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Resumo

O meu estagio curricular do Mestrado Integrado em Ciéncias Farmacéuticas decorreu em dois
contextos complementares, hospitalar e comunitario, permitindo-me compreender de forma
abrangente as diferentes areas de atuacdo do farmacéutico.

O meu estagio em farmdcia hospitalar decorreu no ambito do programa Erasmus+ no Hospital
Kramaré, em Bratislava, onde integrei varios departamentos. Entre as atividades desenvolvidas,
destaco o acompanhamento da terapéutica com vancomicina, que reforcou a importancia da
utilizagdo racional de antibidticos e do papel do farmacéutico na otimizagdo terapéutica. A
preparacdo de colirios de bromidrato de homatropina 0,5% permitiu aplicar técnicas de
manipulacdo estéril e principios de controlo de qualidade, enquanto, a preparagao de capsulas de
clotrimazol para uso pediatrico evidenciou a relevancia da formulagdo magistral na adequacdo da
terapéutica as necessidades individuais, o que me proporcionou uma perspetiva global do
funcionamento dos servicos hospitalares e da sua importancia e responsabilidade.

Na Farmacia Fernandes de Castro, em Fafe, o estdgio abrangeu varias vertentes da pratica
comunitdria, desde a rececdo de encomendas a dispensa de medicamentos e ao aconselhamento.
A intervencdao em casos de estomatite aftosa recorrente permitiu identificar uma patologia
frequente da cavidade oral e compreender o papel do farmacéutico na promocao da saude e no
aconselhamento de medidas preventivas e de alivio sintomatico. A detecao de uma reagao adversa
ao atogepant destacou a vertente de farmacovigilancia e o papel do farmacéutico na monitorizagdo
da seguranca dos medicamentos. A triagem de uma infecdo urinaria demonstrou o farmacéutico
como primeiro ponto de contacto no sistema de salde e evidenciou as limitagdes legais da
profissdo em Portugal. Estas atividades refletiram a proximidade da farmdacia comunitaria com os
utentes e o seu contributo essencial para a prestagado de cuidados de saude.

Os temas de desenvolvimento complementaram a componente pratica, permitindo-me aprofundar
areas de interesse cientifico. O primeiro analisou o potencial uso terapéutico da pentoxifilina em
disturbios depressivos, explorando os seus efeitos anti-inflamatérios, antioxidantes e o possivel
beneficio como adjuvante em casos de resisténcia terapéutica. O segundo abordou a rinite
medicamentosa associada ao uso prolongado de vasoconstritores nasais, identificando padrdes de
consumo repetido e reforcando a necessidade de estratégias de prevencao e educacao em saude.
Em conjunto, as experiéncias hospitalar e comunitaria permitiram-me consolidar competéncias
técnicas e cientificas, evidenciando a importancia da intervengdao farmacéutica na eficdcia,
seguranca e individualizacdo da terapéutica, bem como na promocgdo da saude e no uso racional

do medicamento.
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Parte 1. Atividades desenvolvidas no ambito do estagio curricular

SECTION A — Hospital Pharmacy

1-Background of the curricular internship

The first three months of my curricular internship, from the 27 of January to the 27" of April, took
place at Univerzitnd nemocnica Bratislava — Nemocnica akademika L. Dérera, commonly known as
Kramaré Hospital, a university hospital located in Bratislava, Slovakia. The city’s public healthcare
system includes five main hospitals, which are interconnected, and Kramaré is one of them.

At the time of my internship, the hospital pharmacy was divided into six departments: Clinical
Pharmacy, Drug Preparation, Quality Control, Medical Devices, Public Pharmacy, and Management
and Economics. The total staff included thirty-four employees: fifteen pharmacists, thirteen
pharmaceutical laboratory technicians, two administrative workers, two porters, two sanitary
workers, and one cleaning assistant. My supervisor during the internship was PharmDr. Helena
Barusova, Deputy Director of the Clinical Pharmacy Department and Head of the Management and
Economics Department. She was responsible for coordinating all rotations and supervising my
progress throughout the internship.

Each department had its own responsibilities and specific dynamics. The Clinical Pharmacy
Department was responsible for dispensing all types of medication for in-patients, including
antibiotics, supplements, prescription-only medicines, infusion bags, disinfectants, injections, and
anaesthetics. This department also prepared and validated medical prescriptions and insurance
documentation, collaborated closely with clinicals, nurses, pharmaceutical distributors and
insurance companies, and played a crucial role in the management and implementation of clinical
trials. This department also managed the validation and control of medicine quantities, including
expiry date verification. The Drug Preparation Department handled both sterile and non-sterile
compounding, such as antiseptic solutions, capsules, balms, and eye drops. It also included the
preparation of parenteral nutrition bags, following strict Good Manufacturing Practices (GMP). The
Quality Control Department verified whether each batch of raw materials and finished products
complied with the Slovak Pharmaceutical Codex (SFK), which is based on the European
Pharmacopoeia.

The Public Pharmacy Department prepared simple compounded medicines, managed the
inventory, restocking, observation and validation of prescriptions, and handled the daily public
dispensing of medication. The Management and Economics Department was responsible for all
medicine procurement for the Clinical Pharmacy, ensuring the best prices, maintaining inventory

control, communicating with distributors and insurance companies, and managing extraordinary



imports of medicines not registered in Slovakia, with special authorisation from the Ministry of

Health. It also handled pharmacovigilance procedures.

2-Schedule of activities and its explanation
During my internship | rotated through the different departments every two weeks, completing a
total of four weeks in each. The progression of the internship and its activities are summarised in

Table 1, which reflects the chronological organisation of the tasks | performed.

Table 1- Chronogram of the activities carried out during the internship at Kramaré Hospital Pharmacy

Department Main Activities january | february | march | april
Public Observation of patient counselling,
Pharmacy validation and confirmation of
- . . v v v
prescriptions, restocking, expiry-date
checks, simple compounding
Clinical Preparation and validation of ward orders
Pharmacy and insurance sheets, therapeutic drug v J
monitoring, support to clinical trials
Drug Compounding of sterile and non-sterile
Preparation medicines, parenteral nutrition bags under
s - v v
GMP  conditions,  pharmacovigilance
documentation
Quality pH measurement, potentiometric
Control titration, identification tests, batch
. . - . v v
release, participation in antimicrobial
surveillance project

| began my internship in the Public Pharmacy Department, where | was in contact with patients,
even though | did not speak or understand Slovak, the pharmacists were very helpful and translated
the appointments for me whenever possible. | also took part in the compounding of simple
preparations in the laboratory and helped validate and sort invoices for different types of insurance.
Each day | received the daily delivery of medicines, verified the quantities and expiry dates, and
placed the items on the correct shelves.

My experience in the Clinical Pharmacy Department included the responsibility of preparing and
validating medication requests for four areas: urology, neurology, surgery, and neurosurgery. |
received the prescriptions from the clinicals, validated them, checked our stock, and gathered the
necessary medicines from storage or from automated dispensing machines. If the requested drug
was unavailable or not in the requested quantity, | had to either adjust the request or forward it to
the Economics Department or the Drug Preparation Department. In urgent cases, we collaborated
with other hospitals to meet the demand. For the first two weeks, | performed these tasks under

close supervision. From the third week, | worked independently, while the pharmacist only checked



and validated my work. One of the most enriching activities in this department was calculating the
next vancomycin dose for a patient, which | describe in detail later.

During my time in the Drug Preparation Department, | compounded a variety of preparations under
the guidance of the pharmacist, including antiseptic solutions, different capsules, balms and eye
drops. | also assisted in the preparation of parenteral nutrition bags, following the official
procedures compiled in a dossier based on the principles of GMP. This experience allowed me to
reinforce the techniques | had learned during my university studies and exposed me to more
advanced methods.

In the Quality Control Department, | verified whether all incoming batches of raw materials and
final products met the required standards defined by the SFK and the European Pharmacopoeia. |
did some potentiometric titrations, pH measurements, flame tests and organoleptic analyses. | also
had the opportunity to take part in an ongoing project led by the hospital’s pharmacy director,
which aimed to monitor antibiotic consumption across the hospital and assess whether
prescriptions were justified. This study had the broader goal of identifying patterns of antibiotic
overuse in each department and promoting a more responsible approach to antimicrobial therapy.
To understand the broader logistics and administrative responsibilities of the pharmacy, my
supervisor spent time with me in the Management and Economics Department. She explained in
detail the procedures about how the pharmacy negotiated prices, managed inventories, handled
pharmacovigilance, and submitted requests to insurance companies for repayment. She also
showed me how extraordinary imports were carried out in special cases when medicines were not
registered in Slovakia.

Additionally, | spent a morning in the Toxicology Department where, the pharmacist in charge,
explained their workflow and informed us that they operate a 24-hour phone line for emergency
consultations on suspected poisonings, such as snake bites, ingestion of cleaning products by
children, or paracetamol overdose. The department is responsible for the diagnosis of such cases
and the delivery of antidotes when necessary.

Finally, | had the chance to visit one of the largest pharmaceutical distribution companies in
Slovakia, MED-ART. The company’s CEO, who is a pharmacist himself, gave us a guided tour through
the distribution establishment and explained the entire process from order to packaging and
traceability of every box. This visit helped me understand the distribution chain and how the

hospital pharmacy is integrated within the national supply network.



3-Examples of Performed Activities

Activity 1: Therapeutic Drug Monitoring of Vancomycin

Contextualization

Vancomycin is a glycopeptide antibiotic frequently used to treat severe infections caused by Gram-
positive bacteria, particularly methicillin-resistant Staphylococcus aureus. Due to its nephrotoxic
potential, therapeutic drug monitoring is essential to ensure efficacy while avoiding toxicity,
especially renal damage. Vancomycin monitoring is recommended for patients with impaired
kidney function, in prolonged therapy, critically ill, obese, elderly, unstable patient and receiving
treatment for serious infections to achieve sustained target area under the concentration—time
curve (AUC) values. 2 The main objective of vancomycin therapeutic monitoring is to ensure
optimal bacterial eradication while minimizing nephrotoxicity. %!

At the Clinical Pharmacy Department, a hospital pharmacist is responsible for interprets
vancomycin therapeutic drug monitoring, overseeing approximately ten patients per month. Their
role involves evaluate the patient’s clinical context, access the drug level, adjust the dose or interval
and communicate recommendations.

Development

In my fourth week of internship, | read a scientific article on vancomycin pharmacokinetics and the
importance of AUC (Rybak et al., 2020).™ According to current clinical guidelines, the optimal AUC
should be maintained between 400 to 600 mg-h/L. Although previously used, trough-only
monitoring with target values of 15 to 20 mg/L is now discouraged due to its limited accuracy and
risk of toxicity. Peak concentrations should typically remain below 40 mg/L to prevent adverse
effects. The dosing interval, commonly every 8 or 12 hours, must be adjusted according to the
patient’s renal function.!!! A significant change in renal function, such as a >20% variation in
estimated glomerular filtration rate, requires reassessment of the dosing regimen.®! Bayesian
methods are currently considered the gold standard, using prior knowledge (patient characteristics
and serum concentrations) to produce a posterior distribution of pharmacokinetic parameters. In
simplified terms, Bayesian statistical methods apply Bayes’s theorem to estimate and update
probabilities.” 2 This knowledge helped me understand how to effectively adjust vancomycin
doses.

After that, | calculated vancomycin doses for two hospitalized patients. For this task, | was provided
with detailed patient data, including age, sex, weight, height, serum creatinine, glomerular filtration

rate, residual vancomycin concentrations, pathogen minimum inhibitory concentration, and



diagnosis. This information was accessible via the hospital’s internal platform shared by infectious
disease specialists, pharmacists, and nurses.

The first patient had a diagnosis of fistulizing deep vein thrombosis in the coccygeal region caused
by Staphylococcus epidermidis. The second case involved a suspected neuroinfection with
cerebrospinal fluid involvement, possibly related to surgical wound fluctuation.

To determine the appropriate doses, | used VancoCalc, a web-based calculator that employs
Bayesian and pharmacokinetic based models to support dose adjustment. This software is essential
due to the complexity of Bayesian calculations, which require specific tools and clinical expertise.
However, VancoCalc provides only probabilistic estimates, meaning that clinical judgment remains
vital.”! For instance, in the case of the suspected neuroinfection (patient 2), the calculated dose
was slightly increased to ensure sufficient antibiotic penetration through the blood brain barrier.
Additionally, we considered hospitalization costs and drug preparation logistics: when renal
function allowed, a slightly higher dose was preferred to accelerate recovery and reduce the overall
duration of stay.

Based on the VancoCalc results for the first patient, | recommended a dose of 1500 mg every 8
hours. This regimen resulted in a peak of 32.6 mg/L, a trough of 16.3 mg/L, and an AUC,4 of 541
mg-h/L all within the recommended therapeutic range. It was therefore considered effective and
safe for continued treatment. For the second patient, | recommended 1250 mg every 8 hours, as it
achieved a better trough compared to the 12 hours options.

After completing the dose adjustments, the supervising pharmacist reviewed and validated my
calculations before entering them into the hospital’s shared digital platform, allowing clinicians to
access and implement the correct dose.

Conclusion

This activity provided me with the opportunity to apply pharmacokinetic concepts in a clinical
practice, directly contributing to the optimization of vancomycin therapy. | performed therapeutic
dose adjustments for two hospitalized patients using VancoCalc, integrating patient specific data.
Through this process, | developed practical skills in therapeutic drug monitoring, interpretation of
serum concentrations, and dose adjustment based on AUC targets. | also enhanced my ability to
analyse pharmacokinetic data, apply clinical judgment to adapt model-based recommendations.
This experience increased my understanding of how evidence based pharmacokinetic monitoring
supports clinical decision making, while reinforcing the pharmacist’s role in ensuring both efficacy

and safety in antimicrobial therapy.



Activity 2: Quality Control and Preparation of Homatropine Hydrobromide 0.5% Eye Drops

Contextualization

In March 2025, at the Department of Drug Preparation, | was assigned to assist in the preparation
of a 0.5% homatropine hydrobromide ophthalmic solution following a request made through the
hospital’s digital platform. The medication was intended for a pediatric patient in the
ophthalmology department to support a detailed eye examination. As there was no suitable
commercial formulation available, the solution had to be prepared. An order for homatropine
hydrobromide was requested, and upon arrival, quality control procedures were carried out to
verify its identity and conformity with pharmacopoeia standards.

Homatropine hydrobromide is a synthetic tertiary amine that functions as an anticholinergic agent,
widely used in ophthalmology as a mydriatic and cycloplegic. It acts as a competitive antagonist at
muscarinic acetylcholine receptors located in the sphincter muscle of the iris and the ciliary
muscle.” ® 71 These effects are essential for accurate cycloplegic refraction in children.®
Homatropine is sometimes preferred over atropine due to its shorter and more predictable
duration of action, as well as its comparatively lower risk of systemic side effects.™® However, it is
important to note that homatropine is no longer considered a first-line agent. More modern and
commonly used alternatives in clinical practice include tropicamide hydrochloride, phenylephrine
hydrochloride, and cyclopentolate, which offer improved safety profiles and pharmacokinetic
advantages.®

Development

The use of 0.5% homatropine hydrobromide was justified due to its traditional use in Kramaré
Hospital for newborns, as it offers a lower concentration that is generally sufficient to achieve the
desired effect while minimizing potential side effects. A similar formulation is described in the
German National Formulary, either without preservatives using sterile 0.9% NaCl as solvent or with
the addition of boric acid to improve pH and isotonicity.””! Homatropine hydrobromide has usually
been the only cycloplegic drug available in Slovakia in pharmaceutical quality for individual
preparation. Only recently did Fagron begin distributing phenylephrine hydrochloride, though its
procurement process remains slow and inflexible.™'%! In comparison, homatropine offers advantages
in cost-effectiveness and ease of preparation.

The substance appeared as a white crystalline powder, highly soluble in water, and classified as
venenum, requiring storage in airtight, light protected containers.”"1% To ensure its identity and
purity, | performed two qualitative chemical identification tests based on the SFK.[** The first test
involved dissolving the homatropine hydrobromide in water, adding ammonia, and extracting the

resulting solution with chloroform. The chloroform phase was then evaporated, and the residue
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treated with a mercury (1) chloride solution. A white crystalline precipitate was observed, indicating
the presence of a tertiary amine forming a complex with mercury ions. This confirmed the identity
of homatropine as a tertiary amine. The second test targeted the hydrobromide component. The
aqueous solution was acidified with nitric acid, followed by the addition of silver nitrate solution.
The immediate formation of a pale-yellow precipitate confirmed the presence of bromide ions.
Once the quality control was complete, | proceeded to prepare the formulation in accordance, once
again, with the SFK."'Y The final composition per 10 g of solution consisted of: homatropine
hydrobromide (0.05 g), sodium chloride (0.08 g), one drop of 4% benzododecinium bromide
solution as preservative, and water for injection until 10 g. The preparation was performed in a
sterile cleanroom environment under aseptic conditions. The homatropine and sodium chloride
were first dissolved in approximately 8 g of sterile water, followed by the addition of the
preservative. The solution was homogenized and prepared for sterilization. Although aseptic
conditions were maintained throughout the initial stages, the final sterilizing filtration using a 0.22
pum membrane filter, as well as bottling, were carried out at a partner hospital. This was due to a
temporary malfunction in the laminar airflow unit at the Kramaré Hospital.

During the preparation, | applied biopharmaceutical and pharmaceutical formulation principles, as
emphasized by the supervising pharmacist and outlined in Practical Pharmaceutics.!*? Ocular drug
bioavailability is essentially low due to barriers such as the corneal epithelium, tear turnover, and
nasolacrimal drainage. Therefore, it is important to optimize formulation parameters such as pH,
osmolality, viscosity, preservative efficacy, and sterility. The sodium chloride concentration was
adjusted to 0.08 g per 10 g of solution to ensure isotonicity with tears (approximately equivalent to
0.9% NacCl), which is critical for preventing discomfort or pain upon administration. The choice of
preservative aimed to ensure microbial stability while minimizing ocular irritation.*? The
prescribed clinical use was to achieve mydriasis for fundoscopy.!*> 4

Conclusion

This activity provided valuable insight into the relevance of patient’s specific formulations in
pediatric ophthalmology, especially in settings where commercial preparations are unavailable or
unsuitable. While homatropine is gradually being replaced by other mentioned agents it remains
frequently used in this hospital due to physician preferences, emphasizing the pharmacist’s role in
guarantee the clinical needs and safety considerations. Additionally, | had the opportunity to
prepare phenylephrine hydrochloride drops during the same internship, further expanding my
experience with ophthalmic formulations. Overall, this activity improved my understanding of
sterile compounding techniques, and the essential role of pharmaceutical quality control in

ensuring safe and effective personalized drugs.



Activity 3 - Preparation of Clotrimazole Capsules

Contextualisation

Clotrimazole is a broad-spectrum antifungal agent from the imidazole subclass of azole antifungals.
It acts by inhibiting ergosterol biosynthesis, a vital component of fungal cell membranes, resulting
in membrane disruption and inhibition of fungal growth. Itis commonly used for the local treatment
of oropharyngeal candidiasis, particularly in immunocompromised patients.™> 1! In paediatric
cases, where troches or lozenges may be impractical, compounded capsules that can be opened
and applied locally offer an effective alternative.[*?

In Slovakia, mass produced clotrimazole formulations are typically limited to creams, making
necessary to prepare other pharmaceutic forms. This preparation was intended for paediatric
patients diagnosed with oral candidiasis (“thrush”), with instructions for local use (opening the
capsules and applying the content directly or mixing it with food or water). The use of capsules
allowed flexibility in dosing and easier administration, while ensuring adequate therapeutic levels
of the active substance.

Development

The preparation of these capsules followed the principles of GMP and the requirements of
European Pharmacopeia.? The formulation involved the preparation of thirty capsules, each
containing 25 mg of clotrimazole. Anhydrous glucose was selected as the diluent. Given the low
dose (<50 mg), the low dose method was employed to minimize drug loss. The clotrimazole was
initially pre-mixed with a portion of the diluent to reduce adherence losses. The powders were
blended in a porcelain mortar to ensure homogeneity. Due to the low drug content, a relatively
large amount of diluent was needed to achieve the appropriate fill volume for size 0 capsules. A
manual capsule-filling device was used, with attention to even powder distribution to ensure dose
uniformity. Presence of agglomerates were verified such as the total number of capsules to
guarantee homogeneity. The capsules used were gelatin based and packaged in airtight plastic
containers.!?!

Despite being traditionally prepared and used in the Newborn’s department for a long time, this
formulation has limitations. However, alternative formulations, such as clotrimazole 1% in
sunflower oil, have shown advantages in terms of stability and ease of administration. For example,
clotrimazole 1% in sunflower oil is a simple and efficient preparation used in other hospital
departments.!*®! This solution is prepared by gently heating the oil and dissolving clotrimazole in it,
resulting in a ready-to-use formulation with a six-month shelf life. It can be applied up to five times

daily and is safe for accidental ingestion, an important consideration for paediatric use.



Another alternative includes miconazole or nystatin hydrophilic gels.'*> ) However, while effective,
these require longer preparation times due to gel formation and may present microbial
contamination risks in the absence of preservatives.

Conclusion

The preparation of clotrimazole 25 mg capsules for paediatric local use offered a practical solution
when commercial forms weren’t available. This activity allowed me to apply theoretical knowledge
from pharmaceutical technology classes in a practical setting.

However, the analysis of alternative preparations, such as oil-based solutions or antifungal gels,
reinforced the importance of continuously evaluating and optimising compounded formulations to
meet specific clinical needs. Rather than diminishing the relevance of the capsule form, this
comparison highlighted the pharmacist’s role in individualising therapy and ensuring the safest and
most convenient option for each patient.

Overall, this activity strengthened my understanding of paediatric formulation challenges and the

pharmacist’s contribution to personalised and evidence based pharmaceutical care.



SECCAO B — Farmacia Comunitaria

1-Contextualiza¢dao do estagio curricular

No periodo compreendido entre 15 de maio e 15 de setembro, realizei o meu estagio curricular em
farmacia comunitdria na Farmdcia Fernandes de Castro, situada na cidade de Fafe. A farmicia
apresenta um perfil diversificado de utentes, embora com predominancia da populacdo idosa, o
gue se justifica pela sua localizagdo numa zona central da cidade, rodeada de comércio e servicos,
e préxima do hospital.

A equipa é composta por 2 farmacéuticas, 4 técnicos, 1 técnica auxiliar de farmacia e 2 responsaveis
pela gestdao global, encomendas, contabilidade e marketing. Fui integrada num grupo unido e
colaborativo, que me envolveu rapidamente nos diferentes procedimentos, rotinas e
responsabilidades inerentes a atividade farmacéutica. A minha orientadora foi a diretora técnica,
Dra. Joana Magalhaes, que acompanhou de perto o meu percurso.

A farmacia encontra-se organizada em diferentes areas, assegurando a funcionalidade do espaco.
A zona de atendimento ao balcdo é o espago central, onde se realiza o aconselhamento
farmacéutico, a dispensa de medicamentos sujeitos a receita médica (MSRM), ndo sujeitos a receita
médica (MNSRM) e outros produtos de saude. Existe ainda uma darea destinada a rececdo de
encomendas, um escritério para tarefas administrativas, bem como um gabinete onde sado
realizados servicos, tais como a medicdo de parametros bioquimicos e fisiolégicos, administracdo
de injetaveis e consultas de podologia. A farmdacia dispée também de um espacgo reservado a
preparacdo individualizada da medicagdo (PIM), que é realizada semanalmente para o principal lar
dacidade. Para além dos servicos mencionados, a farmacia, no ambito de uma parceria institucional
com o Hospital Sdo José de Fafe, é responsavel pela preparacdo e fornecimento de medicacdo a
doentes internados. O software utilizado para o trabalho de frontoffice e rece¢ao de encomendas
é o Sifarma e ainda o Sifarma 2000 para algumas tarefas de backoffice, nomeadamente na gestdo
de devolugses, gestdo de psicotropicos e benzodiazepinas, controlo de stocks, prazos de validade
e suporte administrativo.

Este enquadramento proporcionou-me uma experiéncia de aprendizagem sdlida e abrangente, que
favoreceu tanto a consolidacdo das minhas competéncias como o desenvolvimento de novas

aptiddGes, permitindo-me aprofundar o contacto com a realidade da farmacia comunitaria.

2-Cronograma e sua explicagcao
Na Tabela 1 apresentam-se, de forma cronoldgica, as principais atividades que realizei durante o

estagio na Farmadcia Fernandes de Castro entre maio e setembro.
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Tabela 2- Cronograma das atividades realizadas no estdgio na farmdcia Fernandes de Castro entre maio e setembro.

Atividades desenvolvidas maio | junho | julho | agosto | setembro
Receber e conferir encomendas N4 N4 N4 V4 N4
Reposicio de stock v v v v v
Rotular e armazenar medicamentos e outros
. v v v v v
produtos de saude
Gestdo de stock, prazos de validade expirados e
~ v v v v
devolugdes
Atendimento supervisionado v v
Atendimento auténomo v v v v
Aconselhamento de MNSRM e outros produtos N4 N4 N4 N4
Medicao de parametros bioquimicos e
fisiolégicos (PA, glicemia, colesterol, testes v v v v
urinarios)
MedicGes para meias e ligas de compressao Vv v v N4
Contacto com fornecedores (reclamacbes e
~ v v v
devolucdes)
Dispensa de MSRM N4 N4 N4 V4 N4
Dispensa de psicotropicos e/ou estupefacientes
pensa de psicotropicos e/ou estup ool v | v y
(cumprimento da legislagdo em vigor)
Preparacdo de PIM v v v
Preparagao e entrega de medicacao a doentes / / v
internados no Hospital
Verificagao de receituario N4 N4
Participagdo em ag¢bes de formagdo
areipas ¢ ¢ v vy y
(internas/externas)
Apoio a campanhas promocionais em vigor v N4

A evolucdo das atividades decorreu de forma gradual e estruturada, traduzindo-se num aumento
progressivo das responsabilidades que me foram atribuidas. O inicio do meu estdgio coincidiu com
a mudanca da direcdo técnica e, com a saida de uma farmacéutica da equipa, assumi desde cedo
um papel mais ativo. Na primeira semana, comecei a familiarizar-me com a organizagdo interna da
farmdcia, envolvendo-me em tarefas de rece¢do e conferéncia de encomendas, arrumacdo de
medicamentos por ordem alfabética, segundo as condi¢des de conservacdo e de acordo com os
prazos de validade. Esta etapa foi determinante para o dominio do Sifarma, nomeadamente no
backoffice. Na segunda semana, iniciei a supervisdo de atendimentos, observando o fluxo de
dispensa, a verificacdo de prescricdes manuais, os critérios de aconselhamento de MNSRM e outros
produtos de salde, assim como, a comunicacdo com os utentes. Ja na terceira semana, intensifiquei
o0 contacto com a area de atendimento ao publico, onde iniciei atendimentos supervisionados,

desenvolvendo melhor a perce¢do da importancia da adesdo terapéutica, rea¢des adversas,
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interagdes medicamentosas e duplicacdo de MSRM. A partir da quarta semana, passei a realizar
atendimentos auténomos, sempre em articulagdo com a equipa, garantindo seguranga,
consisténcia técnica e esclarecimento de duvidas.

A partir do més de junho, executei tarefas de preparacdo de devolugdes e ampliei a pratica de
medi¢Ges de parametros bioquimicos e fisioldgicos (pressdo arterial, glicemia capilar, colesterol
total e testes urindrios), com registo, interpretacdo e consequente aconselhamento.
Frequentemente, realizei as medicGes necessdrias para a dispensa de meias de compressao,
assegurando a selecdo de tamanhos adequados. Nos meses de junho e agosto, adquiri maior
autonomia na dispensa de MSRM, incluindo psicotrdpicos e estupefacientes em conformidade com
a legislagao em vigor. Estive também envolvida no contacto com fornecedores para resolugdo de
reclamacdes e devolugbes, quando aplicavel. Paralelamente, colaborei na gestdo de campanhas
promocionais em curso. Durante o més de agosto, a afluéncia acrescida de emigrantes e turistas
exigiu uma adaptacdo na comunicacao, abrangendo a clarificacdo de posologias, equivaléncias de
marcas, validagdo de prescri¢cdes e, quando necessdrio, atendimento num diferente idioma, o que
contribuiu para o reforco de competéncias de educagdo para a saude. Em setembro, consolidei os
conhecimentos adquiridos e aprofundei a realizacdo das atividades anteriormente
desempenhadas, executando-as com maior seguranca, autonomia e rigor técnico. A participacado
em acles de formacdo, quer presenciais quer online, ao longo dos quatro meses, potenciou-me
uma aprendizagem continua. Estas formagGes encontram-se enumeradas no Anexo 1.

Destaco igualmente a minha participa¢cdo em servicos diferenciados: preparacao semanal de PIM’s
para o lar de Fafe, com dupla verificacdao e validacao de esquemas terapéuticos e preparacao e
entrega de medica¢do para doentes do internamento do Hospital de Fafe. Ainda, participei na
organizacao de lineares tendo em conta a sazonalidade e a validade, atualizando os pontos quentes
da farmdcia.

Em sintese, o cronograma evidencia uma aprendizagem progressiva e sustentada, que evoluiu da
contextualizacdo do funcionamento da farmacia para o atendimento ao publico, culminando na
aquisicdo de autonomia sempre em estreita colaboracdo com a equipa. A diversidade de tarefas
permitiu-me desenvolver uma visdo completa do funcionamento da farmacia comunitaria. Esta
experiéncia consolidou as competéncias essenciais a minha pratica profissional, reforcou a minha
capacidade de adaptacdo e aprofundou a minha preparacdo para o exercicio da profissdo

farmacéutica.
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3-Exemplo de atividades desenvolvidas

Atividade 1: Intervencdo farmacéutica na Estomatite Aftosa Recorrente

Contextualizagdo

A estomatite aftosa recorrente (EAR), de acordo com a Ordem dos Farmacéuticos, é considerada
uma das doengas mais comuns da mucosa oral.*®! Clinicamente, caracteriza-se pelo aparecimento
de Ulceras dolorosas, de formato arredondado ou oval, com bordos eritematosos bem definidos e
centro coberto por pseudomembrana fibrinosa esbranquicada ou amarelada. Estas lesdes podem
surgir isoladamente ou em surtos recorrentes, com intervalos de dias a meses, e apresentam trés
formas principais: minor, major ou herpetiforme. Apesar de, na maioria dos casos, se tratar de uma
patologia benigna e autolimitada, afeta significativamente a qualidade de vida dos utentes.**!
Durante o meu periodo de estdgio em farmacia comunitdria, foi recorrente o atendimento de
utentes com queixas de aftas orais, muitas delas caracteristicas de EAR. A maioria desconhecia a
causa do problema, procurando sobretudo alivio sintomatico. Alguns episddios eram isolados, mas
registaram-se vdrios casos de recidiva frequente, com retornos sucessivos a farmacia a procura de
orientacdo. Face a este contexto, a farmacia assumiu-se como espaco de apoio de primeira linha: o
farmacéutico, para além de aconselhar medidas para controlo da dor e promocao da cicatrizacao,
exerce um papel de triagem clinica, identificando situagdes que requerem encaminhamento
médico para exclusdo de patologias mais graves.

Desenvolvimento

A EAR é uma condicdo para a qual ndo existe, atualmente, cura conhecida. Esta realidade reforca a
importancia da intervengao farmacéutica, centrada na gestao dos sintomas, no alivio da dor e na
redugdo da frequéncia e gravidade das crises, bem como na orienta¢do de medidas preventivas.**
Do ponto de vista fisiopatoldgico, a EAR é considerada uma doencga auto-inflamatdria associada a
uma desregulacdo da resposta imunitaria mediada por células T (CD4* e CD8*), que desencadeiam
um processo inflamatdrio exacerbado e destruicdo localizada da mucosa oral. Citocinas pro-
inflamatdrias, como interleucina 2 (IL-2), IL-1B e fator de necrose tumoral alfa (TNF-a), encontram-
se aumentadas nos doentes com EAR, promovendo infiltracdo linfocitica e necrose de
queratindcitos, que culminam na formacao das Ulceras. Para além disso, altera¢des da microbiota
oral, como a reducdo de espécies protetoras como Streptococcus sp. e o aumento de
microrganismos oportunistas como Acinetobacter johnsonii e Candida albicans, contribuem para a
persisténcia inflamatdria.l?” Fatores como predisposicdo genética, trauma local, stress, défices de
ferro, acido félico, vitamina B12, alteracGes hormonais e cessacgdo tabdgica sdo reconhecidos como

desencadeantes ou agravantes dos episddios.?"
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O diagndstico da EAR baseia-se essencialmente na histdria clinica e na aparéncia das lesdes, ndo
existindo exames laboratoriais ou histoldgicos definitivos.!**) Deste modo, o farmacéutico tem um
papel relevante na triagem inicial, auxiliando na exclusdo de causas mais comuns ou menos
complexas, como infec¢des virais, défices nutricionais ou reacdes a fadrmacos e produtos dentarios,
antes de reencaminhar o utente para avaliagdo médica. E igualmente fundamental investigar
fatores desencadeantes, incluindo habitos alimentares, stress, trauma local, alteragdes hormonais
e uso de pastas dentifricas com lauril sulfato de sddio, que podem agravar ou desencadear as
les&es. (21

Em termos terapéuticos, a abordagem varia conforme a gravidade e a recorréncia. Em episédios
isolados, privilegia-se o uso de tratamentos tdpicos, como corticosteroides sujeitos a receita
médica, anestésicos (benzidamida, benzocaina), antissépticos (clorohexidina, hexetidina) e agentes
bioaderentes e cicatrizantes (sucralfato, acido hialurénico), com o objetivo de aliviar a dor e
acelerar a cicatrizacdo. Em crises recorrentes ou graves, com dor intensa ou ndo responsiva ao
tratamento tépico, o farmacéutico deve reencaminhar o utente para avaliagdo médica, onde
podem ser considerados corticosteroides sistémicos, anti-inflamatdrios, imunomoduladores,
antibidticos sistémicos, terapias bioldgicas ou técnicas complementares, como terapia de laser.!**
22]

Aintervengdo que realizei na farmacia comunitaria onde decorreu o meu estagio concentrou-se em
trés vertentes: educacdo do utente, medidas preventivas e orientacdo terapéutica. No ambito da
educacgdo e prevencdo, aconselhei higiene oral adequada, selecionei pastas dentifricas sem lauril
sulfato de sédio, alertei para cuidados na alimentacdo e, em alguns casos, recomendei
suplementagdo nutricional com vitamina B12 ou multivitaminico, procurando identificar a origem
dos episddios e reduzir a recorréncia das lesdes.?! Em termos de orientac3o terapéutica, privilegiei
agentes bio aderentes disponiveis na farmdacia, por serem MNSRM, tém maior expressdo no
aconselhamento farmacéutico. Aconselhei, nomeadamente, um spray a base de acido hialurdénico
e aloé vera, que forma uma pelicula protetora sobre a afta, criando uma barreira fisica que alivia a
dor e favorece a cicatrizagdo. 2%

De forma complementar, preparei um panfleto informativo (ver Anexo 2), concebido para dar a
conhecer aos utentes informacao simples e acessivel sobre o que sdo as aftas, os seus possiveis
fatores desencadeantes e as medidas que podem ajudar na sua prevencao e alivio. O panfleto
também alertava para sinais sistémicos, como febre, diarreia ou perda de peso, que podem indicar
a presenca de doencas subjacentes mais complexas, como a doencga de Behget, doenca inflamatodria
intestinal, doenca celiaca ou infecdo pelo virus da imunodeficiéncia humana. Este material revelou-
se util para orientar o autocuidado e como suporte a prépria equipa farmacéutica, dado que a EAR

é um tema pouco explorado e frequentemente subvalorizado na pratica clinica. Sempre que se
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tratava de utentes habituais, realizei o acompanhamento, questionando a frequéncia dos
episddios, a duracdo, potenciais desencadeantes e a presenca de sinais sistémicos, com reavalia¢do
nas visitas seguintes a farmacia.*®

Conclusao

O papel da profissdo farmacéutica na EAR é essencial no apoio ao utente, assegurando alivio
sintomatico, reduzindo a duragdo das lesGes e orientando medidas preventivas que reduzem a
frequéncia e a gravidade das crises.

A relevancia desta intervencdo é clara, ao integrar conhecimentos de fisiopatologia, fatores
desencadeantes e op¢des terapéuticas, o farmacéutico contribui para o bem-estar dos utentes e
complementa a pratica médica, enquanto agente de saude acessivel. No futuro, perspetiva-se a
evolugdo para protocolos mais individualizados, baseados na identificagdo de fatores de risco e na

adocgdo criteriosa de novas estratégias terapéuticas topicas ou sistémicas, com foco continuo na

seguranca, na eficdcia e na qualidade de vida.

Atividade 2: Notificacdo de uma reagdo adversa a medicamento (RAM) no Portal RAM do
INFARMED

Contextualizagdo

Durante o meu estagio em farmdcia comunitdria, tive contacto com o medicamento Atogepant
(Aquipta®), recentemente autorizado pelo Infarmed e comparticipado desde dezembro de 2024.
Esta comparticipacdo aumentou significativamente a adesdo terapéutica, ja que se trata de um
farmaco inovador, mas com custo elevado, indicado para a profilaxia da enxaqueca episddica em
adultos. 24

O Atogepant é um antagonista oral dos recetores do péptido relacionado com o gene da calcitonina
(CGRP), uma substancia envolvida na vasodilatacdo e na transmissdo da dor, mecanismos centrais
na fisiopatologia da enxaqueca. De acordo com o Resumo das Caracteristicas do Medicamento
(RCM), é um farmaco sujeito a monitorizacdo adicional, o que reforca a responsabilidade dos
profissionais de salde na dete¢do e comunicagdo de quaisquer rea¢des adversas, mesmo que nao
estejam descritas.?> 26! Assim, por precaugdo, comprometi-me a acompanhar de forma mais
proxima uma utente habitual da farmacia que iniciou este tratamento.

Desenvolvimento

A utente em questdo, apresentava como Unico problema de saude, além das enxaquecas,
hipertensdo arterial, para a qual estava medicada com candesartan. Antes de iniciar o tratamento

com Aquipta® 60mg, utilizava eletriptano apenas durante as crises e topiramato. No entanto,
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devido a queixas de persisténcia das crises e de sintomas depressivos durante o uso deste ultimo,
foi iniciado tratamento com o farmaco atogepant.

Cerca de uma semana apds o inicio da terapéutica, a utente desenvolveu um quadro de infecdo
vaginal por Candida albicans, manifestando prurido, corrimento e desconforto vaginal, sem
guaisquer alteragbes no seu regime farmacoldgico ou estilo de vida. Esta RAM ndo se encontrava
descrita nem no RCM nem no folheto informativo do medicamento.?*

Perante a situacgdo, iniciei uma andlise de causalidade recorrendo a diferentes métodos de
avaliagdo. Primeiramente, pesquisei a evidéncia clinica disponivel. Joshi et al. (2020) descrevem um
mecanismo plausivel pelo qual os antagonistas do CGRP podem aumentar a suscetibilidade a
infe¢des fungicas.!?”? O CGRP participa na ativacdo de vias imunoldgicas protetoras contra Candida
albicans, estimulando a producdo de IL-23 por células dendriticas e a ativacdo subsequente de
células T produtoras de IL-17. Assim, o bloqueio farmacolégico desta cascata pode comprometer a
imunidade antifingica das mucosas.?” 28!

Seguidamente, efetuei uma avaliagdo da causalidade com base em metodologias
internacionalmente reconhecidas, nomeadamente o Algoritmo de Jones e o Algoritmo de Naranjo.
O Algoritmo de Jones consiste numa arvore de decisdao com seis perguntas que avaliam a relacao
temporal, a evolucdo apds suspensdo, a reexposicdo e a possibilidade de causas alternativas. Neste
caso, a reacao foi classificada como possivel, dada a consisténcia temporal, embora ndo tenha
ocorrido suspensdo nem reexposicdao ao farmaco e considerando a possibilidade de causas
alternativas, pois, a candidiase é uma infecdo relativamente comum na populagao geral. Também
foi realizada uma andlise pelo Algoritmo de Naranjo, que consiste num questionario com dez
parametros de avaliagdo, obtive a pontuac¢do final de 2 pontos, correspondendo também a
classificagdo possivel.”’! A seguinte tabela 1 apresenta os valores atribuidos no caso em quest3o,
onde os pontos assinalados correspondem as respostas dadas neste caso clinico. A soma total
define a classificagcdo de causalidade, segundo a escala proposta.

Face a auséncia de referéncia a este efeito no RCM, ao estatuto de monitorizacdo adicional do
medicamento e em articulagdo com a minha orientadora, procedemos a notificacdo da reacgdo

adversa no Portal RAM do Infarmed.?> 30
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Tabela 3-Avaliacdo de causalidade seqgundo o Algoritmo de Naranjo (Adaptado de [29)

Ne Pergunta Sim | Nao Nao Pontos
sabe | atribuidos

1 Existem relatos prévios conclusivos desta reagdo adversa com +1 0 0 0
este medicamento?

2 A reacdo ocorreu apds a administracdo do medicamento +2 -1 0 +2
suspeito?

3 | Areagdo melhorou apds a suspensao do farmaco ou +1 0 0 0
administragdo de antagonista especifico?

4 A reacgdo reapareceu apos a reexposicdo ao medicamento? +2 -1 0 0

5 Existem causas alternativas possiveis que possam ter originado -1 +2 0 -1
areagao?

6 | Areagdo reapareceu com a administragdo de placebo? -1 +1 0 0

7 Foram detetadas concentragdes toxicas do medicamento no +1 0 0 0

sangue ou outros fluidos?

8 A reacgdo foi mais grave com dose superior ou menos grave com +1 0 0 0
dose inferior?

9 O doente ja teve reagao semelhante com medicamentos da +1 0 0 0
mesma classe?

10 | Areacdo adversa foi confirmada por evidéncia objetiva? +1 0 0 +1

Pontuagao Total
< 1 ponto = Improvavel
1-4 pontos = Possivel
5-8 pontos = Provavel
8 pontos = Definitiva

No ambito da intervencdo farmacéutica, recomendei a utente o uso de um probidtico vaginal,
contendo quatro estirpes microbianas e vitamina B2, para manutencdo das mucosas normais e
como adjuvante na profilaxia de infe¢Bes vaginais. A utente apresentou melhoria significativa dos
sintomas sem necessidade de interromper o Aquipta®. Para tratar a infecdo ja instalada, foi
também dispensada uma capsula mole de clotrimazol de dose Unica. 3!

Posteriormente, em consulta com a neurologista, a utente teve conhecimento de outros casos
semelhantes registados com o mesmo farmaco, reforgando a relevancia da notificacdo.

Conclusao

Esta atividade evidencia a importancia da detecdo precoce e notificacdo sistematica de reacGes
adversas, sobretudo em farmacos recentemente introduzidos no mercado e ainda em fase de
recolha de dados de seguranga. A farmacia comunitaria, pela sua proximidade aos utentes e
contacto direto com a terapéutica, desempenha um papel crucial no sistema de farmacovigilancia.
Esta experiéncia reforcou a importancia do trabalho colaborativo entre farmacéuticos e médicos
para garantir a seguranca do doente e demonstrou a responsabilidade ética e legal na notificacao

de RAM, mesmo quando os dados disponiveis ndo sdo conclusivos. A farmacovigilancia é, assim,
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um pilar essencial da pratica farmacéutica, contribuindo para a utilizagcdo segura e eficaz dos

medicamentos.

Atividade 3: O Papel do Farmacéutico na Triagem de Infeg¢Ges Urinarias

Contextualizagao

A triagem de infe¢des do trato urindrio (ITU) constitui uma atividade de particular relevancia no
contexto da farmdcia comunitdria, considerando a elevada prevaléncia destas condi¢cdes na
populacdo.'® Durante o meu estagio curricular na farmacia Fernandes de Castro, numa fase em
gue ja exercia funcdes de atendimento ao publico de forma auténoma, tive contacto com uma
utente que manifestava sintomatologia sugestiva de ITU. A utente relatava disuria e desconforto
abdominal com uma duracgado de trés dias. Recorreu a farmdcia sem consulta médica agendada, o
gue é comum em situagdes de urgéncia, onde o0 acesso a mesma pode ser mais demorado.

Neste enquadramento, a farmdcia comunitdria pode, e deve, assumir um papel relevante na
detec¢do precoce das ITU, contribuindo para a prevencado de complicagbes e para a promocdo da
saude publica. O conhecimento prévio adquirido, nomeadamente nas unidades curriculares de
Bioquimica Clinica, revelou-se essencial para a correta utilizacdo e interpretacao dos testes rapidos
de urina, permitindo uma atuag¢do fundamentada, responsavel e centrada na seguranca da utente.
Desenvolvimento

Com o objetivo de realizar uma triagem inicial eficaz, sugeri a utente a realizacdo de um teste rapido
de urina disponivel na farmacia. Para o efeito, recorri a um teste tipo tira (Combur® Test HC)
amplamente utilizado na pratica clinica como método de rastreio de alteragGes urindrias sugestivas
de patologia renal ou infecdo do trato urinario. Este teste permite a detecao semiquantitativa de
cinco parametros fundamentais: glucose, leucdcitos, nitritos, proteinas e sangue
(eritrécitos/hemoglobina).3 A amostra analisada revelou hematuria, proteintria e presenca de
nitritos e leucdcitos, na auséncia de glucose (Anexo 3). A presenca de nitritos sugere a ocorréncia
de infecdo do trato urinario por microrganismos redutores de nitrato, nomeadamente Escherichia
coli, sendo este achado reforcado pela coexisténcia de hematuria significativa e proteinuria
ligeira.l®? 34 Apesar da auséncia de glucose, a infecdo n3o pode ser excluida, dado que este
parametro ndo estd diretamente relacionado com processos infeciosos, mas sim com altera¢des
metabdlicas como a hiperglicemia.*

Procedi igualmente a avaliagdo macroscépica, que apresentava volume reduzido, aspeto
ligeiramente turvo e coloracdo mais intensa. Foi ainda realizada uma avaliacdo clinica informal
dirigida a identificagdo de sinais de alarme (febre, dor lombar e sintomas sistémicos), ndo se tendo

observado elementos de gravidade.*®
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Com base na avaliacdo realizada e juntamente com a minha orientadora, concluimos tratar-se de
uma possivel cistite ndo complicada. Contudo, importa salientar que, segundo o disposto na
legislagdo em vigor em Portugal, nomeadamente o Decreto-Lei n.2 307/2007, de 31 de agosto, a
prescricdo de medicamentos, incluindo antibiéticos, é da competéncia exclusiva do médico, o que
limita a atuacdo do farmacéutico em situa¢®es clinicas como a descrita. 3¢

Face a esta limitacdo legal, foi sugerido a utente o contacto com um profissional de saude
especializado. Redigi ainda uma declaracdo, entregue a utente, contendo os resultados do teste
rapido, com o intuito de suportar a decisdo clinica do médico. A utente referiu que o seu médico
estava ciente do historial de infecGes urinarias recorrentes, pelo que, adicionalmente, recomendei
a toma de um probidtico, tendo em conta a elevada frequéncia de episddios prévios. Aconselhei,
também, a utilizacdo de um gel intimo, uma vez que a adog¢do de medidas de higiene adequadas
constitui uma estratégia relevante na prevenc¢do das ITU. Recomendei também a ingestdo de
quantidades adequadas de 3agua, dado que a utente apresentava sinais sugestivos de
desidratac¢do.l**

Decorridas aproximadamente 72 horas, a utente regressou a farmacia apds ter comunicado com o
seu médico de familia que Ihe prescreveu um antibiético, nitrofurantoina, com indicacdo para
profilaxia e tratamento de ITU ndo complicada.”!

Conclusao

A experiéncia adquirida durante esta atividade valorizou a farmacia comunitaria como um ponto
de triagem clinica essencial. A aplicagdo pratica dos conhecimentos técnicos e cientificos foi
fundamental para a identificacdo de possiveis infe¢Ges urinarias. Contudo, as limitacGes atuais da
legislagdo portuguesa restringem a capacidade de intervencao do farmacéutico, o que pode
impactar negativamente a satide publica. E interessante realcar que em outros paises, como o Reino
Unido, os farmacéuticos ja possuem competéncias mais alargadas de prescricdo, o que permite
uma abordagem mais eficaz e eficiente no tratamento de condig¢des clinicas ndo complicadas. 3
A pertinéncia desta atividade reside, assim, na valorizacdo do farmacéutico como primeiro ponto
de contacto no sistema de saude, com capacidade para proceder a triagem e encaminhamento
adequado dos utentes. A formacdo continua, a responsabilidade clinica e a colaboragdo com outros
profissionais de salude sdo elementos essenciais para a progressiva evolucdo do papel do

farmacéutico na comunidade.

19



PARTE 2 — Temas de desenvolvimento

Tema 1: Uso terapéutico da Pentoxifilina em Disturbios Depressivos

1. Enquadramento do tema em farmacia comunitaria
De acordo com a Organizagdao Mundial da Salde, a depressdo é o problema de saude mais
prevalente na Europa, afetando de forma significativa a qualidade de vida da populagdo. Ainda
assim, apesar da diversidade de tratamentos antidepressivos disponiveis, muitos doentes ndo
atingem remissdao completa ou continuam a apresentar sintomatologia, o que evidencia a
necessidade de desenvolver novas terapéuticas adjuvantes seguras e inovadoras.!4?!
A diminuicdo da neuroplasticidade, a disfuncdo imunitdria, as altera¢Ges do fluxo sanguineo
cerebral, o stress oxidativo e a apoptose neuronal apresentam-se como vias fisiopatoldgicas
diretamente implicadas nas perturbacdes de humor e na manutencdo de sintomas depressivos.
Neste contexto, a inflamagdo crdnica surge como um fator central, associando-se a multiplas
perturbacbes psiquidtricas, e demonstra a necessidade de estratégias terapéuticas que
ultrapassem os limites do paradigma monoaminérgico convencional. A pentoxifilina (PTX), um
agente pleiotrépico com capacidade para intervir em varias dessas vias desreguladas, apresenta-se
como um candidato terapéutico promissor, dado o seu perfil de inibidor da fosfodiesterase (PDE)
associado a potentes efeitos anti-inflamatdrios e antioxidantes.!*!!
Durante o meu estdagio, observei que, em muitos casos, as prescricoes de antidepressivos incluiam
a combina¢do de mais do que um farmaco desta classe, sendo relatadas queixas dos utentes
relacionadas com a falta de eficdcia e a percecao de dependéncia associada. Em particular, um
atendimento a uma utente habitual da farmacia, em tratamento prolongado com sertralina, que
recebeu prescricao de PTX devido a aftas recorrentes. Apesar das lesGes orais persistirem, a cliente
relatou uma melhoria significativa do seu humor e bem-estar geral, o que despertou a minha
curiosidade. Ao investigar mais sobre o assunto, deparei-me com diversos estudos que associam a
inflamacgao a sintomas depressivos e recentes meta-andlises que exploram o potencial da PTX como
adjuvante no tratamento da depressdo. Este caso clinico e a evidéncia cientifica existente
reforcaram a pertinéncia de avaliar o possivel efeito modulador da PTX no humor.
Esta revisdo bibliografica tem como objetivo analisar, numa perspetiva farmacoldgica, o papel da
PTX como terapéutica adjuvante em perturbagcdes depressivas, particularmente quando os
antidepressivos convencionais ndo alcancam a resposta esperada.

2. Disturbios depressivos e critérios de diagndstico e avaliagdo
A depressdo é uma doenga multifatorial, resultante da interacdo de diversos fatores de risco,

incluindo predisposicdo genética, alteracGes bioldgicas, fatores psicolégicos, hormonais e
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ambientais. Estes fatores contribuem para altera¢Ges em vdrias vias fisiopatoldgicas, como a
disfuncdo vascular, a desregulagdo do sistema imunitdrio, o stress oxidativo e a reducdo da
plasticidade sindptica.*?
A doenca pode manifestar-se sob diferentes formas clinicas, o que influencia a escolha da
terapéutica. Entre as principais manifestagcbes encontram-se a perturbacdo depressiva major
(PDM), que é a forma mais comum, a perturbacdo depressiva persistente, a perturbacdo afetiva
sazonal, a depressdo pds-parto, a perturbac3o disférica pré-menstrual e a perturbacio bipolar. 43
A PDM por ser a mais prevalente, tem sido alvo de um maior nidmero de investigacdes cientificas.
Trata-se de uma doenca mental incapacitante e caracteriza-se por humor deprimido, baixa
autoestima, alteragGes do sono, perturbac¢des do apetite, sentimentos de culpa, isolamento social
e ideagdo suicida. Deste modo, esta revisdo centrar-se-4 sobretudo na PDM, dada a sua relevancia
epidemioldgica.l*> 44!
O diagnéstico das perturbacdes depressivas segue a Classificacdo Internacional de Doencas, CID-
11, que define o episddio depressivo pela presenga, na maior parte do dia e quase todos os dias,
durante pelo menos 2 semanas, de 5 ou mais sintomas em 10, exigindo pelo menos 1 dos 2 do
nucleo afetivo (humor deprimido e/ou perda de interesse) e inclui, no dominio cognitivo-
comportamental, a “desesperanca face ao futuro”. *> Em investigacao clinica, os instrumentos mais
utilizados para avaliacdo da depressdo incluem o Patient Health Questionnaire-9, a Depression,
Anxiety and Stress Scale, o Beck Depression Inventory e a Hamilton Depression Rating Scale. Esta
ultima constitui o instrumento clinico mais utilizado para avaliar a gravidade da depressao, inclusive
em Portugal. Esta escala ndo tem como finalidade o diagndstico, mas sim a quantificacao da
intensidade dos sintomas em individuos j& diagnosticados com PDM.4¢!

3. Maecanismos fisiopatoldgicos da depressao
Apesar das varias hipdteses propostas para explicar a fisiopatologia molecular da depressao, esta
continua sem estar completamente esclarecida. Sabe-se, no entanto, que os doentes apresentam
alteracgoes nas fungdes serotoninérgicas e noradrenérgicas do sistema nervoso central (SNC), sendo
qgue o fator neurotréfico derivado do cérebro (Brain-Derived Neurotrophic Factor - BDNF)
desempenha igualmente um papel importante. A hiperatividade do eixo hipotalamo-pituitaria-
adrenal (HPA) constitui uma das descobertas mais consistentes em estudos, a par do envolvimento
de citocinas inflamatdrias, metabolitos enddégenos e do papel da microbiota intestinal na regulacao
do eixo intestino—cérebro 47 48!

3.1.Sistema Monoaminérgico

Um dos modelos mais aceites para explicar a depressdo é a hipdétese das monoaminas, que
relaciona a doenca com alteragGes nos neurotransmissores serotonina, noradrenalina e dopamina.

A falta de serotonina pode estar na origem de sintomas como depress3o, ansiedade e fobias.!*”!
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Relativamente a dopamina, esta é responsavel por regular o comportamento e serve de precursor
da noradrenalina e da adrenalina, os doentes deprimidos apresentam maior transporte e
recaptacdo, o que reduz a sua disponibilidade e compromete a fungdo normal deste sistema.
Também o glutamato, principal neurotransmissor excitatério, encontra-se aumentado no sangue,
no liquido cefalorraquidiano e no cérebro de pessoas com depress3o.[4> 48 Em contrapartida, o
acido gama-aminobutirico (GABA), que é o principal neurotransmissor inibitdrio, aparece diminuido
em doentes com depressao. Este desequilibrio entre glutamato (em excesso) e GABA (em défice)
pode estar na base da doenca, jd que a estimulacdo dos recetores GABA, tem demonstrado efeitos
antidepressivos.!4 4!

A partir desta teoria surgiram os antidepressivos cldssicos, como os inibidores seletivos da
recaptacdo da serotonina e os inibidores da recaptac¢do da serotonina e noradrenalina. No entanto,
segundo o INFARMED “a incidéncia estimada de resisténcia ao tratamento varia entre 45 a 65%”,
0 que mostra que existem outros mecanismos envolvidos para além do sistema
monoaminérgico.”

3.2.Eixo hipotalamo—pituitaria—adrenal (HPA).

O eixo HPA, que regula a resposta ao stress, encontra-se alterado na depressdao. Normalmente, o
hipotalamo liberta a hormona libertadora de corticotropina, que estimula a hipéfise a produzir a
hormona adrenocorticotréfica. Esta, por sua vez, induz a glandula suprarrenal a libertar cortisol.
Nos doentes deprimidos este sistema estd hiperativo, resultando em niveis de cortisol
constantemente elevados. Estas alteragdes associam-se a formas mais graves de depressdo, como
a melancélica, e a uma pior recuperacdo quando o eixo ndo regressa ao normal apds o
[47,51]

tratamento.

3.3. Neurotrofinas e neurogénese

Na depressao, ha alteragdes importantes nas neurotrofinas, proteinas que regulam a saude e a
plasticidade do cérebro. Entre elas, destaca-se o BDNF, essencial para a comunicacdo entre
neuronios, o crescimento e a reparacdo celular. Quando os niveis de BDNF no hipocampo estdo
reduzidos, sobretudo em situacdes de stress, aumenta o risco de depress3o.>?

3.4. Neuroinflamacéo

Outro fator crucial é a neuroinflamacdo. Doentes com PDM apresentam frequentemente niveis
elevados de substancias inflamatdrias, como citocinas pré-inflamatdrias, como o fator de necrose
TNF-a, ou as IL-1B e IL-6 e a proteina C reativa (PCR). Estas moléculas afetam o cérebro de varias
formas: interferem no funcionamento dos neurotransmissores, dificultam a formacdo de novos
neurdnios, alteram o papel dos astrécitos (células de suporte) e reduzem ainda mais a producéo de

BDNF. Tudo isto compromete a plasticidade neuronal.l**47]
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4. Papel dainflamagdo nas perturbagdes depressivas
Como mencionado anteriormente, a inflama¢do tem um papel central na fisiopatologia das
perturbacGes depressivas, sendo varios os mecanismos descritos através dos quais pode contribuir
para o desenvolvimento de sintomas depressivos.
Um dos exemplos mais estudados é o da disbiose intestinal. O desequilibrio da microbiota leva ao
aumento da permeabilidade intestinal e a translocacdo bacteriana do lumen para a circulagdo
sanguinea. Este processo permite que os lipopolissacarideos presentes na membrana externa das
bactérias se liguem a recetores como os Toll-like que ativam proteinas como a proteina de
diferenciacdo mieldide, que por sua vez, forma complexos promovendo assim a secrecdo de
citocinas. As citocinas pré-inflamatdrias circulantes podem sinalizar para o cérebro através do
nervo vago ou atravessar a barreira hematoencefalica, contribuindo para a neuroinflamacdo e
ativacdo da microglia. A microbiota intestinal regula o desenvolvimento e a fun¢ao desta célula
imunitaria residente no cérebro, que, quando ativada, altera a sua morfologia e passa a ser a
principal fonte de citocinas e outros mediadores inflamatérios produzidos no SNC. Entre os
mediadores envolvidos encontram-se a IL-1B e o TNF-a, que ativam o fator de transcricdo nuclear
kappa B (NF-kB) que, por sua vez, inibe a neurogénese. Além disso a ativacdo e a estimulagdo da
quinase ativada por mitogénio (Mitogen-Activated Protein Kinase - MAPK), desencadeia alteragGes
na atividade leucocitdria e no metabolismo celular, incluindo a modificacdo do transportador de
dopamina, que reduz a disponibilidade deste neurotransmissor. Estes processos estao diretamente
associados a sintomas depressivos. 8]
As citocinas proé-inflamatérias afetam ainda os astrdcitos, diminuindo a expressdo dos
transportadores de glutamato e aumentando a sua libertagdo. Esta alteragdo conduz a uma
regulacdo negativa da expressio do BDNF, comprometendo a plasticidade neuronal e a
neurogénese.l" 52 Kghler et al. (2017) demonstraram, numa meta-analise, que as concentracdes
séricas de marcadores pré-inflamatdrios, como TNF-a, IL-1B e IL-6, encontram-se
significativamente elevadas em doentes com PDM. 3!
Outro mecanismo importante trata-se do aumento da permeabilidade da barreira hemato-
encefalica facilitando a entrada de citocinas, padrdes moleculares associados a patdgeneos e
padrdes moleculares associados ao dano no cérebro, perturbando a homeostasia cerebral e
favorecendo a instalagdo de processos neuroinflamatdrios associados a depressdo. 8!
Por fim, a inflamacdo pode afetar o metabolismo da dopamina através da oxidacdo da
tetrahidrobiopterina (BH4), uma coenzima essencial na conversdo da tirosina em L-dopamina, etapa
limitante da sintese dopaminérgica, ou seja, o aumento da inflamacdo reduz a disponibilidade de
BH,, diminuindo a sintese de dopamina. Em paralelo, a BH4 é necessdria a producdo de 6xido nitrico,

cuja expressdo é aumentada em contexto inflamatdrio. Assim, a maior utilizacdo de BH4 para a
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sintese de 6xido nitrico ocorre em detrimento da sintese de dopamina, potenciando o stress
oxidativo e agravando as alteragdes relacionadas com a depress3o. 44 48

5. Pentoxifilina
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Figura 1-Estrutura quimica da pentoxifilina. Adaptado de 154

A PTX é um derivado sintético da dimetilxantina, quimicamente designada por 3,7-dimetil-1-(5-oxo-
hexil)-3,7-di-hidro-purina-2,6-diona. A Figura 1 ilustra a sua estrutura que é baseada no nucleo da
xantina, caracterizado por dois grupos carbonilo e substituicdes metilicas nas posi¢cdes 3 e 7.
Apresenta ainda uma cadeia alquilica com um grupo cetona ligada a posi¢ao 1, o que distingue a
molécula de outros derivados metilxantinicos, como a cafeina e a teobromina. Estes grupos
conferem-lhe propriedades de interacdo com recetores e enzimas, justificando os seus efeitos
bioldgicos.#

Este farmaco atua como inibidor da PDE, agente vasodilatador, inibidor da agregacao plaquetaria,
protetor contra radiacao e eliminador de radicais livres. Distingue-se ainda pelas suas propriedades
hemorreoldgicas, antioxidantes e anti-inflamatdrias.>*

Em termos terapéuticos, é utilizada sobretudo no tratamento da claudicagdo intermitente
associada a doenca arterial periférica crénica, onde melhora a perfusdo e a fungdo dos membros
inferiores. Outras indicacbes incluem as perturbagdes circulatérias do ouvido interno (como perda
subita de audigdo) e o tratamento de Ulceras da perna relacionadas com défice de circulacdo. Além
destas utilizacOes, a PTX tem sido objeto de investigacdo em multiplas condi¢des clinicas, como a
osteorradionecrose e a doenga renal diabética. Mais recentemente, a sua capacidade de modular
a producdo de citocinas inflamatdrias tornou-a candidata ao tratamento de complicagbes
pulmonares induzidas pelo virus SARS-CoV-2.5!

Do ponto de vista farmacocinético, a PTX é um farmaco de administracdo oral, bem absorvido e
com rapido alcance das concentracGes plasmaticas maximas (cerca de 1 hora apds a toma).
Contudo, apresenta uma biodisponibilidade varidvel, limitada por um efeito de primeira passagem.
Sofre metabolizac¢ao significativa no figado e nos eritrécitos, originando vérios metabolitos ativos,
que em conjunto contribuem para a sua acao terapéutica. A excrecao faz-se predominantemente

pela urina, sendo eliminada uma pequena frac3o pelas fezes.
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6. Mecanismo de a¢do anti-inflamatdrio e neuroprotetor.

Como ja foi referido, a PTX apresenta também efeitos antioxidantes e anti-inflamatdrios. Embora o
seu mecanismo de a¢ao exato ainda nao esteja totalmente esclarecido, diversos estudos sugerem
multiplos efeitos, que incluem a modulacdo da microcirculacdo, a regulacdo de citocinas
inflamatdrias e a influéncia sobre neurotransmissores.[*

Ainterpretacdo cldssica dos efeitos da PTX relaciona-se com a sua capacidade, in vitro, de inibir ndo
especificamente a PDE tipo IV, aumentando os niveis de monofosfato ciclico de adenosina (CAMP).
Contudo, as concentragbes plasmaticas observadas clinicamente sdo muito inferiores as
necessarias para inibir a PDE in vitro, sugerindo que outros mecanismos, como a modulacdo dos
recetores de adenosina, podem estar envolvidos.’ Na Figura 2 encontram-se representados os
principais mecanismos anti-inflamatérios da PTX. Como observado, a ativacdo dos recetores de
adenosina aumenta o cAMP intracelular, que por sua vez ativa a proteina quinase A. Esta cascata
bloqueia a translocacdo nuclear do NF-kB, inibindo a expressdo de citocinas pré-inflamatdrias,
como TNF-q, IL-1B e IL-6, e moléculas de adesdo (ICAM-1, VCAM-1), além de reduzir a sintese de
PCR. Adicionalmente, a PTX pode interagir indiretamente com vias de sinalizacdo mediadas por
recetores Toll-like inibindo a fosforilacdo de p38 e extracelular signal-requlated kinase (ERK),
proteinas da familia das MAPKs, provocando uma menor ativacdo do fator de transcricdo AP-1,
atenuando, desta forma, processos de stress oxidativo.*? > Estes efeitos ajudam a compreender
como a PTX modula a neuroinflamacgao, reduz a apoptose neuronal e apoia a plasticidade cerebral.
[44]

No contexto das perturbagdes depressivas, a PTX apresenta propriedades pleiotrépicas que atuam
sobre a disfung¢do imunitaria, reduzindo a inflamagdo sistémica e modulando a resposta dos
linfécitos T helper 1 (Th1) pré-inflamatéria para uma resposta Th2 anti-inflamatéria, restaurando a
homeostasia imunoldgica. Ao reduzir citocinas pré-inflamatérias como TNF-a, IL-1B e IL-6, a PTX
diminui a neuroinflamagdo, melhora a perfusdo cerebral e apoia a plasticidade neuronal. Esta
diminuicdo do perfil pré-inflamatério aumenta a disponibilidade de triptofano, co-fatores da
triptofano hidroxilase e serotonina e eleva os niveis séricos de BDNF, contribuindo para a

neurogénese e a fungdo sinaptica. 4%
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Figura 2-Mecanismo de agéo da pentoxifilina: aumento de cAMP, ativagdo da Proteina quinase A e inibigGo das vias pro-
inflamatdrias; NFkB — fator de transcrigéo nuclear kappa B; TNF-a — fator de necrose tumoral alfa; IL-18 — interleucina-1
beta; IL-6 — interleucina-6; MAPK — quinase ativada por mitogénio; MyD88 — proteina de diferenciagdo mieloide 88; AP-1
— fator de transcrigdo AP-1; IRAK — quinase associada ao recetor IL-1; TAK1 — quinase 1 ativada por TGF-8; IKK —complexo
IkB quinase; cAMP — monofosfato ciclico de adenosina; PDE — fosfodiesterase tipo IV; TLR4 — recetor tipo Toll 4; LPS —
lipopolissacdrido; LBP — proteina de ligagdo ao lipopolissacdrido; TAB — proteina de ligagdo a TAK1 (TAK1-binding protein).
(Autoria propria).

A PTX melhora ainda o fluxo sanguineo cerebral, aumentando a deformabilidade dos glébulos
vermelhos e reduzindo a viscosidade, favorecendo a saude neuronal e a fung3o cognitiva.’®*
Mohammad et al. (2024) e Kassar et al. (2025) demonstram uma reducgédo significativa de IL-1p,
TNF-q, IL-6, IL-10 e PCR em doentes tratados com PTX, em compara¢do com placebo, evidenciando
os efeitos anti-inflamatérios e antioxidantes do farmaco./** %21 A regulagdo positiva do BDNF e a
protecdo contra stress oxidativo e apoptose neuronal constituem mecanismos adicionais que
suportam o efeito antidepressivo da PTX, tornando-a um agente promissor como adjuvante no
tratamento da PDM. 144

6.1. Perfil de seguranca

A PTX é, no geral, bem tolerada e segura. Os efeitos indesejdveis que podem surgir costumam ser
ligeiros, como enjoos, algum desconforto no estdmago, tonturas ou dores de cabecga. Em situacdes
muito raras podem aparecer reacOes alérgicas, problemas no sangue ou alteracdes do ritmo
cardiaco. Quando ha uma dose excessiva, podem ocorrer sintomas mais graves, como agitacdo,
convulsdes, queda de pressao arterial ou perda de consciéncia. Tomar o medicamento junto as

refeicdes ajuda a reduzir as queixas digestivas, e é aconselhavel evitar o excesso de cafeina. [°!
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Relativamente a interagdes, a PTX pode reforcgar o efeito da insulina e de outros antidiabéticos e
aumentar o risco de hemorragia quando usada com anticoagulantes ou antiagregantes. Também
potencia o efeito dos medicamentos para a hipertensdo arterial, sendo por isso importante uma
farmacovigilancia cuidada do utente.* >

7. Evidéncia clinica
A PTX tem mostrado potencial como tratamento adjuvante na PDM, podendo melhorar a eficécia
dos antidepressivos convencionais. Merza Mohammad et al. (2024) indicaram que a associa¢do de
PTX e inibidores seletivos da recaptacao da serotonina, como o citalopram, resulta numa reducao
estatisticamente significativa da pontuacdo na escala de avaliacdo de depressao de Hamilton em
comparagdo com placebo, evidenciando efeitos benéficos observados na regulagdo de citocinas,
aumento da BDNF, melhoria da neuroplasticidade e aumento do fluxo sanguineo cerebral.l*y Ramzi
et al.(2025) reportaram numa meta-analise recente a eficacia da PTX na reducdo de sintomas
depressivos, declinio cognitivo, astenia e marcadores inflamatdrios.!*”!
A PTX apresenta-se como um tratamento adjuvante promissor, no entanto, o numero limitado de
ensaios clinicos randomizados, o tamanho reduzido da amostra e a heterogeneidade entre estudos
limitam a generalizacdo dos resultados. Diferencas na gravidade da depressdo, na idade dos
participantes, na posologia e duracdo do tratamento, bem como a auséncia de periodos de
seguimento prolongados, constituem limitacdes adicionais dos estudos recentes. Apesar disso, Kow
et al. (2025) e Kassar et al. (2025) suportam o papel da PTX como terapia adjuvante segura e eficaz,
e sugerem a necessidade de estudos futuros com amostras maiores, tratamento prolongado e
avaliacdo da PTX como monoterapia para determinar a sua eficacia isolada.*% 44

8. Conclusao
Os dados reunidos sugerem que PTX possui um efeito adjuvante significativo na PDM, sobretudo
quando associada a inibidores seletivos da recaptacao da serotonina. A diminui¢dao das citocinas
pro-inflamatdrias evidencia que a PTX atua sobre mecanismos inflamatdrios subjacentes a doenca.
No contexto da farmdcia comunitaria, no ato da dispensa, o farmacéutico deve possuir
conhecimento sobre os potenciais beneficios da PTX como adjuvante. Na farmacovigilancia, apesar
do perfil de seguranca favoravel, deve ser assegurado um acompanhamento rigoroso. Para além
disso, o farmacéutico tem também como funcdo esclarecer duvidas sobre a utilizacdo da PTX e
articular-se com a equipa médica para ajudar a identificar casos de resposta insuficiente aos
antidepressivos, propondo medidas de otimizacdo terapéutica.
Futuras investigacGes deverdo avaliar a PTX como monoterapia, explorar a correlagdo entre niveis

de citocinas, serotonina e BDNF, e definir o impacto da dose e da duragao do tratamento.
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Tema 2: Rinite medicamentosa e uso abusivo de descongestionantes nasais: perspetiva
cientifica e pratica

1. Enguadramento do tema em farmdcia comunitaria

A congestdo nasal é um dos sintomas mais prevalentes em cuidados de saude primarios e em
consultas de especialidade, sendo frequentemente a principal queixa em doencas das vias aéreas
superiores, como a rinite alérgica, a rinossinusite aguda ou crdnica, a rinite ndo alérgica e a polipose
nasal.® Para o seu controlo, os descongestionantes nasais s30 amplamente prescritos e utilizados.
Contudo, o uso prolongado e repetido, sobretudo de vasoconstritores topicos simpaticomiméticos,
estd associado a rinite medicamentosa (RM), uma forma de rinite induzida por farmacos
caracterizada por inflamacdo da mucosa e por “congestdo de ricochete” (CR) que pode trazer riscos
cardiovasculares, particularmente relevantes em populag¢des vulneraveis.>” 58!

No contexto do meu estdgio em farmacia comunitaria, a perce¢do de utilizagdo repetida destes
medicamentos por alguns utentes motivou-me a avaliar o seu consumo. A recolha e andlise dos
dados de vendas permitiram-me clarificar padrdes de uso e fundamentar a necessidade de reforcar
estratégias de aconselhamento farmacéutico e educacdo em saude. Assim, a presente pesquisa visa
abordar a problematica da RM numa dupla perspetiva: cientifica, através da descricdo dos
mecanismos fisiopatoldgicos e das suas implica¢des clinicas, e pratica, mediante a caracterizagdo
dos padrdes de utilizacdo destes farmacos na farmacia onde decorreu o meu estagio.

2. Fisiopatologia da congestao nasal

A congestdo nasal caracteriza-se pela percecdo de reducdo do fluxo de ar nasal ou pela sensacdo
de pressdo facial.”® A sua fisiopatologia é complexa e multifatorial, envolvendo inflamagdo da
mucosa, mecanismos neuroldgicos e fatores estruturais, que atuam de forma integrada para
desencadear obstrugdo nasal e a sintomatologia associada.!®”!

Ainflamacdo da mucosa constitui o principal mecanismo subjacente a congestao nasal nas doencas
como a rinite alérgica, a rinossinusite e a polipose nasal.® Nestes doentes, o contacto de um
antigénio com a mucosa nasal leva a ligacdo cruzada de recetores da imunoglobulina E nos
mastdcitos, o que resulta na desgranulagdo destas células e na libertacao de histamina e proteases.
Para além disso, é sintetizada e libertada uma variedade de moléculas pré-inflamatdrias,
nomeadamente leucotrienos, prostaglandinas, TNF-a e IL-4, que conduzem a tumefacdo e a
secregdo de fluido, resultando em congest3o e noutros sintomas nasais. > !

Os mecanismos neuroldgicos podem também contribuir significativamente para a congestdo
nasal.®® Como a estrutura vascular da mucosa nasal é complexa e o ténus vascular é regulado pelo
sistema nervoso auténomo, a estimulagdo simpatica causa vasoconstricdo, enquanto a sua inibi¢cdo

ou a estimulagdo parassimpatica provoca congestdo. Assim, a inflamagdo secundaria surge como
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consequéncia das respostas neuroldgicas da mucosa nasal e provocam vasodilatagdo,
extravasamento plasmatico e secre¢do glandular excessiva.® % Para além disso, certas alteragdes
anatomicas, como o desvio do septo, podem reduzir o calibre das passagens nasais e aumentar a
resisténcia ao fluxo de ar, contribuindo para a sensacao de obstrugdo, especialmente na presenca
de inflamacdo da mucosa.®”

A congestdo nasal tem um impacto significativo na qualidade de vida, podendo afetar o sono,
provocar fadiga, diminuir a produtividade e influenciar o humor. A congestdo crdnica pode ainda
aumentar avulnerabilidade a infegdes respiratdrias, devido a ventilagao insuficiente das vias aéreas
superiores. Do ponto de vista da saude publica, este sintoma representa um encargo relevante
associado a consultas médicas frequentes e ao uso intensivo de descongestionantes.l>” 62

3. Maecanismo de a¢do simpaticomimético dos descongestionantes nasais

A regulacdo do tonus vascular depende principalmente do sistema nervoso simpatico, que interage
com o parassimpatico para equilibrar os processos de vasodilatacdo e vasoconstri¢do. 3 Quando
ativadas, as terminag¢Ges nervosas simpaticas libertam noradrenalina, que se liga a recetores
adrenérgicos.®® %! Como mencionado anteriormente, a mucosa nasal apresenta uma rede vascular
complexa, constituida por vasos de resisténcia regulados sobretudo por recetores a-adrenérgicos
2 (a2), e por vasos de capacitancia, influenciados por recetores al e 2.1 %! A estimulacdo dos
recetores al, localizados nas vénulas pds-capilares, aumenta os niveis de calcio intracelular,
levando a contragdo do musculo liso vascular e a vasoconstricio. De forma semelhante, os
recetores a2, situados nas arteriolas pré-capilares, intensificam a entrada de cdlcio e promovem
também a contracdo das células musculares lisas. (3! O efeito conjunto traduz-se numa diminuigdo
do fluxo sanguineo e da acumulagdo de fluidos extracelulares, o que reduz o edema da mucosa e
melhora o fluxo de ar nasal.[®%

Os descongestionantes nasais simpatomiméticos exploram este mecanismo fisiolégico ao atuarem
como agonistas dos recetores adrenérgicos a. Podem ligar-se diretamente aos recetores, como
acontece com a fenilefrina e a oximetazolina, ou de forma indireta, promovendo a libertacdo de
noradrenalina a partir das terminag¢&es simpaticas, como sucede com a pseudoefedrina. 63 64 ]

4. Tipos de Descongestionantes Nasais simpaticomiméticos e principais moléculas
Quimicamente, estes farmacos dividem-se em derivados da B-feniletilamina, como a
pseudoefedrina, a fenilefrina e a fenilpropanolamina, que atuam sobretudo através da estimulacdo
dos recetores al, e em derivados da imidazolina, como a oximetazolina e a nafazolina, que exercem
o seu efeito preferencialmente através dos recetores a2.5% Apesar de existirem diferentes subtipos
de recetores adrenérgicos, incluindo B1, B2 e B3, a acdo terapéutica dos descongestionantes nasais
centra-se essencialmente nos recetores al e a2, responsaveis pela modulacdao do ténus vascular

local e pelo efeito descongestionante.!®
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4.1.Derivados da imidazolina

Os derivados da imidazolina incluem a nafazolina, a xilometazolina e a oximetazolina. Estas
moléculas atuam diretamente sobre os recetores adrenérgicos a, sendo mais eficazes do que os
derivados da B-feniletilamina devido a sua maior afinidade pelos recetores a2 e a presencga do
grupo imidazdlico, que lhes confere um inicio de agao rapido e um efeito prolongado. Entre estes,
a xilometazolina e a oximetazolina destacam-se pela maior duragdo de a¢do intranasal. Contudo, a
estimulacdo dos recetores a2 pré-sindpticos no SNC pode reduzir a atividade simpatica e afetar o
controlo cardiovascular sistémico.[®%

A oximetazolina encontra-se disponivel em diferentes formas farmacéuticas e com diversas
indicagGes clinicas. Para além do uso como descongestionante nasal em produtos de venda livre,
estd indicada no tratamento tdpico do eritema facial e, em colirio, no tratamento da blefaroptose
adquirida.’®” % Em termos moleculares, a oximetazolina é um agonista dos recetores al e a2. O
agonismo dos recetores al promove contracdao do musculo liso vascular através do aumento do
calcio intracelular através da ativacao da fosfolipase C, enquanto a estimula¢do dos recetores a2
desencadeia vasoconstri¢do pela inibicdo da adenilato ciclase.®> ¢ No contexto nasal, o seu efeito
resulta da contracdo da microvasculatura respiratéria, reduzindo o fluxo sanguineo da mucosa, o
edema e a resisténcia ao fluxo aéreo.*®

A nafazolina é utilizado no alivio sintoméatico da vermelhiddo e prurido ocular, bem como da
congestdo nasal. Trata-se de outro agonista a-adrenérgico que, para além de promover
vasoconstricdo local, induz a libertacdo de noradrenalina pelas terminagGes nervosas simpaticas, a
qual reforca o efeito vasoconstritor. Apresenta ainda uma discreta atividade agonista sobre
recetores B, o que pode originar “vasodilatac3o de ricochete” apds a cessag¢do do estimulo a. [
O cloridrato de xilometazolina atua como agonista a-adrenérgico direto, mais seletivo para
recetores a2, induzindo vasoconstricdo da mucosa nasal, reducdo da resisténcia nasal e aumento
do fluxo aéreo. Estd disponivel sem receita médica em sprays ou gotas e proporciona alivio em
aproximadamente 2 minutos, tendo inicio ligeiramente mais rdpido do que a oximetazolina e uma
duragdo de a¢do semelhante.l’”

4.2.Derivados da B-feniletilamina

Entre os derivados da B-feniletilamina encontram-se a fenilefrina, a efedrina e a pseudoefedrina.

A fenilefrina é um agonista seletivo dos recetores al, promovendo vasoconstri¢cao periférica e o
aumento da pressao arterial sistélica e diastélica. Apesar da sua utilizagdo generalizada como
descongestionante nasal, a sua biodisponibilidade oral é limitada devido ao metabolismo de
primeira passagem. Para além do uso intranasal, estd disponivel em formulacGes injetaveis para
tratamento da hipotensado induzida por choque ou anestesia, em colirios para induzir midriase e

em preparacdes tdpicas para o tratamento de hemorroidas.’* O seu mecanismo de ac¢do baseia-
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se numa potente vasoconstri¢do arterial acompanhada de vasoconstricdo venosa, que aumenta a
resisténcia vascular sistémica e conduz a bradicardia reflexa. Embora este efeito seja geralmente
bem tolerado em individuos sauddveis, pode agravar situacOes de insuficiéncia cardiaca pré-
existente. % 73]

A efedrina, atua sobretudo de forma indireta, inibindo a recaptacdo de noradrenalina e
promovendo a sua libertacdo das vesiculas de armazenamento. Para além disso, apresenta
atividade agonista sobre recetores a e B, combinando efeitos de vasoconstricio e, em
determinadas circunstancias, de vasodilatagdo mediada pelos recetores B./"%

A pseudoefedrina, estruturalmente semelhante a efedrina, é utilizada no tratamento da congestao
nasal, bem como da rinite alérgica. Apesar de menos potente sobre o sistema nervoso simpatico,
apresenta eficdcia clinica significativa. Trata-se de uma amina simpatomimética de curta duracao,
exceto quando formulada em preparacdes de libertacdo prolongada. Atua principalmente como
agonista a-adrenérgico e, em menor grau, como agonista B, inibindo ainda os transportadores de
noradrenalina, dopamina e serotonina. Apesar da sua eficacia, a pseudoefedrina esta associada ao
risco de estimulacdo do SNC, manifestando-se por sintomas como insdnia, agitacdo ou
ansiedade.[®® 7!

5. Rinite medicamentosa e critérios de diagndstico

Os termos “congestdo de ricochete” e rinite medicamentosa sdo amplamente utilizados na
literatura para descrever as consequéncias do uso indevido de descongestionantes nasais,
sobretudo de formulagdes tdpicas.®¥! A RM constitui uma forma de rinite induzida por farmacos,
resultante do uso excessivo e prolongado de vasoconstritores intranasais, em particular dos
simpaticomiméticos de venda livre falados anteriormente, cujo facil acesso favorece a
automedicacdo e o uso indevido.”® Clinicamente, caracteriza-se por congest3o nasal persistente,
geralmente isolada, que surge de forma progressiva apds cada aplica¢do, levando ao aumento da
frequéncia de utilizacdo, da dose administrada e, consequentemente, a dependéncia do farmaco.
Associado a este quadro, descreve-se o fenédmeno de CR, que corresponde ao agravamento da
obstrucdo nasal durante a utilizagdo continua ou apds a suspensdo do descongestionante. 62
Importa referir que os critérios diagndsticos permanecem pouco definidos e carecem de
marcadores objetivos. Assim, na pratica, o diagndstico é essencialmente clinico e baseia-se na
histéria de uso regular de vasoconstritores intranasais, associacdo temporal entre o uso (ou a sua
interrupgdo) e o agravamento da congestdo, padrdo de dependéncia com aumento de
frequéncia/dose e exclusdo de que a sintomatologia corresponda apenas a doenca de base. O
tempo até ao aparecimento é variavel. Com uso didrio regular, alguns doentes podem desenvolver
RM em 3 dias, enquanto outros ndo apresentam evidéncia de “congestao de ricochete” apés3 a6

semanas de utiliza¢do."”!
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6. Fisiopatologia do uso excessivo de descongestionantes nasais

A fisiopatologia da RM ndo estd completamente esclarecida, mas existem teorias centradas na
desregulagdo do ténus simpatico—parassimpatico induzida por vasoconstritores exégenos.”® Uma
das hipodteses explica-se pela estimulagdo intensa dos recetores a2 nas arteriolas, que provoca
isquemia arteriolar da mucosa e, consequentemente, edema intersticial. O aparecimento de RM
pode também ser explicado por um mecanismo de retrocontrolo: a estimulagao repetida conduz a
dessensibilizacdo e internalizacdo dos recetores o e a uma diminuicdo da producdo/libertagdo
endogena de noradrenalina; perde-se o ténus venoso dinamico, aumenta a permeabilidade
vascular, os plexos venosos dilatam e a congestdo instala-se.®” ¢ Esta evolugdo é acompanhada
por reducdo da sensibilidade dos adrenoceptores as catecolaminas enddgenas, com taquifilaxia e
necessidade de doses crescentes para obter o mesmo efeito.!®!

Além disso, com a reducdo da sensibilidade recetorial, um efeito B das aminas simpatomiméticas
pode sobrepor-se ao efeito a e favorecer “vasodilatacdo de ricochete”. Adicionalmente, farmacos
adrenérgicos catidnicos administrados por via intranasal podem ficar sequestrados em
compartimentos endomembranares por mecanismos dependentes da ATPase vacuolar do tipo H*
(V-ATPase), formando um reservatério tecidual que condiciona a farmacodindamica e a toxicidade
local 63 78]

A nivel estrutural, a exposicdo crénica associa-se a alteracGes histopatoldgicas que sustentam a
persisténcia da obstrucdo e a disfungdo da mucosa, como a hiperplasia de células caliciformes com
producdo excessiva de muco, metaplasia escamosa do epitélio e destruicdo ciliar, frequentemente
acompanhadas por inflamagdo persistente e fibrose. Globalmente, a RM resulta da interacao de
multiplos mecanismos sobrepostos.[©3!

6.1. Riscos associados: complicacdes sistémicas

Para além das consequéncias locais mencionados anteriormente, o uso prolongado ou inadequado
de descongestionantes nasais associa-se a efeitos sistémicos.®

Em primeiro lugar, a ativacdo de recetores B, adrenérgicos estimula a glicogendlise hepatica,
elevando a glicemia; em paralelo, a inibicdao da libertacdo de insulina mediada por recetores a»
pode exacerbar este aumento, elevando o risco em doentes diabéticos. A estimulacdo B no tecido
adiposo promove ainda lipdlise, com libertacdo de acidos gordos livres, contribuindo para
alteracdes metabdlicas adicionais.>®

A nivel cardiovascular, os simpaticomiméticos, utilizados como descongestionantes estdo
associados ao aumento da pressdo arterial. Destacam-se crises hipertensivas com uso crénico, bem
como sindromes coronarios agudos e enfarte do miocardio por vasoconstricio excessiva e
vasoespasmo coronario, inclusive em doentes sem doenca corondria conhecida. A ativacao

adrenérgica, ao aumentar catecolaminas circulantes (como a noradrenalina), pode elevar a
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frequéncia cardiaca o que aumenta a pressao arterial, impondo maior carga ao corac¢do. Esta
resposta pode desencadear arritmias em individuos suscetiveis (por exemplo, com hipertensao,
doenca isquémica, insuficiéncia cardiaca ou disfungdo ventricular). A vasoconstricdo pode,
também, reduzir a perfusdo corondria que reduz o fluxo sanguineo para o miocardio e aumenta
ainda mais o risco de arritmias.”®

Em sobredosagem ou em doentes sensiveis, podem observar-se fenémenos de depressdao do SNC
(sedagdo, apneia, coma e colapso circulatério) ou, inversamente, de estimulagdo (insdnia, agitacao,
ansiedade, alucinagdes, tremores e convulsdes). De realcar a oximetazolina, farmaco lipofilico, por
ser sistemicamente absorvida pela mucosa nasal, atravessa a barreira hematoencefdlica e pode
exercer um efeito estimulante noradrenérgico a semelhanga da anfetamina. Had também relatos de
vasoconstricdo cerebral segmentar reversivel com cefaleia intensa ap6s utilizagdo tépica.!®” 58!

O uso excessivo, principalmente de pseudoefedrina, pode também manifestar-se por cefaleias,
tonturas, zumbidos, visdo turva, ataxia, dor toracica, taquicardia, palpitacdes, alteracdes tensionais,
sudorese, sede aumentada, dificuldade miccional, nduseas e vdmitos. Em criangas sao frequentes
boca seca, midriase, febre e disfungdo gastrointestinal, e em casos extremos podem ocorrer
convulsdes, apneia, coma e morte. Para além do espectro cardiovascular e neuroldgico, estdo
descritas colite isquémica e rea¢Ges cutaneas menos comuns (exantema tipo escarlatina, maculas
eritematosas, descamacdo palmo-plantar e “sindrome do babuino”). 1 73]

7. Ainfluéncia do conservante presente nas formulagées

O cloreto de benzalcénio é um conservante antimicrobiano amplamente utilizado em formulagées
aquosas nasais e oftalmicas, dado que impede o desenvolvimento de microrganismos durante o
periodo de conserva¢do e administra¢gdo da preparac¢do.l’”! Existem relatos de lesdo do epitélio
nasal humano e de agravamento da RM associados a produtos intranasais contendo cloreto de
benzalconio, estando esta substancia correlacionada com a exacerbacdo da patologia,
possivelmente por inducdo de tumefagdo da mucosa. °7' 6% %3 Desta forma, o INFARMED menciona
que as formulacdes que contém este conservante deverdo incluir no rétulo a indicacdo de que
contém cloreto de benzalcdnio e a sua concentragdo assim como a mengao “o uso prolongado pode
provocar tumefagéo e congestéo nasal persistente, contacte o seu médico”. ")
8. Maedidas preventivas e terapéuticas

8.1.Medidas Preventivas

A RM é uma condigdo passivel de prevengdo, pelo que a educag¢do de profissionais de saude e de
utentes sobre os riscos do uso excessivo de descongestionantes nasais é essencial.!®" % 63 As
autorizacdes de introdug¢ao no mercado estabelecem que os descongestionantes nasais, nao devem
ser utilizados por mais de 5 dias.'®” 73! Na préatica, o farmacéutico deve garantir que, perante

sintomas agudos, o utente cumpre rigorosamente a posologia e a duracdo recomendadas,
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desencorajando qualquer prolongamento do tratamento. A interven¢do farmacéutica centra-se em
cinco eixos: selecdo do produto mais adequado, aconselhamento sobre o uso correto conforme o
rétulo, explicagdo do fendmeno de CR associada ao uso prolongado, apresentacdo de alternativas
apropriadas e promocdo da autovigilancia e do seguimento. 6% ©3 84 A ytilizagdo correta dos
dispositivos de administracdo (gotas ou sprays) implica leitura atenta do rétulo e adesao estrita as
instrucdes. No aconselhamento, deve salientar-se que se deve aplicar a menor quantidade
necessaria para alcancar beneficio e pelo menor tempo possivel.®?

Em prevencgao secundaria, os utentes com histéria de RM devem ser instruidos a evitar, no futuro,
vasoconstritores tépicos, dado que a reexposicdo, mesmo por poucos dias, pode desencadear
rapidamente nova CR. Ensaios controlados por placebo em rinite alérgica perene e sazonal
demonstram beneficio adicional no alivio da congestdo quando corticosteroides intranasais e
solugdes salinas hipertdnicas sdo administrados concomitantemente com descongestionantes

intranasais.[®% 3

8.2.Estratégias terapéuticas

Quando se confirma um quadro de RM, o tratamento de primeira linha consiste na suspensao dos
descongestionantes, interrompendo o ciclo de CR e reduzindo a sintomatologia. E essencial
informar o utente de que, nos primeiros dias apds a interrupcao, a obstrucao nasal pode agravar-
se transitoriamente, para evitar que esse agravamento seja interpretado como falha terapéutica.”
61,621 Como suporte inicial, recomendam-se agentes hidratantes, nomeadamente solugdes salinas
ou de dgua do mar intranasais, que auxiliam a higiene das fossas nasais, melhoram a funcdo
mucociliar e mantém a hidratagdo da mucosa. Formula¢Ges com dexpantenol, 6leo de sésamo ou
4cido hialurénico podem favorecer a reparagdo epitelial.[% % %1 A inalagdo de vapor n3o é
aconselhada, salvo com dispositivos controlados, pelo risco de secura da mucosa.!® Durante o
tratamento, podem introduzir-se corticosteroides intranasais (beclometasona, flunisolida,
budesonida, fluticasona, mometasona), quando necessario, com duracdo ajustada a resposta
clinica, tipicamente entre 2 e 6 semanas.!”®!

A cessagdo pode ser abrupta ou realizada por desmame; em ambos os cenarios, a utilizagdo
concomitante de corticosteroides intranasais e irrigacGes salinas pode reduzir a carga sintomatica.
O desmame pode ser realizado usando o spray apenas a noite numa narina, alternando entre os
lados até diminuir a congestdo. Deve dispensar-se analgesia para cefaleias durante este periodo.®?
Em doentes que ndo apresentam melhoria com o tratamento conservador, a cirurgia dos cornetos

inferiores pode constituir uma opgdo terapéutica.’®

Paralelamente, tém sido investigados
adjuvantes tépicos com potencial beneficio. Entre estes, destaca-se o hialuronato de sddio
nebulizado, cuja eficacia na RM foi sugerida por Casale et al., que relataram melhorias sintomaticas

e histopatoldgicas em doentes tratados com este composto.”®! Do mesmo modo, um estudo de
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Cam et al. (2019) demonstrou que o xilitol promove a regenera¢do da mucosa nasal lesada por uso
créonico de descongestionantes, com eficacia comparavel 8 da mometasona.’®! Apesar destes
estudos, a evidéncia permanece limitada e carece de confirmagdo em estudos clinicos de maior
dimens3o e especificamente direcionados & populacdo com RM.[64

Resumindo, a evidéncia disponivel ndo permite ainda definir um protocolo terapéutico padronizado
para a RM. Existe, porém, consenso quanto a necessidade de cessar o descongestionante e recorrer
a corticosteroides intranasais, anti-histaminicos intranasais, corticosteroides orais e irrigaces
nasais com soro fisioldgico ou solucdes de dgua do mar.”®!

9. Estudo Observacional e Papel do Farmacéutico na Intervengdo

9.1. Metodologia do estudo

Realizei um estudo observacional, descritivo e transversal na farmacia comunitaria onde decorreu
0 meu estdgio, entre junho e agosto de 2025, com o objetivo de identificar padrdes de utilizacao
repetida de vasoconstritores intranasais potencialmente compativeis com RM. A analise foi
efetuada exclusivamente com dados de dispensa, sem recolha de varidveis identificaveis,
assegurando a confidencialidade dos utentes. Os dados foram extraidos do sistema informatico
Sifarma, exportados em formato Excel e analisados manualmente. Defini, como caso suspeito de
uso repetido o utente com 23 compras da mesma substancia ativa no trimestre em andlise (junho
a agosto).[® Para cada substancia, registei as vendas totais e quantifiquei o niimero de utentes com
>3 compras, a média de unidades por utente entre esses casos, o volume e a percentagem de
unidades em compras repetidas (23), calculada como 100 vezes o quociente entre as unidades
associadas a utentes com >3 compras e o total de vendas da substancia no periodo.
9.2.Resultados:

Os resultados encontram-se sintetizados na Tabela 4.

Tabela 4-Dispensa por substdncia ativa e indicadores de repeticdo entre junho e agosto.

Unidades em Média de % de unidades
Substancia Vendas Utentes com
compras unidades por em compras
ativa totais, n | 23 compras, n
repetidas (23), n utente (23) repetidas (>3)
Oximetazolina 56 3 26 8,7 46,4%
Pseudoefedrina 24 0 0 0 0,0%
Xilometazolina 20 1 3 3,0 15,0%
Fenilefrina 8 0 0 0 0,0%

Globalmente foram dispensadas 108 unidades. Identificaram-se quatro casos suspeitos (utentes

com 23 compras): trés envolvendo oximetazolina e um envolvendo xilometazolina; ndo se
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observaram casos para pseudoefedrina nem para fenilefrina. Entre os casos de oximetazolina, a
média foi de 8,7 unidades por utente no trimestre, evidenciando acumulagdes relevantes e um
padrao com uso prolongado.

Ainda, para caracterizar a intensidade do consumo repetido por substancia ativa, calculei a
percentagem do consumo trimestral por utente (casos com 23 compras). Cada valor representa a
proporcao das unidades adquiridas por cada utente face ao total trimestral da substancia
correspondente. Esta abordagem foi representada na Figura 3 através de barras empilhadas, em
que cada segmento corresponde a contribuicdo percentual de cada utente para o total trimestral
da respetiva substancia. Para a oximetazolina observa-se uma concentracao elevada do consumo
em trés casos, perfazendo cerca de 46% do total da substdncia no periodo, enquanto para a
xilometazolina verifica-se um caso isolado. Estes valores estdo claramente acima do expectdvel
para uma utilizacdo episddica, o que reforca a suspeita de utilizacdo prolongada. Atendendo ao
mecanismo vasoconstritor, os resultados sugerem um risco acrescido de RM e possivel

dependéncia comportamental para controlo sintomatico.

30%
25%
25%

20%

15%
15% 14%

substancia (%)

5%

0%

Percentagem total trimestral por

Oximetazolina Pseudoefedrina Xilometazolina Feniefrina

Substancia Ativa

H Utente 1 Utente 2 Utente 3 Utente 4

Figura 3-Contribuicdo percentual por utente (23 compras) para o total trimestral de cada substdncia ativa. (Autoria
propria)

9.3. Discussdo critica e implicacGes praticas

Apesar do tamanho reduzido da amostra, também por se tratar de uma farmdacia de pequena
dimensdo, os dados de rotina de dispensa permitiram transformar perce¢cbes em evidéncia
preliminar, no que diz respeito aos comportamentos de consumo repetitivo que sugerem o risco
de desenvolvimento de RM. Estes resultados fortalecem a necessidade de intervencdo ativa do
farmacéutico comunitario, com reforco dos limites de utilizacdo, educacdo para alternativas
terapéuticas e monitorizacdo da utilizacdo. A apresentacao dos resultados em percentagem do
total dispensado por substancia evidencia a concentracdo do consumo em poucos utentes,

reforcando a necessidade de implementar medidas de intervengao identificando em quem intervir.
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Resultados semelhantes foram observados por Russo et al. (2023), que através de um estudo
realizado em 376 farmdcias comunitdrias italianas concluiram que 44,4 % dos utilizadores
aplicavam doses superiores as recomendadas, e 31,9 % utilizavam o medicamento por mais de 5
dias, o que reforca a prevaléncia real deste problema.®¥! Na sequéncia destes dados, realizei uma
apresentacdo interna (Anexo 4) para sensibilizacdo da equipa, incentivo a sinalizacdo de casos
suspeitos e alinhamento com as orientagées da Ordem dos Farmacéuticos para a educagdo de
novos utilizadores e de utentes com possivel RM. A médio prazo, a replicacdo deste estudo em
outras farmacias podera dimensionar o problema e sustentar mecanismos de controlo de dispensa.
A andlise neste caso ndo ficou comprometida, uma vez que o objetivo principal era apenas detetar
padrdes de consumo de risco. No entanto, importa reconhecer as suas limita¢des: a amostra foi
reduzida, limitada apenas a farmacia onde decorreu o meu estagio e a um periodo curto; a
identificacdo de casos baseou-se apenas em padrdes de dispensa, sem confirmacao clinica, nem
recolha sistematica de dose, frequéncia e técnica de aplicacdo e, ndo alcancou aquisi¢cdes noutras
farmdcias. Futuramente, estudos mais longos e com instrumentos padronizados de avaliagdo
sintomatica e de adesdo poderdo estimar melhor a prevaléncia e os determinantes do uso crénico,
testar protocolos de desmame e de educacgdo no balcdo, medir o impacto de alertas informaticos
para compras repetidas e consolidar a articulagdo com cuidados de saude primdrios, promovendo
um uso racional e seguro destes medicamentos.

10. Conclusao

A RM constitui um problema relevante de saldde publica, resultante do uso excessivo de
vasoconstritores intranasais, com riscos evitaveis mediante educacdo adequada e monitorizagdo
ativa pelo farmacéutico.

O estudo desenvolvido confirmou padrées de compra compativeis com utilizacdo repetida e
potencial dependéncia comportamental, destacando o papel da farmdcia comunitaria na vigilancia
e prevencao deste fendmeno. A replicacdo sistematica do modelo em multiplas farmadcias
permitiria caracterizar o problema em tempo real, identificar grupos de risco e fundamentar
politicas de dispensa mais seguras. Neste contexto, o farmacéutico comunitario assume um papel
determinante na identificacdo de dependéncias, aconselhamento e educag¢do para o uso racional
dos medicamentos de venda livre, contribuindo ativamente para a reducdao da RM e promocao da

saude.

37



Conclusao global

Ao longo dos sete meses, que constituiram a etapa final do meu percurso académico, aprofundei
competéncias e conhecimentos adquiridos ao longo do curso, aplicando-os em contextos reais da
pratica farmacéutica. Cada dia representou um novo desafio, marcado pela exigéncia técnica e
cientifica e pela responsabilidade associada a presta¢do de cuidados de saude. Esta experiéncia
permitiu-me crescer enquanto futura profissional, desenvolvendo autonomia, capacidade de
decisdo e sentido critico, sempre com foco na seguranca e no bem-estar dos utentes.

Durante este periodo, tive contacto com duas realidades distintas que, embora diferentes, se
complementam na formacdo do farmacéutico. No estdgio hospitalar, realizado no Hospital
Kramdre, em Bratislava, a oportunidade de trabalhar num contexto internacional possibilitou-me o
contacto com diferentes modelos de organizac¢do dos servicos de salude. A passagem pelos diversos
departamentos permitiu-me aprofundar conhecimentos sobre a preparacdao de medicamentos,
controlo de qualidade e validagdo terapéutica, reforcando a importancia da responsabilidade e do
trabalho em equipa.

O estagio em farmdacia comunitaria evidenciou a relevancia do contacto direto com os utentes na
promocao da saude. Cada atendimento foi uma oportunidade de aplicar o conhecimento cientifico
de forma acessivel, promovendo o uso seguro do medicamento. As atividades desenvolvidas
permitiram-me reconhecer o papel do farmacéutico como elo essencial entre o utente e o sistema
de saude, com capacidade de intervir na prevenc¢do da doenca e na detegdo precoce de situagées
que requerem acompanhamento médico.

As atividades e temas abordados permitiram aplicar a teoria a pratica. O estudo sobre a utilizacdo
repetida de vasoconstritores intranasais e o risco de rinite medicamentosa, bem como a andlise do
potencial terapéutico da pentoxifilina em disturbios depressivos, demonstraram a capacidade de
integrar evidéncia cientifica na pratica profissional e de contribuir para a melhoria da saude publica.
Concluo este estdgio consciente de que a profissdo farmacéutica exige atualizacdo constante,
espirito critico e dedicacdo. Ser farmacéutico é ter a capacidade de transformar conhecimento em

cuidado e de contribuir para a seguranca terapéutica e o bem-estar da populagao.
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Anexos

Anexo 1. Cronograma de formagdes assistidas

Tema Entidade Més Duragdo
CeraVe — Novos produtos para o controlo de
L'Oréal junho 30min
imperfei¢cdes
La Roche-Posay — Protecao Solar L'Oréal junho 20min
La Roche-Posay — Gama effaclar L'Oréal junho 30min
Vichy — Cuidados diarios L'Oréal junho 30min
Dercos — Cuidados capilares L'Oréal junho 30min
Meritene — Forga e Vitalidade Nestlé julho 1h
Nutricosmética:O novo colagénio liquido Gold Collagen julho 1h
Elanco Pet Shop
Recomendacgdes de antiparasitarios externos julho 3h
Academy
Webinar: Zinc Power Nuxe agosto 30min
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Anexo 2. Panfleto informativo sobre Estomatite Aftosa Recorrente

@

Farmacia
Fernandes de Castro

ESTOMATITE
AFTOSA
RECORRENTE?

e dgord?

1

Eliminar possiveis fatores

desencadeantes como:

» Reduzir stress

« Escovar suavemente os dentes
e usar fio dentdrio

« Evitar alimentos acidos,
picantes ou duros

« Aplicagdo de gelo

« Suplementagdo

» Bochechar uma solugéo salina

+ Usar pasta dentrifica sem SLS

* Anestésicos
* Antissépticos
» Cicatrizantes

3

Quando consultar o médico:

» Outros sintomas: febre, perda
de peso, dor de cabega,...

+ Tamanho superior alcm

+ Aparecimento de aftas noutra
regido do corpo

» Se as aftas persistirem na
boca por mais de duas
semanas.

« Aparecimento de mais de 3
episédios por ano

« Suspeita da relagéo com a
toma de algum medicamento.

<

: PERIOAD _

PARA MAIS INFORMAGAO CONSULTE O SEU MEDICO OU FARMACEUTCO
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Anexo 3. Resultado do teste Combur?® realizado na farmdcia comunitaria
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Anexo 4. Formagao interna

(@’ Farmacia Fernandes de Castro

Andlise do consumo e Abuso de
Descongestionantes Nasais

Apresgntado por: 10 Setembro, 2025
Mariana Castro

— )
Contextualiza¢ao

+ A congestdo nasal € um dos motivos mais frequentes de contacto com a farmécia e os cuidados de saiude
primarios.

+ Associada a rinite alérgica, rinossinusite (aguda/crénica), rinite nao alérgica e polipose nasal.

+ Descongestionantes nasais sao amplamente utilizados, mas o uso prolongado esta ligado a Rinite Medicamentosa
(RM).

+ Impacto clinico e econémico: piora da qualidade de vida, consultas repetidas e consumo continuado de OTC.

+ Fécil acesso OTC e automedicagao favorecem padrées de uso indevido e recorrente.
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medicamentosa

O que € a Rinite Medicamentosa?

* A Rinite Medicamentosa é uma inflamagéo crénica da mucosa nasal causada pelo uso prolongado de descongestionantes
tépicos (como oximetazolina e fenilefrina).

» Resulta num efeito de "congestéo de ricochete”, em que os sintomas pioram assim que o medicamento é interrompido.

« Este uso continuo pode criar dependéncia fisica e psicolégica e prejudicar significativamente a qualidade de vida.

Tipos de Descongestionantes nasais
simpaticomimeticos

Derivados da Imidazolina (a2) Derivados da B-feniletilamina
Xilometazolina Fenilefrina Efedrina Pseudoefedrina

* Desc i e nasal * Di nasal e Dest nasal » D nasal e D i nasal ® Di nasal
» Eritema facial  Colirios oftdImicos ¢ Sinusite * adjuvante em anestesia (pouco usada) sistémico, em
Loelles e oL Formulacdo oftdlmica e Redugdo de edemade e« Otite média local « broncodilatad: com anti-
« Blefaroptose local mucosa nasal/ocular » uso oftdimico (midriase) (histérico) histaminicos
s Adjuvante em anestesia « hipotens3o sistémica * hipotensao em anestesia
local
Inicio de
5-10 min 2-5min 5-10 min 5-10 min 5-10 min 30 min
Acao
Durac&o 10 - 12 horas 4 -6 horas 4- 6 horas 4 horas 3-6horas 4 - G horas / até

12 horas



Riscos associados: efeitos sistémicos

Metabodlicos

« T Glicogendlise hepatica
— hiperglicemia

» | Libertagéo de insulina
(a;) = agrava risco em

enfarte

Cardiovasculares

Crises hipertensivas
Sindromes corondrios agudos e

(vasoconstrigdo/vasoespasmo)

diabéticos o1 Catecolaminas -
« Lipdlise — 1T 4cidos taquicardia, maior carga

gordos livres, alteragdes cardiaca

metabdlicas * Arritmias em doentes

suscetiveis

l Perfusdo coronaria — risco

adicional de arritmias

Depressao SNC: sedacgao,
apneia, coma, colapso
circulatério

Estimulagao SNC: insénia,
agitagéo, alucinagées,

convulsoes

Oximetazolina: atravessa BHE —
efeito tipo anfetamina, cefaleias
intensas

Estudo realizado

Local: Farméacia Comunitaria (junho-—
agosto).

identificar padrées de
sugestivos de uso

consumo
crénico/dependente.

Critério: utentes que solicitaram >3
descongestionantes nasais em 3 meses.

Limitagdes: amostra pequena, periodo
curto, sem confirmagédo clinica nem
captagéo de compras noutras
farmadcias.

« Sintomas: cefaleias, tonturas,
taquicardia, dor toracica,
vémitos

Criangas: boca seca, febre,
midriase, Gl; casos graves —*
coma/morte

Colite isquémica
Reagdes  cuténeas
(exantema, descamacgéao
palmo-plantar, “sindrome do
babuino”)

raras

Tabela 1. Dispensa por substéncia ativa e indicadores de repeticéo entre junho e agosto.

Oximetazolina 56 3 87 26 464%

Pseudoefedrina 24 0 - 0 0%

Xilometazolina 20 1 30 3 150%
Fenilefrina 8 0 - 0 0%
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Consumo Total em 3 Meses

Utentes com Elevado Risco de Rinite Medicamentosa

Gréfico 1- Contribuigdo percentual por utente (23 compras) para o total trimestral de cada substancia ativa

30%

g 25%
— 25%
jud
g — 20% .

S
£ 16% 15%
=
=G 15%
= C
S«
‘é‘ % 10%
s § 5%
& 5%
E
-]
g 0%
o Oximetazolina Pseudoefedrina Xilometazolina Feniefrina

Substdncia Ativa

mUtentel mUtente2 Utente 3 Utente 4

Identificacao dos utentes com Elevado
Risco de Rinite Medicamentosa

rente':
tonto 2
tente 3. (D
tente +: QD
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Papel do farmacéutico

Papel central do farmacéutico:
¢ ldentificar padrées de consumo suspeitos
* Reforgar limites de durag&o/posologia
¢ Explicar congestao de ricochete
* Propor alternativas seguras (ex: solugdes salinas, corticoides tépicos)
¢ Educar e acompanhar utentes vulneraveis

Relevancia do estudo
* Transforma percegdes em evidéncia real no balcao
¢ Apoia decisdes de intervengao farmacéutica estruturada
¢ Contribui para boas préticas alinhadas com a Ordem dos Farmacéuticos
¢ Pode ser replicado noutras farmdcias para dimensionar o problema e criar estratégias de controlo de dispensa

Medidas Recomendadas em Casos de
Suspeita de

Medidas Preventivas Estratégias Terapéuticas

Educacdo do utente/profissional = uso 5 3-5 dias,

posologia correta Suspensédo do descongestionante (abrupta ou desmame)

Intervencao far ica (5 eixos): selec. d da, uso - - N -
N — N . Suporte inicial: solugdes salinas/agua do mar,
correto, explicar congestao de ricochete, alternativas, o . - . P
dleo de acido hialurénico

autovigilancia

Uso correto de dispositivos (gotas/sprays) - menor dose,

Corticosteroides intranasais — 2-6 semanas
menor tempo

Prevengao secundaria = evitar reexposigdo; alternativas Casos refratarios — cirurgia dos cornetos inferiores
com corticoides intranasais + solugdes salinas (turbinoplastia)

Adjuvantes em estudo: hialuronato de sédio nebulizado,
xilitol
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Alternativas Disponiveis na Farmacia

rossmax

= O e )

Solugdes salinas Sistema de Lavagem Nasal Nebulizadores com soro fisiolégico

. Vide
VapoRub Pomad.

Pomadas a base de mentol Anti-Histaminicos Tiras nasais

Conclusao

*A RM é prevenivel: duragéo limitada do uso de descongestionantes e informagéo ao utente sdo essenciais.
<O farmacéutico é pega central: detetar, educar, intervir e acompanhar.

*0 estudo local demonstrou padrées reais de abuso; replicar o modelo amplia o impacto.
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