintomas anteriormente referidos, a isotretinoina € responsavel por causar
efeitos colaterais relativamente a satide mental, através de alteragdes de humor, como
sintomas de irritabilidade ou tristeza. Sabe-se, também, que este fArmaco ¢ responsavel por

causar sintomas de depressdo, psicose e pensamentos suicida.”® Porém, alguns estudos
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realizados demonstraram ndo haver evidéncias de risco elevado de depressdo devido ao
tratamento com isotretinoina enquanto outros estudos propuseram, justamente, a hipotese de
que o uso de isotretinoina seria responsavel pela melhoria de sintomas depressivos.

E importante que o utente seja informado relativamente ao facto de a toma deste
medicamento se encontrar associada a diminui¢do da visdo noturna, ou seja, estes pacientes
deverao ter especial atengdo na ado¢do de medidas preventivas no caso de necessidade de
condugdo de veiculos ou operagido de maquinas a noite.”

Monitorizacdo associada ao tratamento

Importa, ainda, salientar que relativamente ao tratamento com isotretinoina, a fun¢ao
hepatica deverd ser avaliada antes, durante e 1 més apos o inicio da terapéutica com o
objetivo de verificar a sua normalidade. Esta monitorizacgdo ¢ de extrema importancia clinica
uma vez que se poderd observar um aumento do teor, a nivel sanguineo, de enzimas
indicadoras de hepatotoxicidade, nomeadamente, as transaminases, que sdo libertadas em
excesso pelas células do figado quando ocorre algum tipo de lesdo ou inflamag¢do.”®’¢

O teor de triglicerideos e colesterol ¢ outro fator que devera ser monitorizado antes,
durante e um més ap0s a terapéutica com isotretinoina, uma vez que o uso de isotretinoina
poderd desencadear o aumento do seu teor a nivel sanguineo, que poderd levar a uma
sobrecarga do figado e, posteriormente, evoluir para uma condicdo clinica designada por
esteatose hepatica. Além disso, o aumento do seu teor no sangue aumenta o risco de
pancreatite e de doengas cardiovasculares pelo facto do elevado teor de gordura a nivel
sanguineo aumentar a sua espessura e, assim, dificultar o fluxo sanguineo em vasos
sanguineos de menores dimensdes, como 0s que irrigam o pancreas, causando situacdes
isquémicas que poderdo desencadear um quadro clinico de pancreatite.’%-7678
E importante ter em considera¢io a monitoriza¢io de outros fatores, nomeadamente,

a funcao renal, gastrointestinal e musculoesquelética e a saide mental e reprodutiva.

Contraindicacdes

A isotretinoina encontra-se contraindicada em criangas com idade inferior a 12 anos.
No entanto, mesmo em adolescentes, o farmaco devera ser evitado, s6 devendo ser utilizado
em casos de extrema necessidade, uma vez que este farmaco pode causar a interrup¢ao do
crescimento 0sseo. Este farmaco ¢, também, contraindicado em mulheres gravidas, sendo
obrigatéria a realizagdo de um teste de gravidez, antes de iniciar o tratamento, durante o
tratamento e cerca de um més apds o fim do mesmo, devido a sua agdo teratogénica que €
responsavel por anomalias fetais graves a nivel do rosto (orelhas ausentes ou de tamanho

reduzido, perda de audi¢do, olhos pequenos), coragdo (tetralogia de Fallot, que é uma
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cardiopatia congénita, defeitos nos septos, transposicdo de vasos sanguineos) e sistema
nervoso (hidrocefalia, microcefalia). Além do mais, no que se refere a gravidez, este farmaco
pode ocasionar situagdes de aborto espontaneo, morte fetal ou parto prematuro. Mulheres
em amamentacdo estdo, também, proibidas de iniciar o tratamento com isotretinoina pelo
facto de a isotretinoina ser lipofilica e poder, desta forma, atravessar para o leite materno e,
assim, causar efeitos colaterais a nivel fetal. Além disso, pessoas com insuficiéncia hepatica,
em tratamento com tetraciclinas e derivados, em situacdes de hipervitaminose A ou com
valores lipidicos exacerbados a nivel sanguineo estdo, também, proibidas de iniciar
tratamentos com isotretinoina. Por fim, uma vez que as capsulas de isotretinoina contém 6leo
de soja hidrogenado e parcialmente refinado na sua constitui¢do, este farmaco encontra-se
contraindicado em pacientes alérgicos a soja e a0 amendoim.*76.78
Acne

A acne representa uma das doencas inflamatorias mais comuns a nivel cutaneo, sendo
caracterizada pelo desenvolvimento de comeddes, papulas e pustulas. Esta patologia
apresenta, enquanto fatores patogénicos, a hiperqueratinizagdo, secrecao exacerbada de sebo
por parte das glandulas sebaceas e a sobrecolonizagdo por parte da Cutibacterium acnes.
Porém, ha outros aspetos que podem desencadear o desenvolvimento da acne e a sua
respetiva gravidade, nomeadamente, o género, fatores hormonais e genéticos, e habitos de
vida. No que se refere ao género, sabe-se que a acne ¢ uma patologia que surge, com maior
periodicidade, em pessoas do género feminino, com maior incidéncia em faixas etarias mais
jovens podendo, em situagdes de acne mais grave, surgir com maior frequéncia em pessoas
do género masculino.” A probabilidade de ter acne pode, também, ser influenciada por
fatores genéticos e hormonais, no que se refere, por exemplo, a existéncia de familiares
proximos que tenham sofrido desta patologia anteriormente, e ao tipo de pele, uma vez que
peles mistas e oleosas possuem maior predisposi¢do para produgdes exacerbadas de sebo.

Esta patologia cutanea surge, inicialmente, na unidade pilossebéacea, ocorrendo
hiperqueratinizacdo folicular, e posteriormente, o encerramento do ducto da unidade
pilossebacea, impedindo o escoamento do sebo. Além disso, pode ocorrer hiperseborreia
devido, por exemplo, ao aumento do teor de androgénios e alteragdo na composicao do sebo,
relativamente aos acidos gordos. Por outro lado, a colonizagdo bacteriana de C. acnes ¢é
responsavel pela indu¢do da imunidade inata e adaptativa, piorando a oclusdo do canal
pilossebaceo, contribuindo, assim, para o desenvolvimento de comeddes (abertos ou

fechados), papulas, pustulas e nddulos inflamatorios.”’
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A acne ¢ responsavel por causar transtornos fisicos e psicoldgicos aos utentes sendo,
assim, de extrema necessidade, a avaliacdo de cada paciente para, de seguida, se proceder a
um aconselhamento eficaz e especifico relativamente ao tratamento desta patologia. Importa
salientar que o tratamento da acne ¢ um processo prolongado (16 a 24 semanas) e que a
chave para a cura ¢ a adesdo continua a terapéutica. O tratamento com retindides topicos,
como a isotretinoina e o adapaleno, leva a regulacdo da transcrigdo génica responsavel pela
hiperqueratinizacao folicular pelo que, devido a acdo destes farmacos, ocorre a diminuig@o
da queratinizagdo ocorrendo, assim, a reducao da formagao dos microcomeddes. Além disso,
os retindides possuem ag¢do anti-inflamatdria atuando, desta forma, a nivel das papulas,
pustulas e nodulos. Assim, a isotretinoina destaca-se como o farmaco de eleicdo no
tratamento da acne, apesar de possuir inumeros efeitos adversos, embora estes sejam
reversiveis. E importante recomendar que, além do tratamento com isotretinoina, os
pacientes devem utilizar logdes de limpeza livres de sabdo e com pH equilibrado, cremes
hidratantes, protetores solares oil-free e produtos de maquilhagem com formulagdo ndo
comedogénica.’®7>7
Rosacea

A rosacea ¢ uma doenca inflamatéria cronica da pele definida pelo rubor facial
recorrente, eritema constante, papulas e telangiectasia facial e ocular. No fundo, ocorre a
desregulacdo do sistema imunoldgico e do mecanismo neurocutdneo. A isotretinoina tem
interesse, no que se refere ao tratamento desta patologia, uma vez que possui capacidade de
reduzir a proliferacdo de sebdcitos e, consequente, a producdo de sebo, e diminuir a
telangiectasia facial, através da modula¢do da imunidade inata e regulacdo negativa da
expressdo de TLR2 em queratinodcitos, diminuindo, assim, a resposta inflamatéria. Além
disso, sabe-se que este fArmaco € capaz de transformar o microambiente da pele e de alterar
a densidade do Demodex folliculorum, um acaro que vive nos foliculos pilosos e que,
atualmente, se pensa constituir uma das causas potenciais da rosacea. O tratamento desta
patologia, normalmente, tem uma duragdo de 12 a 16 semanas, através da utilizagao de doses
diarias de 0,3mg/kg, embora, atualmente, ainda ndo se verifique um consenso no que se
refere a dose ideal para o tratamento da rosacea.””-”*-80

Hidradenite Supurativa

A hidradenite supurativa trata-se de uma doenca inflamatoria cronica da pele,
semelhante a acne, que se encontra relacionada com a unidade pilossebacea em regides
intertriginosas do corpo, sujeitas a fric¢do, como por exemplo, a axila, virilha e a regido anal,

causando nodulos, fistulas, cicatrizes dolorosas e abscessos sendo que, na maioria dos casos,
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surge dor e drenagem de secre¢des. Embora de etiologia ndo totalmente conhecida, a
hidradenite supurativa ¢ identificada como uma patologia autoinflamatoria instigada pela
ativagdo cronica da imunidade inata e adaptativa. A utilizacdo da isotretinoina no tratamento
desta patologia justifica-se pela capacidade deste farmaco reduzir lesdes e facilitar a
realizagdo da cirurgia que serd necessaria posteriormente.’”-7%-8!
Psoriase

A psoriase ¢ uma doenga autoimune crénica da pele que ocorre quando surge uma
reacdo excessiva por parte do sistema imunologico. Esta reagcdo exacerbada, responsavel por
promover a aceleracao do ciclo celular das células cutaneas, provoca a hiperproliferacao dos
queratinocitos. Existem diversos tipos de psoriase sendo, a forma mais comum, caracterizada
por placas avermelhadas que se encontram associadas a escamas esbranquicadas. Existem
multiplos fatores que podem provocar esta patologia, nomeadamente, queimaduras solares,
infecdo por HIV, administracdo de determinados farmacos como, por exemplo,
betabloqueadores e inibidores da enzima conversora de angiotensina, stress, habitos
tabagicos, consumo de alcool e obesidade. Como tratamento sistémico, normalmente,
recorre-se a imunossupressores, no entanto, a isotretinoina também pode ser utilizada em
casos mais graves e isto deve-se a sua aptidao de penetrar no nucleo dos queratindcitos e,
assim, ligar-se aos recetores nucleares, ativando a transcri¢cdo de genes especificos do DNA
que estdo envolvidos na regulagdo da proliferacdo e diferenciagdo celular, e na apoptose.
Assim, reduz-se a hiperproliferacdo dos queratinécitos e previne-se a acumulacao de células
a superficie da pele, que representa um dos principais eventos envolvidos na patogénese da
psoriase.””-7%-81
Conclusao

Ap0s a analise de varias fontes bibliograficas, conclui-se que a isotretinoina, apesar
de ser um farmaco bastante sujeito a vigilancia relativamente a sua relagdo de risco-
beneficio, ¢ uma substincia ativa bastante benéfica no tratamento de vdrias patologias
dermatoldgicas. Segundo varios estudos, este ¢ um farmaco bastante promissor que tem
demonstrado bastante interesse no que se refere a muitas outras doengas dermatoldgicas ndo
abordadas neste relatorio. Enquanto futuro farmacéutico, considero que este ¢ um farmaco
de enorme interesse, mas que, infelizmente, ainda ¢ bastante negligenciado por parte de
quem o administra, relativamente aos cuidados e precaugdes ter em consideragdo aquando
do tratamento. Assim, os farmacéuticos comunitarios deverdo ter um papel ativo aquando
da dispensa deste medicamento, alertando e aconselhando relativamente aos cuidados e

precaugdes a considerar durante antes, durante e ap6s o tratamento farmacoldgico.
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Conclusao global

Finalizado o meu percurso enquanto estudante do Mestrado Integrado em Ciéncias
Farmacéuticas, importa destacar a importancia da realiza¢do do estdgio curricular na minha
formagdo enquanto futuro farmacéutico. Durante seis meses, tive a oportunidade de
perceber, verdadeiramente, o papel dos farmacéuticos na comunidade e a importancia dos
mesmos enquanto profissionais de saude cuja populagdo recorre e confidencia as suas
fragilidades, depositando toda a sua confianga. No ambito da farmécia hospitalar, tive a
possibilidade de perceber como atuam os servigcos farmacéuticos de um hospital, onde
surgiram bastantes desafios e, também, alguns obstaculos encarados com sucesso. Destes,
importa destacar a falta de investimento em farmacé€uticos na unidade hospitalar em questao.

No que se refere a vertente de farmacia comunitdria, destaco a importancia da
interacdo com o utente ao balcdo, através da linguagem e transmissdo de informagdo
adequada a cada utente devendo, assim, os farmacéuticos estarem constantemente
atualizados sobre o mundo da farmacia comunitéria. Importa, ainda, salientar, a importancia
do farmacéutico comunitdrio enquanto profissional de satde fundamental para a
sustentabilidade do SNS, uma vez que sdo reconhecidos como profissionais de saude de
confianga para a populacdo, que os procura com o objetivo de obter auxilio e orientagdo e,
assim, evitar recorrer a servigos médicos em situagdes onde ndo existe essa necessidade.

Em suma, a realizagdo deste estdgio contribuiu, de forma muito positiva, para a
aquisi¢do de inumeros conhecimentos que considero imprescindiveis enquanto futuro

farmacéutico.
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Anexos
Anexo 1 - Flyer relativo a abiraterona e respetivo tratamento oncoldgico

ABIRATERONA
GUIA DE ACOMPANHAMENTO ONCOLOGICO

P T

/ QUIMIOTERAPIA: tratamento oncolégico que utiliza terapéutica farmacolégica com a.
finalidade de destruir células malignas para diminuir o tamanho do tumor antes da cirurgia,i
destruir células malignas que possam, eventualmente, aparecer apos tratamento com clrurgla.
ou radioterapia, destruicao de recidivas, controlar o tamanho do tumor em situacoes onde nao!
é possivel atingir a cura ou simplesmente, aliviar a sintomatologia associada.

Geralmente, a quimioterapia € administrada por ciclos, sendo que em cada ciclo podera
receber tratamentos diariamente, semanalmente ou mensalmente, intercalados com periodos
de descanso, visando a recuperacao do organismo.

Importante referir que o tratamento pode provocar algumas alteracoes emocionais, muitas
vezes pela dificuldade de aceitacao da doenca e de alteragoes na rotina diaria, e medo'
relativamente ao futuro. O importante é tentar relaxar, ajudando a manter a calma e reduzir o |
stress, e manter-se fisicamente ativo, com o objetivo de reduzir a fadiga e estabilizar o humor.

O mais importante é tentar enfrentar os obstaculos de forma positiva, encarando-os com
esperanca e otimismo.

ABIRATERONA

«E um farmaco utilizado no tratamento do cancro da préstata, em combinacao com
prednisolona (corticosteroéide);

e e

) T ——

« Como a abiraterona possui baixa biodisponibilidade oral, foi desenvolvido o acetato de
abiraterona, um proé-farmaco com maior biodisponibilidade e estabilidade que, apés a
administracao, é convertido em abiraterona, o farmaco que possui a acao pretendida;

« A abiraterona é um farmaco antiandrogénico e inibidor seletivo, potente e irreversivel de 170-
hidroxilase e C17,20-liase (CYP17), que sao enzimas necessarias para estabelecer a
biossintese de androgénios e cortisol, expressas em tecidos tumorais;

« Estas enzimas, que sao inibidas pela abiraterona, sao responsaveis pela biossintese de
precursores da testosterona, e por catalisar a conversao dos mesmos noutros compostos,
até que, por fim, sao convertidos em testosterona;

« A dose recomendada & de 1000mg de abiraterona com 5 ou 10 mg de prednisolona,
consoante a situacao de cada individuo;

« O farmaco é administrado em dose unica diaria, de estomago vazio, visto que os alimentos
aumentam, de forma abundante, a absorcao de acetato de abiraterona (toxicidade);

- Nao devem ser ingeridos alimentos durante a hora apés a toma da abiraterona;

- Durante a toma de abiraterona, é possivel que se sinta cansado e com dificuldades
respiratorias, devido aos baixos niveis de hemoglobina. Pode, também, sentir taquicardia,
polidipsia, perda de apetite, nauseas ou vomitos;

« E importante referir que podem surgir outros efeitos secundarios associados a
administracao de abiraterona sendo, os mais comuns, diarreia, infecao do trato urinario,
edema periférico, hipocalemia, hipertensao e aumento das enzimas ALT e/ou AST.
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Suplementacao a base de plantas

Anexo 2 - Apresentagdo referente a suplementacgdo a base de plantas

PROTEGER A SAUDE E O PLANETA EM SIMULTANEO

SUPLEMENTAGAO 100% VEGAN

Diogo Fllipe Monteiro Vale
Estagldrio FFUP

Suplementos alimentares

Sao fontes nutricionais
concentradas,
responsaveis por
diversos efeitos
fisiolégicos

Nao substituem uma
dieta rica e variada

Asseguram a ingestao e
absorcao diaria de
quantidades adequadas
de nutrientes

|

Manutengao de um
corpo e mente
saudaveis

A sua procura tem
aumentado
exponencialmente
nos ultimos anos

A sua introducao
no mercado, em
Portugal, é
regulada pela
DGAV

53



Suplementagédo vegan °

cuidar da saude sem comprometer o planeta

Sem aditivos Ingredientes com Sem agentes de
desagradaveis e maior volume, alergénios,
cancerigenos biodisponibilidade glaten, lacticinios,
responsaveis por 1 lactose, aglcar, amido e
inameros efeitos GMO-free
@ colaterais Absorcao facilitada e

maior eficacia

Col l
. olestero
« Gordura primordial para o funcionamento do organismo humano, sendo produzido no figado
(75%) e obtido através da dieta (25%)
« Representa um dos fatores de risco maioritariamente relacionados com a ocorréncia de doengas
cardio e cerebrovasculares
« Estima-se que o colesterol seja responsavel por 18% da ocorréncia de doencas
cerebrovasculares e 56% de doencas isquémicas cardiacas (=4,4 milhdes de mortes no mundo)

« 70% da populacdo portuguesa possui valores de colesterol = 190 mg/d|

Mas entdo, para que serve o colesterol? E apenas uma gordura que representa um fator de risco para a
ocorréncia de doencas?
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Colesterol

O colesterol circula a nivel sanguineo, ligado a proteinas, formando-se, desta forma, complexos
colesterol-proteina, designados por lipoproteinas. Consoante a propor¢cdo de proteinas e lipidos,
obtém-se lipoproteinas de composi¢ao e densidade distintas, sendo as de maior destaque, as LDL

(lipoproteinas de baixa densidade) e as HDL (lipoproteinas de alta densidade).

O colesterol encontra-se em todas as células do organismo, possuindo diversas fungoes,

nomeadamente:
<+ papel importante no desenvolvimento vitaminico

< contribuicdo para a produgao de hormonas e acidos biliares

<+ faz parte da constituicdo das membranas celulares

- w

Colesterol

As LDL sao, assim, responsaveis por transportar o colesterol para as células (c-LDL), contribuindo
para o estreitamento das paredes arteriais, devido a formagédo de placas, processo que se designa
por aterosclerose, e que pode desencadear a formagdo de coagulos, impedindo o normal fluxo
sanguineo, enquanto as HDL s@o responséveis por transportar o colesterol para o figado (c-HDL),
onde sera destruido e suprimido, impedindo-o, assim, de se alojar nas paredes das arterias. Um
possivel desequilibrio entre c-HDL e c-LDL faz aumentar, de forma drastica, o risco de doencas
cardio e cerebrovasculares.

o Colesterol total: < 190 mg/dl
o Colesterol LDL: <115 mg/dl
o Colesterol HDL: > 40 mg/dl (homem) e > 50 mg/dl (mulher)

No caso de utentes de nisco elevado (com patologi A elou renals ou diab ) s80 reco dados valores




®
evedura de arroz vermelho .

» O arroz comum é fermentado pela levedura Monascus purpureus, resultando em pigmentos de
coloragdao vermelha e monocolinas, nomeadamente, a monocolina K, com estrutura quimica
semelhante a da lovastatina

» A monocolina K é responsavel pela inibicdo da sintese do colesterol a nivel hepatico, através da
inibicdo da 3-hidroxi-3-metilglutaril-CoA (HMG-CoA) redutase, impedindo, desta forma, a
formacao de mevalonato, que € um dos precursores do colesterol

» Além da monocolina K, existem outros compostos presentes na fermentacdo do arroz,
nomeadamente, a micotoxina citrinina, que tem acgao toxica e que pode causar lesdes renais e

promover o aparecimento de cancro. Assim, os suplementos de arroz vermelho deverao ser
citrinin-free

@
evedura de arroz vermelho ‘

» A toma de suplementos alimentares com arroz vermelho possui alguns desafios, nomeadamente,

o facto de ser necessaria uma toma prolongada e consistente durante varios anos, o que muitas
vezes nao se verifica, resultando no abandono da suplementacdo sem obtengédo do efeito

pretendido

» Outro desafio € o preco, uma vez que estes suplementos sdo relativamente caros, quando
comparados com as estatinas, que possuem a¢ao mais rapida, e que sdo comparticipadas pelo

sistema de salde

» A escolha do suplemento é muito relevante, no que se refere a ndo existéncia de citrinina na
composi¢do. Além disso, também é de referir a importancia da dose de monocolina K, devendo
esta ser compreendida entre 3 a 10 mg, para se observar o efeito desejado e nao se observar
toxicidade



»

»
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° Ashwagandha

A ashwagandha trata-se de um arbusto perene, proveniente da Asia e Africa, também conhecido
como ginseng indiano, sendo importante na Ayurveda, a medicina alternativa baseada em
principios indianos de cura natural. E uma planta rica em fitoquimicos, nomeadamente,

alcaloides, lactonas e saponinas, dai as suas propriedades anti-inflamatérias e calmantes

O extrato de raiz de ashwagandha é um adaptogénico, ou seja, auxilia o organismo relativamente
ao stress mental e fisico, através da diminui¢do da produgéo de cortisol. Este composto atua no
eixo hipotalamo-hipéfise-adrenal (HPA) ajudando no controlo de mediadores de stress como, por

exemplo, as proteinas de choque térmico (Hsp70), que sé@o induzidas em resposta ao stress

Além disso, a ashwagandha auxilia pessoas com insénia, melhorando a qualidade do sono, e

ajuda na melhoria da memoria e atengao

* Ashwagandha

Possui outros beneficios, nomeadamente, o aumento da fertilidade em homens, uma vez que
aumenta a producao de testosterona, a concentracdao e a motilidade do esperma, e o desejo

sexual em homens e mulheres

A ashwagandha tem impacto no que se refere ao ganho de massa muscular. Atualmente, os
estudos sobre a ashwagandha incidem bastante na relacao da mesma com a melhoria do
rendimento muscular durante a atividade fisica, incluindo a forca e a utilizagdo méaxima de
oxigénio durante o exercicio, sendo um suplemento alimentar cuja utilizagdo por parte de

desportistas tem aumentado drasticamente nos ultimos anos

Possui agao anti-inflamatéria e imunomoduladora, contribuindo, assim, para o fortalecimento do
sistema imunoldgico, ajudando na prevencédo e combate de infegdes

A dose recomendada é de 500 mg, 1 a 2x/dia
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* Cardo-mariano X

Trata-se de uma planta medicinal da espécie Silybum marianum, utilizada como auxilio no
tratamento de problemas hepaticos e desintoxicagdo, nomeadamente, cirrose, esteatose,
ictericia, fibrose hepatica ou hepatite viral, devido a existéncia de um conjunto de 3 flavonoides,
designado por silimarina, composto por silibina, silidianina e silicristina, que possui forte acao

antioxidante, permitindo a regeneragao das células hepaticas e reduzindo a inflamacéo

Possui, também, propriedades adstringentes, simplificadoras da digestao e potenciadoras do
apetite, uma vez que o figado gordo é responsavel por diminuir o apetite e provocar vomitos e

enjoos

E utilizado em situacdes de Alzheimer, depressdo, ansiedade e Parkinson sendo, também,

utilizado pela sua capacidade em reduzir a letalidade em intoxicagées com cogumelos

. L]
Cardo-mariano 374

A silimarina atua de diferentes formas:

Q

possui propriedades antioxidantes e reguladoras do teor de glutationa intracelular (a "mae" dos
antioxidantes)

capacidade de estabilizar a membrana celular, regulando a sua permeabilidade e, assim, evitar a
entrada de agentes toxicos para o interior dos hepatdcitos

aptiddo na promogao da sintese do RNA ribossomal e, assim, estimular a regenera¢ao do figado
capacidade inibidora da transformagdo de hepatécitos em fibroblastos (processo que

desencadeia a cirrose)

Promove a producao de fluidos corporais digestivos, nomeadamente, a bilis e o acido do
estdmago, que contribuem para a motilidade gastrointestinal, prevenindo o inchago do estdmago.
Além disso, € responsavel pela neutralizacao de radicais livres prejudiciais e pela reducao da

peroxidagao lipidica

OBRIGADO PELA ATENCAO!
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Anexo 3 - Apresentagdo alusiva aos MUVs de utilizagdo frequente

Medicamentos de Uso Veterinario de utilizacao
frequente: classes e respetivas particularidades

il
I
1 O O

Classes de MUV de utilizacao frequente

/77777

Diogo Filipe Monteiro Vale
Estagidrio FFUP

Antiparasitarios
T Otologicos

e S

Antiprotozoarios Anti-helminticos Ectoparasiticidas

P
e Ne
Utilizacao em Utilizacao em 2i's s o
nematelmintas  platelmintas Anti-inflamatorios
7 /\\\\

Largo espetro Estreito espetro
S/ S
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Antiparasitarios
Anti-helminticos
HELMINTAS: Popularmente conhecidos como vermes, sdo animais pequenos, de corpo mole e sem
membros, que se assemelham a minhocas, e que utilizam o hospedeiro para obter protecao e nutrigao.

* Nematelmintas (vermes cilindricos): nematodes
+ Platelmintas (vermes achatados): cestodes e trematodes

Nemitodes Céstodes Tremdtodes

Vs

Anti-helminticos
Nematelmintas

LARGO ESPETRO ESTREITO ESPETRO

« BENZIMIDAZOIS  PIPERAZINA

« SUBSTANCIAS DO TIPO NICOTINICO * DIETILCARBAMAZINA

» LACTONAS MACROCICLICAS

* ORGANOFOSFORADOS

(i iddddidd
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Anti-helminticos

Nematelmintas
Largo Espetro

BENZIMIDAZOIS: sdo compostos organicos arométicos e heterociclicos, que consistem na fusdo do
benzeno e do imidazol

MECANISMO DE AGAO: interferéncia no metabolismo energético dos parasitas, através da ligacdo a B-
tubulina, existente nos microtubulos, inibindo a sua formagdo e, consequentemente, ocorre o bloqueio
da divisao celular

* Apresentam afinidade para helmintas cerca de 250-400x superior do que para os humanos

Exemplos:

+ tiabendazol, parbendazol, oxibendazol (década de 60): pouca absorgao

* albendazol, fembendazol, flubendazol, mebendazol,, tiofanato: conversao hepatica em metabolitos
ativos mais hidrossoltveis (> absorgao)

V272222724
N
. - .
Anti-helminticos
Nematelmintas
BENZIMIDAZOIS Largu Eapatre
USO TERAPEUTICO RUMINANTES CAVALOS CAO/GATO SUINOS AVES
ALBENDAZOL PO
FENBEDAZOL PO PO PO PO PO
MEBENDAZOL PO PO
OXIBENDAZOL PO
FLUBENDAZOL PO PO PO
FEBANTEL PO (cao) PO
VI27222272% .
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Anti-helminticos

Nematelmintas

= Largo Espetro
NEMATOCIDAS DO TIPO NICOTINICO: sao farmacos que atuam em canais i6nicos, com agdo nos

recetores nicotinicos

MECANISMO DE ACAO: promovem a despolarizagdo da membrana plasmatica, levando ao bloqueio
neuromuscular despolarizante = paralisagdo do parasita

* Imidazotiazéis: levamisol, butamisol

* Tetrahidropirimidinas: pirantel, morantel, oxantel (administragdo PO) - sdo mais vantajosos, uma
vez que sdo mais hidrossoliveis, possuem efeitos secundarios raros, ndo atravessam BHE nem
passam para o leite, possuem metabolismo hepatico e eliminacéo urindria e fecal

USO TERAPEUTICO RUMINANTES CAVALOS CAO/GATO SuiNOS AVES
LEVAMISOL PO
PIRANTEL PO PO
VO 2222244

Anti-helminticos

Nematelmintas
Largo Espetro

LACTONAS MACROCICLICAS: constituem o primeiro endectocida, tratando-se de uma classe de
compostos que sdo frequentemente utilizados no controlo de parasitas, nomeadamente, nematodes,
carracas, acaros, entre outros. Existem varias, sendo as mais utilizadas a moxidectina e selamectina,
frequentemente disponiveis para uso tépico, e a milbemicina e ivermectina, para utilizagao oral, sendo
esta (ltima a Gnica aprovada para uso humano

MECANISMO DE ACAO: atuam contra ectoparasitas e endoparasitas através da hiperpolarizagdo das
células nervosas e musculares, e inibicdo da transmissdo nervosa, através da potencializacdo da agao
do GABA e da amplificagdo da permeabilidade da membrana ao cloro provocando, consequentemente,
a morte dos parasitas

* Avermectinas: apresentam afinidade para os recetores GABA do SNC dos mamiferos, no entanto,
cerca de 100x inferior do que para os nematodes e artrépodes - elevada seguranca para os

mamiferos o
A B i
A‘ g:iq.-‘luwxsu'.m e
Vel ddidd & "‘"
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Anti-helminticos

Nematelmintas

i Largo Espetro
LACTONAS MACROCICLICAS - utilizadas na prevencéao de dirofilariose

0O 12GERACAO: Avermectinas
Ivermectina, doramectina, eprinomectina, selamectina [grande margem de seguranga em fémeas gestantes e collies)

0 22 GERACAO: Milbemicinas
Milbemicina oxima (grande margem de seguranga em fémeas gestantes, collies e tartarugas) € moxidectina

Ambas as geragdes representam lactonas macrociclicas com o mesmo mecanismo de agdo, no entanto,
as milbemicinas ndo conseguem atravessar a BHE, ndo afetando os mamiferos

Em algumas racas de caes (Collie, Old English Sheepdog, Shetland Sheepdog, ...) a sua administracao

encontra-se contraindicada (gene MDR1 < expressdo P-gp: LM atravessam BHE). A administracao
encontra-se, também, contraindicada em tartarugas e peixes

VLl

Anti-helminticos

Nematelmintas
Largo Espetro

ORGANOFOSFORADOS: sao utilizados em inseticidas de aplicagdo ambiental, na prevencao de pragas,

e estdo presentes em sprays e pipetas para aplicagdo em cées e gatos

MECANISMO DE AGAO: capacidade de inibigdo irreversivel da enzima acetilcolinesterase, levando ao
acumular de acetilcolina nas sinapses de transmissdo colinérgica (hiperexcitabilidade), provocando o
bloqueio das terminagées nervosas, resultando em paralisia e morte

Exemplos:

* diclorvos e triclorfon (administracdo PO)

* haloxon, coumafds, naftalofos, crufomato

Possuem toxicidade consideravel

Vi
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Anti-helminticos

Nematelmintas
Estreito Espetro
PIPERAZINA: trata-se de um composto indicado no tratamento de enterobioses e ascaridiases que

induz a paralisia flacida nos parasitas

MECANISMO DE AGAO: é agonista dos recetores do GABA, ligando-se aos mesmos na membrana
muscular, levando a hiperpolarizagdo das terminagdes nervosas, resultando em paralisia flacida, cujos
parasitas sao eliminados vivos, através de peristaltismo intestinal

* administragao PO;
* armazenamento em zonas escuras (fotossensivel)

i dddidd

Anti-helminticos

Nematelmintas
Estreito Espetro

DIETILCARBAMAZINA: é um anti-helmintico, derivado da piperazina, que possui composi¢do quimica
bastante distinta de outros antiparasitarios, responsavel por matar microfildrias e vermes adultos

MECANISMO DE AGAO: ainda incerto, mas considera-se que predispde para a fagocitose microfildria,
sendo a sua atividade dependente da via metabdlica do acido araquiddnico, levando a paralisia flacida
das microfilarias

* administracao PO;
* pode ocorrer choque anafildtico em caes infestados com microfilarias, devido a morte das filarias

VLl
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Anti-helminticos

Platelmintas
UTILIZACAO EM CESTODES UTILIZACAO EM TREMATODES
+ DICLOROFENO » HALOGENADOS
+ BENZIMIDAZOIS (slide 5) + BISFENOLICOS
+ ISOQUINOLONAS: praziquantel e * NITROFENOLICOS

epsiprantel
» SALICILANILIDAS
* HEXACLOROFENO, RESORANTEL,
BITIONOL * SULFAMIDAS

« BENZIMIDAZOIS
» PRAZIQUANTEL

Vi didd 13
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Anti-helminticos
Platelmintas

PRAZIQUANTEL e EPSIPRANTEL: sdo andlogos eficazes contra
cestodes mas ndo possuem efeito sobre nematodes. O praziquantel é
altamente utilizados em ruminantes, cdes, gatos e aves, por
administracao PO, enquanto o epsiprantel é utilizado, especificamente,
no tratamento de ténias, muito comuns em cédes e gatos.

MECANISMO DE AGCAO: interagem com fosfolipidos presentes no
parasita, causando alteragdes nos fluxos idnicos de sddio, potdssio e
cdlcio. Provocam o influxo rdpido de calcio, levando a contragées
musculares espasticas e tetanicas. Além disso, verifica-se a exposicao
de antigénios parasitarios, levando ao ataque por parte sistema imune
do hospedeiro, provocando a morte do parasita.

* administracdo PO (EPS e PZQ), spot-on (PZQ) e injetavel (PZQ)
* baixa toxicidade
* aprovada a sua utilizacdo em fémeas gestantes

e idd
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Anti-helminticos
Platelmintas

SULFAMIDAS (CLORSULON): esta indicado no tratamento de fascioliase

/4

MECANISMO DE ACAO: inibicdo da 3-fosfoglicerato cinase e da fosfoglicero-mutase, bloqueando a via

glicolitica e causando a morte por deplecao energética.

administragao SC e PO

boa absorgdo Gl

utilizacdo em ruminantes

aprovada a sua utilizagdo em gestantes e lactantes

VLl

Anti-helminticos
ASSOCIACOES DE ANTI-HELMINTICOS

RUMINANTES:
* |vermectina + clorsulon

EQUINOS:

* Tiabendazol + piperazina
* Moxidectina + praziquantel

CAES:
* Febantel + praziquantel + pirantel
* Ivermectina + pirantel (+ praziquantel)
* Moxidectina + imidacloprida
* Milbemicina + luferunon

GATO:
* Emodepside + praziquantel
Vil disd
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Antiparasitarios
Antiprotozoarios

PROTOZOARIOS: sdo organismos unicelulares, eucariotas e heterotréficos que vivem, normalmente,
associados a outros organismos, através de relacées parasitarias e de simbiose.

Estes organismos movimentam-se através dos seus flagelos, cilios ou pseudépodes e reproduzem-se
de forma assexuada (divisdo binaria e/ou esquizogonia) e sexuada (gametogonia).
Alguns sd@o responsdveis por causar Zoonoses.

/7777777

Antiprotozoarios

Tricomoniase
Metronidazol: pertence a classe dos nitroimidazdis, tratando-se de um pré-farmaco em que o seu grupo

nitrilo é reduzido por enzimas especificas dos protozoarios, transformando-se, assim, no composto que
é farmacologicamente ativo, responsavel por danificar o DNA dos protozodrios

* administracao PO

+ efeitos secundarios frequentes (nduseas, vomitos, hepatotoxicidade, neurotoxicidade...)

* 0 seu uso nao se encontra aprovado em espécies pecuarias

Histomoniase

Nitarsone e roxarsone: utilizados na prevengao de histomoniase em perus e galinhas

+ efeitos secunddrios frequentes (nduseas, vomitos, hepatotoxicidade, neurotoxicidade...)

* perigoso em patos, gansos e caes

Giardiase Amebiase

Albendazol, fembendazol e febantel: Paromomicina:

Antiparasitarios de longo espetro, eficazes em Utilizagao em criptosporidiose em cdes e gatos,

giardiase em caes sendo potencialmente téxico para estes Ultimos
VL2444
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Antiprotozoarios

Leishmaniose canina

Representa uma doenga grave, para a qual, infelizmente, ainda ndo

existe cura.

Em Portugal esta doenga surge com uma prevaléncia média de 6% em

cdes (ou seja, em cada 100 cdes, 6 estdo infetados). Importa referir que

tanto os humanos como os gatos também  podem

desenvolver leishmaniose.

Quadro clinico:

* Mau estar geral, febre, mucosas anémicas

* Linfadenopatia, esplenomegalia

+ Epistaxis, ascite

* Envolvimento ocular (conjuntivite, blefarite, uveite, ...)

* Envolvimento cutdneo (alopécia, seborreia, nddulos,
ulceracgoes, ...)

Vi 19
X
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Antiprotozoarios
Leishmaniose canina
ANTIMONIATO DE MEGLUMINA: é um antiprotozoario antileishmanico que pertence ao grupo dos
antimoniatos pentavalentes
MECANISMO DE AGAO: pensa-se que exista uma conversdo dos antimoniatos pentavalentes em
compostos trivalentes, toxicos para os amastigotas de Leishmania. Ocorre interferéncia com os
mecanismos bioenergéticos dos amastigotas, através da inibicao da glicdlise e da B-oxidagao de acidos
gordos dos protozodrios nos glicossomas.
* administragdo parentérica;
+ efeitos secundarios frequentes, nomeadamente, dor, alteracoes Gl e febre
* pode surgir nefro, hépato e cardiotoxicidade
Vi 20
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Antiprotozoarios
Leishmaniose canina
ALOPURINOL: encontra-se indicado na diminuigao da concentracéo de ides de urato e amoniaco a nivel
urindrio sendo utilizado no tratamento de urolitiase em caes. Além disso, este composto é reconhecido
no tratamento da Leishmaniose canina.
MECANISMO DE AGAO: a Leishmania é responsével por metabolizar o alopurinol na sua forma inativa
de inosina, forma essa que é incorporada no RNA do organismo levando a produgao defeituosa de
proteinas e consequente incapacidade, por parte do protozoario, de sintetizar novas purinas.
* administragao PO (as refeicdes) durante 6-12 meses
» efeitos secundarios raros
Vil e 4444 21
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Antiprotozoarios
Leishmaniose canina

MILTEFOSINA: farmaco  alquilofosfolipido com  atividade
anticancerigena, antimetabdlica e leishmanicida, responsavel pela
inibicdo do crescimento de formas promastigotas do parasita,
provocando a morte das formas amastigotas. In vivo, foi possivel
observar que a miltefosina apresenta uma elevada atividade
antiparasitdria e que atua de forma independente do sistema
imunolégico do animal

MECANISMO DE ACAO:

* maior eficicia do que o antimoniato de meglumina
+ efeitos secundarios raros

Ve dddd4 99
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Antiparasitarios
Ectoparasiticidas
ECTOPARASITAS: sdo organismos externos que vivem sobre o corpo de um hospedeiro, sendo este um
dos problemas mais associados aos animais domeésticos, sendo os parasitas mais comuns as pulgas,
carracas, mosquitos, acaros, entre outros. Estes parasitas sao considerados "vetores”, sendo que as
doencas transmitidas pelos mesmos sao designadas "doencas transmitidas por vetores”, como é
exemplo, a Dirofilariose e a Leishmaniose, que sao doencas que podem ser transmitidas para os seres
humanos e respetivos animais de estimacao.
Associado a estes parasitas, existe o problema das picadas e a respetiva possibilidade de transmissao
de doencas sendo, algumas destas, zoonoses. As picadas podem causar reacoes alérgicas descritas por
prurido abundante, queda de pelo e irritagoes cutdneas e isto deve-se a alergia associada a saliva do
parasita.
1177777777 pracnideo (carrapato) Piolho Pulga de galinha 23
X
L3
Ectoparasiticidas
¢ Inibidores das acetilcolinesterases
* Organoclorados
* Lactonas macrociclicas (slides8e9)
* Amitraz
* Fipronil
* |soxazolinas
* Piretrinas e piretréides
¢ Inibidores CSDV
* Neonicotindides
* Reguladores do crescimento de insetos
* Inibidores da sintese de quitina
SIS ¢ Outros -
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Ectoparasiticidas

Inibidores das acetilcolinesterases

ORGANOFOSFORADOS: compostos derivados do acido fosférico e que atuam pelo bloqueio
irreversivel das acetilcolinesterases, levando ao acumular de acetilcolina nas sinapses de transmissao
colinérgica (hiperexcitabilidade), provocando o bloqueio das terminagbées nervosas, resultando em
paralisia e, consequentemente, morte

* Atuam sobre pulgas adultas, carragas, piolhos, moscas e acaros

* Boaabsorgdo PO

* Contraindicagdo em gatos, animais < 2 meses e fémeas gestantes

CARBAMATOS: sao compostos que derivam dos ésteres do acido carbamico, que se trata de uma
substancia altamente instdvel, e que atuam pelo bloqueio irreversivel das acetilcolinesterases, tal
como os organofosforados.

* Baixa toxicidade

* Espetro de agdo amplo

Vil dddd4

Ectoparasiticidas

ORGANOCLORADOS: sao compostos que possuem, pelo menos, um dtomo de cloro ligado a uma
cadeia carbdnica, sendo conhecidos pela sua utilizagdo como pesticidas, destacando-se o DDT e o
BHC. Séo responsaveis por muitos problemas ambientais.

DDT (diclorodifeniltricloroetano): composto bastante utilizado durante a Segunda Guerra Mundial no
combate do mosquito transmissor da maldria e no combate de outras doengas como a febre amarela,
por exemplo. Hoje em dia, encontra-se banido em muitos paises. Em veterinaria, destaca-se a sua
elevada toxicidade (acumulagéo na gordura)

Lindano (isémero do y-BHC): composto utilizado em veterindria como pesticida, pediculicida e
escabicida.

* Antagonista do GABA

* Atua de forma mais rdpida e eficaz do que o DDT em pulgas adultas, piolhos e sarnas
« Utilizado em espécies pecudrias e cédes

* Contraindicado em animais jovens, fémeas gestantes e gatos

Vi ddid4
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Ectoparasiticidas

\

AMITRAZ: é um inseticida e acaricida, pertencente ao grupo das formamidinas, bastante utilizado em
medicina veterindria.

MECANISMO DE ACAO: possui um mecanismo de agdo combinado que contribui para que o mesmo seja
eficaz contra uma ampla variedade de parasitas. Trata-se de um agonista dos recetores a2-
adrenérgicos, tanto no SNC como no SNP, de insetos e dcaros, reduzindo a atividade neuronal e o teor
de catecolaminas, importantes para a transmissdo do sinal nervoso, levando a supressao do sistema
nervoso, paralisia e morte. Além disso, é responsdavel por inibir a atividade da monoaminoxidase (MAO),
uma enzima importante na degradacao de aminas biogénicas que, ao estar reduzida, leva ao aumento do
teor das mesmas no sistema nervoso, causando efeitos téxicos. Por fim, é responsavel por inibir a
atividade da acetilcolinesterase, que permite o acumulo de acetilcolina, levando a hiperestimulagéo dos
recetores muscarinicos no sistema nervoso, levando a paralisia e morte.

E utilizado em ruminantes, suinos e caes
Contraindicado em animais jovens, diabéticos, fémeas gestantes e gatos

E um farmaco que oxida em contacto com o ar e que é fotossensivel © armazenamento adequado

VL4

Ectoparasiticidas

FIPRONIL: é um inseticida e acaricida que pertence a familia dos fenilpirazéis,
altamente eficaz contra carragas, piolhos, acaros e pulgas, sendo téxico para os
mesmos através da agao sobre as células nervosas, levando a morte através da
hiperexcitabilidade.

MECANISMO DE AGAO: atua através do bloqueio pré e pés-sinaptico da
passagem dos ides cloro pelos neurotransmissores GABA, levando a morte dos
parasitas devido a hiperexcitabilidade.

E utilizado em cdes e gatos no controlo de infestagées e no controlo da
Dermatite Alérgica por Picada de Pulga (DAPP)

Utilizado em spray (cadelas e gatas prenhas, recém nascidos) e spot-on em
animais > 3 meses

Contraindicado em coelhos e aves

O fipronil apresenta afinidade pela gordura, acumulando-se nas glandulas
sebdceas, sendo constantemente excretado sobre a pele e pelo dos animais,
dai o seu longo efeito residual

Vi dddd
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Ectoparasiticidas

ISOXAZOLINAS: representam uma classe de compostos quimicos heterociclicos de cinco membros,

glutamato e pelo GABA.

MECANISMO DE ACAO: apés a sua ingestdo, as isoxazolinas sdo absorvidas na corrente sanguinea e,
consequentemente, sdo distribuidas pelo organismo do hospedeiro. Assim, quando as carracas e as
pulgas se alimentam do sangue do hospedeiro, automaticamente acabam por ingerir isoxazolinas que, ao
entrarem no sistema nervoso do parasita, promovem o bloqueio dos canais de cloro que sao ativados
pelo glutamato e pelo GABA. Assim, ocorre a morte do parasita.

+ E utilizado em cdes e gatos

USO TERAPEUTICO cho GATO
AFOXOLANER PO -
SAROLANER PO UNGAO PUNTIFORME

FLURALANER PO UNGAO PUNTIFORME

LOTILANER PO PO
Vil ddd4
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Ectoparasiticidas

PIRETRINAS e PIRETROIDES: as piretrinas tratam-se de inseticidas naturais que possuem grande eficécia
e baixa toxicidade em mamiferos, apesar de possuirem uma consideravel instabilidade e um elevado
custo de producdo. Assim, foram produzidos os piretrdides, sintetizados tendo em consideragdo a
estrutura das piretrinas, mantendo a sua alta eficécia e reduzida toxicidade em mamiferos. Desta forma,
os piretréides representam um dos inseticidas mais utilizados a nivel mundial, apresentando diversas
aplicagdes.

MECANISMO DE ACAO: a sua acédo baseia-se na desregulacdo da entrada e saida de sédio e potdssio
nas células nervosas, havendo, neste caso, um atraso no encerramento dos canais do sédio, ou seja,
uma entrada permanente do mesmo nas células, levando a impulsos nervosos repetitivos e,
consequentemente, a exaustao e morte.

+ E utilizado em cdes e gatos, contra pulgas adultas, piolhos e carracas
* Pode ser utilizado em spray, spot-on (contraindicado em gatos), champg, e pé cuténeo
* Ap6s aplicagao do produto e aderéncia a pele/pelo, nao se deve dar banho.

VLl ddidd
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Ectoparasiticidas

Inibidores dos canais de sédio

METAFLUMIZONA: é utilizada em inseticidas no tratamento de pragas, eficaz no controlo de pulgas e
carracas

MECANISMO DE ACAO: trata-se de um antagonista dos canais de sédio, ou seja, a sua agdo baseia-se no
bloqueio dos canais de sédio sensiveis a voltagem, impedindo a fungdo dos nervos e,
consequentemente, resultando em paralisia e morte dos insetos

+ E utilizado em caes (associagdo com amitraz ou permetrina) e gatos, contra pulgas e carragas
* Forma farmacéutica: spot-on (efeito parece persistir apés o banho)
* A eficacia maxima é alcancada em 48 horas

31

/7

Ectoparasiticidas

Neonicotindides
IMIDACLOPRIDA/NITEMPIRAM/DINOTEFURANO: classe de inseticidas derivados da nicotina.

MECANISMO DE ACAO: no fundo, estes compostos vdo competir com a acetilcolina, imitando a sua
acao, ou seja, vao funcionar como neurotransmissores na transmissdo dos impulsos nervosos. Estes
inseticidas como ndo sdo degradados pela acetilcolinesterase, isto faz com que os impulsos nervosos se
tornem repetitivos, levando a hiperexcitabilidade e, consequentemente, ocorrem tremores e colapso do
sistema nervoso, resultando em morte.

* Utilizagdo em caes e gatos

* Toxicidade reduzida (em mamiferos)
* Toxicidade ambiental

74
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Ectoparasiticidas
ASSOCIACOES DE ECTOPARASITICIDAS

* FIPRONIL + S-METOPRENO + AMITRAZ (spot-on em caes)
* INDOXACARB + PERMETRINA (spot-on em cées)

* EPRINOMECTINA + FIPRONIL + S-METOPRENO + PRAZIQUANTEL
(spot-on em gatos)

* IMIDACLOPRIDA + FLUMETRINA (coleira, em cées e gatos, até 8
meses de duracéo)

* DINOTEFURANO + PERMETRINA + PIRIPROXIFENO
* NITEMPIRAM + LUFERUNON
* S-METOPRENO + FIPRONIL

i iddddidd

FARMACOS OTOLOGICOS

OTITE EXTERNA: inflamacdo dos tecidos moles do Meato (canal auditivo externo). Surge,
frequentemente, por causas predisponentes (imunossupressao, conformagdo do ouvido, ..), causas

primarias (parasitas, fungos, alergias, ...) e causas perpetuantes (bactérias, leveduras, neoplasias, ...)

OTITE MEDIA: inflamagdo das estruturas do ouvido médio como, por exemplo, membrana timpénica,
cavidade timpanica, trompa de Eustaquio, 3 ossiculos auditivos e nervo timpanico. A maioria dos casos

surge a partir de uma otite aguda ou através de otites externas que passam a otites médias.

OTITE INTERNA: inflamagdo das estruturas do ouvido interno, nomeadamente, céclea, vestibulo e

condutos semicirculares.

i ddidd
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FARMACOS OTOLOGICOS

OTITE EXTERNA
1° - LIMPEZA DO CANAL AUDITIVO EXTERNO: O tratamento tépico, geralmente, é eficaz em 85% dos

casos sendo, para isso, necessaria a realizagdo de limpeza, que é fundamental para o sucesso da
terapéutica.

* No caso de dor, recomenda-se a utilizagdo de anestésicos locais (lidocaina, cloridrato de tetracaina)
* No caso de existéncia de muitos pelos = tricotomia (periédica)

* No caso de existéncia de muito cerimen -> utilizacdo de ceruminoliticos e solucées de limpeza

Ceruminoliticos

o Produtos surfactantes: dioctil-sulfosuccionato sédico (DSS) e Lauril Sulfato de Sédio
o Ceruminoliticos moderados: propilenoglicol, glicerina, 6leo mineral

o Outros: perdxido de carbamide, esqualeno, hexametiltetracosanos, ...

Solugdes de limpeza

o Se a membrana timpanica estiver intacta: solugdo de clorohexidina 0,5 a 1% ou solugao de
povidona iodada a 1%

o Se amembrana timpénica estiver ruturada: solugao salina a 0,9% ou solugao de acido acético a 2%

Vi didd
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FARMACOS OTOLOGICOS
OTITE EXTERNA
2° - “SECAGEM” DO CANAL AUDITIVO EXTERNO: utilizagdo de solugdes secantes para o
efeito, nomeadamente, acido bérico, acido tanico, acido salicilico, acido acético, entre outros...
3° - TERAPEUTICA TOPICA:
Agentes _anti-inflamatdrios tépicos - glucocorticéides: hidrocortisona, prednisolona,
triancinolona, ...
Agentes antibacterianos tépicos - antisséticos: povidona iodada, clorohexidina, acido acético, ...
- antibiéticos: neomicina, gentamicina, polimixina B, entre
outros el
Agentes antiflngicos tépicos - clotrimazol, miconazol, nistatina, ... ﬂ
Agentes antiparasitdrios tépicos - piretrinas, fipronil, ivermectinas, amitraz, lindano, ...
; Easftic'
4° - T_ERAPEUTICA SISTEMICA (no caso de resposta ineficaz ao tratamento tépico): o
Agentes anti-inflamatdrios sistémicos - glucocorticéides; RS
Agentes antibacterianos sistémicos - enrofloxacina, cefalexina, ... [
Agentes antifungicos sistémicos - derivados dos imidazéis e A
Agentes antiparasitaros sistémicos: ivermectinas, ... SESTE =
J &
SIS 4 %
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ANTI-INFLAMATORIOS NAO ESTEROIDES (AINEs)

O que pode causar dores fortes para as quais seja aconselhada a utilizagdo de AINEs?

CONDICOES CIRURGICAS CONDICOES MEDICAS
* Cirurgia ortopédica * Tumores 6sseos
* Cirurgia auditiva * Lesdes nos discos
* Cirurgia oral * Otite externa
* Cirurgia anal * Vdrias condigdes oftalmicas
* Cirurgia abdominal superior * Pancreatite
* Onicectomia * Dermatite aguda
Cis * Colica equina

Processo inflamatério: encontra-se associado a sensacdo de calor, vermelhidao ou rubor, inchago ou
edema, dor ao toque e perda de funcdo. Podemos estar perante inflamagées agudas (resposta inicial e
imediata aos agentes agressores, de curta duragdo) ou inflamagdes crénicas (surgem depois da
inflamagdo aguda, tendo uma duracé@o de semanas, meses ou anos).

TRATAMENTO DA INFLAMACAO E DA DOR

Vs ididd

1°: Anti-inflamatérios ndo esteroides (AINEs)

2°: Glucocorticoides

3°: Opidides

4°: Qutros

Vs ddidd
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TRATAMENTO DA INFLAMACAO E DA DOR

ANTI-INFLAMATORIOS NAO ESTEROIDES (AINEs)

* Tém como objetivo a redugdo do desconforto e dos efeitos da inflamagcdo no organismo,
diminuindo a dor, o inchago e a vermelhidao.

* |Inibem a agdo das cicloxigenases que sdo as enzimas responsaveis pela biossintese das
prostaglandinas e tromboxanos, a partir do acido araquidénico, formado pela agao da fosfolipase

A2.

ESTMLOS [ETT
FISOLOGCOS. ¥ o INLAMATOR0G
=
x ABES CONVENOONAS x

I ANES SEETVOS COX-2
PROSTAGLANDINAS PROSTAGLANDNAS
CHUITOS HOMIOSTATICOS EFEMOS INFLAMATOROS
Portegho ghstrice Aumerno da T locl
Homeostasa renal ‘l“;
T o phapretiv Mubor
VLl sl s v i £dena

TRATAMENTO DA INFLAMA(;AO E DA DOR

ANTI-INFLAMATORIOS NAO ESTEROIDES (AINEs)

* Exercem acdo analgésica, anti-inflamatéria e antipirética, através da inibicdo da sintese de
prostaglandinas, pelo bloqueio da cicloxigenase. Além disso, alguns AINEs também inibem a sintese
de LTB4, através do bloqueio da lipoxigenase.

* A sua acgdo anti-inflamatdria é devida a diminuicdo da sintese de PGE; e PGl, e diminuicdo da
vasodilatagdo (edema)

* A sua acgdo antipirética € devida a reducao da sintese de prostaglandinas induzidas pela IL-1

* A sua agdo analgésica é devida a diminuicdo da sintese de prostaglandinas e diminuicdo da
sensibilizagdo das terminagdes nervosas nociceptivas a mediadores inflamatdrios

Possuem uma dose analgésica e antipirética inferior a dose anti-inflamatdria, ou seja, o efeito
analgésico e antipirético surge mais rapidamente do que o efeito anti-inflamatério.

Vi
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TRATAMENTO DA INFLAMAQAO E DA DOR

ANTI-INFLAMATORIOS NAO ESTEROIDES (AINEs)
CUIDADOS:

Vi didd

Intervalos de dosagem para uma determinada espécie nao devem ser extrapolados para outras

espécies! (GATOS!! ->» Sistema microssomal hepatico deficiente em glucuronil-transferase, uma enzima
responsavel pela conjugagcdo com o acido glucurdnico, importante para o metabolismo do farmaco: o gato
encontra-se mais suscetivel a reagées adversas)

E necessdrio precaugio no aumento da dose de AINEs com o objetivo de indugio de analgesia,
devido aos efeitos téxicos

A associagdo de AINEs é desaconselhada, uma vez que ndo melhora a eficacia e causa toxicidade

A associagdo de AINEs com corticosteroides sistémicos e anticoagulantes é desaconselhada

Ndo devem ser administrados AINEs no caso de doenga gastrointestinal, renal, hepatica e
cardiovascular

Ter atencdo a sua utilizacdo em gravidas - capacidade de atravessar barreira placentdria e lactea

of £-3

Efeitos diretos Efeitos mediados por PG Lesbes GI

TRATAMENTO DA INFLAMACAO E DA DOR

ANTI-INFLAMATORIOS NAO ESTEROIDES (AINEs)
ABSORCAO:

Sao acidos fracos (pKa 3,5 - 6,0) lipossoluveis;
A sua administragdo é por via: PO, retal, IM e IV

DISTRIBUICAO:

Ligagcao a proteinas plasmaticas (95-99%)
Ter atencdo ao facto de que interacdes medicamentosas podem causar competi¢do na ligagdo a
albumina plasmatica, levando a aumento dos niveis plasmaticos de AINEs - toxicidade

METABOLISMO:

Realizado a nivel hepatico (fases | e Il

Ter em atencao o uso de AINEs em gatos, devido a deficiéncia do sistema microssomal hepatico em
glucuronil transferase, ou seja, os AINEs ndo vao ser eficazmente conjugados com o acido
glucurédnico (metabolismo fase Il)

EXCRECAO:

Renal e intestinal

i iddddidd
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TRATAMENTO DA INFLAMACAO E DA DOR
ANTI-INFLAMATORIOS NAO ESTEROIDES (AINEs)
Tratamento da dor crénica e a Salicilat
inflamacdo associada a alicilatos
osteoartrite
Efetivo no controlo da dor | «——— ¢ Derivados de dcido endico (-oxicamos)
pds-operatdria
P 3 e - ' Controlo da dor e
Utilizagio em cBes e gatos * Derivados de &cido (aril) acético »| inflamacéio assaciadaa
osteoartrite em cdes
. - o AP
S Derivados do acido propidnico (-profenos) e
e flamacao sgudsou
e ot seguro do que * Derivados do acido antranilico (-fenamatos) ————» cronica em caes
a aspirina em relagdo ao risco de
ulp'ceracio ga‘s:;-ica am caes . i } Tratamento da dor e/ou
saudaveis «—+ Inibidores seletivos da COX-2 (-coxibs) inflamagao aguda em
Eficaz no tratamento da dor pés- gatos
operatdria, e no tratamento da dor e H e 2 (7
inflamacdo associada a ostecartrite = Inibidores da COX-3 (‘)

Utilizagdo em cdes

* Inibidores da COX e de 5-LO
VoLl 2 2244 43

TRATAMENTO DA INFLAMACAO E DA DOR

V4

SALICILATOS

Atividade analgésica, antipirética, anti-inflamatéria e antiagregante plaquetaria (inibe a sintese de
tromboxano A2 nas plaquetas, que é o fator importante de agregacéo plaquetaria)

Acido acetilsalicilico (aspirina): mecanismo de agdo especial - forma uma ligagao covalente por
reacao com um aminodcido (acetilagdo da serina) causando a inibi¢cdo irreversivel da COX

Importante referir que a dose terapéutica para o cao, € uma dose téxica para o gato! = Intervalos
de dosagem para uma determinada espécie nao devem ser extrapolados para outras espécies!

coxr @
- OO,
(5.) Sragere

Aspwin - Macevared
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DERIVADOS DO ACIDO PROPIONICO (-profenos)  —,
Muito toxico para ser utiizado «——— ¢ Naproxeno ——» U":“za“ em DESACONSELHADOS
i i cavalos em Casos
em animais pequenos AUy EM MEDIC'NA
+ Ibuprofeno VETERINARIA
*  Flurbiprofeno
Ha quem considere que seja o
AlNEuideal para utilizagdo, de -— Cetoprofeno e Uﬁ:izado te‘“ >-
cavalos, gatos e = P
CHI (o NSl s g . Quantidades minimas
* Fenoprofeno sdo responsaveis por
causar sintomatologia
* Pirprofeno severa gastrointestinal,
renal e nervosa, tanto
* Suprofeno em caes como em
gatos
+ Carprofeno ———— Utilizagso em
caes e outros

SIS animais pequenos ——

TRATAMENTO DA INFLAMAQAO E DA DOR

ACETAMINOFENO

O paracetamol possui atividade analgésica e antipirética - mecanismo de acao: inibicao fraca,
reversivel e ndo especifica da isoforma da cicloxigenase

E utilizado, ocasionalmente, como analgésico oral em caes. Em condigdes de dor mais intensa,
pode ser utilizado em associagdo com fosfato de codeina oral

E contraindicado em gatos, em qualquer dose, uma vez que os gatos possuem uma capacidade
muito reduzida de metabolizar o paracetamol, visto que ndo possuem a enzima UDP-glucuronil-
transferase (UGT) que é uma enzima fundamental na conjugagdo com &cido glucurénico, que
representa uma via importante de destoxificagdo hepatica

Tanto em cd@es como em gatos, ocorre a formacao de metahemoglobina (hemoglobina anormal, na
qual o ferro se encontra no estado férrico, em vez do estado ferroso normal, o que torna o ferro
incapaz de captar o oxigénio), devido a acdo de carboxilesterases sobre o acetaminofeno, com a
consequente formacédo e acumulacao de p-aminofenol, que € um precursor da metahemoglobina. A
acumulagao de metahemoglobina leva a hipoxia, podendo resultar em morte.

Em caso de intoxicagdo com acetaminofeno, a N-acetilcisteina é o antidoto, ou seja, vai ajudar a
regenerar os niveis de glutationa, essencial na neutralizagdo do NAPQI.

Ve dd
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TRATAMENTO DA INFLAMACAO E DA DOR
CAES: :
* Carprofeno GATOS:
* Cetoprofeno
* Meloxicam * Carprofeno
+ Acido Tolfenamico * Cetoprofeno
* Etodolac *  Meloxicam
+ Firocoxib + Acido Tolfenamico
* Derocoxib e v
* Tepoxalina q!‘;:_,_ s
V222l N — .

Anexo 4 - Cascata de Prescrigdo Médico-Veterinaria

1° - Prescricdo de MUV indicado para a espécie e patologia em causa

2° - Prescricdo de MUV indicado para outras espécies/patologias
3° - Prescrigdo de MUYV autorizado noutro estado membro
4° - Prescri¢ao de medicagao de uso humano

5° - Prescricao de medicagdo magistral ou oficinal
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