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Resumo

O presente relatorio foi desenvolvido no ambito do meu estagio curricular, com duracdo de
6 meses, entre 0s meses de janeiro a agosto de 2024 como forma de concluséo do Mestrado
Integrado em Ciéncias Farmacéuticas, documentando as experiéncias adquiridas ao longo
desses meses, sendo que trés meses foram dedicados a farmécia hospitalar no Hospital
Universitari i Politecnic La Fe, em Valéncia, e trés meses a farmacia comunitaria, na
Farmacia Fernandes Machado, em Santo Tirso. Durante esse periodo, tive a oportunidade de
adquirir experiéncia e atuar como membro de equipas de profissionais de farmacéuticos, em
duas das principais areas do setor farmacéutico, o que me permitiu aplicar na pratica 0s
conhecimentos que adquiri ao longo da minha formacéao académica.

O relatério encontra-se com duas partes, numa primeira parte, aborda as atividades
desenvolvidas ao longo do estagio, tanto em farméacia hospitalar como em comunitaria, cada
uma com uma breve contextualizacdo inicial, seguido de um cronograma de todas as
atividades com a respetiva explicacdo mais detalhada. No contexto de farmacia hospitalar,
foram vérias as atividades desenvolvidas ao longo dos 3 meses pelos diversos departamentos
tendo escolhido trés, para descrever em detalhe, que senti que merecessem mais atencéo pela
perspetiva que oferecem do leque de conhecimentos que advém da profissdo de farmacéutico
hospitalar. Entre essas atividades estd a utilizacdo do farmaco Blinatumomab em
imunoterapia pré- transplante num caso clinico de Leucemia Linfoblastica Aguda, a pesquisa
de alternativas intravenosas de 3 fArmacos que so existem em via oral para um paciente com
disfagia e a preparacdo do manipulado de um colirio de EDTA a 2%. Por outro lado, no
contexto de farméacia comunitéria, as trés atividades que decidir apresentar com um maior
aprofundamento foi o aconselhamento farmacéutico em desparasitantes externos, a
preparacdo do manipulado de Vaselina Salicilada a 15% e uma pesquisa sobre o tratamento
continuado com o farmaco Uro-Vaxom.

Na segunda parte do relatorio, foram realizados dois temas com carater mais tedrico e maior
suporte cientifico, apresentando especial relevancia para farméacia comunitaria. Os temas que
foram abordados incidiram nos sintomas gastrointestinais causados pela suplementacéo oral
de ferro e como os minimizar, deste tema surgiu uma formacao interna a equipa da Farmacia
Fernandes Machado, e nos medicamentos fotossensiveis.

Desta forma, o relatério desenvolvido é o culminar de uma experiéncia pratica completa e
diversificada, onde é possivel destacar diferentes competéncias adquiridas e outras

aprimoradas que tiveram por base 0s conhecimentos obtidos nos ultimos 5 anos.
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Parte 1. Atividades desenvolvidas no ambito do estagio
curricular

SECCAO A — Farmacia Hospitalar

1 — Contextualizacéo do estagio curricular

O meu estagio curricular iniciou-se ao abrigo do programa Erasmus+, tendo tido a
oportunidade de estagiar em farmécia hospitalar no Hospital Universitari i Politecnic La Fe
(HUPLF) localizado em Valéncia, Espanha, por uma duracdo de 3 meses que teve inicio a
23 de janeiro e estendeu-se até 26 de abril.

O HUPLF pertence a uma rede da Generalitat Valenciana, sendo uma referéncia na
comunidade na area de saude. Este hospital tem uma vasta oferta de servi¢os que passam
pelo diagnodstico, prevencdo e reabilitacdo de cuidados de saude tanto em contexto de
emergéncia como em ambulatério, internamento e domicilio. Apresenta também um
departamento universitario no qual investe no desenvolvimento de pesquisas e nos varios
niveis de ensino na area de ciéncias da salde, sempre com a base de eficiéncia e equidade
na satisfacdo das necessidades da populacéo [1].

Em relacdo ao Servico de Farmacia, este tem sempre em turno um residente e um
farmacéutico fazendo com que possa prestar servigos 24h, todos os dias. E composto por 2
farmécias principais, ambas no mesmo edificio, podendo desta forma auxiliar nas
necessidades dos doentes internados e nos de ambulatério, atraves da Unidade de Atencéo
Farmacéutica a Pacientes Externos (UFPE), para os doentes ndo hospitalizados. De uma
forma mais detalhada, o servigo de farméacia apresenta fungdes em diferentes unidades como
a farmacoterapia geral e oncohematologia, farmacocinética, farmacotecnia,
farmacovigilancia, farmacogenética e toxicologia, assim como areas de gestdo, qualidade e
gestdo de riscos, sistemas de dispensacdo, farméacia de cuidados primarios, investigacao e
ensino.

O Servico de Farmécia do HUPLF é caracterizado por fornecer uma abrangente e
personalizada farmacoterapia através de valores como equidade, qualidade, seguranca e
eficacia no que toca ao uso de medicamentos, possibilitando cumprir as necessidades e
expectativas da comunidade em colaboracdo com outros profissionais da area clinica na

tomada de decisdes e responsabilidades, contribuindo para uma melhoria continua.



2 — Cronograma e sua explicacéo

Na tabela 1 encontra-se um cronograma de atividades que tive a oportunidade de desenvolver

durante os 3 meses que estagiei no Hospital Universitari i Politécnic La Fe.

Tabela 1: Cronograma das atividades desenvolvidas no estagio de Farméacia Hospitalar
24/01 | 19/02 | 4/03 - | 1/04 - | 24/04 -
-16/02 | - 1/03 | 29/03 | 22/04 | 25/04

26/04

Nutricdo Parenteral

Oncologia

Farmacoterapia
UFPE

Manipulados

Citotoxicos

Curso de Atencdo Farmacéutica

ao Paciente Transplantado

No inicio do meu estagio no HUPLF foi-me explicado a divisdo do servico de farmacia,
sendo que iria rodar por 3 dos departamentos mais relevantes & minha formacdo como
estudante.

Iniciei 0 meu percurso no departamento de Onco-hematologia que se divide em 2 grandes
areas, nutricdo parenteral e oncologia. Na nutricdo parenteral, estive numa primeira fase a
retirar os valores dos parametros bioquimicos, que eram realizadas diariamente pela manhg,
de forma as farmacéuticas responsaveis poderem avaliar a evolucdo de cada doente e
proceder a ajustes na nutri¢do, caso houvesse necessidade. Mais tarde foi-me explicado as
férmulas de célculo para o aporte de calorias dependendo do indice de massa corporal (IMC),
estado de repouso e stress que o doente se encontrava. Durante as semanas em nutri¢do
parenteral, houve a oportunidade de acompanhar idas aos servi¢cos de internamento e
observar 0 processo de mudangas na alimentagdo dos doentes com as equipas de
enfermagem.

Ap0s esse tempo, fui colocada no departamento de oncologia onde apenas estive 2 semanas.
Nesse periodo, observei a validacéo diaria dos tratamentos pelas farmacéuticas especialistas,
tendo em conta fatores como os parametros bioquimicos do doente, no dia da quimioterapia,
de modo a ser autorizada a preparagdo dos quimioterdpicos necessarios aos tratamentos.

Também me foi proposto fazer uma pesquisa sobre a utilizacdo de um farmaco, o
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Blinatumomab, num caso de Leucemia Linfoblastica Aguda B, dando ao desenvolvimento
da minha primeira atividade em estagio hospitalar. A oncologia foi uma area que me
interessou muito, mas sinto que a minha formacéo ficou aquém do que deveria pelo pouco
tempo que estive Ia.

No més de mar¢o voltei a mudar de departamento tendo sido colocada na Farmacoterapia
Geral. Neste tempo aprimorei 0s meus conhecimentos no acompanhamento
farmacoterapéutico que tem por base o uso eficiente, necessario e seguro dos medicamentos.
Neste departamento séo realizadas tarefas cruciais durante o internamento que passam por
rever diariamente o estado do doente, desde a validacdo do tratamento recomendado,
verificacdo de parametros analiticos, registo de medicacdes, observacdes da equipa de
enfermagem e notas de evolucdo escritas pelo medico responsavel. Este conjunto de
atividades praticadas pelos farmacéuticos leva a que haja uma monitorizagcdo da terapia
farmacoldgica eficaz e com as devidas segurancas. Nos pacientes transplantados, hd um
cuidado especial com o0 acompanhamento farmacéutico. Farmacéuticos especialistas visitam
o0 doente apds a cirurgia, com o intuito de explicar o uso da medicacdo pds-transplante e
entregar uma folha com perguntas sobre o tratamento, que deve ser respondida até o dia da
alta (Anexo ). No dia da alta, uma nova visita ¢ feita para recolher a folha preenchida e
esclarecer possiveis duvidas. Além disso, ap6s um més da alta, é realizada uma chamada
telefonica ao doente para responder a um questionario (Anexo Il), com o objetivo de avaliar
sua aderéncia ao tratamento. Durante 0 més de margo houve ainda a oportunidade de assistir
a um curso de 4 dias sobre Atencdo Farmacéutica ao Paciente Transplantado, area de mérito
do HUPLF, organizado pelo servico de farméacia em colaboracdo com outros especialistas
de satde (Anexo I11).

O ultimo departamento que tive mais contacto foi a UFPE, esta area é um ponto-chave entre
0 hospital e os cuidados primarios de satide. Neste servigco pude observar diversas funcbes
farmacéuticas desde a validacdo de tratamentos farmacoldgicos, recomendados em doentes
ambulatorios, consoante notas médicas, exames e diagndstico, havendo sempre uma
primeira consulta farmacéutica onde acontece um aconselhamento sobre a correta
manipulacdo e administracdo dos medicamentos, assim como uma avaliagdo de possiveis
interagcOes e uma explicacdo de efeitos adversos esperados.

Na ultima semana de estagio tive a oportunidade de ter contacto com a Unidade de
Farmacotecnia onde se realizam a elaboracao de formulas magistrais estéreis e ndo estéreis
e preparacdes intravenosas, nomeadamente citotdxicos e preparacdes de nutri¢do parenteral,

contribuindo para uma formagdo completa de farmacia hospitalar.



3 — Exemplo de atividades desenvolvidas

Atividade 1: Utilizagdo de Blinatumomab em imunoterapia pré- transplante num
caso clinico de Leucemia Linfoblastica Aguda (LLA)

Durante a minha passagem pelo departamento de onco-hematologia tive a oportunidade de
rever um caso clinico que os farmacéuticos acharam relevante para a minha formacao neste
estagio focando em apenas uma parte do departamento, a oncologia, através da utilizacdo do
farmaco Blinatumomab em pré-transplante de progenitores hematopoiéticos (TPH) apés
uma recaida.

Trata-se entdo de um caso de Leucemia Linfoblastica Aguda B (LLA-B) de uma adolescente
diagnosticada aos 13 anos de idade, apds apresentar sintomas de dispneia a fazer esforcos,
tonturas e perda de peso progressiva relacionada com a perda de apetite. Apos a realizacéo
de diversos exames, verificou-se a existéncia de leucocitose (28,35 x 10° pL), linfocitose
(16,48 x 10° uL), trombocitopenia (124 x 103 pL) e anemia (hemoglobina de 8,6 g/dL). O
aspirado medular revelou 96% de blastos, com 86,3% de fenétipo linfdide B, e a citogenética
mostrou auséncia de expressdao homogénea e intensa CD10, CD20, IgM e cadeias livres,
além de resultados negativos para BCR/ABL1, MLL e TEL/AML1. Esses achados
confirmaram o diagnostico de LLA-B subtipo pré-B (B-l), segundo a classificacdo da
Organizagdo Mundial de Saude (OMS) , com risco intermediério devido a idade e a presenca
de leucocitose.

Ap0s o diagndstico, iniciou-se tratamento para prevenir a sindrome de lise tumoral, uma vez
que a enzima LDH estava muito elevada (2678 U/L), e foi colocado um cateter para a
quimioterapia conforme o protocolo SEHOP-PETHEMA 2013 para risco intermediario.
Contudo, no oitavo dia de tratamento, a classificacdo foi alterada para alto risco devido a
presenca de >1000 blastos por mm3 e doenca residual minima (DRM+) superior a 1%,
indicando uma resposta inicial insatisfatoria.

Anos depois, a doente voltou ao hospital por suspeita de uma recaida molecular da leucemia,
apos a detecdo de uma populagdo celular anormal CD19- de 0,01% no controle da medula
Ossea, que subiu para 0,024% em exames subsequentes. Com esses resultados, a
administracdo da proxima dose de quimioterapia foi adiada, e mais exames foram realizados
para confirmar a recaida e preparar a paciente para o tratamento de segunda linha em
preparacédo a realizacdo do TPH. A recaida foi confirmada meses depois, com aumento da
celularidade e presenca de 1,4% de células leucémicas. Como foi considerada uma recaida

de alto risco, fora do International Study for Treatment of Childhood Relapsed ALL
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(IntReALL) o tratamento foi decidido pelo comité de Hematologia/TPH, com inducdo, trés
blocos de quimioterapia e consolidagdo com TPH e Irradiagdo Corporal Total, caso houvesse
uma boa resposta ao tratamento.

Agquando do controle de linfoblastos B com feno6tipo atipico, observou-se uma percentagem
de 0,04% compativel com doenca residual minima detetavel (DRM+) apds quimioterapia de
inducdo tendo sido, por isso, decidido a solicitacdo do farmaco BLINCYTO cuja substancia
ativa é o Blinatumomab.

Foi escolhido este farmaco uma vez que, de acordo com o Resumo das Caracteristicas do
Medicamento (RCM), o mesmo estd indicado, no caso de doentes pediatricos, em
monoterapia com LLA de células B precursoras CD19+ que se encontram em recaida ap0s
terem recebido pelo menos duas terapéuticas anteriores [2][5]. Em rela¢do ao seu mecanismo
de acdo, o Blinatumomab, devido a ser uma molécula biespecifica das células T, tem a
capacidade de se ligar a dois recetores ao mesmo tempo, ao CD19 com origem nas células
de linhagem B e ao CD3 que se encontra na superficie das células T. Esta molécula ao
realizar uma ponte entre estes dois recetores e ligando-os, ira ativar as células T enddgenas,
0 que leva a uma mediacdo da formacdo de sinapse citolitica entre as mesmas e a célula
tumoral. Com esta sinapse, existe a libertagdo de enzimas proteoliticas para eliminacdo das
células alvo em proliferacdo e em repouso. Desta forma, realiza uma regulacdo positiva das
moléculas de adesdo celular e libertacdo de citocinas inflamatdrias o que resulta na
eliminacdo das células CD19+ [2]. A utilizacdo deste fa&rmaco em imunoterapia pré-
transplante é aprovada pela Agéncia Europeia de Medicamentos (EMA) [5], apds a
realizacdo de diversos estudos em criangas com idade inferior a 18 anos em estado de
recaida, quadro no qual a doente se encontrava. Nestes estudos, obteve-se uma taxa de 39%
de remissdo completa com apenas 2 ciclos de Blinatumomab com 52% a atingir DRM-,
demonstrando a sua atividade anti-leucémica e remissdes induzidas em todas as faixas
etarias, incluindo doentes com resultados mais desfavoraveis que tiveram que proceder para
a realizacdo de um TPH. Ao diminuir a DRM para niveis indetetaveis foi possivel a
realizacdo do transplante sem um atraso significativo e sem toxicidade para os 6rgéos, tendo
tido uma taxa de sobrevivéncia de 1 ano de 93,3% sem qualquer mortalidade relacionada ao
tratamento. Além destes fatores, também foram avaliados fatores de risco em comparacéo
com a tradicional quimioterapia, no qual se verificou menos efeitos adversos como infecdes,
neutropenia febril, sepsis e mucosites no uso com Blinatumomab. Apds a anélise de diversos
estudos assim como os seus resultados, chegou-se a concluséo de que tudo indicava uma

eficacia de toxicidade controlavel no uso deste farmaco em casos LLA com DRM+ como



substituicdo de imunoterapia pré-transplante de forma a induzir remissdes mais profundas e,
desta forma, aumentar a elegibilidade do paciente para o transplante [3][4].

Apos a aprovacdo do uso do Blinatumomab, a doente iniciou o tratamento com uma taxa de
perfusdo de 2,5 mL/h ao longo de 96h (28 pg/dia) segundo o esquema terapéutico aprovado
(Anexo 1V) tendo a sua administracdo sido suspensa por 3 dias devido a toxicidade
neuroldgica de grau 3 e sindrome de libertacdo de citocinas de grau 2 relacionados com o
farmaco de acordo com Common Terminology Criteria for Adverse Events (CTCAE) versao
5.0 [2][6], diante dessa condicdo, foi iniciado tratamento com dexametasona e profilaxia
com levetiracetam, tendo a doente permanecido em grau 0-1 de acordo com 0 CTCAE verséo
5.0. Apos a suspensdo do Blinatumomab por 3 dias, foi reintroduzido o seu tratamento numa
dose menor (9 pg/dia), tendo-se mantido o0 uso de dexametasona como pré-medicacdo
(Anexo V). Neste reinicio, apenas se verificou toxicidade neuroldgica de grau 1 e febre
igualmente de grau 1 de acordo com o0 CTCAE versdo 5.0 [2][6], como tal ndo houve a
necessidade de interrupcao do tratamento novamente e foi possivel aumentar a dose para 28
pg/dia apds 7 dias sem toxicidade grave.

Apobs terminada a imunoterapia pré-transplante, a doente deu entrada no hospital para
preparagdo do TPH, em que o dador foi a irmd, com um volume de produto infundido de
205mL. Iniciou-se entdo terapia imunossupressora de modo a ter sucesso no transplante,
tendo o farmaco micofenolato, da classe dos imunomoduladores e usado para profilaxia da
rejeicdo aguda de transplantes [7], sido suspenso no dia +14 po6s-transplante e o farmaco
tacrolimus, também imunomodulador e com a mesma funcdo que o anterior [8], sido
reduzida a sua dose. Também nesse mesmo dia foi realizado um estudo de aspirado de
medula 6ssea no qual ndo se verificaram existéncias de evidéncias de infiltracdo leucémica
e quimera mista de 89% doador tendo esse mesmo valor alcangado 100% pouco tempo
depois. Perante este cendrio, pode-se se dizer que o transplante foi um sucesso com a
obtencgéo de quimera completa. Durante a internacgdo, houve a necessidade de iniciar nutricdo
parenteral até ao momento de alta, com ingestdo de lipidos, devido a baixa ingestdo
provocada por uma mucosite de grau 3 e vomitos de grau 2 e 3, o que também levou a toma
de granissetrom a cada 12h e de dexametasona, ambos com indica¢fes para uso pos-
operatdrio em profilaxia e tratamento de nauseas e vomitos [9][10]. Em termos de protocolo
poOs-operatorio, também foi administrado concomitantemente profilaxia infeciosa com o uso
de aciclovir, septrin, pentamidina e caspofungina.

Apesar da doente ter apresentado efeitos secundario descritos, foram resolvidos com eficacia

até ao momento da sua alta, ndo tendo apresentado efeitos mais graves nem tido uma
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regressdo do quadro clinico. Pode-se dizer que o uso do farmaco Blinatumomab pode ter
feito a diferenca e contribuido positivamente no sucesso do transplante de progenitores
hematopoiético neste caso clinico de LLA-B ap0s recaida, demonstrando as vantagens do
uso de terapias direcionadas ao uso convencional de quimioterapia, resultando num melhor

prognostico e qualidade de vida ao doente.

Atividade 2: Opc0es intravenosas para 3 farmacos disponiveis apenas por via oral
num doente com disfagia

No tempo que estive no departamento de Farmacoterapia surgiu a oportunidade de resolver
um caso em que me foi pedido para encontrar alternativas via intravenosa para 3 farmacos
que sO existem em forma de via oral, nomeadamente, Espironolactona, Clopidogrel e
Acetazolamida, num doente que apresenta disfagia.

A disfagia € uma condicédo clinica em que o doente apresenta dificuldade na degluticéo,
levando a que 0 mesmo além de necessitar de mais tempo para se alimentar, ira sentir um
possivel desconforto ou mesmo dor tornando, em certos casos, impossivel a degluti¢do. Esta
condicdo surge devido a alteragbes nos nervos ou musculos das diferentes fases de
degluticdo, oral, faringea ou esofagica, levando a fraqueza, espasmos ou estreitamento do
esofago (disfagia esofagica) ou a existéncia de um enfraquecimento dos musculos da
garganta, dificultando a passagem pela mesma até ao eséfago (disfagia orofaringea), o que,
em ultimo caso, prejudica o aporte de alimentos e, consequentemente, nutrientes e possiveis
medicamentos que necessite tomar [11][12]. O doente apresentado, além de apresentar esta
condicdo, teria sido internado por suspeita de cardiopatia isquémica tendo sido colocado em
bypass aorto-coronario, de forma, a ajudar no fluxo sanguineo e diminuindo o esfor¢o do
coracgao.

A Espironolactona é um medicamento anti-hipertensor da classe dos diuréticos poupadores
de potassio, podendo ser usado para a insuficiéncia cardiaca grave. Por ser um antagonista
especifico da aldosterona, o seu mecanismo de acao esta relacionado com os locais de trocas
sodio-potassio, inibindo competitivamente a ligacdo aos recetores da aldosterona, levando a
que haja um aumento de excrecdo de sodio e agua [13]. Na sua metabolizagéo, este farmaco
origina um metabolito ativo designado por canrenona [14], que tem a caracteristica de
também ser um metabolito ativo do Canrenoato de Potassio que é o Unico antagonista de
aldosterona, que se conhece até ao momento, que possui a capacidade de estar clinicamente

disponivel para uso intravenoso, sendo muitas vezes discutido como farmacocineticamente



semelhante a Espironolactona [15] e, desta forma, apresenta-se como uma alternativa a
experimentar para o caso em questao.

O Clopidogrel, pertence ao grupo farmacoterapéutico dos antiagregantes plaquetarios, e é
um pro-farmaco que, ao ser metabolizado pelas enzimas CYP450, vai dar origem ao
metabolito que tem a capacidade de inibir a agregagdo plaquetaria [16]. Este metabolito
provoca a ativacdo do complexo glicoproteina GPIIb-llla devido a sua inibicéo seletiva de
ligacdo do difosfato de adenosina ao seu recetor plaquetario P2Y12, resultando na inibicéo
irreversivel da agregacdo plaquetdria [16]. Em termos de indicagcfes terapéuticas, o
clopidogrel apresenta varias dependendo da patologia para qual é indicado, sendo que, neste
caso, sera como prevencao de acidentes aterotrombéticos e tromboembolicos na fibrilhacao
auricular [16]. Uma opgéo intravenosa ao Clopidogrel que se tem mostrado viavel tem sido
a troca pelo Cangrelor, este farmaco também é um inibidor da agregacdo plaquetaria tendo
o0 seu efeito por inibi¢do direta do recetor plaquetério P2Y12. Em relacdo ao Clopidogrel,
apresenta a vantagem de ter um efeito de acdo mais rapido com uma menor dose e menor
evidéncias de resisténcia devido a ndo ter necessidade de absorcdo gastrointestinal nem
sofrer efeito de primeira passagem. Ao realizar uma inibicdo plaquetaria reversivel, tem a
capacidade de inibir as plaguetas imediatamente apds a sua administragdo tornando-se numa
alternativa viavel em casos como de disfagia e em patologias agudas [17][18].

Por fim, o ultimo farmaco que me foi pedido para descobrir uma alternativa intravenosa foi
a Acetazolamida que, dependendo do seu uso, pertence a diferentes grupos farmacoldgicos,
podendo ser utilizada como adjuvante no tratamento dos diferentes tipos de glaucoma,
retencdo anormal de liquidos tendo o efeito de diurético por inibi¢do da anidrase carbdnica
e na epilepsia em juncdo com outros anticonvulsivantes [19]. Devido ao facto de a
Acetazolamida apresentar diferentes indicacfes terapéuticas muito distintas ndo € possivel
recomendar uma alternativa intravenosa correta sem ter mais informacdes das patologias
diagnosticadas, sendo crucial ter um maior conhecimento dos dados clinicos e histérico do
doente.

Com esta atividade cologuei em préatica os conhecimentos de pesquisa de varias areas
farmacoldgicas de modo a resolver problemas que surgem em ambiente hospitalar que fazem
parte das tarefas dos farmacéuticos, podendo aprender e aperfei¢coar a minha formagéo nesta

complexa profisséo.



Atividade 3: Manipulado de EDTA 2% Colirio

Na ultima semana do estdgio hospitalar tive a oportunidade de ter contacto com o
departamento de Farmacotecnia que tem como funcédo a preparacdo e acondicionamento de
medicamentos para dispensa unitaria, por requerimento de tratamentos farmacoterapicos e
ensaios clinicos. E nesta unidade que sio realizadas as formulas magistrais estéreis e nio
estéreis, incluindo medicacdo intravenosa, em particular, nutricdo parenteral e citotoxicos,
assim como o controlo das mesmas

Um dos manipulados que tive a oportunidade de observar e ajudar na sua preparacéo foi o
colirio de &cido etilenodiamino tetra-acético (EDTA) 2%. Este colirio esta indicado para o
tratamento topico de opacidades calcificadas na cornea e, apds preparacao, apresenta um
prazo de validade de 30 dias

O modo de preparo, que irei em seguida descrever, utilizado pelo HUPLF é baseado no
Laboratorio Llorens (Anexo VI). Para a preparacdo de 4 unidades deste colirio € necessario
0,68g de EDTA dissddico dihidratado, 0,074g de fosfato sédico monobasico dihidratado,
0,3576g de fosfato sodico dibasico anidro e 30mL de &gua para preparagdes injetaveis.
Comecou-se por pesar os compostos sélidos individualmente numa balanca de precisdo e
anotar os valores realmente pesados, de seguida, num gobelé adicionou-se a agua, deixando
um pouco da quantidade total de parte, e procedeu-se a dissolucéo de todos 0s componentes
sOlidos nesse mesmo gobelé, deixando-o num agitador magnético, com uma folha de
aluminio por cima, até completa dissolugdo. Assim que se obteve a dissolu¢do completa,
retirou-se do agitador, verteu-se para uma proveta e preencheu-se até aos 30mL com o resto
da &gua que tinha sido colocada de parte, ap6s ter o volume final desejado, voltou-se a
colocar num gobelé para voltar a utilizar-se o agitador magnético de modo a homogeneizar
toda a solugéo da qual no final foram retirados 4mL com uma seringa para poder realizar-se
o controlo de pH. Para este manipulado o controlo de qualidade passa apenas por fazer
verificacdo do valor de pH da solucéo, que devera encontrar-se entre 6 e 7, com recurso a
um medidor de pH de bancada, valor esse que se encontrava conforme podendo proceder-se
ao acondicionamento individual das 4 unidades do colirio em frascos de colirio estéreis cada
um com o respetivo rotulo que deve referir o nome do doente, 0 nimero do processo, entre
outros dados pessoais, a data de validade e o aviso de ser um medicamento que tem que ser
armazenado no frigorifico, no fim de todo este processo, 0 medicamento € enviada para a

UFPE onde, no mesmo dia, o doente tem marcagéo para vir levantar.



Na dispensa do colirio, & importante referir certos aspetos de seguranca como nao ser
possivel usar lentes de contacto durante o tratamento com EDTA, uma vez que podera
interagir com o material da lente, modificando as suas propriedades, tanto quimicas como
fisicas, tornando-as menos eficazes ou até prejudiciais. Também €é importante avisar ao
doente da possibilidade do tratamento criar uma visdo turva tempordria, sendo por isso
desaconselhado conduzir nesse curto periodo e avisar que se sentir breve ardéncia ou
irritacdo é normal [20].

O tempo que tive na unidade de Farmacotecnia ndo foi o suficiente para me integrar em
todos os processos que |4 séo realizados, mas com a possibilidade de ajudar na preparagédo
do manipulado de colirios de EDTA a 2% pude ter uma pequena amostra simples do que
seria 0 dia a dia dos farmacéuticos hospitalares e enfermeiros que constituem a equipa e,

desta forma, experienciar mais uma tarefa nesta vasta area que é a farmécia hospitalar.
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SECCAO B - Farmécia Comunitaria
1 — Contextualizagdo do estagio curricular

Quando regressei do programa Erasmus+, iniciei a segunda parte do meu estagio a curricular
que consistia em 3 meses de farmécia comunitaria tendo tido a oportunidade de ter sido
realizada na Farméacia Fernandes Machado de 13 de maio a 13 de agosto.

A Farmécia Fernandes Machado, localizada na cidade de Santo Tirso no distrito do Porto,
teve origem na Rua Sousa Trepa nos anos 20 tendo, em 2012, mudado as suas instalagdes
para a Avenida Sousa Cruz devido a necessidade de um espaco maior, mais moderno e
funcional de modo a adaptar-se as necessidades da populagdo melhorando a qualidade e
oferta de servigos nos cuidados de saude prestados. Com esta mudanga de localizagdo houve
uma aproximacéo ao Centro Hospitalar Médio Ave — Unidade de Santo Tirso e a Santa Casa
da Misericordia, passando a ser a farméacia mais perto dos dois estabelecimentos, o que
aumentou o seu fluxo de utentes.

Em relacdo & equipa técnica, esta encontra-se sob a dire¢éo técnica do proprietario Dr. Carlos
Ribeiro e conta com a ajuda de 2 farmacéuticas e 3 técnicos de farmacia, tendo ainda como
farmacéutica adjunta a Dr.2 Carla Ferreira. O horario de funcionamento é de segunda-feira a
sexta-feira das 8h30 as 20h00 e ao sabado das 9h00 as 13h00 e das 14h00 as 18h00, exceto
em dias de servico permanente que comeca as 9h00 do proprio dia e sé termina as 9h00 do
dia seguinte.

De modo a satisfazer as necessidades da comunidade e promover a salde e bem-estar dos
utentes, a Farmacia Fernandes Machado proporciona um vasto leque de servi¢os que vao
além da dispensa de medicamentos desde a determinacdo de parametros bioquimicos,
medicdo da tensdo arterial, peso e IMC, ortopedia, testes de gravidez, acompanhamento de
doencas cronicas, servigos oOticos, aconselhamento nutricional, administracdo de vacinas e
medicamentos injetaveis, aconselhamento veterinario, determinacdo de intolerancias
alimentares como a lactose e recolha de medicamentos fora de uso e de prazo através do
programa VALORMED.
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2 — Cronograma e sua explicacao

Na tabela 2 encontra-se resumidamente e de forma cronoldgica as atividades que tive
oportunidade de desenvolver ao longo dos 3 meses de estagio que realizei na Farmécia

Fernandes Machado.

Tabela 2: Cronograma das atividades desenvolvidas no estagio de Farmécia Comunitéria

Atividades Maio | Junho | Julho | Agosto

Rececdo, conferéncia e armazenamento de

encomendas

Gestdo de stocks

Controlo de prazos de validade

Devolucéo e regularizacdo de medicamentos e

produtos de salde

Processamento de receituario e faturacédo

Atendimento supervisionado

Atendimento autbnomo

Dispensa e aconselhamento de medicamentos

e produtos de saude

Determinacédo de parametros fisioldgicos e

bioquimicos

Preparacdo de medicamentos manipulados

Formacdes

Desenvolvimento da atividade 1

Desenvolvimento da atividade 2

Desenvolvimento da atividade 3

Durante 0 meu estagio em farmacia comunitaria na Farmécia Fernandes Machado
desenvolvi e aprendi diferentes capacidades essenciais para a formagéo e compreensdo do

que significa ser uma boa farmacéutica e todo o conhecimento que advém dessa profissao.
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Quando iniciei o estdgio em meados de maio, tive numa fase inicial de uma semana a
observar e perceber o funcionamento em backoffice, toda a logistica envolvente na recegédo
e armazenamento de encomendas, tendo tido o primeiro contacto com o método de
organizacdo dos medicamentos. Também nessa semana foi-me proposto fazer breves
pesquisas sobre a legislacdo das farméacias e do mecanismo de precos dos medicamentos
para quando passasse ao proXimo passo tivesse uma maior compreensao do mesmo.

ApOs essa semana e essas pesquisas, iniciei 0 meu processo de aprendizagem de rececao,
conferéncia e armazenamento das encomendas que chegavam diariamente dos principais
distribuidores grossistas que fornecem a Farméacia Fernandes Machado, Alliance Healthcare,
Cooprofar e Botelho & Rodrigues, inicialmente acompanhada e com verificagdo do meu
trabalho, mas que com o tempo passei a desempenhar autonomia completa. Foi nestas
primeiras tarefas que tive o primeiro contacto com o programa de software escolhido pela
farmacia como ferramenta de trabalho, o Logitools, que apesar de nunca ter tido experiéncia
a trabalhar com o mesmo achei um programa bastante direto e rapido. Foi durante esta fase,
gue se manteve durante o resto do estagio, que tive o maior contacto com os diversos
medicamentos e produtos de salide que a farmacia disponibilizava ajudando a ir conhecendo
nomes, tanto comerciais como das substancias ativas, utilizacbes dos mesmos e localizagao
tanto nas gavetas, lineares, expositores, frigorifico e 0s excessos em armazém, sempre
respeitando a regra de organizacdo que a farmacia adota “First in, First out”. O controlo de
prazos de validade também foi uma das atividades desenvolvidas em backoffice, no fim de
cada més retira-se uma listagem de produtos que estejam perto do fim de validade, segundo
0 gue se encontra no sistema, e verifica-se individualmente se esse prazo esta correto, caso
esteja € feito a sua retirada e procede-se & devolucédo ao fornecedor e se ndo estiver atualiza-
se o sistema, este controlo é essencial para que ndo haja erros de dispensa e é também uma
forma de verificagédo de stocks.

Apos estar aproximadamente 1 més na farmacia, tive a oportunidade de comegar a observar
atendimentos, foi neste periodo que comecei a ir tendo contacto com os utentes e as suas
necessidades e conhecendo os diferentes tipos de receita, eletronicas e manuais, entidades
seguradoras e planos complementares ao Servico Nacional de Saude. A partir desse
momento fui gradualmente passando a realizar atendimentos, numa fase inicial sob
supervisdo e depois de forma autbnoma, mas sempre com auxilio caso sentisse necessidade.
Esta tarefa, que se manteve em maior parte do estagio, foi a que me deu oportunidade de
demonstrar conhecimentos que tinha adquirido durante o curso sobre indicacdo e

aconselhamento farmacéutico, mas também onde aprendi mais sobre a dispensa de
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medicamentos ndo sujeitos a receita médica, os protocolos para dispensa de psicotropicos,
produtos de higiene e dermocosmética, medicamentos de uso veterinario, suplementos
alimentares, dispositivos médicos, entre muitos outros. Na realizacdo de alguns
atendimentos realizei medicdo de parametros bioquimicos como a medigéo da glicemia e de
parametros fisioldgicos como a pressao arterial, sendo esta realizada quase diariamente.
Apesar de ndo ser uma atividade muito frequente na farmacia, em julho tive a oportunidade
de observar a preparacdo de um medicamento manipulado e aprender sobre todo o seu
processo legislacéo de preco.

Durante todo o estagio tanto o Dr. Carlos Ribeiro como a restante equipa tiveram uma
especial atencdo a que realizasse formacdes incentivando-me a ir e inscrevendo-me em
formacdes presenciais e online para as quais a farméacia era convidada e inscrevendo-me
em diferentes plataformas e-learning de diferentes laboratérios, contribuindo para o
alargamento do meu conhecimento sobre diferentes temas, marcas e produtos, permitindo
gue mais tarde pudesse realizar atendimentos mais completos.

O tempo que estive na Farmacia Fernandes Machado foi essencial para a minha formacao
como farmacéutica, mostrando-me o papel crucial que os farmacéuticos comunitarios

representam na comunidade e na salde da mesma.
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3 — Exemplo de atividades desenvolvidas

Atividade 1: Aconselhamento farmacéutico em desparasitantes externos

Apos estar no atendimento, fui reparando e contactando diretamente com a procura regular
de desparasitantes, tanto internos como externos, para animais de companhia nomeadamente
cdes e gatos, sendo essa procura intensificada nos meses de verdo em que ha uma maior
necessidade de controlo e preocupacdo por parte dos respetivos donos. Durante esses
atendimentos apercebi-me do pouco conhecimento dessa area que tinha adquirido durante o
curso em relagdo ao numero de procura com que estava a contactar tendo, por isso, sentido
a necessidade de fazer um aprofundamento do tema, com foco nos desparasitante externos,
de modo a poder realizar melhores aconselhamentos.

A desparasitacdo externa € um cuidado fundamental que se deve ter com animais de
estimacao pois afeta diretamente a salide dos mesmos e previne a contaminagdo do ambiente
em que os donos vivem [21]. Ao reduzir a probabilidade de parasitas como pulgas, carracas
e mosquitos/flebétomos evita o desenvolvimento de doencas que podem ser graves como a
Borreliose de Lyme e a Leishmaniose [22].

De modo a entender melhor os diferentes tipos de antiparasitarios é preciso saber que 0s
parasitas se dividem em 2 grupos principais, 0s endoparasitas, que se localizam
essencialmente no tubo digestivo do animal, e 0s ectoparasitas que se encontram
externamente, realcando nestes ultimos como mais relevantes os artrépodes (carragas) e
alguns géneros de insetos (pulgas e fleb6tomos). Consoante a necessidade é importante
selecionar o antiparasitario adequado sendo os endoparasiticidas utilizados numa
desparasitacédo interna, os ectoparasiticidas se for externa e os endectocidas que sdo eficazes
internamente e externamente [22][23].

Na desparasitacdo externa, esta deve ser feita como tratamento caso o animal ja se encontre
contaminado e como medida preventiva, sendo por isso importante a administracdo regular
podendo utilizar-se coleiras, pipetas e comprimidos mastigaveis.

Comecando pelas carracas, estas aléem de provocarem desconforto e stress nos animais,
podem transmitir agentes infeciosos que causam doencas graves e potencialmente perigosas
podendo permanecer fixadas por varios dias e transmitir doencas quase que
instantaneamente. Nos insetos, as pulgas podem originar dermatite alérgica a picada de

pulga, que é uma inflamac&o na pele como reacdo a saliva do inseto, assim como transmissao
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de doencas incluindo teniase e bartonelose e anemia em casos de infestacGes intensas, ja 0s
flebotomos, séo especialmente perigosos devido a serem vetores da Leishmania [22].

Apos entender os principais parasitas que 0s animais estao sujeitos e 0s riscos que advém da
infecdo dos mesmos, € possivel escolher o antiparasitario que melhor se adequa a cada caso
consoante as substancias ativas de cada um. E importante saber que em termos anatémicos
tanto as pulgas como as carracas tém semelhancas podendo recorrer-se as mesmas
substancias ativas para tratar cdes e gatos, sendo que algumas também apresentam acao
repelente contra piolhos, mosquitos, moscas e acaros, sendo as que tem igual eficacia no
tratamento contra flebétomos a Deltametrina e a Permetrina, com a adverténcia de que a
segunda substancia ndo pode ser administrada em gatos pela sua incapacidade de
metabolizar a mesma [22].

Existem inimeros compostos utilizados na protecdo dos animais, podendo ser resumido na

seguinte tabela:

Tabela 3: Exemplos das principais substancias ativas utilizadas nos antiparasitarios animais.

Substancia Ativa | Pulgas | Carracas | Flebtomos
Deltametrina Sim Sim Sim
Permetrina Sim Sim Sim
Fipronil Sim Sim Néo
Amitraz Né&o Sim Né&o
Propoxur Sim Sim Néo
Imidaclopride Sim Né&o Né&o

Realgando as primeiras 3 substancias como as mais utilizadas, a Deltametrina realiza o seu
mecanismo de acao por contacto, aumentando a permeabilidade ao sédio da membrana do
parasita 0 que leva a uma interferéncia na neurotransmissao resultando na hiperatividade
seguida de paralisia, tremor e, por fim, na morte do mesmo [24]. A Permetrina, piretréide do
tipo I, ndo tem uma acdo sistémica possuindo um mecanismo inseticida topico por contacto
direto parecido ao anterior descrito onde vai haver uma acdo direta nos canais de sodio,

prolongando a permeabilidade da membrana durante a excitacdo causando um aumento na
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atividade repetitiva nas fibras sensoriais resultando em altimo caso na convulsdo, paralisia e
morte do parasita [25]. Por fim, o Fipronil, da familia dos fenilpirazois, interage com 0s
canais de cloro-ligantes bloqueando a passagem de iGes cloro nas membranas pré-sinapticas
e pds-sinapticas devido a sua afinidade do farmaco para os neurotransmissor acido gama-
aminobutirico (GABA), fazendo com que haja uma hiperatividade no sistema nervoso
central dos parasitas levando a sua morte [26].

Apesar dos antiparasitarios terem mecanismos de acdo parecidos, € necessario ter sempre
em conta que vao ter acBes contra diferentes espécies de parasitas, podendo haver
necessidade de trocar de composto para ser mais eficaz consoante cada caso, € nem sempre
terem a capacidade de matar o parasita, tendo apenas ac¢Ges de prevencdo agindo como um
repelente. Estas sdo informacgdes que, como farmacéuticos, deve-se passar durante o
aconselhamento de forma a esclarecer qualquer divida e incentivar o dono a nao desistir da
desparasitacdo caso nao tenha sucesso com algum antiparasitario. Além disso, também cabe
ao farmacéutico informar que néo é suficiente apenas desparasitar um animal, mas sim todos
que tiver convivio assim como 0 meio ambiente que podera estar contaminado, sendo crucial
ter um plano de desparasitacdo adequado a localizacdo geogréafica em que o animal se
encontra e a altura do ano.

O aconselhamento farmacéutico acaba por ter um grande peso na salde animal, sendo
importante haver uma intervencdo informada de modo a incentivar sempre a uma
desparasitacdo externa regular e vigiada, de preferéncia mensalmente, e ensinar os donos a
realizar uma administracdo correta com todos os cuidados necessarios consoante cada
antiparasitario, assim como, quais reacGes adversas devem estar atentos para poderem

identificar e procurar um médico veterinario caso seja necessario.

Atividade 2: Manipulado de Vaselina Salicilada a 15%

Durante o meu estagio em farméacia comunitaria, foram aparecendo algumas receitas para
medicamentos manipulados sendo a maioria reencaminhadas para outras farmacias, com as
quais existem protocolos, que iriam preparar e enviar o0 medicamento pronto de modo a ser
sO dispensar ao doente, mas havia casos que pela sua simplicidade de preparacdo eram
realizadas na farmacia. Um desses manipulados que tive a oportunidade observar a sua
preparacdo, rotulagem, verificacdo e aprender sobre o célculo do preco foi a Vaselina
Salicilada a 15%.
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A prescricdo deste medicamento veio de uma médica especialista em dermato-venereologia
que indica usar 15g de acido salicilico para uma quantidade total de 100g de pomada, com
uma posologia de aplicacdo diéria todas as noites nas plantas dos pés por 30 dias.

O uso deste medicamento varia consoante a concentragdo de acido salicilico presente, se esta
for superior a 2%, apresenta propriedades queratoliticas podendo ser usado para tratamentos
topicos hiperqueratose e para remocao de calosidades pela sua capacidade de dissolucéo das
areas queratinicas [27], o que podera ser o caso tendo em conta o local de aplicacdo e a
especialidade médica que esta na origem da receita.

Esta pomada foi realizada com recurso a técnica mecanica com base no Formulario Galénico
Portugués (FGP) utilizando apenas como matérias-primas 15g de acido salicilico e g.b.p.
100g de vaselina branca (Anexo VII). Para tal, comecou-se por verificar o estado de limpeza
da hélice do agitador mecénico e do respetivo recipiente de mistura, que se iria utilizar mais
tarde, depois iniciou-se as pesagens individuais de ambos os compostos, colocando-os dentro
do recipiente unguator. De seguida, procedeu -se ao fecho da tampa de forma que a hélice
ficasse na parte superior e poderia iniciar-se 0 processo de agitacdo que, apos
aproximadamente 1 minuto, estaria completo e provocou-se o0 destacamento da pomada que
se encontrava na hélice. Para finalizar, retirou-se o recipiente do agitador, fechou-se a tampa
convenientemente e limpou-se 0s componentes do agitador com agua corrente e papel
absorvente.

Apos a preparacdo verificou-se que a pomada apresentava uma cor branca, inodora, com
aspeto homogéneo e estando a quantidade final dentro dos (+/- 5%) encontrando-se assim
em conformidade segundo os Ensaios de Verificagdo do FGP e podendo ser aprovada [27].
Em termos de acondicionamento, por ter sido preparada pela técnica mecénica, podera usar-
se o recipiente unguator para armazenar e dispensar, colocando o devido rétulo seguindo as
normas da Portaria n® 594/2004, de 2 de junho que aprova as boas praticas a observar na
preparacdo de medicamentos manipulados em farmécia de oficina e hospitalar [28].

O ultimo passo, mas ndo menos importante, da preparacdo de um medicamento manipulado
é o célculo do respetivo prego tendo em conta o valor das matérias-primas, dos honoréarios
de manipulacéo e do material de embalagem seguindo a férmula estabelecida pela Portaria
n.° 769/2004, de 1 de julho [29].

Com a oportunidade de realizar esta atividade pude colocar em pratica os conhecimentos
que adquiri no curso nas unidades curriculares de Tecnologia Farmacéutica, assim como ter
contacto com outras areas a profissdo farmacéutica como a legislacdo e gestdo de precos

contribuindo para a minha aprendizagem da area de farmécia comunitéria.
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Atividade 3: Tratamento continuado com Uro-Vaxom

Durante o tempo que estive no atendimento, apareceram-me diferentes casos clinicos tendo
um em especifico chamado a minha atencao, decidindo fazer uma pesquisa sobre o assunto
de modo a informar-me e aprofundar os meus conhecimentos.

Trata-se entdo de um caso de uma mulher que foi levantar o medicamento Uro-Vaxom 6mg
capsulas para a mae que se encontrava acamada, apos conversar um pouco com a filha da
utente soube que se tratava de uma mulher idosa que sofria de infecBes urinarias muito
recorrentes e que, devido ao seu estado débil de salde, essas infecBes resultavam em
complicagdes graves o0 que obrigava ao internamento da mesma e aumentava o risco para o
desenvolvimento de infe¢bes oportunistas. Pela descricdo da filha, as infecdes apareciam
sempre que a doente terminava o antibidtico sendo impensavel continuar a toma continua de
antibioticos, por essa razdo, apés falar com um médico especialista de urologia, este
recomendou um tratamento com Uro-Vaxom que consistia numa primeira fase intensiva de
1 cépsula por dia por 3 meses e, apds esse periodo, uma dose de manutencdo de 10 capsulas
por més, em dias consecutivos, durante 3 meses consecutivos com uma pausa de 1 més.

De acordo com o RCM, o medicamento Uro-Vaxom encontra-se dentro do grupo
farmacoterapéutico de vacinas e imunoglobulinas, lisados bacterianos, e apresenta 6mg de
polissacarido de Escherichia coli em cada uma das suas capsulas e € indicado para profilaxia
de infecBes urinérias recorrentes ou cronicas, podendo ser usado como adjuvante dos
tratamentos comuns com antibioticos e antissépticos urinarios, em adultos, adolescentes e
criancas com idade superior a 4 anos [30]. Em termos de posologia, o que esta recomendado
é 1 capsula diaria por 3 meses consecutivos sempre de manhd, em jejum [30]. O mecanismo
de acdo deste medicamento, tem por base aumentar a imunidade através de processos como
a estimulagdo ndo especifica dos linfocitos B das células Nk, a ativacdo dos macrofagos
peritoneais e fagocitose e também provoca um aumento das IgA nas secre¢des intestinais,
resultando num aumento da resisténcia as infecdes urinarias e diminuicdo da necessidade de
recorrer a antibidticos [30].

A infeces do trato urinario (ITU) sdo das infecBes mais comuns, atingindo principalmente
mulheres, sendo consideradas como recorrentes caso o doente tenha tido duas infecGes em
seis meses ou trés no periodo de um ano [31]. Como medida de prevencao para estas infecdes
tem sido usado antibioterapia de baixa dosagem, mas em longo prazo o que, apesar de se
mostrar eficaz, origina problemas graves como o ganho de resisténcia bacteriana, que cada

vez mais tem sido um problema devido ao aumento constante [31].
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Com o aumento das resisténcias, surgiu a necessidade de se optar pelos tratamentos sem
antibioticos e foi numa dessas estratégias que originou o desenvolvimento do Uro-Vaxom,
um imunomodulador, que foi testado em diferentes ensaios clinicos randomizados
controlados por placebo de modo a demonstrar a sua eficacia na diminuicdo de recorréncias
de ITU em relacdo a farmacoterapia convencional, seguindo-se de um estudo retrospetivo.
Nesse estudo, usou-se como critério para incluséo ser infecfes recorrentes e a presenca de
valores iguais ou superiores a 10% unidades de formacio de coldnias de bactérias/mL com
sintomas concomitantes ou apenas resultado positivo na amostra de urina com sintomas
concomitantes. Apds confirmacdo da esterilidade das urinas dos doentes em causa, estes
iniciaram o tratamento com o fadrmaco em estudo com a toma de uma cépsula de 6mg por
dia, durante 90 dias, seguido de um desmame por 3 meses e uma nova administracéo de 10
dias consecutivos por mais 3 meses [31].

De modo a avaliar a eficacia deste novo tratamento, comparou-se o numero de ITU que o
doente sofria 1 ano antes da toma de Uro-Vaxom e 1 ano depois, assim como efeitos adversos
e a propria satisfacdo do mesmo com o tratamento. Em termos de resultados demonstrou-se
uma reducdo de 3,14 do nimero de ITU em comparacdo com 1,53 usando o tratamento
convencional de antibioterapia, tendo tido uma taxa de resposta positiva ao tratamento com
Uro-Vaxom de 59,4% independentemente da cultura bacteriana cultivada. Em termos de
efeitos adversos apenas 9,4% relataram efeitos e 60,4% classificaram positivamente a sua
satisfacdo em geral [31].

Com este estudo retrospetivo, com recursos a meta-analises, demonstrou-se a eficacia e
seguranca na profilaxia e tratamento desta alternativa imunomoduladora ao uso de
antibioticos convencionais em ITU recorrentes e dos seus resultados a longo prazo,
contribuindo para que se diminua as resisténcias a antibiéticos pelo uso dos mesmos como

primeira via de tratamento.
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PARTE 2 — Temas de desenvolvimento

Tema 1 — Sintomas gastrointestinais causados pela suplementacéo oral de
ferro e como minimizar

1. Contextualizacéo

De acordo com a OMS, a deficiéncia em ferro é considerada a deficiéncia nutricional mais
prevalente no mundo, atingindo cerca de 30% de toda a populacdo, afetando milhdes de
pessoas, em especial mulheres gravidas, criancas, idosos e doentes crénicos [32]. A forma
preferencial de tratar esta condicdo que afeta a absor¢do de nutrientes € através da
suplementacdo com ferro, uma vez que este é responsavel e essencial para diferentes funcdes
como processos enzimaticos, producdo de hemoglobina, transporte de oxigénio, sintese de
energia mitocondrial e fungbes metabdlicas, levando a que na sua falta origine sintomas
como falta de ar, fadiga, taquicardia e angina como resultado do abaixamento de oxigénio
no sangue [32].

Na origem desta patologia podem estar varios fatores como a perda de sangue em
hemorragias internas, ingestao e absorcao inadequada, quer seja por dieta ou por problemas
de salde, e aumento de necessidades nutricionais como na gravidez podem levar ao
desenvolvimento de Anemia Ferropénica recorrendo-se a suplementagdo como estratégia
menos invasiva, em comparacao a transplante sanguineo [33].

No entanto, esta opcdo de tratamento acarreta desafios tendo varios doentes relatado efeitos
adversos gastrointestinais como nauseas, dor abdominal, diarreia, entre outros levando a que
abandonem o tratamento ou ndo o facam da forma mais indicada, comprometendo a eficécia
do mesmo, resultando na continuacdo da existéncia desta patologia na satde do doente e
interferindo com a sua qualidade de vida.

Perante esta situacdo estudei este tema com o objetivo de aprofundar e explorar com o
maximo de rigor cientifico os sintomas gastrointestinais que estdo associados a toma de
suplementacdo de ferro e a origem dos mesmos para poder apresentar alternativas ou
estratégias eficazes na minimizacdo desses mesmos efeitos adversos sempre com o bem-
estar dos utentes em prioridade para que possam beneficiar do tratamento sem

comprometerem a sua qualidade de vida.
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No seguimento do desenvolvimento deste trabalho, foi realizada uma formacao interna a
Farmacia Fernandes Machado com o objetivo de aumentar os conhecimentos e melhorar o

aconselhamento ao resto da equipa (Anexo VIII).

2. Funcéo do Ferro no Organismo

O ferro desempenha um papel vital no organismo humano, sendo um mineral crucial para o
bom funcionamento de diferentes processos bioldgicos. Entre as suas funcdes mais
importantes estd a participacdo na producdo de hemoglobina, uma proteina presente nos
glébulos vermelhos responsavel por transportar oxigénio dos pulmdes para os tecidos e
6rgdos do corpo. Além disso, o ferro é fundamental no transporte de eletrdes dentro das
células e faz parte de sistemas enzimaticos importantes em varios tecidos [34][35].

Além da hemoglobina, o ferro também faz parte de outro composto importante no sangue, a
mioglobina, proteina que além do transporte de oxigénio também o armazena, mais
especificamente nos tecidos musculares auxiliando durante a atividade fisica [34]. Outras
funcBes importantes incluem a sintese de hormonas e dos &cidos biliares, a desintoxicacdo
de substancias tdxicas presentes no figado e controlo de sinais em certos neurotransmissores,
como os sistemas de dopamina e serotonina, estando o ferro armazenado no figado, de forma
reversivel, na forma de ferritina e hemossiderina até que seja necessario e nesse caso sera
transportado pela proteina transferrina [35].

Devido a estas funges, caso a quantidade deste mineral ndo seja o suficiente para o normal
funcionamento, ndo havera os glébulos vermelhos necessarios resultando na patologia de
Anemia Ferropénica, caracterizada por diferentes sintomas que vao desde fadiga extrema,
fraqueza, dificuldade de concentracdo a sintomas mais graves que afetam o desenvolvimento
e crescimento saudavel das funcgdes cognitivas, em criancas, e as normais funcdes celulares
e hormonais podendo comprometer o sistema imunologico uma vez que auxilia na defesa de
infecOes e outras doencas [34].

Em termos de necessidades diarias estas podem variar consoante varios fatores como sexo,
idade e estado fisioldgico, mais especificamente nas mulheres que apresentam uma maior
necessidade engquanto tiverem em idade reprodutiva devido ao ciclo menstrual e em contexto
de gravidez, uma vez que ha um aumento de volume sanguineo para o desenvolvimento do
feto [36]. Abaixo apresenta-se uma tabela de modo a esquematizar essas recomendacdes

diarias.
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Tabela 4: Recomendacdes diarias para a ingestdo de ferro. Adaptado de [36].
IDADE HOMEM MULHER GRAVIDEZ AMAMENTACAO
0-6 MESES | 0,27mg 0,27 mg
7-12 MESES | 11 mg 11 mg

1-3 ANOS 7 mg 7 mg

4-8 ANOS 10 mg 10 mg

9-13 ANOS | 8 mg 8 mg

14-18 ANOS | 11 mg 15 mg 27 mg 10 mg
19-50 ANOS | 8 mg 18 mg 27 mg 9mg
>51 ANOS 8 mg 8 mg

De modo a atingir estes valores diarios é importante que haja uma dieta equilibrada uma vez
que o ferro existe em duas formas, ferro heme que pode ser encontrado em alimentos de
origem animal como carnes vermelhas, ostras, améijoas, frango, sardinhas em conserva,
atum, entre outros e ferro ndo-heme presente em alimentos de origem vegetal como cereais
fortificados, leguminosas, espinafres, nozes, sementes, entre outros [34].

Entre os dois tipos de ferro, o ferro ndo-heme é o que ndo é tao facilmente absorvido sendo
recomendado o consumo de alimentos ricos em Vitamina C, como frutas citricas para
aumentar a sua absor¢cdo. Em contrapartida o consumo de fitatos e taninos, grandes
quantidades de calcio e polifendis, presentes no cha e café, sdo desaconselhados uma vez

que afetam negativamente a absor¢do de ferro ndo-heme [32][34].

3. Efeitos Adversos da Suplementacéo Oral de Ferro

Como dito anteriormente, a forma preferencial de tratamento para a Anemia Ferropénica €
com recurso a suplementacdo oral de ferro mas, esta estratégia apesar de ter baixo custo e
ter uma elevada biodisponibilidade e eficacia [37], pode causar diferentes sintomas
gastrointestinais no doente afetando a adesdo ao tratamento, por desenvolver uma
intoleréncia ao mesmo, e afetando ainda mais a sua qualidade de vida, sendo por essas razoes
importante primeiro entender o porqué desses sintomas e 0s mecanismos adjacentes para
depois encontrar solucGes de forma a minimiza-los.

Dentro dos principais sintomas estdo nauseas, obstipacao, diarreia e dor abdominal, queixas
que sdo sentidas por 60% dos doentes em tratamento e levam a que 50% abandone a toma

de ferro de forma consistente [37].
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Estes sintomas resultam, provavelmente, da combinacédo de dois fatores, a origem de radicais
livres e alteracfes na microbiota intestinal.

No primeiro fator, a origem de radicais livres, induzidos pela presenca de ferro no limen
intestinal, levam a um processo inflamatorio e alteragfes no metabolismo e composigéo da
microbiota intestinal [38]. O ferro tem a capacidade de aceitar e ceder eletrdes, o que pode
ser prejudicial ao favorecer as reacoes de Fenton e de Haber-Weiss (Figura 2). Nesta reacéo,
as espécies reativas de oxigénio vao ser reduzidas por eletrdes levando a que se originam
radicais livres, como o ido hidroxilo. Este processo no trato gastrointestinal causa stress
oxidativo nas células resultando com que as proteinas da membrana sofram danos e
peroxidacao lipidica. Consequentemente, a forma e estabilidade das vilosidades intestinais
irdo ser afetadas e, em ultimo caso, causam inflamacdo da mucosa, que esta na origem das

nauseas e dor abdominal, diminuindo também a préprio absor¢do do nutriente [37][38].

Fe3* + 0, *— Fe?* + O,

Fe?* + H,0O, — Fe’* + OH™ + OH®

Figura 1: ReacOes de Fenton e Haber-Weiss, respetivamente. Adaptado de [37]

Outro fator que estd na origem dos efeitos adversos sdo as alteragBes, que a toma de
suplementacao de ferro, provoca na microbiota intestinal. A microbiota humana é constituida
por diferentes microrganismos que dependem da dieta humana para sobreviver, por isso,
alteragBes na mesma como deficiéncias nutricionais e medicamentos orais levam a que se
possam sentir efeitos, uma vez que essas alteragfes podem ser o suficiente para que haja
uma limitacdo no crescimento e viruléncias dos varios microrganismos [37]. Na toma da
suplementacdo vai haver momentaneamente uma maior quantidade de ferro a ser ingerida
do que a que é absorvida, o que faz com que essa fragdo a mais se mantenha no limen
intestinal e haja um aumento de enteropatégenos como resultado da diminuigcao de espécies
protetoras como a Lactobacilli [37][38][39]. Este desequilibrio da flora intestinal pode
resultar em obstipacdo ou diarreia uma vez que também altera o equilibrio de liquidos,
aumentando a retencdo de dgua e endurecendo as fezes, causando evacuag¢des mais lentas e
dolorosas, mas também pode acontecer o oposto, o ferro presente no limen atrair agua para
o intestino originando fezes mais liquidas, também pode acontecer de haver uma acumulacgao
de acido e gases 0 que contribui para as dores abdominais que sdo relatadas pelos doentes
[40].
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Ter uma maior compreensao por estes mecanismos € uma parte crucial para poder apresentar
alternativas ou complementos para ajudar a melhorar a qualidade de vida do doente sem

comprometer a eficacia do tratamento.

4. Estratégias para Minimizar Sintomas Gastrointestinais

Os efeitos adversos da suplementacdo sdo influenciados por diversos fatores como a
dosagem aconselhada, a propria formulacdo escolhida e interagdes que possa haver com
alimentos e outros medicamentos [40]. Tendo em conta estes fatores € possivel recorrer a
estratégias para minimizar os sintomas gastrointestinais sentidos pelos doentes.

Uma primeira opgao para melhorar a tolerancia ao ferro ser& diminuir a dose diaria, uma vez
que, apos ter-se comparado diferentes doses de ferro elementar por dia, conclui-se que a
frequéncia e gravidade dos relatos de efeitos gastrointestinais foram progressivamente
aumentando com aumento da dose, tendo-se também comprovado que baixas doses
conseguem ser igualmente eficazes para tratamento de idosos [41][42]. Numa primeira fase,
as primeiras tomas de suplementacdo atrasam a absorc¢do de ferro ao aumentarem os niveis
séricos da proteina hepcidina sendo, por isso, a posologia de 1 comprimido ou solucdo oral
por dia suficiente para maioria dos doentes, podendo ser tomada de uma vez ou dividir a
dose total ao longo do dia, dependendo a forma farmacéutica escolhida para o tratamento,
para ajudar com o aumento da absorcao e reduzir o desconforto uma vez que a fragdo néo
absorvida que fica no lumen intestinal serd& menor [41]. Também existem estudos que
demonstraram vantagem de administrar a suplementacdo em dias alternados em relacdo a
convencional toma diaria, aumentando a absor¢do, 0 que podera ser uma opcao para 0S
doentes que tém uma maior intolerancia ao tratamento [43].

Outra estratégia serd na escolha da formulacdo do ferro, esta escolha ird influenciar
significativamente a frequéncia dos efeitos adverso uma vez que dependendo se é utilizado
sais de ferro classicos como o sulfato ferroso, fumarato ferroso e gluconato ferroso ou novas
preparacfes como bisglicinato ferroso véo ter tempos de libertacdo diferentes e facilidade
de absorcdo distintas, afetando a sua tolerabilidade [41]. Um dos sais mais utilizados é o
convencional sulfato ferroso por ser a op¢do mais barata com eficacia garantida, mas
também é o que provoca uma maior inflamagéo da mucosa estomacal causando mais efeitos
adversos e dificultando a sua adesdo [41]. Os outros dois sais convencionais, fumarato e
gluconato, serdo melhores opg¢des em caso de intolerancia pois parecem apresentar menos

efeitos secundarios em comparacdo com o anterior [39]. Novas preparacdes como o
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bisglicinato ferroso estdo a emergir como sendo as que apresentam maior tolerancia
gastrointestinal, protecdo da mucosa, biodisponibilidade e mais resistentes a inibidores de
ferros presentes na dieta devido a sua forma de ferro quelada com aminoécidos nao origina
compostos insoltveis [39]. Forma farmacéuticas de libertacdo prolongada ou gastro-
resistentes, também sdo preferiveis pois auxiliam a que haja uma libertacdo mais lenta no
organismo, evitando picos de concentracdo que possam irritar a mucosa.

Embora a toma de ferro seja aconselhada em jejum, a toma de certos alimentos esta
comprovada que melhora a tolerancia gastrointestinal na toma de ferro, aumentando a
absorcdo. A proteina de carnes, principalmente carnes vermelhas, € rica em ferro heme que
é a forma mais facilmente absorvida uma vez que é mediada por um transportador especifico
presente nos enterocitos [44]. Como explicado anteriormente, os efeitos adversos tém como
uma das bases o stress oxidativo causado pelo ferro sendo por isso um alvo nas estratégias
de minimizagdo. Para diminuir o excesso de radicais livres pode recorrer-se ao uso de
antioxidantes que irdo inibir a formacdo dos mesmos e de perdxidos por interrupcdo das
reacOes em cadeia de oxidacdo, para tal opcdes de alimentos ricos em Vitamina E ou
suplementos tem tido resultados no alivio da diarreia, assim como outros antioxidantes como
0 Resveratrol tem demonstrado auxiliar na atenuacdo dos danos oxidativos no miocardio
através da reducdo de fibrose e alteracdes na homeostase do ferro [45]. A administracdo de
Vitamina C, outro antioxidante, concomitantemente com o ferro alivia os sintomas de
diarreia devido ao seu efeito redutor que mantém o ferro na sua forma mais solGvel, mas
também tem a capacidade de bloquear os efeitos negativos de absorcao do ferro provocados
pela toma de célcio e fibras na dieta, sendo desaconselhado a toma de leite ou outros
derivados com alto teor de calcio com a suplementacdo de ferro para ndo diminuir a sua
absorcdo [44][45][46].

Alimentos como cha verde, preto e café, devido a presenca de taninos, devem ser evitados
da dieta enquanto o doente estiver nesta dieta pois estes tém uma acéo inibidora direta na
absorcdo do ferro ndo-heme, o ché inibindo até 90% e café em dois tercos do grau do cha
[44][46].

Na presenca dos sintomas gastrointestinais, o doente poderad automedicar-se com protetores
gastricos inibidores da bomba de protdes, mas esta solugdo devera ser retificada uma vez
gue o uso dos mesmos € desaconselhado por ndo permitir a absorcao do ferro e afetando a
eficacia do tratamento [47]. Em vez disso, podera aconselhar-se a toma de medicamentos
ndo sujeitos a receita meédica, dispositivos medicos ou opg¢Ges mais naturais como

probidticos e suplementos alimentares para ajudar com sintomas sentidos sem prejudicar a
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eficacia da suplementacdo de ferro. Abaixo apresento uma tabela resumo das caracteristicas
destas 4 opc¢Oes apresentadas.

Tabela 5: Resumo de caracteristica de Normatal, NeoBianacid, Aquilea Probiomax e Digestil.
Adaptado de [48][49][50][51].

Normatal NeoBianacid Alquila Probiomax Digestil
Tipo Medicamento Dispositivo Suplemento Suplemento
Médico (Probidtico)

Composicéo 80 mg de Poliprotect: Lactobacillus Extrato seco
floroglucinol Complexo acidophilus, de gengibre,
dihidratado e molecular Bifidobacterium lactis, erva-cidreira,

133 mg de sinérgico de Lactobacillus camomila e

simeticone polissacaridos plantarum e Oleos
(fracdo Bifidobacterium breve  essenciais de

flavonoide) e e Frutooligossacarideos laranja

minerais amarga,
naturais cardamomo e

Limestone e canela

Nahcolite

Indicacao Tratamento dos  Prevencdo,  Equilibrar a microbiota Atenuacéo de

sintomas nas situacoes intestinal, sintomas
funcionais gue podem  controlo de desarranjos  digestivos
gastrointestinais induzir intestinais e toma como dor ou
como irritacao da conjuntamente com desconforto
flatuléncia, mucosa e outros farmacos abdominal,
meteorismo, tratamento sensacdo de
distensdo das enfartamento,
abdominal, problematicas eructacoes,
colicas relacionadas nauseas, azia
abdominais e com a ou perda de
diarreia acidez, como apetite.

o ardor, dor e

gastrite
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Posologia 2 capsulas, 3 Ingerir um 1 capsula ao dia, de +4 anos: 1a
vezes ao dia, comprimido preferéncia antes do 4

antes das quando sentir ~ pequeno-almogo. Se pastilhas/dia

refeicBes no necessidade, necessario, podera +12 anos: 1a
caso de dor. deixando-o  tomar até 2 capsulas ao 6

Né&o dissolver dia pastilhas/dia

recomendado  lentamente na Gravidas: 1 a
para criangas  boca (a partir 4

dos 6 anos)

pastilhas/dia

(méximo 3
dias

consecutivos)

Apresentacdo Caixas de 60 Caixas de 45 Caixasde 15 cépsulas  Caixas de 24
capsulas ou 14 pastilhas
comprimidos

para chupar
Caixas de 20

saquetas

As estratégias de minimizacdo dos sintomas gastrointestinais tém que passar por uma
combinacéo de fatores que vao desde a forma adequada de ferro, ajustar a maneira como ele
¢ administrado e adotar habitos alimentares saudaveis. Com um aconselhamento
individualizado por parte do farmacéutico e algumas mudangas simples na rotina, a maioria
dos pacientes pode evitar ou mitigar os efeitos colaterais, garantindo uma suplementacao

eficaz e bem tolerada.

5. Concluséao

Na realizacdo deste tema abordou-se diferentes conhecimentos tendo tido uma abordagem
mais detalhada nos sintomas gastrointestinais associados a suplementacao de ferro e as
estratégias para minimizar esses efeitos. Inicialmente, foi discutida a importancia do ferro
no organismo, incluindo as necessidades diarias e os efeitos adversos da deficiéncia, como
anemia, e da sobrecarga. A compreensdo desses aspetos € fundamental para avaliar o

impacto da suplementagéo e os efeitos colaterais mais comuns, como nauseas, obstipacéo,
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diarreia e dor abdominal, especialmente com o uso de formas menos toleradas de ferro ou
em doses elevadas.

Foi destacado que a escolha da forma de ferro pode influenciar diretamente a tolerancia ao
tratamento. Novas preparacdes, como 0 bisglicinato ferroso, foram mencionadas como
opcdes mais bem toleradas, apresentando menos efeitos gastrointestinais em comparagéo
com outras formas, como o sulfato ferroso. Além disso, praticas alimentares, como uma dieta
rica em ferro heme (presente em carnes) e alimentos ricos em antioxidantes, foram sugeridas
para melhorar a absorcéo e reduzir os efeitos adversos.

Foram também discutidas estratégias farmacolOgicas para aliviar os desconfortos
gastrointestinais sem comprometer a eficacia do tratamento. Essas medidas devem ser
recomendadas pelos farmacéuticos, que podem orientar cada paciente de forma
personalizada, ap6s avaliar os sintomas e as necessidades individuais. A escolha da dose
adequada, bem como a forma de ferro mais indicada, deve sempre ser ajustada com base nas
reacdes do doente.

Por fim, foi ressaltada a importancia do acompanhamento continuo por profissionais de
salde, tanto médicos quanto farmacéuticos. O médico prescritor deve estar ciente das
possiveis intolerancias ao tratamento para ajustar a dosagem ou mudar o tipo de ferro. O
farmacéutico também desempenha um papel fundamental, ouvindo as queixas dos doentes
e sugerindo intervencdes farmacoldgicas ou ndo farmacoldgicas para garantir a continuidade
do tratamento, sem comprometer a eficacia. E essencial evitar a automedicac&o, pois pode
agravar os sintomas gastrointestinais ou causar novos efeitos adversos.

O equilibrio entre a necessidade de corrigir a deficiéncia de um nutriente tdo importante
como o ferro e a prevencao dos seus efeitos adversos depende de um conjunto de estratégias
escolhidas cuidadosamente e individualizadas, sempre com um suporte de profissionais de

salide adequado e com a prioridade de bem-estar do doente.
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Tema 2 — Fotossensibilidade Induzida por Farmacos
1. Contextualizagdo

Na administracdo de certos compostos quimicos, quer seja por ingestao ou aplicacdo topica,
pode originar reacBes cutaneas como resultado da exposi¢ao da pele a luz solar, reacGes essas
que sdo designadas de reacOes de fotossensibilidade. A fotossensibilidade induzida por
farmacos reage especialmente a exposicdo a radiacdo ultravioleta e a luz visivel devido a
alteracdes quimicas e/ou fisicas provocadas no farmaco, podendo afetar a sua estabilidade e,
diretamente, influenciar a sua seguranca e eficacia [52].

Este tema apresenta uma relevante importancia para a area farmacéutica uma vez que é a
terceira reacdo adversa cutanea, devido a medicacdo, mais comum atingindo uma
percentagem de até 8% [53]. O diagndstico destas reacdes fotossensibilizantes ndo € o mais
direto tornando dificil a sua identificacdo, visto que, poderdo ser confundidas com outras
condicBes dermatoldgicas comuns, dado que, apresentam sinais e sintomas semelhantes, por
essa razao recorre-se a trés critérios que ajudam no diagnostico de erup¢do medicamentosa
fotossensivel [53]. O primeiro desses critérios € relativo a origem dos sinais e sintomas que
devem ocorrer apenas como resultado da exposicdo a radiacdo, quer seja UVA, UVB ou
visivel, o segundo critério estabelece que tanto o farmaco ou os seus metabolitos devem estar
presentes em todo o tempo em que h& exposi¢do a radiacdo e, por fim, no altimo critério,
também referente ao farmaco ou os seus metabolitos, existe a condi¢do que deve existir uma
primeira absor¢cdo com a consequente reacao desse processo [53].

Estas reacdes de fotossensibilidade podem afetar diretamente a seguranca e eficacia dos
farmacos, comprometendo a terapéutica e aumentando a possibilidade de se tornarem
toxicos. Caso esta série de acontecimentos se desenvolva, os farmacos em questdo podem
vir a gerar complicacBes graves, particularmente quando se esta perante um tratamento a
longo prazo, como infe¢des cronicas ou condigdes inflamatorias. Além disso, a caracteristica
de fotossensibilidade é um fator importante a ter em conta para 0 armazenamento, transporte
e administracdo do farmaco, exigindo cuidados especificos que védo desde o inicio com o
processo de fabricacdo, para que 0 mesmo se mantenha viavel, até ao uso final quando chega
ao doente.

Com a realizacéo deste trabalho pretendo explorar os aspetos principais que estdo envolvidos
nos medicamentos fotossensiveis, incluindo as suas classes, 0s mecanismos de degradacéao

sob exposicdo a luz e as suas consequéncias clinicas e as estratégias utilizadas para proteger
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esses medicamentos. O objetivo é fornecer uma visao abrangente sobre o tema, destacando
a importancia do cuidado no manuseio, armazenamento e administracdo desses produtos na
pratica clinica e aconselhamento farmacéutico, visando garantir a seguranca e a eficacia

terapéutica para os utentes.

2. Reacdes Fototoxicas e Fotoalérgicas e seus Mecanismos

As reacdes desencadeadas pela exposicdo de farmacos fotossensiveis a luz podem ser
classificadas em 2 tipos, reacdes fototoxicas ou fotoalérgicas, dependendo do farmaco e da
susceptibilidade do doente, resultando em danos celulares e respostas imunoldgicas. Apesar
do mecanismo entre estas duas reacdes ser distinto, a sua diferenciacdo ndo consegue ser a
mais 6bvia, tendo que se recorrer a um conjunto de pontos-chave como historia clinica,
exame fisico, exames de diagndstico e caracteristicas histopatolégicas para orientar o
diagnostico [54].

As reacOes fototdxicas sdo as mais comuns podendo, em teoria, ocorrer em qualquer pessoa
desde que esteja exposto, em simultaneo, ao farmaco e a radiacdo com excesso de dose de
pelo menos um dos fatores, tornando-as reacdes dose-dependentes [55]. Nestas reacdes o0
farmaco absorve a energia da radiacdo levando a que a molécula se transforme no seu estado
excitatorio, que é quimicamente instavel, depois deste fendmeno as lesdes poderdo ser
causadas por diferentes mecanismos existindo dois que séo considerados 0s mais comuns e
designados por reac¢des fototdxicas tipo 1 ou tipo 2, ambas dependentes de oxigénio [53][54].
No primeiro tipo de reacdo acontece uma transferéncia de um eletrdo diretamente para a
molécula, que se encontra no seu estado excitado, formando radicais livres que irdo reagir
com biomoléculas, levando a que haja danos celulares diretos como resultado de
modificacBes celulares nos componentes por aumento de cargas celulares citotoxicas devido
a reacOes de oxidacdo-reducdo e peroxidos, consequentemente, as reacdes cutaneas sao
visiveis macroscopicamente [54][55][56]. Em contraste, o segundo tipo de reacdes, resulta
da transferéncia de energia para o oxigénio molecular resultando na formacdo de espécies
reativas de oxigéenio que irdo reagir com os &cidos gordos insaturados de modo a formar
hidroperdxidos e, consequentemente, oxidam os lipidos e proteinas celulares danificando
componentes como o0 ADN, levando a leséo celular clinicamente aparente [54][56].
Existem ainda outros mecanismos adicionais que envolvem a ligacdo covalente de

fotoprodutos a substratos biolégicos, como as bases de ADN 8-metoxipsoraleno com as
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bases pirimidinicas, formando liga¢c6es cruzadas entre as cadeias do ADN e, em ultimo caso,
causando dano celular que ira provocar reacdes cutaneas [54][56].

As reacOes fotoalérgicas ocorrem apds o doente ja ter sido anteriormente exposto ao
alergénio e sdo respostas imunitarias retardadas a proteinas que se ligam ao farmaco
fotossensibilizador, sendo consideradas reacGes de hipersensibilidade do tipo 1V
imunomediada [55][56]. Apds a exposicdo a radiacdo, o fotoalergénio absorve energia
passando a estar no seu estado excitado ocorrendo a modificacdo do hapteno a prohapteno,
que ird ligar-se covalentemente a uma proteina transportadora endégena formando o
fotoantigénio, que ira induzir uma reacdo alérgica, semelhante as observadas em dermatites
de contacto. Tambem podera acontecer primeiramente uma ligacdo do hapteno a proteinas
e, SO depois, segue a sua ativacdo mediada pela luz originando um fotohapteno [53][54].
Em ambos os casos os haptenos sdo processados pelas células de Langerhans, em que
encontram o fotoantigénio na derme, resultando na diferenciagdo de células T especificas
nos ganglios linfaticos, com consequente libertacao de células inflamatérios como citocinas
e quimiocinas resultando numa erupcdo cutanea do tipo eczematoso [53][54]. Ao contrario
das reacdes fototdxicas, que apresentam uma resposta quase imediata em 24 a 48 horas, as
reacOes fotoalérgicas tém um periodo de sensibilizacdo de pelo menos 7 a 10 dias [53].

Photosensitizer

|

+ Radiation s s e e e . - - -> Haptenization

/ N\ |

Excited state Stable photoproducts Hypersensitivity
/ \ l reaction
Reactive oxygen species s Free radicals Direct cell damage l
l l Inflammation
(eczematous
Oxidation of cellular lipids Direct cell damage reaction)
L ] 1 J
Phototoxicity Photoallergy

Figura 2: llustracdo esquematica dos principais mecanismos de leséo tecidular fototdxico e
fotoalérgico. Adaptado de [55]

3. Principais Classes de Medicamentos Fotossensiveis

O numero de medicamentos notificados como fotossensiveis apresenta-se como uma vasta
lista, com tendéncia a aumentar, visto que ndo existe apenas uma classe especifica ou
mecanismo/composto que faca com que o farmaco apresente essa caracteristica. Apds uma

analise por diferentes literaturas cientificas apresento compilado na Tabela 6 um resumo dos
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principais farmacos associados a estas rea¢des realcando como mais importantes, devido as

suas elevadas procuras e uso, 0s antimicrobianos, os anti-inflamatorios ndo esteroides

(AINES), os antiarritmicos, 0s anti-hipertensores, 0s psicotropicos, os antineoplasicos, entre

outros.

Tabela 6: Principais FArmacos Fotossensiveis. Adaptado de [54][57][58]

Antimicrobianos

Antifangicos

Antimaléaricos

Antirretroviricos

AINEs

Anti-hipertensores

o Tetraciclina, Doxiciclina,
Tetraciclinas o
Minociclina

) Ciprofloxacina,Ofloxacina,
Fluoroquinolonas )
Levofloxacina

Cefalosporinas Cefotaxima, Ceftazidima
Dapsona, Trimetoprim, Isoniazida,
Outros o )
Pirazinamida
Voriconazol
Itraconazol

Griseofulvina
Quinina, Quinidina
Cloroquina, Hidroxicloroquina
Efavirenz, Tenofovir, Tipranavir

_ o Naproxeno, Ibuprofeno,
Derivados do acido 2-
) o Cetoprofeno, Suprofeno,
arilpropionico
Benoxaprofeno

Inibidor especifico da )
) o Celecoxib
enzima cicloxigenase 2
Diclofenac, Piroxicam,
Outros ) )
Benzidamina
o Furosemida, Hidroclorotiazida,
Diuréticos .
Triamtereno
Inibidores da enzima de
conversdo da Enalapril, Ramipril

angiotensina
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Antiarritmicos

Antidepressores

Antipsicoticos
Ansioliticos

Antiagregantes

Plaguetares
Antidislipidémicos
Antiacidos

Antidiabéticos

Antineoplasicos

Outros

Antagonistas dos
) ) Candesartan, Irbesartan, Losartan,
recetores da angiotensina
I

Antagonistas dos canais

Olmesartan, Valsartan

Amlodipina, Diltiazem, Nifedipina

do célcio
Amiodarona, quinidina
Triciclicos Clomipramina, Imipramina
Inibidores seletivos da Fluoxetina, Fluvoxamina,
recaptacédo da serotonina Paroxetina, Sertralina

Cloropromazina, Clozapina

Alprazolam
Clopidogrel, Triflusal

Estatinas Atorvastatina, Sinvastatina
Fenofibrato
Esomeprazol, Pantoprazol, Ranitidina
Sulfonilureias Glibenclamida
Metformina

) ] Capecitabina, Fluorouracilo,
Antimetabolitos

Metotrexato
Alquilantes Dacarbazina, Hidroxicarbamida
Antimicrotubulos Docetaxel, Paclitaxel, Vinblastina
Inibidores das Dabrafenib, Erlotinib, Imatinib,
tirosinacinases Vandetanib, Vemurafenib
Antiandrogénios Bicalutamida, Flutamida
Contracetivos hormonais Etinilestradiol

Carbamazepina, Difenidramina, Pirfenidona, Retinoides
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4. Manifestac@es Clinicas

As reacgdes fotossensiveis, provocadas pela exposicdo de farmacos a radiacéo, especialmente
a radiacdo ultravioleta, podem formar uma série de manifestagdes clinicas heterogéneas na
pele e, em alguns casos, em 0Orgdos internos. Essas manifestagdes variam desde erupgdes
cuténeas leves até reacGes graves, como queimaduras severas ou respostas alérgicas e sao,
normalmente, limitadas as areas expostas ao sol exceto em algumas reacdes fotoalérgicas
que poderdo cobrir toda a superficie da pele [54]. As reagdes fotossensiveis se dividem
principalmente em reacGes fototoxicas e reagdes fotoalérgicas, cada uma com manifestaces
clinicas distintas.

As reacdes fototoxicas sdo caracterizadas por ocorrerem apenas no local que a pele sofreu
exposicao e em minutos a horas apos a exposi¢do solar com uma apresentagdo de queimadura
solar exagerada seguida dos convencionais sintomas de eritema, edema, prurido, ardor e
formacéo de bolhas[59][60]. A gravidade deste cenario esta proporcionalmente relacionada
com a dose do farmaco administrada, assim como o tempo de exposicao a radiacdo, podendo
tanto acontecer casos assintomaticos como em estado grave, devido aos danos diretos
causados nos queratindcitos. No entanto, a resposta a este tipo de fototoxicidade e,
normalmente, autolimitada havendo uma diminui¢do substancial com a suspensdo da
medicacdo e evitacdo a exposicdo solar [60]. No decorrer destas reacdes vai haver a
formacdo de queratindcitos necroticos, edema dérmico e espongiose epidérmica, o que leva
a que a hiperpigmentacéo resultante possa permanecer por meses apds a resolucgdo das lesées
[53].

Por outro lado, as reac@es fotoalérgicas so surgem passado um periodo de sensibilizacdo de
24 a 48 horas ou mais da exposicdo e raramente acontecem na primeira exposi¢cao ao
fotoalergénio [57]. Neste tipo de reacdo, a radiacdo ird induzir o aparecimento de uma
erupcao pruriginosa e eczematosa podendo se comparar a uma dermatite de contacto alérgica
devido a apresentar sintomas como eritema e prurido seguindo-se de secrecdes serosas €
formacéo de crostas e espongiose epidérmica [60][61]. Tal como a reagédo anterior, a reacéo
fotoalérgica tem tendéncia a resolver-se automaticamente ap0s a suspensao do farmaco com
o fotoalergénio mas com a vantagem que este tipo de reacGes ndo deixa residuos de
hiperpigmentacao pos-inflamatéria [60].

Tanto nas reacdes fototoxicas como nas fotoalérgicas, caso a interrup¢do do tratamento nao

seja suficiente podera recorrer-se a uma terapéutica topica ou sistemica com base em
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corticosteroides ou em casos graves, como em manifestaces de pseudoporfiria ou
fotoonicdlise, ao uso de medicamentos imunossupressores [54][55].

As manifestacdes clinicas das reacdes fotossensiveis descritas variam no seu grau de
gravidade, afetando principalmente a pele, embora possam incluir sintomas sistémicos em
Ccasos raros, por essa razéo, a identificagdo precoce e a adocdo de medidas preventivas séo
essenciais para minimizar 0s riscos e garantir a seguranca do doente durante 0 uso de

medicamentos fotossensiveis.

5. Diagnostico

Antes de se proceder a adocdo de estratégias de modo a diminuir e proteger o doente dos
possiveis efeitos fotossensiveis que podera desenvolver, é necessario perceber se estamos
perante uma reacdo de fotossensibilidade induzida por medicamentos ou qualquer outra
apresentacdo dermatoldgica.

Para tal, & necessario comecar por analisar a historia clinica do doente detalhadamente com
recurso a exames fisicos completos de modo a obter um diagndstico. Essa avaliagdo reune
diferentes parametros como medicacao recente e alteragdes para aplicacdes tdpicas, duracdo
dos sintomas e relagdo dos mesmos com a exposi¢do solar, variacdo sazonal e achados
acompanhantes, ap0s essa avaliacao inicial, deve-se proceder a reunir informacdes do exame
fisico como a extensdo e localizacdo das alteracdes dermatologicas [57][62].

Também é importante fazer um diagndstico diferencial se € uma reacdo fototoxica ou
fotoalérgica, pois vai influenciar a sua forma de tratamento e prevencdo. Geralmente recorre-
se a dois tipos de testes, os fototestes para o diagnostico de fototoxicidade e fotopatch para
as reacOes suspeitas de fotoalergia. Nos primeiros, sdo realizadas no minimo duas exposi¢coes
diretas a radiacdo (UVA e UVB) de forma a detetar qual a dose minima que causa eritema,
tanto enquanto o doente estd sob efeito do medicamento fotossensivel quanto apds a
suspensdo do uso do mesmo, e é obtida por medicdo da quantidade minima de radiacao
necessaria para provocar uma reacao de vermelhidao visivel na pele, quanto menor for mais
suscetivel o doente esta a fototoxicidade [53][57]. Nos testes de fotopatch, realiza-se de uma
forma semelhante ao teste utilizado para diagnosticar dermatite de contato alérgica, em que
se requer uma técnica de aplicacdo do medicamento suspeito em duas pequenas areas das
costas do doente, de seguida, uma dessas areas € escolhida para ser exposta a radiacdo UVA
diretamente, apds esse procedimento, ambas as areas sdo comparadas e dependendo das

diferencas significativas presentes conclui-se a possibilidade de reag&o fotoalérgica [53][57].
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6. Estratégias para Minimizar os Efeitos Adversos

Apos a confirmacao de um diagnostico, devera passar-se a fase de tratamento e prevencéo
de modo a minimizar os efeitos adversos, aconselhando e monitorizando o doente.

Uma das formas mais eficazes de minimizar os efeitos adversos é garantir que o doente esteja
informado sobre 0 medicamento fotossensivel que esta a tomar e os cuidados necessarios
para evitar, tanto as reacdes fototdxicas como as fotoalérgicas. Para tal, cabe ao médico e
farmacéutico informar os doentes dessa caracteristica do medicamento prescrito e explicar
0s riscos que advém da exposi¢do a luz solar, mais precisamente a radiacdo ultravioleta, o
doente deve entender que, durante o tratamento, medidas preventivas devem ser adotadas.
A principal forma de prevencdo passa por evitar os agentes fotossensiveis responsaveis, ou
seja evitar a exposicdo a luz solar e radiacdo ultravioleta, no entanto nem sempre isso €
possivel sendo aconselhado que ao doente a aplicacdo diaria de protetor solar, com protecéo
UVA e UVB suficientemente alta, em todas as areas do corpo que poderdo vir a estar
minimamente expostas ao sol assim como incentivar, para que sempre que possivel, 0 uso
de roupas que cubram o corpo, como roupas de manga comprida, calcas e chapéus de modo
a que haja protecé@o no caso radiagéo solar direta. Além disso, 6culos de sol com protecao
ultravioleta ajudam a evitar danos oculares que possam vir causados pelo medicamento
fotossensivel [53][63].

No caso de se tratar de uma reacdo de fototoxicidade, caso o doente ndo possa recorrer a
suspensao do farmaco, é recomendavel haver uma reducdo da dose, uma vez que este tipo
de reacdo tende a ser dependentes da quantidade do medicamento administrada e proceder-
se ao tratamento sintomatico, de uma forma semelhante ao tratamento de uma queimadura
solar, com recurso a compressas frias, emolientes e, em caso necessario, analgésicos orais
[52][53].

Por outro lado, as reagdes fotoalérgicas, ndo sdo dose-dependente, pelo que geralmente é
necessario interromper por completo o uso do farmaco fotossensivel, substituindo-o por
outra alternativa medicamentosa. Apos essa interrupgdo e substituicdo a erupg¢do cuténea
deveré resolver-se automaticamente, desde que evitando a exposicéao solar [52][53].

Na maioria dos casos, a diminuicdo de dose ou a suspensdao do medicamento resulta na
resolucdo completa do quadro clinico, mas podera haver casos mais graves em que 0S
sintomas persistem, podendo ser necessario o uso de tratamentos complementares com uso
de corticosteroides topicos ou sistémicos. Também poderd recorrer-se ao uso de anti-

histaminicos orais e, no caso de hiperpigmentacdo pds-inflamatoria, algo muito comum das
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reacOes fototoxicas, a adocdo de técnicas de despigmentacdo com base no uso de
hidroquinona, retindides topicos, outros clareadores ou laserterapia poderdo ser aplicadas

com probabilidades grandes de eficacia [53][64].

7. Conclusao

A fotossensibilidade induzida por medicamentos € um tema de grande relevancia tanto para
a pratica médica quanto para a farmacéutica, uma vez que muitos farmacos podem
desencadear reacdes adversas quando expostos a luz solar.

Este trabalho aborda as reacOGes causadas por medicamentos fotossensiveis, seus
mecanismos de ativacdo com a exposic¢do a luz e as principais classes de medicamentos
envolvidas. As reacdes de fotossensibilidade sdo divididas em dois tipos: fototdxicas e
fotoalérgicas, sendo as primeiras as mais frequentes. Essas reacdes ocorrem gquando
medicamentos fotossensiveis, ao serem expostos a radiacdo UV, causam danos na pele.

O diagnostico dessas reacdes € feito inicialmente através de uma avaliacao clinica detalhada,
considerando o histérico médico do paciente e um exame fisico completo para identificar os
sinais e sintomas caracteristicos. Posteriormente, exames complementares como o fototeste
e o fotopatch, podem ser realizados para confirmar o diagnostico.

O tratamento inclui, maioritariamente das vezes, a suspensdo dos medicamentos causadores,
evitar a exposicdo solar direta e, quando necessario, 0 uso de corticosterdide, sempre
complementando com protetor solar com filtros eficazes para a radiagdo UVA e UVB.
Reconhecer os riscos da fotossensibilidade € crucial para garantir a seguranca do paciente e
manter a eficicia do tratamento. Além de educar o doente sobre os sinais e sintomas de
fotossensibilidade, é fundamental que haja um acompanhamento continuo pelos
profissionais de saude. Os farmacéuticos, por estarem em contato direto com os doentes,
desempenham um papel essencial na conscientizacdo sobre os cuidados preventivos e na
identificacdo precoce dessas reacdes. Isso contribui para melhorar a qualidade de vida dos
doentes e fortalece a pratica farmacéutica, promovendo o bem-estar geral e a adesdo segura

ao tratamento.
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Conclusao global

Terminado os 6 meses de estagio curricular, distribuidos entre farmécia hospitalar e farmécia
comunitaria, posso dizer que tive a oportunidade de experienciar e compreender
profundamente as distintas, mas complementares, sec¢des da profissdo farmacéutica na
promogéo e bem-estar da comunidade.

Iniciando 0 meu estdgio numa experiéncia internacional, no Hospital Universitari i
Politecnic La Fe, pude observar o papel essencial do farmacéutico em equipas
multidisciplinares, proporcionando uma visdo detalhada de praticas como a revisdo e
validacdo de prescricdes médicas, acompanhamento terapéutico a doentes, com especial
atencdo a doentes transplantados ou em nutricdo parenteral, e realizacdo de férmulas
magistrais, passando ainda pela observacdo do processo de preparacdo de citotdxicos e
nutricdo parenteral adulta e pediatrica. Também pude contactar com a interacdo direta que
se faz com médicos e enfermeiros, mostrando a importancia de uma comunicacao clara e
eficaz para a otimizacdo das terapias, garantindo a seguranca dos doentes. Além disso, foi
uma experiéncia muito enriquecedora ter a oportunidade de comparar e vivenciar as
semelhangas e diferencas dos sistemas de salde entre dois paises vizinhos, Portugal e
Espanha, que me ofereceu uma visdo Unica de como a farméacia hospitalar se ajusta as
necessidades e regulamentacdes especificas das populacdes de cada pais.

Em farmécia comunitaria, na Farmacia Fernandes Machado, encontrei-me perante um
cenario diferente da profissdo farmacéutica da que tinha contactado anteriormente. Neste
cenario de interacdo direta com os utentes, o farmacéutico é um agente de salde da
comunidade, promovendo ndo apenas a dispensacdo de medicamentos, mas também a
educacao em saude e a promocao de praticas preventivas. Com 0s poucos meses que estive
a estagiar nesta area, pude entender melhor as necessidades, preocupacfes e a importancia
do acompanhamento farmacoterapéutico, tendo o farmacéutico como orientador na adesao
ao tratamento e na promocdo de habitos saudaveis, evidenciando como pequenas
intervengOes podem ter um impacto significativo na vida dos doentes.

Ambas as experiéncias, em duas que sdo das areas com mais peso na profissao farmacéutica,
ampliaram ndo apenas meu conhecimento técnico, mas também as minhas habilidades
interpessoais e de comunicacéo, reforcando a importancia da ética e da responsabilidade no
exercicio da profissdo. Sinto que estes Ultimos 6 meses foram a base que necessitava para
colocar em prética a profissdo farmacéutica, estimulando-me a continuar aprendendo,

contribuindo para a satde da populacéo.
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ANEexos

Anexo I: Exemplo de Avaliagéo de Alta Hospitalar.

Unidod de Trasplante Cardiaco -Seevicio de Farmacia
HOSPITAL UNIVERSITARI | %
EVALUACION AL ALTA HOSPITALARIA ETIQUETA DEL PACIENTE
POLITECNIC LA FE

FECHA DEL TRASPLANTE CARDIACO /__/___  Fechaencuesta: Pl

Sefiale con una cruz las respuestas que crea que es CORRECTA

1. Los medicamentos para prevenir el rechazo (INMUNOSUPRESORES) son:

a) Tacrolimus (Advagraf®, Envarsus®, C:
b) Corticoides: prednisona o deflazacort
¢) Micofenolato de mofetilo (CellCept®, Myfortic®)

d) Los tres anteriores son inmunosupresores usados para prevenir el rechazo.

port®, Prograf”)

2. En relacién a otros medicamentos:

a) Tomaré los medicamentos que me indique el médico y no tomaré ninglin medicamento
por mi cuenta.

b) Puedo tomar algin medi '

o de herboristerfa porque son inocuos.
c) Si me encuentro mal no tomaré la medicacién.

d)

Puedo tomar medicamentos sin receta sin consultarlo al médico.

3. En cuanto a la toma de TACROLIMUS:

a) Siempre a las 9 de la mafiana y a las 9 de la noche.
b) Alas 9 de la mafiana y antes de irme a dormir.

¢) Siempre 1 hora antes o dos horas después del desayuno y/o de la cena.
d) Lahoraen que me lo tome no es importante.

4. Lascapsulas o imidos de

y mi de mofetilo me las tomaré:
a) Enteras con leche o zumo.
b) Enteras, preferiblemente con agua.

¢) Los comprimidos de micofenolato los puedo partir porque son muy grandes.
d) Siempre con las comidas.

s

. Si un dia me OLVIDO de tomar la medicacién inmunosupresora:
a) Yame latomaré al dia siguiente.
b) Llamaré al hospital para que me digan que tengo que hacer.

¢) Inmediatamente me tomaré la dosis que me correspondia siempre que no quede muy
préxima de la siguiente toma.

d) Me tomaré el doble de dosis para compensar la dosis olvidada.

6. Respecto al dia del ALTA HOSPITALARIA, sefiale la FALSA:

a) Me entregaran en el hospital las primeras dosis de los inmunosupresores.
b) Los medi de uso
Externos del hospital.

io se r an siempre en la Farmacia Pacientes

c)

Con mi tarjeta sanitaria acudiré a mi farmacia habitual a recoger los medicamentos que no
se recogen en el hospital.

d) Pediré cita en mi centro salud para que me hagan las recetas de inmunosupresores.

7. Cuando tenga que acudir a una ANALITICA de niveles de inmunosupresores:

LD

Acudiré en ayunas y sin tomarme los inmunosupresores de esa mafana, que los tomaré
después de la analitica.

b) No hace falta que me traiga los inmunosupresores ese dia para tomarla tras la analitica.
¢) Acudiré en ayunas, pero me tomaré la medicacién antes de venir al hospital.
d) No tomaré ninguna medicacién ese dfa.

Firma del/ de |a paciente o cuidador:

En caso de que no podamos recogerle este documento antes del alta, lo puede

entregar en la Farmacia de Pacientes Externos de este Hospital.

GRACIAS POR SU COLABORACION
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Anexo I1: Questionario de Aderéncia ao Tratamento.

R\

CUESTIONARIO DE . -
< GENERALIAT Lape ! &J\sﬂm
QUADNY ~ N\ de Farmacia
ADHERENCIA DEL PACIENTE CON EL TRATAMIENTO —
HOSPITAL UNIVERSITARI | POLITECNIC LA FE (SMAQ modificado)

El presente cuestionario se refiere al grado de cumplimiento que usted hace del tratamiento inmunosupresor que le ha prescrito
el médico para su trasplante. MUCHAS GRACIAS.

Id Consentimiento informado D
Episodio Localizado D
1. ¢(Toma siempre la medicacion a la hora indicada? Si D No D
2. En caso de sentirse mal, ¢ha dejado de tomar la medicacién alguna vez? Si D No D
3. Enalguna ocasién, ése ha olvidado de tomar la medicacion? SiD No D
4. Durante el fin de semana, ése ha olvidado de alguna toma de su medicacién? SiD No D
5. Enla ULTIMA SEMANA ¢ cuéntas veces no tomo alguna dosis?  Anételo
6. DESDE LA ULTIMA VISITA, écuéntos dias no tomé la medicacién?
Ninguna vezD 1-2 veces D 3-5 veces D 6-10 veces D Mds de 10 vecesD
7. ¢éHa comprendido toda la informacidn dada al alta por el farmacéutico?
MuchoD Bastante D RegularD PocoD NadaD
8. ¢Utiliza la plantilla que le dimos?
MuchoD BastanteD RegularU PocoD NadaD
9. ¢Conoce para qué sirve la medicacién que toma?
Muchod Basta nteD RegularD PocoD NadaD
10. ¢Ha tenido algln efecto adverso o reaccién?
NingunoD Uno D Algunos D Casi todos D TodosD
11. ¢Se ha confundido con la medicaciéon? (nombres comerciales...)
MuchoD BastanteD RegularD PocoU NadaD
12. ¢{Qué método tiene para comprobar que ha formado la medicacién?
Anételo
13. ¢Esta satisfecho (a) con la formacidn recibida? (Si es regular, preguntar por mejoras)
MuchoD Bastante D RegularD PocoD Nada D
14. ¢Utiliza internet/apps o nuevas tecnologias para informarse sobre su enfermedad y tratamientos?

sil] no[]
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Anexo I11: Programa do Curso de Atencdo Farmacéutica ao Paciente Transplantado.

09000930 Entrega de documentacion

09000940 A Jjone ;

09304000  Apertura del curso el‘:-“:“ clinicos del unnlanu hepitico. Indcaciones del trosglnte :::taglslrn siluacion clinica en
D7 105 Luis Favean Arire=. Gerente del Departamento de Salud La Fe de Valencia, Do e Vet gt Eane e Tt S ‘Medicina Digestho. Hospita! La Fe.
Dra. Eiena Gras ( Directora General de Fermacia. Conseleria de Sanioad.
Dr. Rafael B = Director Programa de Trasplantes de la Comunidad Valencian. Consefle- i éutico en

e( prey postrasplante hepém
Sewvicio de Farmacia. Hospital La Fe.

Presidenta Federacion Nacional de Enfermos  Trasplantados Hepaticos (FNETH).
Director del Area Clinica del Medicamento en Hospital La Fe de Valencia,

09401300 Seminariopritics CASOS GLINIOS, Caso o Solcrinmd :
10:001020 Perspectiv dol paciente traspiantade, Dra. Vieyi, 0o, P tane senv
Presidenta Federacion Nacional de Enfermos y Traspiantados Hepéticos (FNETH). cio de Farmasia y Mad-dna D'gesm Hnsmm u Fe de Vuimm
10201040 afol de trasplantes. Logisiacion, modelos organizativos y resultace de la actividad 14004150,  GAFE
irasp o que genera el sisema. . o 4 clnica en el pre
ana 11 Atcissc. Cocrdinadors de Trasplantes def Hospite! La Fe. 11302210  Aspectos clinicos del trasplante renal. Innlncmn:’se ::l 'l:‘:ssplanlc ranal, situacion clinic: prey

55, Servicio de Nefrologia. Hospital La Fe.

10401110, Seguimiento del paciente asplantado durante lingreso y el ata inmediata.
Monte Boquet, Servicio do Farmacia. Hosphtal La Fe. Atencion farmacéutica en el trasplante renal. Intervencion y sezuimianto farmacaterapéutico en el

11101150  CAFE pray asuusnlanle renél

vana. Serviclo de Farmacia. Hospltal La.

11501210 Guias de buenas practi

12101230 Culdados de anmm en el paciente trasplantado renal. Cuidados de enfermeria en el paciente
|molanla1

en ol paciente
v Altir Servicio de Farmacia. Hospital General de Castelion.

semm de Nefrologia. Hospital La Fe.

12101230 Biodticay astica ensayos ol
fegnes 12301600 COMIDA

16:00-17:30 Sem|||lno wic!loo ASOS CLIIICOS Caso anmo de trasplante. pem:méhcrrmnll

12301250 Inmunosupresores. La respuesta !MNMO\DQC! EV\ el rechazo, bases para la inmunosupresidn y emedic Ana Paz Ventura Gallano y Or. Mario

revsién d a formacolgia de (05 nmundsusres iy sankiode vc{mmg‘a Hospital La o
Servicko de Farmacla. Hcspllal Lafe.

0r. D2 G112, Servicio de Farmacia. Hospital La Fe.

17301840 Aspectos clinicos del uaspum amnm lndcamnus del uaswarle mvaiacu, situagién ciinica en
12501320 In!ewbml mds frecuentes en el paciente ey y o

asplantado.
anes Hernanides. Seviclo de Medicina Interne. Hospital La Fe. . Ss/wmodc Cardologm Hosprwu Fe.

13204500  COMIDA enel rdiaco. Interven 5

ol
7 lante cmd co. g
pi4 E.y m)svasp e, Servicio de Farmacs, Hosplal La Fe.

ontreras, Senvieio 02

18:101930 s.mma.lu plidko cAsas m.ln os< Caso clinco de uasplam :!'4'8'30
dartin sand

Farmaciay Sonilo o Cardiologi. Hospwa: LaFe.

INMUNOSUPRESION, FARMACOCINETICA, FARMACOGENETIC|
VN,U'I‘RICI(‘JN EN EL PACIENTE TRASPLANTADO.

15001520 ¥ on tereptutica y nuevas terapias.
Pemedios Margues M. Senvicie de Farmacia. Hospital La Fe.
15201540
Soparte nutrici paciente Aspecios. | pacierte rasplantado.
oV 1 Senvicio de Farmacia. Hosplta! La Fe.

15401740 Visita al Serviclo de Farmacia

i il e _
093010:40 i nd
03000920 I ” - eprey de pulmén, recuentes,
Sine8an Servciode Hamatologhs JOSERalLu b 2 v Amparo Sul6 Jover, Unidad de Trasplante Pulmonar, Fosplal La Fs,
09200940 onantes aterati 5 " e Atencion farmacéutica en el trasplante de pulmén. Intervencicn y seguimiento farmacolerapéutico en
= Vilslie Montanr Survicio de Mematologi. Hospite! La Fe, o L% pctasolanie pilmona’
o i “slar. Serviclo de Farmacla. Mospital La Fe,
hoésped. g 101011:30 Caso clinico de
= Aitaa Bataguar Resolls. Servick da Hematolagia, HosoltafLa Fe, ors. o 513 iandita Jove Lamas y Dr. Andds Cruz Sanchez. Senvicio de
N ] armace del Hospital La Fe.
D Juan & Gomez. Servicio de Hematologia. Hosnital La Fo. 11301200 CAFE
10404110 CAFE 12001220 Saguimiento famacoterapéutico dl paciente trasplntado ambultore. Adrinsiiacén rénica ce
’ ) al rztamiento, foctos adversos, nformacion, etc.
11201240 Atencién el : Inter.encién y seguimiento Dra. Maria Dolores & Senvicio de Farmacia, Hospital Ls Fe.
a. Lot 2. Senvicio Ge Farmacia, Hosoltal La Fe. 12201240 n crdnca de
) iraiamieto, neraceionss fects aversos, nfomacién,
11401230 Cuidados de enfermeria en el paciente trasplantado hematologico. Cuidados de enfermeria en of fclo ce
aciete asplantado hemalaégico. 5 ‘ S e T
{oni Paricia Geme: Servisio de Hematologia. Hospital L Fe. 1240 Clausura.
12001240 Trasplants do progentaes homatopoyéioos n pdti. " aciones, 9as furtesde ThH. o eSS B ek e e
0art. envilo de Taspianta Peditrea Hospil L
Atencién éutica en ¢l trasp progenitores éticos en pediatria. In‘crvencién y
orey it an pediatria.
0. Palcr a1 Cava. Servico de Famacia, Hospita La Fe.
12401300

Servicio de Hemalelogia, Hospital La Fe.
13:0014:30  COMIDA

14:3014:50  Terapias avanzadas: CAR-T
o Crorao. Senvicio de Hematoiogia. Hospitai La Fe.

14401510 Produccin de terapls avanzader: Un evo et
dunrdc Megies Vercat. Senvicko de Formacia, Hospitai La Fe.

15:1016:00 ol cells. 6n ¢e las CART
o ol proceso fanmacarerapéutio
s M Jose Ruiz Caldes, Dra. A
ca. HospitalLa Fo.
lodera: s Eduards Lopez 511z Servicio de Farmasie. Hospital La Fe.

neidn Albert Mariy Dre, Amparo Vazjue? Polo. Servicio de Farma.

16:001730

s Hernandez, Dr i Ferrandis
Farmacia y Servicio de Hematologia. Hosplial La Fe.

Saies y Dr. Pablo Granades Serranc. Sorviclo de




Esquema Terapéutico de Blinatumomab a 27/02/2023
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Anexo V: Esquema Terapéutico de Blinatumomab a 03/03/2023

Servicio ae rarmacia ' ] : X . ‘Viernes; 3 G¢ Marzo de L3 | U023
LaFe ; - e M® Mar Andres Moreno
Avinguda Fernando Abril Martarell, 106

46026 (Valencia) .

- - - - s - i o= 3

_— HOJA DE ADMINISTRACION DEL TRATAMIENTO

- I

- Mujer  |Peso:57.4 Kg |Talla: 167 cm [S(_:_; 1,64

Diag, LEUCEMIA LINFOBLASTICA [Lateralidad: |
’ Servicio: ONCOLOGIA INFANTIL . | UH: U. ENF G21-Aislamiento INF [Cama: G216
Obs, Tto.: ’ ' ,
Alergias: - o4 ;
03/0312023 (viemes) /548, /porn [WES. , ‘Duracién Prevista-  (00:00) L
I) Esquemas Farmacoterapeuticos (Hospital) ‘ '
Orden Esquema/Protocolo ; Ciclo Dia Actual N° Maximo Periodicidad
; , Actual. < de Ciclos . {dias)
-1 1 {/UCBLINATUMOMAB LLAB 1°REC>45Kg 1 [ 1 1 5 =2 a2 Y%
Indicacién: : : : ’ ) hl
i Secuencia Duracién Via de Admin. Componentes . = Hora/Enferm. .
(hhh:mm) ) . " '
Hidratacion - 024:00 INTRAVENOSA, ) GLUCOSALINO (GLUS5%+NaCl0,3%) 500 ml i I
14 v T . PERF.INTER . CLORURO POTASICO 12 mEq -
et Cond. Adrmin. S5 'CLORURO SODICO 20% AMP 34 mEq :
Qbserv. HIDRATACION segun necasidades PCTE. Prescripion Medica y
’ % de dosis 100 %
Oh:ld;nu Enfermeria: £ . ~ . .
!A_n[iﬂe_qﬂi'l_si_cg % 096:001 INTRAVENOSA, - CLORURO SODICO 0,9% 231,62 mil ]3@(:] 2 ]
2 i ) PERF. CONT SOLUCION ESTABILIZADORA.IV (00103311) 5,5 :
ik P rr!I - PR
Gond. Aomin: , _ BLINATUMOMAR 36 yig I Adnaten
Observ. Filtro 0.22 ym baja unidn proteinas ko "
Blinatumomab se admimistra en 96 I'lj’;SVMUl_-iﬂ
" %:de dosis 32 % (BLINATUMOMAB 35,84 pgFijo) -
G Ob:'r::::.lmll Enfermerian: ' ’
Médico Dr./Dra. (Responsable): " Carolina Fuehtes Socorro A
Médico DrJ/Dra. (Confirmador): Cataliﬁa Montoya Tamayo
Validacion Médica mediante a.firma /VaﬁQacibn Enfermerla rﬁediante la firma

CamminY  Ovnnnfnrma®) : g BOlimn'd dn 4

N
\
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Anexo VII: Ficha de Preparacdo do Manipulado de Vaselina Salicilada 15%.

-
[l Accionar o agitador durante alguns segundos. de modo a provocar @
Adnuclmmo da pomada aderida & hélice
T [«im-m o recipicste do agitador ¢ fechivio comenientemente |
Vaselina salicilada a 15% 10 Limps a hice com papel bsoevese
Y 11 Lavs corrents it destilada.
Forma farmacéutica; pomada propriamente dita  Data de preparagiio: 08/07/24 | ar & hélice com dgua corrente quente. ¢, em seguida, com kg desi
112 Secar a hélice com pagel sbsorverte:
Niimero de lote; 01/07/24 Quantidade a preparar: 100 g =
e L o i b oo e h‘:-’l‘-::ﬂ Embalagem
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Anexo VIII: Apresentacdo PowerPoint referente a formacao interna no ambito do tema de
desenvolvimento “Sintomas gastrointestinais causados pela suplementacao oral de ferro e

como minimizar”

[@ProrTO
P ———
@ IRVIRSDADS GO PORTO

+ a4 W O &
Sintomas
gastrointestinais
causados pela
suplementacdio oral
de ferroecomo
minimizar
Inés Pinto | Formacao Interna no ambito do Estagio Curricular do Mestrado Integrado em
Ciéncias Farmacéuticas
<+
<= Indice CBD
01 02 03
Contextualizagdo Funcéo do Ferro Efeitos Adversos
no Organismo da Suplementacéo

Oral de Ferro

04 05

Estratégias para Conclusao
Minimizar
Sintomas

Gastrointestinais
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Contextualizac¢éo

De acordo com a WHO, a deficiéncia em ferro é
considerada a deficiéncia nutricional mais
prevalente no mundo, atingindo cerca de 30% de
toda a populagéo. Sendo a forma preferencial de
tratar esta condicdo que afeta a absorcao de
nutrientes & através da suplementagdo com ferro.

Q..

=

Na origem desta patologia podem estar véarios fatores..

+
-
Perda de sangue / x Ingestaoe

em hemorragias Qbsorgao
i inadequada
internas

Aumento de
necessidades
nutricionais

..que podem levar ao desenvolvimento de Anemia Ferropénica
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No entanto, esta opcéo de tratamento acarreta
desafios tendo varios doentes relatado efeitos
adversos gastrointestinais como nauseas, dor
abdominal, diarreia, entre outros levando a que
abandonem o tratamento ou nao o fagcam da forma
mais indicada, comprometendo a eficacia do
mesmo, resultando na continuacao da existéncia
desta patologia na satde do doente e interferindo
com a sua qualidade de vida.

,“2. Fungdo do Ferro no Organismo

- O ferro desempenha um papel vital no organismo humano, sendo um mineral crucial
para o bom funcionamento de diferentes processos biologicos. Dentro dessas vastas
fungodes, estdo papéis importantes como a producédo de hemoglobina pois o ferro faz
parte da sua composicao sendo um tipo de proteina encontrada nos glébulos
vermelhos que tem a tarefa de transportar oxigénio dos pulmées para os diversos
tecidos e orgaos do corpo;

+  Além da hemoglobina, o ferro também faz parte de outro composto importante no
sangue, a mioglobina, proteina que além do transporte de oxigénio também o
armazena, auxiliando durante a atividade fisica;

«  Outras fungoes importantes incluem a sintese de hormonas e dos acidos biliares, a
desintoxicagdo de substancias no figado e controlo de sinais em certos
neurotransmissores, estando o ferro armazenado no figado.

4 * =
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IDADE HOMEM MULHER GRAVIDEZ AMAMENTAQ:\O
Em termos de 0-6 meses 0,27 mg 0,27 mg
necessidades diarias
estas pOdem ,Va,rlar 7-12 meses Mmg Nmg
consoante varios
fatores como sexo, . . .
. - n m m
idade e estado anes ° o
fisiologico, mais
especificamente nas 4-Banos 10mg 10mg
mulheres que
apresentam uma maior 4-8anos 10mg 10mg
necessidade enquanto
tiverem em idade 9-13 anos 8mg 8mg
reprodutiva devido ao
ciclo menstrual e em 14-18 anos 1'mg 15 mg 27 mg 10 mg
contexto de gravidez. 19-50 anos 8mg 18mg 27 mg 9mg
e Alimentos de origem animal e Alimentos de origem vegetal

e Carnes vermelhas, ostras, améijoas, e Cereais fortificados, leguminosas,
frango, sardinhas em conserva, espinafres, nozes, sementes
atum, entre outroshere
e Nao é tao facilmente absorvido
sendo recomendado o consumo de
alimentos ricos em Vitamina C
e Consumo de fitatos e taninos,

grandes quantidades de célcio e
polifendis, presentes no cha e café,

\

I

sdo desaconselhados
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3. Efeitos Adversos da Suplementacgéo +
Oral de Ferro

Como dito anteriormente, a forma preferencial de tratamento é com recurso a suplementacéo oral de
ferro mas, esta estratégia apesar de ter baixo custo e ter uma elevada biodisponibilidade e eficacia,
pode causar diferentes sintomas gastrointestinais no doente afetando a adesao ao tratamento~.

g g ® 1)

Ndauseas Constipacéo Diarreia Dor Abdominal

Estes sintomas resultam, provavelmente, da combinacéao de dois fatores, a origem de radicais livres,
induzidos pela presenca de ferro no limen intestinal, que levam a um processo inflamatério e
alteragdes no metabolismo e composicao da microbiota intestinal.

+

- O ferro tem a capacidade de aceitar e ceder eletrées, o que pode ser prejudicial ao
favorecer as reagdes de Fenton e de Haber-Weiss.

- Nesta reacao, as espécies reativas de oxigénio vao ser reduzidas por eletrées levando
a que se originam radicais livres, causando stress oxidativo no trato gastrointestinal,
resultando com que as proteinas da membrana sofram danos e peroxidacao lipidica,
afetando a forma e estabilidade das vilosidades intestinais e, em Ultimo caso, na
inflamacao da mucosa.

+ Outro fator que esta na origem dos efeitos adversos sao as alteracées, que a toma de
suplementacao de ferro, provoca na microbiota intestinal.

+ Alteragdes na mesma como deficiéncias nutricionais e medicamentos orais levam a
que se possam sentir efeitos, uma vez que essas alteragdes podem ser o suficiente
para que haja uma limitagdo no crescimento e viruléncias dos varios microrganismos.
Este desequilibrio da flora intestinal pode resultar em constipacao ou diarreia.

4 * 4=
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Para diminuir o excesso de radicais livres
pode recorrer-se ao uso de antioxidantes
que irdo inibir a formagédo dos mesmos e
de peroxidos por interrupgao das reagoes
em cadeia de oxidagéo, para tal opgoes
de alimentos ricos em Vitamina E ou
suplementos tem tido resultados no alivio
da diarreia, assim como outros
antioxidantes como o Resveratrol tem
demonstrado auxiliar na atenuagao dos
danos oxidativos no miocardico através
da reducao de fibrose e alteragdes na

homeostase do ferro

A administragcao de Vitamina C, outro
antioxidante, concomitantemente com o
ferro alivia os sintomas de diarreia

4. Estratégias para Minimizar

” \‘ Sintomas Gastrointestinais CGD

Os efeitos adversos da suplementacéo sédo influenciados
por diversos fatores como a dosagem aconselhada, a
prépria formulagdo escolhida e interagdes que possam
haver com alimentos e outros medicamentos

Diminuir a dose diaria

Posologia de 1 comprimido por dia é suficiente para
maioria dos doentes, podendo ser tomada de uma vez ou
dividir a dose total ao longo do dia para ajudar com o
aumento da absorgéo e reduzir o desconforto
Vantagem de administrar a suplementacéao em dias
alternados em relagdo a convencional toma diaria,
aumentando a absorgéo

Outra estratégia seré na escolha da formulagéo do ferro ' y |
(sulfato ferroso, fumarato ferroso e gluconato ferroso eu e
bisglicinato ferroso) ! .
Forma farmacéuticas de libertagédo prolongadajou g tro=i.
resistentes, também sao preferiveis ‘ ‘

58



NNTQ

Podera aconselhar-se a toma de medicamentos como o

Normatal ou dispositivos médicos como o NeoBianacid ou

opgdes mais naturais como Aquilea Probiomax e Digestil
para ajudar com sintomas sentidos sem prejudicar a
eficacia da suplementagao de ferro.

Normatal
Tipo Medicamento
Composi¢io 80 mg de
floroglucinol
dihidratado e
133 mg de
s

NeoBianacid  Alquila Probiomax Digestil
Dispositivo Supl Supl
Médico (Probidtico)
Poliprotect: Lactobacillus. Extrato seco
Complexo acidophilus, de gengibre,
molecular Bifidobacterium lactis, erva-cidreira,
sinérgico de Lacrobacillus. camomila e
polissacaridos plantarum e Oleos
(fragdo Bifidobacterium breve  essenciais de
flavonoide) e e Frutooligossacarideos laranja
minerais amarga,
naturais cardamomo e
Limestone e canela
Naheolite

5. Conclusdao

Apesar das estratégias apresentadas, o acompanhamento por profissionais de satde &
fundamental. Cabe ao farmacéutico ouvir as queixas do doente e aconselhar medidas
farmacoldgicas e nao farmacolégicas de forma a promover a continuidade do tratamento
sem comprometer a sua eficacia, sempre com o objetivo de melhorar a qualidade de vida do

mesmo e desaconselhando a auto-medicacéo explicando que pode levar a complicagoes,

Tndicagio

Apresentagio

Tratamento dos

sintomas.
funcionais

gastrointestinais

como
Matuléncia,
meteorismo,
distensdo
abdominal,
colicas
abdominais ¢
diarreia

2 cipsulas, 3
vezes ao dia,
antes das.
refeicdes no
caso de dor.
Nio
recomendado
para criancas

Caixas de 60
cépsulas

Prevencdo,  Equilibrar a microbiota  Atenuacao de

nas situagdes
que podem
induzir
irritagdo da
mucosa e
tratamento
das.
problemticas
relacionadas
coma
acidez, como
o ardor, dor ¢
gastrite
Ingerir um
comprimido
quando seatir
necessidade,
deixando-o
dissolver
lentamente na
boca (a partir
dos 6 anos)

Caixas de 45

intestinal,
controlo de desarranjos
intestinais e toma
‘conjuntamente com
outros firmacos

1 cipsula ao dia, de
preferéncia antes do
pequeno-almogo. Se

necessirio, poderd
tomar até 2 cépsulas a0
dia

Caixas de 15 capsulas

sintomas.
digestivos
«como dor ou
desconforto
abdominal,
sensagdo de
enfartamento,
enuctagdes,
nduseas, azia
ou perda de
apetite.

+4anos: 1a
4
pastilhas/dia
+12anos: 1a
6
pastilhas/dia
Grividas: 1 a
4
pastilhas/dia
(méximo 3
dias
consecutivos)
Caixas de 24
pastilhas

como o agravamento dos sintomas gastrointestinais, e o desenvolvimento de novos efeitos

adversos.

O equilibrio entre a necessidade de corrigir a deficiéncia de um nutriente tdo importante
como o ferro e a prevengéao dos seus efeitos adversos depende de um conjunto de
estratégias escolhidas cuidadosamente e individualizadas, sempre com um suporte de
profissionais de salde adequado e com a prioridade de bem-estar do doente.

+

=
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it
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