[BMPORTO

FACULDADE DE FARMACIA
UNIVERSIDADE DO PORTO

RELATORIO
DE ESTAGIO

REALIZADO NO AMBITO DO MESTRADO INTEGRADO
EM CIENCIAS FARMACEUTICAS

Ana Margarida de Oliveira Rito

2024-2025




Faculdade de Farmacia da Universidade do Porto

Mestrado Integrado em Ciéncias Farmacéuticas

Relatorio de Estagio Curricular

Ana Margarida de Oliveira Rito

Farmacia da Boa Hora

(16 de Janeiro a 17 de Julho de 2025)

Relatério apresentado para a obtengcdo do grau de Mestre em

Ciéncias Farmacéuticas

Orientador: Professora Doutora Manuela Morato

Monitor Farmacia Comunitaria: Dra. Catarina Rodrigues

Novembro de 2025



Declaragao de Integridade

Declaro que o presente relatério é de minha autoria, ndo foi total nem parcialmente
utilizado previamente noutro curso ou unidade curricular, desta ou de outra instituicdo, e
gue a informacdo nele contida é da minha inteira responsabilidade. As referéncias a outros
autores (afirmacdes, ideias, pensamentos) respeitam escrupulosamente as regras da
atribuicdo, e encontram-se devidamente indicadas no texto e nas referéncias
bibliograficas, de acordo com as normas de referenciacdo. Tenho consciéncia de que a

pratica de plagio e autoplagio constitui um ilicito académico.

Faculdade de Farmacia da Universidade do Porto, 18 de Setembro de 2025

Ana Margarida de Oliveira Rito



Resumo

O presente relatério foi elaborado no ambito do Mestrado Integrado em Ciéncias
Farmacéuticas, com o intuito de apresentar o estdgio curricular realizado na Farmacia da
Boa Hora, entre Janeiro e Julho, para a obtencdao do grau de Mestre em Ciéncias
Farmacéuticas.

O relatdrio inicia-se com uma contextualizacdo do estdgio, incluindo a descricdo do
local, da equipa e dos servigos disponibilizados, bem como o cronograma das atividades
realizadas. Segue-se a descri¢do de cinco atividades desenvolvidas ao longo deste periodo:
a preparacdo de um manipulado de solucdo de minoxidil a 5%, a realizacdo de um rastreio
cardiovascular, um atendimento que envolveu o auxilio a administracdo de uma solucao
injetavel de tirzepatida, a elaboracdo de um folheto informativo acerca do inicio do
trabalho de parto e, por ultimo, o aprofundamento cientifico acerca da utilizacado off label
de creme vaginal de estriol para aplicacao facial.

Na segunda parte do relatdrio sdao abordados dois temas cientificos desenvolvidos
e aprofundados no contexto de farmacia comunitdria. O primeiro tema é referente aos
efeitos do uso prolongado do metilfenidato no tratamento da perturbacdo de
hiperatividade com défice de atencdo, iniciando com a descri¢do da patologia, prevaléncia,
etiologia, diagnodstico e tratamento. Segue-se um enquadramento geral do metilfenidato,
culminando na anadlise dos efeitos a nivel neurolégico, cardiovascular, no crescimento e
funcionamento cognitivo e psiquidtrico.

O segundo tema incide sobre a espironolactona no tratamento da alopecia
androgenética feminina, incluindo a sua definicdo, prevaléncia, diagndstico,
etiopatogénese e tratamento, seguido de mencdo geral das indicacdes aprovadas,
farmacocinética e efeitos adversos da espironolactona e finalizando com a analise da sua
evidéncia clinica na alopecia androgenética feminina.

Por fim, o relatério apresenta uma conclusao que reflete a importancia do estagio
curricular para o desenvolvimento de competéncias essenciais ao exercicio da profissao

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

1. Contextualizagdo do estagio curricular

O meu estagio curricular em farmacia comunitdria decorreu entre 16 de Janeiro e
17 de Julho de 2025, na Farmacia da Boa Hora, totalizando seis meses de experiéncia
pratica. Esta farmacia foi inaugurada em 1957 e situa-se na Rua da Boa Hora, no centro
histérico do Porto. Encontra-se nas imediacGes do Centro Materno Infantil do Norte, do
Hospital de Santo Antdnio e da Unidade de Saude Familiar de Anibal Cunha. Esta localizacdo
privilegiada, aliada a uma zona predominantemente habitacional e turistica, permite uma
grande diversidade de utentes. O horario de funcionamento é das 9:00 as 20:00 horas
durante a semana e das 9:00 as 18:00 horas ao sabado, encontrando-se encerrada ao
domingo e na maioria dos feriados. O meu horario didrio foi das 9:00 as 18.00 horas,
compreendendo 8 horas diarias, salvo alteracdes excecionais.

A equipa da farmacia é composta pelo proprietario, Dr. Paulo Sousa, pela diretora
técnica e minha monitora, Dra. Catarina Rodrigues, e por trés técnicas de farmacia e uma
estagidria. Esta equipa permitiu-me compreender o funcionamento da farmacia,
desenvolver competéncias de atendimento ao publico, aconselhamento e dispensa de
medicamentos e principalmente ajudou-me a adquirir sentido de responsabilidade.

Para além disso, a Farmacia da Boa Hora oferece ainda a medicao de parametros
bioquimicos, como a glicémia e o colesterol, a medicdo da pressao arterial, do peso
corporal e do indice de massa corporal (IMC) e a administracdo de vacinas e de outros
injetaveis. Adicionalmente, é entregue semanalmente a preparacao individualizada da
medicacdo e qualquer outro produto necessario a alguns dos utentes do lar mais préximo.

Por ultimo, sdo organizados frequentemente rastreios e diagndsticos de pele, assim
como a recolha de medicagao fora do prazo através do contentor do Sistema Integrado de
Gestdo de Residuos de Embalagens e Medicamentos. Estes servicos permitem uma
interacdo com o utente mais personalizada e dindmica, a promocdo e divulgacdo da

farmacia bem como o aumento da venda de produtos.



2. Cronograma e sua explica¢ao

Ao longo do estdgio, pude realizar diversas atividades, as quais inclui na tabela 1.
Tabela 1- Cronograma das atividades desenvolvidas no estagio em farmacia comunitaria.

Janeiro | Fevereiro | Margo | Abril | Maio | Junho | Julho

Rececdo e armazenamento de encomendas

Observacdo de atendimentos

Gestdo de reservas

Preparacdo de medicamentos manipulados

Atendimento

Medigdo de Parametros Bioquimicos

Formacdes

Preparagdo individualizada da medicagdo

O estagio teve inicio com uma fase de adaptacdo ao funcionamento da farmacia,
consistindo maioritariamente na organizacao do BackOffice. As minhas fung¢des incluiram
a recegao e conferéncia de encomendas, o armazenamento de medicamentos e outros
produtos por categoria, forma farmacéutica e marca, com distingdo entre genéricos, de
referéncia e veterinarios. Pude também familiarizar-me com o sistema informatico
Logitools® e observar a dinamica do atendimento ao publico e do funcionamento interno
da equipa. Em Fevereiro e Mar¢o comecei a prestar auxilio na gestao das reservas,
atendimento do telefone e na preparacdo do manipulado de solu¢ao de minoxidil a 5%
para o tratamento da alopecia androgenética. Comecei a realizar esporadicamente alguns
atendimentos ao publico, sempre com supervisdo da minha monitora e solicitando ajuda a
equipa sempre que necessario. Ao longo do més de Abril, adquiri mais confianca,
procedendo de forma mais auténoma na pratica de dispensar e aconselhar medicacao. Nos
meses de maio, junho e julho, para além das atividades mencionadas, realizei a medicdo
de pardametros bioquimicos e a preparacdo individualizada da medicdo dos utentes.
Durante o estagio pude participar de a¢des de formacgao da equipa, com duracdo de cerca
20 minutos, onde delegadas farmacéuticas apresentaram os produtos da marca Aboca e
da gama Melagyn® da Pharma Kern. A meu ver, estas pequenas formacdes foram
essenciais, pois pude aprofundar o meu conhecimento acerca destes produtos especificos

e assim prestar aconselhamento ao utente de forma mais segura e informada.



3. Exemplo de Atividades Desenvolvidas

3.1. Manipulado de Solugao Tépica de Minoxidil a 5%

Contextualizagao: No decorrer do estagio, observei uma procura significativa de produtos
destinados a queda capilar, incluindo suplementos, champds e solugdes tdpicas, o que
evidencia a relevancia clinica e o impacto psicossocial desta condicdo. Assim, tive a
oportunidade de preparar o manipulado de solugao tdpica de minoxidil a 5% de forma
recorrente, o que me motivou a aprofundar este tema.

Desenvolvimento/Intervengdo: A alopecia androgenética é a principal causa de queda
capilar, afetando aproximadamente 70% dos homens e 40% das mulheres aos 70 anos." E
caracterizada pelo afinamento progressivo dos foliculos capilares, apresentando padrées
de queda diferentes consoante o sexo.? Esta condi¢cdo hereditaria resulta da acdo
acentuada dos andrégenos no couro cabeludo, provocando a reduc¢do da duracdo da fase
anagena do ciclo capilar (fase de crescimento do fio) e a miniaturizacdo folicular, tendo
como consequéncia fios mais finos, curtos e menos pigmentados.!

O minoxidil, originalmente desenvolvido para o tratamento da hipertensao
refrataria grave devido a a¢do vasodilatadora periférica, revelou como efeito secundario a
hipertricose, o que levou a sua aprovac¢do no tratamento da alopecia androgenética.> 3
Embora o mecanismo de acao exato nao esteja totalmente esclarecido, pensa-se que atua
ao abrir os canais de potassio no musculo liso arterial, provocando vasodilata¢do.? O
minoxidil, apds conversdo a sulfato de minoxidil no couro cabeludo, estimula a proliferacao
folicular via B-catenina, promove a angiogénese periofolicular através do vascular
endothelial growth factor (VEGF) e prolonga a fase andgena principalmente pela a¢do da
prostaglandina E,.2 Encontra-se disponivel em solucio ou espuma em concentracdes de 2%
e 5%, aplicado uma a duas vezes ao dia.?

A preparagdao do manipulado de solugdao de minoxidil a 5% foi realizada em
conformidade com as boas praticas de preparacdo de manipulados, estabelecidas na
Portaria n.2 594/2004, e de acordo com a monografia da férmula oficinal do Formulario
Galénico Portugués (Anexo 1).* Inicialmente, assegurei a higiene do local e liguei o banho-
maria a 55°. Pesei o minoxidil para um papel costaneira e, separadamente, a agua

purificada, o propilenoglicol e o etanol a 96% para um gobelé. Estes componentes liquidos
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foram aquecidos e o minoxidil dissolvido sob agita¢cdo. Apds arrefecimento, a solucao foi
filtrada com algodao e funil de vidro, transferida para um frasco, completada com etanol e
rotulada com a designacdo, concentracdo, quantidade, preco e prazo de validade de 2
meses. Sempre que necessario, foram efetuadas adaptacdes a monografia para responder
as necessidades especificas de alguns utentes.

Conclusdo: A preparacdo do manipulado de solucdao de minoxidil a 5% proporcionou-me
uma compreensdao concreta das boas praticas de manipulacdo, da aplicacio da
regulamentacdo e da individualizacao terapéutica, permitindo aplicar de forma concreta os
conhecimentos tedricos adquiridos em tecnologia farmacéutica. A possibilidade de adaptar
a formulacdo as necessidades especificas de cada utente, aliada ao baixo custo e a
acessibilidade do medicamento, reforca a relevancia desta intervengdao como resposta

terapéutica eficaz a um problema comum e de elevada procura.

3.2. Rastreio Cardiovascular

Contextualizagdao: Apds algumas semanas de estagio, apercebi-me de que uma parte
significativa dos medicamentos dispensados se destinava ao tratamento de doencas
cardiovasculares ou de patologias associadas. Estas doencas constituem uma das principais
causas de mortalidade em Portugal, sendo responsaveis por cerca de um terco dos dbitos,
muitos dos quais poderiam ser evitados através da adocdo de estilos de vida saudaveis.>®
Encontram-se associadas a varios fatores de risco modificaveis, como o consumo de alcool
e tabaco, alimentacdo desequilibrada, sedentarismo, obesidade, hipertensdo arterial,
diabetes mellitus e dislipidemia.>” Tendo em conta a sua elevada prevaléncia e impacto na
saude publica, a Farmdcia da Boa Hora realiza anualmente um rastreio cardiovascular,
iniciativa na qual participei. O rastreio decorreu no dia 15 de Junho, entre as 10h00 e as
17h00, e foi divulgado pela equipa durante o atendimento aos utentes.

Desenvolvimento/Intervengdo: A atividade foi conduzida de acordo com as orientag¢&es da
Direcdo-Geral da Saude (DGS), descritas na norma n2 005/20137, que define os critérios de
inclusdo e a utilizacdo da tabela Systematic Coronary Risk Evaluation (SCORE) para estimar
o risco corondrio. Recorri ainda aos valores de referéncia do estudo “Prevaléncia de Fatores
de Risco Cardiovascular na Populagcdo Portuguesa”?, elaborado pelo Instituto Nacional de

Saude Doutor Ricardo Jorge (INSA), e as recomendac¢des da “ESC Guidelines on

4



cardiovascular disease prevention in clinical practice 2021”8 da Sociedade Europeia de
Cardiologia, bem como ao documento “Sabe como Prevenir? Doen¢as Cardiovasculares”®
do INSA.

Os utentes foram selecionados conforme a sua disponibilidade e interesse em
participar. O calculo do risco foi realizado em individuos entre os 40 e 65 anos, sem
diagndstico prévio de doenga cardiovascular aterosclerdtica, diabetes mellitus, doenga
renal crénica grave ou outros fatores de risco.’

A avaliagdoiniciou-se com um breve questiondrio sobre habitos alimentares, pratica
de exercicio fisico, consumo de alcool e tabaco, historial familiar e patologias associadas.”
8 Seguidamente, procedi as medi¢cdes bioquimicas (glicémia capilar em jejum ou, na
impossibilidade, glicémia ocasional, colesterol total e pressao arterial) e antropométricas
(altura, peso, IMC e perimetro abdominal).> ® Com base nestes dados, calculei o risco
corondrio através da tabela SCORE.>’ Devido ao equipamento da farmécia medir apenas o
colesterol total, ndo foi possivel aplicar a versdao mais recente da tabela, designada
SCORE2.2

Para complementar o rastreio, elaborei e disponibilizei um panfleto informativo
(anexo 3) com conteudos sobre as doencas cardiovasculares, respetivos sintomas, fatores
de risco e medidas de prevencdo, incluindo um espaco destinado ao registo dos resultados
obtidos.>® Apds a avaliacdo, realizei aconselhamento personalizado, focado em alteracdes
do estilo de vida e medidas nao farmacoldgicas, recomendando avaliacdo médica sempre
que o risco calculado foi igual ou superior a 5%.>8
Conclusdo: O rastreio foi bem recebido pelos utentes, que demonstraram interesse e
recetividade as orientagdes fornecidas. Esta atividade foi uma experiéncia enriquecedora,
permitindo-me aplicar conhecimentos tedricos em contexto prdtico e desenvolver
competéncias de comunicacdo, aconselhamento e medi¢do de parametros. Considero que
iniciativas como esta sdo essenciais na prevencdao e detecdo precoce das doencas
cardiovasculares, contribuindo para a sensibilizacdo e promocgao de estilos de vida mais
saudaveis. A sua implementacdo regular em farmdacia comunitaria podera ter impacto na

reducdo da incidéncia destas patologias na populacdo.

3.3. Administragdo Subcutanea de 2,5 mg de Tirzepatida com Caneta de 10 mg/dose



Contextualizagao: Durante o estdgio, um utente dirigiu-se a farmacia para obter
informacdo e apoio na administracdo de 2,5 mg de solucdo injetavel de tirzepatida,
utilizando uma caneta de 10 mg/dose. Situacdes semelhantes, em que os utentes
desconheciam a técnica correta de autoadministracao, foram recorrentes, evidenciando a
importancia de orientagdo individualizada.

Desenvolvimento/Intervengdo: A tirzepatida é um farmaco recentemente aprovado para
o tratamento da diabetes mellitus tipo 2 e para o controlo do peso, em associacdo com
dieta equilibrada e atividade fisica regular.®'* Atua como agonista duplo dos recetores de
polipeptideo insulinotrépico dependente de glicose (GIP) e do peptideo-1 semelhante a
glucagon (GLP-1), estimulando a secregdo de insulina pelas células beta pancredticas e
promovendo efeitos metabdlicos adicionais, como a reducdo da ingestao alimentar, o
atraso do esvaziamento géstrico e a melhoria dos pardmetros cardiovasculares e lipidicos.°
Encontra-se disponivel em solucdo injetdvel para administracdo subcutanea, em canetas
pré-cheias de dose Unica ou multidose, com posologias que variam entre 2,5 mg a 15 mg,
administradas semanalmente.!?

A administracdo subcutdnea consiste na injecdo do fdrmaco no tecido adiposo, cuja
menor irrigacdo permite uma absor¢dao gradual, sendo essencial garantir uma técnica
adequada para evitar a administracdo intramuscular acidental.!> 2 Os locais de inje¢3o
recomendados incluem o abdémen, a face lateral da coxa, a face lateral superior do braco
e a regido glutea.!® O angulo e o comprimento da agulha devem ser ajustados a
constituicao do utente: em individuos com maior quantidade de tecido adiposo deve-se
inserir a agulha a 90° apds pincar a pele, em casos de menor quantidade, um angulo de 45°
é mais apropriado.'> 13 Recomenda-se agulhas de calibre 22-25 G e comprimentode 5a 8
mm.'2 13 Para prevenir a lipodistrofia, os locais de injecdo devem ser alternados e a pele
inspecionada e desinfetada previamente, evitando areas inflamadas, lesionadas ou com
equimoses.'?> 13 Os utentes devem ser treinados quanto a técnica correta de administracio
subcutanea.!t13

Neste caso especifico, solicitei o apoio da equipa da farmacia e consultei o folheto
informativo.'* Como este n3o indicava a forma de administrar 2,5 mg com uma caneta de
10 mg/dose, realizdmos uma breve pesquisa, concluindo que 10 mg correspondem a 60
unidades graduadas, sendo necessario selecionar 15 unidades para administrar a dose

pretendida.!* Com o auxilio da equipa, procedi a administracdo da injecdo, explicando
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detalhadamente cada passo ao utente e reforcando a disponibilidade da farmacia para
prestar apoio sempre que necessario.

Conclusao: Esta atividade permitiu-me compreender, de forma pratica, a relevancia da
intervencdo farmacéutica para além da dispensa de medicamentos. O dominio dos
diferentes dispositivos médicos revelou-se essencial para garantir um atendimento seguro
e eficaz. Através da orientacdo individualizada, foi possivel contribuir ativamente para a
educacdo e promocgdo da salde, aumentar a adesdo terapéutica e prevenir complicacdes
decorrentes de administracdes incorretas. Esta experiéncia reforcou o valor de uma

intervenc¢do centrada no utente, promovendo a sua confianga, a autonomia e a seguranca.

3.4. Inicio do Trabalho de Parto

Contextualizagao: Os sinais e sintomas que marcam o inicio do trabalho de parto sao, por
vezes, desconhecidos pelas gravidas. A Farmdcia da Boa Hora, localizada a cerca de 4
minutos da Maternidade Julio Dinis, recebe diariamente utentes prestes a ser pais ou pais
recentes. Devido a este elevado fluxo, dispde de uma ampla sec¢do dedicada a produtos
para a gravida e para o bebé. Durante o estagio, tive a oportunidade de contactar
frequentemente com este publico, prestando aconselhamento acerca de produtos
adequados. Neste contexto, elaborei um panfleto informativo (Anexo 3) com o objetivo de
auxiliar os futuros pais na identificacdo dos sinais de inicio do trabalho de parto e na
preparagao para a ida a maternidade.

Desenvolvimento/Interveng¢do: Para a elaboracdo do panfleto, recorri a fontes de
informacao fidveis e orientadas para a pratica clinica, nomeadamente ao site do Servigo
Nacional de Saude do Reino Unido “Signs that labour has begun”'%, pela clareza e
acessibilidade do conteudo dirigido ao publico em geral. Consultei também a diretriz do
National Institute for Health and Care Excellence (NICE) NG235 “Intrapartum care:
antenatal education about labour”*, de forma a integrar recomendacdes baseadas em
evidéncia sobre educacdo pré-natal. Além disso, utilizei o artigo “Development and
validation of a predictive model to identify the active phase of labor”*® para caracterizar a
fase ativa do trabalho de parto. Por fim, recorri as recomendac¢des do Servico Nacional de
Saude portugués, “Obstetricia: O que levar para o hospital no dia do parto?”*’, de modo a

incluir orientacdes praticas sobre a preparacdo da mala da maternidade. O panfleto integra
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assim, informacdo sobre os sinais que antecedem o trabalho de parto, recomendacdes
praticas e situacoes em que é aconselhdvel dirigir-se a maternidade, incluindo uma check-
list destacavel com os itens essenciais a colocar na mala.

As contracdes dolorosas, regulares e progressivamente mais intensas, constituem o
principal indicador do inicio do trabalho de parto.}* Outros sinais incluem dor lombar ou
abdominal semelhante a menstrual, a expulsdo do rolhdo mucoso e a rotura do saco
amnidtico. 41 A deslocacdo a maternidade deve ser considerada quando as contra¢des
ocorrem a intervalos de cerca de cinco minutos, com duragdo de 60 a 90 segundos durante,
pelo menos, uma hora, ou na presenca de perda de liquido amnidtico esverdeado ou com
odor, hemorragia vaginal abundante, diminuicdo dos movimentos fetais, febre ou mal-
estar generalizado. 14 Na auséncia de sinais de alarme, a gestante pode permanecer em
casa, mantendo vigilancia e adotando medidas que promovam o conforto e o bem-estar,
como hidratacdo adequada, refeicdes ligeiras, banhos mornos, caminhadas, técnicas de
respiracdo e, se necessario, a toma de paracetamol para o alivio da dor. * 1> Relativamente
a preparacao da mala da maternidade, recomenda-se incluir roupas confortaveis e praticas
para amamentacdo, produtos de higiene pessoal, toalhas, protetor de mamilos e
documentacdo necessaria.l’ Para o bebé, devem ser incluidos bodies, calcas ou conjuntos
completos, casacos quentes, manta, gorro, meias, fraldas descartaveis, toalhitas sem
perfume e um creme barreira.’

Conclusao: Esta atividade revelou-se especialmente relevante devido ao contacto didrio
com gravidas e acompanhantes em busca de orientagdo. Ao elaborar o panfleto, procurei
organizar a informacdo de forma clara, acessivel e visualmente apelativa, de modo que
fosse realmente Util na preparacdo para o parto. Na pratica, esta experiéncia mostrou-me
como a comunicacdo eficaz e a promogao da literacia em saude fazem diferenga no
atendimento, ajudando a reduzir a ansiedade e a aumentar a confianca e a preparacdo dos

utentes num momento tao importante da sua vida.

3.5. Uso Off-Label de Creme Vaginal de Estriol

Contextualizagdo: Durante o periodo de estdgio, realizei um atendimento em que um
médico dermatologista prescreveu a aplicacdo facial de um creme vaginal de estriol. Por se

tratar de um medicamento aprovado exclusivamente para uso vaginal, surgiram duvidas
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guanto a seguranga, evidéncia cientifica e enquadramento legal desta utilizacao off-label
em dermatologia, o que motivou a analise critica desta intervencao.

Desenvolvimento: O creme vaginal de estriol encontra-se indicado no tratamento de
sintomas de atrofia vaginal em mulheres pds-menopdausicas, como secura, prurido, dor
durante a relacdo sexual e queixas urindrias ligeiras.*® Para além destas indicacdes, € ainda
utilizado na prevencdo de infe¢bes vaginais e urindrias recorrentes e como terapéutica
adjuvante em situacdes pré e pds-operatdrias de cirurgia vaginal.'®

Os estrogénios desempenham um papel essencial na fisiologia cutanea, estando a
sua diminuicdo na menopausa associada a alteragdes funcionais e estruturais tipicas deste
periodo.’® Através da ligacdo a recetores cutdneos, estimulam a proliferacdo de
queratindcitos e fibroblastos e promovem a sintese de colagénio, elastina e acido
hialurénico, contribuindo para o aumento da espessura, elasticidade, hidratacdo e
capacidade de cicatriza¢do da pele.*> 20

Neste contexto, alguns ensaios clinicos abertos relataram melhorias na firmeza e
elasticidade cutanea ap6s seis meses de aplicacdo topica de creme de estriol em mulheres
na perimenopausa, com reducdo da profundidade das rugas, aumento da hidratacdo e
maior deposicdo de fibras de colagénio.?’?®* De modo geral, ndo foram observadas
alteracdes significativas nos niveis séricos de estrogénio nem efeitos adversos relevantes.?
23,24 No entanto, um estudo isolado reportou aumento dos niveis de prolactina, sugerindo
possivel absorcdo sistémica.>®> Apesar dos resultados encorajadores, a evidéncia clinica
permanece limitada, uma vez que os estudos disponiveis apresentam amostras reduzidas,
curta duracdo, auséncia de grupo controlo, concentracdes varidveis, compara¢do com
estradiol e num dos casos, associagao a terapéutica hormonal sistémica, o que condiciona
a consisténcia das conclusdes.??

Do ponto de vista regulatério, a Agéncia Europeia do Medicamento define utilizacdo
off-label como a administragao de um medicamento para indicagdes, doses, grupos etarios
ou vias de administracdo ndo incluidos na autorizacdo de introdu¢do no mercado.?® Em
Portugal, considera-se off-label qualquer utilizacdo fora do Resumo das Caracteristicas do
Medicamento, devendo esta prdatica ser suportada por evidéncia cientifica sdlida,
monitoriza¢cdo adequada e consentimento informado do doente, sendo apenas admissivel

na auséncia de alternativas terapéuticas aprovadas para a situacdo em causa.?®



Conclusao: Ao analisar a literatura disponivel sobre a aplicacao facial de creme vaginal de
estriol, pude constatar que, embora exista um fundamento tedrico plausivel e algum
suporte clinico preliminar, a auséncia de evidéncia robusta limita a sua justificacdo
cientifica, ética e legal neste contexto. A possibilidade de absorcdo sistémica, aliada a
existéncia de alternativas aprovadas, reforcam a necessidade de cautela na sua utiliza¢do.
Ainda assim, esta atividade foi particularmente enriquecedora, pois permitiu-me refletir
sobre a importancia de fundamentar qualquer decisao terapéutica na evidéncia cientifica

disponivel e na regulamentacao aplicavel.
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Parte 2. Temas de desenvolvimento

Tema 1. Possiveis Efeitos do Tratamento Prolongado com Metilfenidato

1.1. Perturbagdo de Hiperatividade e Défice de Atengao

A Perturbacdo de Hiperatividade e Défice de Atencdo (PHDA) é um disturbio do
neurodesenvolvimento mais frequente em criancas em idade escolar, manifestando-se
habitualmente antes dos 12 anos.?’ E caracterizado por um nivel de desatencdo,
hiperatividade e/ou impulsividade inadequado para a idade, interferindo com o
desempenho em multiplos contextos diferentes, seja académico, social ou familiar.?’° A
PHDA é uma doencga crénica onde os sintomas flutuam de acordo com a etapa de
desenvolvimento e persistem frequentemente até a idade adulta.3% 3!

A prevaléncia mundial estimada é de 5,3% a 7,1% em criancas e 4,4% a 5,0% em
adultos.?% 3! Esta condigdo afeta 10% do sexo masculino e 5% do feminino, sendo
frequentemente subdiagnosticada neste Ultimo devido a sintomatologia mais subtil 3% 31

A etiologia da PHDA é multifatorial, na qual intervém fatores genéticos, ambientais,
e do neurodesenvolvimento. 3234 Apesar da etiologia deste distlrbio ndo estar totalmente
elucidada, a heritabilidade desempenha um papel significativo, representando
aproximadamente 60 % a 90 % dos casos.323* Alteracbes em diferentes genes tém sido
implicadas na origem desta perturbacao, incluindo nos que codificam transportadores e
recetores de serotonina e dopamina, proteina 25 associada ao sinaptossomo, entre
outros.?® 3> 36 Estas alteracdes parecem contribuir para a desregulacdo dopaminérgica e
noradrenérgica, interferindo nas fungbes executivas frequentemente comprometidas na
PHDA.ZS’ 34,37

CondicGes pré-concecionais, gestacionais e perinatais associadas a PHDA incluem
stresse materno, tabagismo ou consumo de dlcool durante a gravidez, baixo peso ao
nascimento e prematuridade.3> 3% 3% O ambiente onde a crianca se encontra também pode
aumentar a predisposicdo, como negligéncia, hostilidade, pais divorciados, falta de

estabilidade familiar e abuso.3% 3338 A exposicdo a toxinas como organofosfatos, bifenilos
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policlorados e chumbo, uma dieta rica em alimentos processados, corantes e conservantes,
bem como, disturbios do sono, tém sido igualmente associados a este transtorno.?® 3% 33

Alteragdes estruturais e funcionais do cérebro tém sido relatadas, onde criangas
com este disturbio apresentam um volume de substancia cinzenta reduzido em 3% a 5%,
afetando predominantemente a cortex pré-frontal, ganglios da base, cerebelo, nucleo
caudado e o corpo caloso.3* 36 3° Foji adicionalmente observado atraso na maturacdo
cortical e alteracdes na conectividade de redes cerebrais, nomeadamente na rede de
controlo cognitivo, na rede modo-padrdo, nos circuitos cortico-estriato-talamico-corticais,
entre outros.33 36 39

Os critérios de diagndstico da PHDA estao estabelecidos no Manual Diagndstico e
Estatistico de Transtornos Mentais, 5.9 edi¢do e na Classificagdo Internacional de Doencas,
11.2 revisdo.?® 2> 3 Qutros complementos ao diagndstico incluem questionarios,
entrevistas clinicas e a observacdao do comportamento da crianca, recorrendo a relatos dos
pais, professores e cuidadores.?® 2% 3% Um diagndstico positivo consiste na presenca de seis
ou mais sintomas persistentes de desatencdo e/ou hiperatividade durante seis meses, com
inicio antes dos 12 anos, e em dois contextos distintos.2% 2% 39

Os sintomas predominantes diferem consoante o sex0.3% 3! No masculino s3o mais
frequentes manifestacGes externalizadas, como impulsividade e hiperatividade, enquanto
no feminino predominam sintomas internalizados, nomeadamente desatencdo, baixa
autoestima e disturbios alimentares.3® 31 A desatencdo traduz-se na distracdo durante a
realizacdo de tarefas, dificuldade em seguir instru¢des ou concluir trabalhos, incapacidade
em manter o foco e desorganizacdo generalizada.?® 2% 3° A hiperatividade é caracterizada
pelo excesso de atividade motora em situacdes inadequadas, agitacdo e inquietacao,
enquanto a impulsividade refere-se a a¢Oes precipitadas e sem grande ponderacdo,
podendo mesmo ser prejudiciais.?® 2% 3°

Individuos com PHDA possuem varios comprometimentos, tanto a nivel cognitivo,
como comportamental e funcional.3® Entre as fun¢des executivas mais afetadas estdo o
controlo inibitério, capacidade de planeamento e a memdria de trabalho.3® Também se
observam alterac¢des nas funcdes ndo executivas, como regulacdo da ativacao, percecao
temporal, variabilidade do tempo de rea¢do e comunica¢do.3® Adicionalmente, processos

de motivacido e aprendizagem encontram-se também desregulados.3® Estes

comprometimentos afetam diariamente a funcionalidade, dificultando desde as tarefas
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mais simples até as complexas, com consequéncias graves em varios dominios da vida das
criangas com esta condi¢3o.%°

O tratamento da PHDA envolve uma abordagem multifatorial, associando a
farmacoterapia a intervencdes psicoldgicas, educacionais e sociais.3> 34 3° O tratamento
farmacoldgico deve ser considerado apenas em criangas com idade superior a 5 anos.3% 39
Os farmacos disponiveis dividem-se em duas categorias: os estimulantes, como o
metilfenidato e anfetaminas, e os ndo estimulantes incluindo a atomoxetina, guanfancina
e clonidina. 3% 3% Atualmente, a diretriz NICE estabelece o metilfenidato como tratamento
de primeira linha. 3% 3 Em situacbes de ansiedade, depressdo, histérico de abuso de
substancias ou baixa tolerancia a estimulantes, a atomoxetina é geralmente considerada a
opc¢ido mais adequada.3” 3 A introducdo da medicacdo deve ser gradual, iniciando com a
dose minima e ajustando progressivamente até alcancar a dose com a eficicia desejada e

o minimo de efeitos adversos.3°

1.2. Metilfenidato

O metilfenidato, representado na Figura 1, é um estimulante do sistema nervoso
central pertencente a classe das feniletilaminas.*! Encontra-se no mercado ha 50 anos,
sendo prescrito a aproximadamente 3% a 5% das criancas e adolescentes com idade

inferior a 15 anos na Europa.33 4142
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Figura 1- Representacdo da formula estrutural do metilfenidato. Retirado de #2.

O principio ativo é o cloroidrato de metilfenidato, disponivel predominantemente
em cdpsulas e comprimidos de libertacdo imediata, prolongada ou numa combinacdo de
ambas, possibilitando diferentes regimes posolégicos e o ajuste da duracao do efeito
terapéutico ao longo do dia.**

Apds administracdo oral, é rapidamente absorvido no trato gastrointestinal,

embora a sua biodisponibilidade seja limitada a cerca de 30%, devido ao efeito de primeira
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passagem hepdtica.* 42 O farmaco é metabolizado no figado pela enzima carboxiesterase
1, originando o metabolito inativo acido ritalinico.*? 42 E excretado maioritariamente por
via urindria, apresentando um tempo de semi-vida que varia entre 2,1 e 3,5 horas, em
funcdo do tipo de formulagdo.* 42

Embora o mecanismo de agdo ndo esteja completamente elucidado, estudos
indicam que o metilfenidato atua através do bloqueio dos transportadores de dopamina e
noradrenalina, reduzindo a sua recaptacdo e aumentando a libertacdo destas monoaminas
na fenda sindptica.3> ' Apesar de ser classificado como um estimulante, este farmaco
potencia a transmissdo neuronal em regiGes cerebrais associadas a atencdo, ao controlo
inibitdrio e as funcdes executivas, contribuindo para a regulagdo do comportamento e para
a reduc3o da hiperatividade.3> 4

Os efeitos adversos tendem a atenuar-se com a continuac¢do do tratamento.3® Os
mais frequentes incluem diminuicdo do apetite, perda de peso, insdnia, palpitacdes,
aumento da pressdo arterial e da frequéncia cardiaca, bem como sintomas de agitacao,

nervosismo, irritabilidade e cefaleia.?® 3% 43 Em casos menos frequentes, podem ocorrer

perturbacdes psicdticas e o agravamento de tiques.33 3% 43

1.2.1 Efeitos da Terapéutica Prolongada com Metilfenidato

O tratamento prolongado com metilfenidato, de acordo com o Resumo das
Caracteristicas do Medicamento, é considerado com duragdo superior a doze meses.*
Contudo, ndo existe consenso entre os estudos relativamente a este termo. Embora, a
maioria das investigacdes disponiveis avalie apenas os efeitos a curto prazo, a relevancia
clinica do uso prolongado reforga a necessidade de averiguar os seus potenciais efeitos,
nomeadamente a nivel neurolégico, cardiovascular, no crescimento e desenvolvimento,

bem como no funcionamento cognitivo e psicoldgico.*

1.2.1.1. Efeitos Neuroldgicos

A infancia e a adolescéncia constituem fases criticas do neurodesenvolvimento,
caracterizadas por elevada plasticidade cerebral e por um processo continuo de maturacao

estrutural e funcional.*® A administracdo de psicoestimulantes, como o metilfenidato,
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durante este periodo implica a necessidade de compreender os seus efeitos sobre o
cérebro em desenvolvimento.* Contudo, as restricdes éticas associadas a estudos em
populacdes pedidtricas limitam a evidéncia disponivel, que se baseia sobretudo em
medicdes indiretas obtidas através de técnicas de neuroimagem.*

No que respeita as alteragdes estruturais, um ensaio clinico randomizado, duplo-
cego e controlado por placebo, revelou uma menor reducdo da espessura do cértex medial
frontal apds 16 semanas de tratamento com doses ajustadas de metilfenidato em criancas,
efeito ndo observado nos adultos incluidos no mesmo ensaio.*® Apesar de se tratar de um
estudo de curta duracdo, demonstra que o metilfenidato parece induzir alteracbes
estruturais precoces em criangas com PHDA.%®

Esta hipotese é apoiada por estudos de maior duracdo, que demonstram a
consolidacdo destas alteracdes ao longo do tempo. Um estudo longitudinal acompanhou
durante cinco anos criangas com PHDA e controlos saudaveis, avaliando o impacto de uma
exposicdo cumulativa ao metilfenidato.*” Nos participantes com menos de doze anos,
observou-se um aumento da substdncia cinzenta em diversas regides do cértex frontal,
enquanto nos de idade superior a doze anos os efeitos foram menos pronunciados.*’ Estes
resultados, apresentados na Figura 2, foram proporcionais a uma exposicdao cumulativa
superior e reforcam a sensibilidade aumentada do cérebro imaturo, bem como a
importancia da intervencdo precoce.’”’” Apesar das limitacdes metodoldgicas, os dados

sugerem que o uso prolongado de metilfenidato parece promover a maturacdo cortical.*’

= i Jp—_ p—

Figura 2- Associacdo entre alteragGes no volume das regides do cortex frontal e a exposicdo
cumulativa ao metilfenidato: A e C) llustracdo das regides do cortex frontal direito e
esquerdo, respetivamente; B e D) Representagdo grafica da relagcdo entre a exposicdo
cumulativa ao metilfenidato e as alteracdes de volume em cada regido. Retirado de #’.
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Conclusdes semelhantes foram obtidas em diversos estudos e meta-analises,
contudo, a relacdo entre estas alteracdes e a diminuicdo dos sintomas ainda ndo foi
comprovada.?’>!

No dominio funcional, o metilfenidato tem demonstrado capacidade de promover
a normaliza¢do da ativacdo e da conectividade cerebral.*® Um ensaio randomizado, duplo-
cego, cruzado e controlado por placebo, incluiu criangas com idade média de 8,6 anos, com
e sem uso prévio de metilfenidato.’? Apds dose Unica de 18 mg de metilfenidato, verificou-
se aumento da ativagdo pré-frontal em criancas sem tratamento prévio, que evoluiu para
um padrdo semelhante ao dos controlos apds 4 a 8 semanas de terapéutica, mantendo-se
apds um ano de utilizacd0.>? Nas criancas ja medicadas, a ativac3o inicial foi semelhante a
dos controlos, sugerindo que o tratamento prolongado contribui para uma normalizacao
funcional sustentada.>?

O metilfenidato parece também aumentar a conectividade entre redes cerebrais
disfuncionais na PHDA.*® Num ensaio cruzado, randomizado, duplo-cego e controlado por
placebo, uma dose Unica de metilfenidato de libertacdo prolongada normalizou as
interacOes entre as redes de saliéncia, frontoparietal e de modo-padrdo em criangas com
PHDA, com melhoria no desempenho atencional, aproximando-se aos padrdes de
conectividade cerebral observados em criangas com desenvolvimento tipico.>® De forma
consistente, um estudo longitudinal que avaliou o tratamento durante seis meses,
demonstrou um aumento da conectividade entre o putamen esquerdo e a rede de modo-
padrdo, correlacionado com a reduc¢do dos sintomas, sugerindo que a modulagao funcional
se mantém ao longo do tempo.>* Estes achados apoiam evidéncias anteriores de que o uso
de metilfenidato, tanto agudo como cronico, parece induzir normalizagdo da atividade
cerebral em criancas com PHDA 48 52-58

Embora alguns estudos sugiram que o metilfenidato pode influenciar a
disponibilidade dos transportadores de dopamina durante o tratamento, a nivel
dopaminérgico a evidéncia é limitada e n3o permite estabelecer conclusdes consistentes.>
60

Em sintese, os dados disponiveis sugerem que o tratamento prolongado com
metilfenidato promove efeitos adaptativos no cérebro em desenvolvimento, com

tendéncia a normalizacdo estrutural, melhoria da ativa¢do cerebral e modulacdo da
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conectividade funcional.®->% 57. 61 No entanto, a evidéncia é limitada e heterogénea,

reforcando a necessidade de estudos robustos com maior periodo de seguimento.

1.2.1.2. Efeitos na Fun¢ao Cardiovascular

Relativamente aos efeitos cardiovasculares do metilfenidato, foram registados
casos de aumento da pressdo arterial e da frequéncia cardiaca, assim como eventos
adversos graves, embora raros e maioritariamente em individuos com condi¢des cardiacas
pré-existentes, incluindo enfarte do miocardio, arritmia e morte subita cardiaca.*® 62 Antes
do inicio do tratamento, é essencial a avaliagdo por um cardiologista para confirmar
auséncia de condicdes cardiovasculares ou vasculares cerebrais pré-existentes e realizar
monitorizacdo periddica, interrompendo o farmaco caso surjam alteragées clinicamente
significativas.*?

A curto prazo, uma meta-anadlise concluiu que o uso de metilfenidato durante em
média 7 semanas provoca ligeiros aumentos na pressdo arterial e na frequéncia cardiaca,
sem alteracGes clinicamente significativas, sendo considerado seguro com monitorizacao
regular.%3

Em periodos mais prolongados, um estudo multicéntrico, longitudinal e controlado
acompanhou criangas e adolescentes durante dois anos de tratamento com metilfenidato
de diferentes formulacdes e doses, observando aumentos pequenos, mas significativos, da
frequéncia cardiaca e da pressao arterial sistdlica e diastdlica, sem disfun¢dao cardiaca
significativa ou eventos graves.** Outros estudos relataram alteracdes subclinicas do
relaxamento diastdlico do ventriculo esquerdo, sem repercussao funcional e pequenas
alteracdes dos parametros diastdlicos, sempre dentro da normalidade.%* ©°

Quanto a avaliacdo eletrocardiografica, os resultados permanecem contraditorios
relativamente a predisposi¢cdo para arritmias.®® Um estudo caso-controlo transversal
avaliou criangas em tratamento com metilfenidato de liberta¢do prolongada durante pelo
menos seis meses, comparando-as com controlos saudaveis.®® Foi descrito um aumento de
parametros de repolarizacdo ventricular nas criancas medicadas relacionados ao aumento
do risco de arritmias, sem associa¢do com a dose ou durag¢do do tratamento, sugerindo que
o uso prolongado n3o agrava estas alteracdes.®® Por outro lado, um estudo caso-controlo

prospetivo ndo encontrou diferencas estatisticamente significativas na suscetibilidade a
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arritmias ventriculares durante mais de um ano, em comparagdo com controlos
saudaveis.®’

Embora tenham sido observados aumentos ligeiros da pressao arterial e frequéncia
cardiaca e parametros de repolarizacdo ventricular, a evidéncia atual ndo demonstra
associa¢dao do tratamento prolongado com risco cardiovascular ou risco de arritmias
significativo.** 62 6467 N30 obstante, é necessaria a monitorizacdo periddica e a realizagdo

de estudos robustos a longo prazo.4# 62 64-68

1.2.1.3. Efeitos no Crescimento e Desenvolvimento

O impacto do metilfenidato no crescimento fisico continua a suscitar preocupagao
clinica e parental, sobretudo devido a supressao do apetite, um dos efeitos adversos
frequentemente reportados.®® Diversos estudos procuraram esclarecer este efeito através
da monitorizacdo antropométrica de criancas e adolescentes submetidos a terapéuticas
prolongadas.®®

Um estudo retrospetivo com duracdo de 24 meses, que incluiu criangas e
adolescentes em tratamento com diferentes doses e formulagdes, verificou um declinio no
ganho ponderal e estatural, mais acentuado no primeiro ano, seguido de estabilizacdo
parcial no segundo.” N3o foram detetadas diferencas significativas em fun¢do do sexo ou
da idade de inicio da terapéutica, sugerindo um impacto limitado destes fatores no
crescimento.”®

Resultados semelhantes foram obtidos noutro estudo, em que criancas com idade
média de 8,6 anos, foram acompanhadas durante até sete anos de tratamento com doses
ajustadas de metilfenidato de libertacdo imediata.”! Foi registada uma redu¢do minima na
altura aos seis meses, com recuperacao parcial na adolescéncia, sugerindo que o efeito
inibitdério sobre o crescimento podera ser temporario e parcialmente compensado a longo
prazo.”* Achados semelhantes foram descritos em outras investigacdes, em que os défices
no peso e altura se manifestaram sobretudo nas fases iniciais da terapéutica, tendendo a
atenuar com o uso continuado.** 7274

De modo geral, estes estudos apontam para um efeito transitdrio, contudo, nem
todos os resultados sdo concordantes. Um estudo comparativo e longitudinal que

acompanhou criancas com PHDA e um grupo controlo sem a perturbacao, durante dois a
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quatro anos, observou que as criangas medicadas apresentaram, em média, uma estatura
1,9 cm inferior e uma ligeira diminuicdo da velocidade de crescimento, mais pronunciada
no primeiro ano.” Estes resultados foram atribuidos ao uso prolongado do farmaco, com
défices proporcionais a duracdao do tratamento, contrastando com a tendéncia de
estabiliza¢do parcial descrita nos outros estudos.’>

Em sintese, a evidéncia indica que o metilfenidato pode induzir reducdes
significativas no peso, estatura e velocidade de crescimento, particularmente nos primeiros
seis a doze meses de terapéutica, com posterior estabilizacdo parcial.** %71 74 Apesar dos
défices observados, o impacto clinico parece ser limitado, permitindo que a maioria das
criangas se desenvolva dentro dos pardmetros considerados normais.** %71 74 A avaliacdo
individualizada e monitorizacdo dos parametros antropométricos, continuam essenciais

para garantir a seguranca da terapéutica a longo prazo.®®

1.2.1.4. Efeitos no Funcionamento Cognitivo e Psiquiatrico

O tratamento com metilfenidato, para além da reducdo sintomatica, tem sido
associado a melhorias em diferentes dominios cognitivos e funcionais relevantes para o
desempenho diario, como a memoria de trabalho, a impulsividade, o tempo de reacdo e a
capacidade de aprendizagem.* 76

Um estudo observacional de doze meses reportou ganhos significativos no
quociente intelectual total, verbal e de execu¢do, bem como no desempenho em tarefas
de memodria, raciocinio e organizac3o percetiva.”’ Estes efeitos foram mais pronunciados
em criancas mais jovens (6-8 anos), sugerindo que a intervengdo precoce poderd potenciar
uma evolugdo cognitiva mais favoravel.”” De forma consistente, outro estudo longitudinal
com periodos de tratamento entre 24 e 120 meses, associou maior tempo de exposi¢do ao
farmaco a melhorias na memodria de reconhecimento, na discriminacdao de estimulos
semelhantes, no tempo de resposta e na reducdo da taxa de erros, embora com resultados
menos consistentes relativamente a impulsividade.”® Estes achados apontam para a
necessidade de terapéutica prolongada na obtencdo de beneficios cognitivos superiores.’®

No dominio psiquidtrico, uma coorte longitudinal que comparou periodos de
tratamento inferiores e superiores a doze meses verificou menor probabilidade de

desenvolvimento de depressao, perturbacdo de conduta e transtorno desafiador opositivo
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entre os individuos com terapéutica mais prolongada, sem aumento do risco de psicose ou
ansiedade.”® Resultados semelhantes foram descritos noutros estudos, que identificaram
uma associacdo inversa entre a duracdo do tratamento e a ocorréncia de episddios
depressivos, sugerindo um possivel efeito protetor do tratamento continuado.®® & De
forma complementar, um estudo multicéntrico, longitudinal e controlado, com 24 meses
de seguimento, identificou melhorias no humor e no funcionamento emocional, sem
aumento do risco de sintomas psicéticos, tiques, abuso de substancias ou ideacdo e
comportamento suicida.*

De forma geral, os estudos disponiveis sugerem que a terapéutica prolongada com
metilfenidato podera contribuir para uma melhoria do funcionamento cognitivo e
psicolégico em criangas e adolescentes com PHDA. Contudo, a heterogeneidade
metodoldgica e a escassez de estudos a longo prazo continuam a limitar a formulacdo de

conclusdes definitivas.

1.3. Conclusao

O metilfenidato é uma das intervencgdes farmacoldgicas mais eficazes na gestdo da
PHDA. A evidéncia sugere que o uso prolongado pode promover a maturagdo cortical e a
normalizacdo funcional cerebral, com melhorias no desempenho cognitivo e menor risco
de comorbidades psiquiatricas. Os ligeiros aumentos da pressao arterial, da frequéncia
cardiaca e o impacto inicial no crescimento, quando presentes, tendem a ndo assumir
relevancia clinica.

Apesar destes resultados, a literatura encontra-se condicionada por amostras
reduzidas e pouco representativas, auséncia de grupos controlo com PHDA, e variabilidade
nas doses, formulacdes, idades de inicio e duracao da terapéutica, para além de periodos
de seguimento frequentemente curtos, que nado refletem o uso prolongado na pratica
clinica. Assim, sdo necessarios estudos longitudinais com acompanhamento mais extenso.

Em sintese, o tratamento prolongado com metilfenidato parece constituir uma
opcdo segura e eficaz, desde que integrado num plano terapéutico multifatorial,
individualizado, e com monitorizacdo e reavaliagdo continuas, reconhecendo a

complexidade da PHDA e as necessidades especificas de cada crianca.
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Tema 2. A Espironolactona no Tratamento da Alopecia Androgenética Feminina
2.1. Alopecia Androgenética Feminina

A alopecia androgenética feminina (AAF) é uma forma de alopecia difusa ndo
cicatricial, caracterizada pela diminuicdo progressiva da densidade capilar,
predominantemente nas regides central e parietal, com preservac3o da linha frontal.8? Esta
condicdo representa a causa mais comum de perda de cabelo em mulheres, com um
impacto significativo na qualidade de vida, afetando a autoestima, a confianca e as relagdes
interpessoais.®?

A sua prevaléncia é altamente varidvel, sendo influenciada por fatores como a
idade, a etnia e a auséncia de critérios de diagndstico universalmente estabelecidos.?*
Estima-se que afete entre 6% e 38% das mulheres, com um aumento progressivo da
incidéncia com o avangar da idade, atingindo cerca de 41% aos 69 anos.®

Clinicamente, a AAF manifesta-se em trés padrdes principais.®> O mais comum é o
afinamento difuso central com preservacdo da linha frontal, descrito na escala de Ludwig.%%
85,86 Qutro padr3o caracteristico é a abertura central em “arvore de natal”, com rarefacdo
da linha média e alargamento frontal triangular, representado na classificacdo de Olsen.8?
O sistema de classificacdo de Sinclair descreve um padrao de alargamento da linha média
em cinco graus de severidade, permitindo uma avaliacdo mais precisa e a dete¢do precoce
da AAF.2* Menos frequentemente, pode apresentar um padrdo tipico masculino, com
recessdo bitemporal profunda e calvicie do vértice.®? Na prética clinica, estes sistemas de
classificagdo, representados na Figura 3, sao os mais utilizados para avaliar a gravidade e a
progressao da AAF, sendo fundamentais para a definicdo da abordagem terapéutica e

monitorizacdo da resposta ao tratamento.?

Common classifications for FPHL

Figura 3- Representacdo dos sistemas de classificacdo da AAF. Retirado de .
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O diagnéstico baseia-se geralmente numa anamnese detalhada e num exame fisico,
podendo ser complementado por testes que avaliam a queda capilar, como o teste de
tracdo e o teste de lavagem, Uteis na distincdo entre AAF e outros tipos de alopecia.??
Métodos como o tricograma e o fototricograma permitem analisar a densidade folicular, a
proporcado de fios nas fases anagena e telégena e o grau de miniaturizacdo.8? A tricoscopia
evidencia a variacdo no didmetro dos fios e a presenca de foliculos miniaturizados,
enquanto a bidpsia permite confirmar o diagndstico através da proporcao entre fios
terminais e fios semelhantes a vellus.2? Exames laboratoriais com doseamento de
hormonas sexuais, prolactina e hormonas tiroideias, auxiliam a exclusdo de causas
enddcrinas associadas.®?

A AAF parece resultar de uma interacdo complexa e ainda maioritariamente
incompreendida, entre fatores genéticos, hormonais e ambientais, que levam a reducdo da
duragao da fase anagena do ciclo capilar e a miniaturizagdo progressiva da papila
dérmica.?> 87

Cada foliculo passa por um ciclo com trés fases distintas: anagena (crescimento),
catdgena (regressdo) e teldgena (repouso), terminando com a queda e substitui¢do do fio.%’
Na AAF, este ciclo é alterado, observando-se um encurtamento da fase anagena e
prolongamento do intervalo quiescente, durante o qual o foliculo permanece vazio antes
de iniciar um novo ciclo.8> 87 |sto ocorre devido a um desequilibrio entre os fatores de
crescimento e citocinas que promovem a manutencao da fase anagena e os que provocam
apoptose de queratindcitos foliculares, determinando o inicio precoce da fase catagena.??

Simultaneamente, verifica-se a miniaturizacdo da papila dérmica, estrutura
responsavel pelo didmetro do foliculo e, consequentemente, do fio.8> 8’ Este processo
consiste na conversao gradual de foliculos terminais em foliculos semelhantes ao tipo
vellus, dando origem a fios mais finos, curtos e pouco pigmentados.8% 8 8> Embora n3o
completamente elucidado, o mecanismo subjacente a miniaturizagdo parece resultar
sobretudo da reducdo do nimero de células da papila dérmica mediada por apoptose.8% 8’

No seu conjunto, estas altera¢des estruturais e funcionais explicam o afinamento
progressivo e a diminuicdo da densidade capilar, caracteristicas centrais da AAF.8% 87

O envolvimento dos androgénios na AAF ndo esta totalmente confirmado.’? A
enzima 5a-redutase presente nos foliculos parece, no entanto, desempenhar um papel

central na conversdao da testosterona em dihidrotestosterona, que apresenta afinidade
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aproximadamente cinco vezes superior pelo recetor androgénico.8%8>Esta ligacdo promove
a transcricdo de genes envolvidos na miniaturizacdo folicular e interfere na via Wnt,
essencial para a manutenc3o da fase anagena do ciclo capilar.??

Apesar de muitas mulheres apresentarem niveis séricos normais de androgénios, a
predisposicdo genética parece aumentar a sensibilidade folicular, permitindo que
concentracdes normais provogquem miniaturizacdo.®> 8 Esta hipersensibilidade pode
explicar, em parte, a ocorréncia da AAF mesmo na auséncia de hiperandrogenismo.® Ainda
assim, o papel exato dos androgénios na etiopatogénese da AAF permanece incerto.8% 84
85

A predisposi¢do genética constitui um fator relevante na AAF.82 Estudos indicam
que 40% a 54% das mulheres apresentam histdrico familiar positivo, valor que aumenta
para 71% nos casos de inicio precoce, antes dos 40 anos.?> 8 A heritabilidade parece ser
poligenética, autossémica, de penetrancia incompleta, o que explica a variabilidade na
idade de inicio e na gravidade entre individuos e sexos. 88 Em mulheres, foi descrito um
polimorfismo de um Unico nucledtido ndo funcional (rs4646) no gene que codifica a
aromatase (CYP19A1), enzima responsdavel por converter a androstenediona em estrona e
testosterona em estradiol, exercendo um efeito protetor ao reduzir a concentragao local
de androgénios.8% &

Para além dos fatores genéticos e hormonais, a miniaturizacdo folicular tem sido
associada a microinflamacdo, caracterizada por aumento de infiltrado linfohistiocitico na
regido peri-infundibular.®8% 8’ Esta inflamacdo pode ser desencadeada por fatores externos
como radiacdo ultravioleta, poluentes ambientais ou altera¢des na microbiota local.8 &’
Fatores ambientais e comportamentais, incluindo stresse, hipertensdo, diabetes,
tabagismo, sedentarismo e condi¢des socioecondmicas, podem igualmente contribuir para
o desenvolvimento ou agravamento da AAF.8% 87

Esta condigdo encontra-se frequentemente associada a comorbidades como a
sindrome do ovario policistico e a sindrome metabdlica, condicdes que partilham
alteracdes potencialmente envolvidas na sua fisiopatologia.®

O tratamento da AAF envolve uma combinacdo de abordagens terapéuticas, que
podem incluir terapias tdpicas, sistémicas, procedimentos estéticos e em casos
selecionados, intervencdes cirurgicas.®> O objetivo principal é travar a progressdo da

doenca e restaurar, na medida do possivel, a densidade capilar.8> 88
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Atualmente, o minoxidil é considerado o tratamento de primeira linha, sendo o
Unico farmaco aprovado especificamente para a AAF, com eficdcia e seguranca
amplamente documentadas.?> & Encontra-se disponivel em formulac¢des tdpicas de 2% e
5%, em solugdo ou espuma, aplicadas uma ou duas vezes por dia, consoante a
concentrac3o.?3 888,89 O seu uso continuo é essencial para a manutengdo dos resultados,
que tendem a ser evidentes entre 6 meses a um ano apds o inicio da terapéutica .8 8> 88 8
Embora menos comum devido aos efeitos adversos, a formulacdo oral de minoxidil pode
ser considerada como alternativa em casos de baixa adesdo ou intolerancia a forma
topica.®

Quando o tratamento com minoxidil ndo produz resultados satisfatérios, pode ser
necessaria a introducdo de outras abordagens terapéuticas.®> % Entre estas, a
espironolactona destaca-se como a opc¢do off-label mais frequentemente prescrita,
sobretudo em mulheres pré-menopdusicas com sinais de hiperandroginismo, como acne
ou hirsutismo.8% 88 8 Qutros antiandrogénicos como a finasterida e a dutasterida, tém
demonstrado resultados promissores na AAF.8? No entanto, a sua utilizagdo em mulheres
permanece controversa devido a escassez de estudos robustos, efeitos adversos e risco
teratogénico no feto masculino.8% 83

Em complemento a terapia farmacoldgica, tém sido explorados procedimentos
adjuvantes como microagulhamento, plasma rico em plaquetas e terapias de luz de baixa
intensidade, entre muitos outros.82® Estas abordagens visam estimular os foliculos
capilares, melhorar a vascularizagdo e promover a produgdo de colagénio e fatores de
crescimento, contribuindo para a regeneracdo capilar.22®* Nos casos mais avancados, o
transplante capilar pode constituir uma solugao eficaz e duradoura, contudo, o custo
elevado, tempo de recuperacdo prolongado e limitagdo de foliculos disponiveis na darea

dadora restringem a sua aplicabilidade.?2-3*

2.2. Espironolactona

A espironolactona, representada na Figura 4, é uma lactona esteroidal sintética
pertencente a classe dos anti-hipertensores, mais especificamente dos diuréticos
poupadores de potdssio.’® Estd aprovada para o tratamento da insuficiéncia cardiaca

congestiva, incluindo as formas graves, cirrose hepatica com ascite e edema, sindrome
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nefrética, hipertens3o essencial e aldosteronismo primério.°> °! Encontra-se disponivel em
comprimidos de 25 mg e 100 mg para administracdo oral, com posologia ajustada

conforme a indicac¢3o clinica.®

Figura 4- Representacdo da formula estrutural da espironolactona. Retirado de °2.

O seu efeito diurético resulta da acdo antagonista competitiva sobre os recetores
da aldosterona localizados no tubulo contornado distal dos rins, promovendo a excrecao
de sédio e dgua e a retencdo de potdssio.’” °2 Para além disto, apresenta atividade
antiandrogénica periférica moderada, competindo com a testosterona e
dihidrotestosterona pelos recetores androgénicos intracelulares e, parece inibir
parcialmente a sintese de testosterona nas génadas e glandulas adrenais.?% °3 Em conjunto,
estes mecanismos justificam o uso crescente da espironolactona em diversas patologias
dermatoldgicas dependentes de androgénios, como o hirsutismo, a acne e, mais
recentemente, a AAF.%3

Do ponto de vista farmacocinético, a espironolactona é parcialmente absorvida
apods administracdo oral e sofre metabolizacdo hepdtica extensa, originando varios
metabolitos ativos, sendo o principal a canrenona.’> * A espironolactona e a canrenona
atingem concentragdes plasmaticas maximas em cerca de 2,6 horas e 4,3 horas,
respetivamente.’> > Ambas apresentam elevada ligacdo a proteinas plasmaticas e uma
biodisponibilidade de 90%, aumentando quando administrada em conjunto com

alimentos.?% 92 93

A canrenona possui um tempo de semi-vida superior, de
aproximadamente 16,5 horas, sendo a responsavel pela a¢3o prolongada.®?> A eliminacdo
ocorre predominantemente por via urinaria e biliar.%% %3

A espironolactona é geralmente considerada um farmaco seguro e bem tolerado.
Contudo, podem ocorrer efeitos adversos, entre os quais se destacam hipercaliemia,

tontura, cefaleia, sonoléncia, fadiga, ndusea, diarreia, lesdo renal aguda, ginecomastia,

mastalgia, alteragdes menstruais e da libido.?° E contraindicada na gravidez e lactacéo,
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devido ao risco de feminizacdo do feto masculino, possiveis atrasos no desenvolvimento

sexual feminino e & sua excrecdo no leite materno.?% %3

2.2.1. Evidéncia Clinica da Espironolactona na Alopecia Androgenética Feminina

Apds a revisdo dos mecanismos de acdo é imprescindivel a andlise da evidéncia
clinica disponivel, considerando a eficacia, seguranca e aplicabilidade da espironolactona
no contexto da AAF. As doses habitualmente utilizadas estdao compreendidas entre 100 mg
e 200 mg por dia, podendo ser administradas isoladamente ou em associacdo com outros
tratamentos, como o minoxidil.8% 4 %> Tém também sido exploradas formulacdes tdpicas
em gel a 1% e solugao a 5%, aplicadas duas vezes ao dia no couro cabeludo, numa tentativa
de reduzir os efeitos sistémicos sem comprometer a eficacia.’* Apesar da evidéncia clinica
limitada, os estudos disponiveis apontam para resultados promissores, sustentando o

interesse crescente deste farmaco como opg¢do terapéutica na AAF.8% 9>

2.2.1.1. Formulagao Oral de Espironolactona

Um dos estudos mais recentes e relevantes avaliou a eficacia e seguranca da
administracdo oral de 100 mg/dia de espironolactona, em mulheres pré-menopausicas,
durante 24 semanas.® Tratou-se de um ensaio clinico randomizado, duplo-cego e
controlado por placebo, no qual ambos os grupos aplicaram concomitantemente minoxidil
topico a 3%.2° A eficicia foi avaliada através da andlise tricoscépica da densidade e
diametro capilar, bem como documentacgao fotografica das regides frontal e do vértice do
couro cabeludo.®® Os resultados, representados na Figura 5, demonstraram melhoria
clinica moderada a acentuada em 38% das participantes do grupo espironolactona,
comparativamente a 9% no grupo placebo, conforme ilustrado em 1) e 3).8° No entanto,
cerca de 43% das participantes ndo apresentaram alteragdes relevantes, o que evidencia
uma variabilidade individual importante na resposta a terapéutica.?® Verificou-se ainda
crescimento capilar em 57% das mulheres, contudo, o aumento da densidade e do
didametro capilar registado no grafico 2), embora superior ao placebo, ndo atingiu

significAncia estatistica em relacdo a linha de base.?? Efeitos adversos ligeiros foram
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observados em metade das participantes, sendo dismenorreia, irregularidades menstruais

e tonturas, os mais frequentes.®

1 ) 3 ) A ORAL SPIRONOLACTON 100 MG DALY AND TWICE-DAKY MINGXIDHL 3% SOLUTION
— E — s

n
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2
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2 ) B ORAL PLACERO AND TWICE-DAILY MINOXIDIL 3% SOLUTION

SPIRONOACTONE 100 MG/DAY PLACEBO
+ TOPICAL MINOXIOIL + TOPICAL MINOXIOIL

Figura 5- 1) Representacdo grafica da avaliacdo clinica de fotografias antes e depois do
tratamento. 2) Representacdo grafica de alteragGes na densidade e diametro capilar. 3)
Fotografias do couro cabeludo no inicio e ao fim das 24 semanas de participantes em
tratamento com: A) 100 mg de espironolactona por dia e minoxidil tépico a 3%, duas vezes
ao dia, com melhoria acentuada; B) placebo oral e minoxidil tépico a 3%, duas vezes ao dia,
com melhoria moderada. Retirado de #°.

Com o intuito de comparar diferentes abordagens farmacoldgicas, outro ensaio
randomizado e simples-cego, comparou a associacdo de minoxidil a 100 mg/dia de
espironolactona com minoxidil associado a 5 mg/dia de finasterida, durante 4 meses.’® A
resposta clinica foi classificada como boa ou excelente em 43% e 57% das mulheres do
grupo espironolactona, superando os 53% e 0% no grupo finasterida.®® A densidade e a
reducdo da queda capilar foi de 70% e 53% no grupo espironolactona, comparativamente
a 33% e 7% no grupo finasterida, sem eventos adversos reportados. °® Apesar dos
resultados promissores, o tratamento foi ineficaz em cerca de 7% e 17% dos respetivos
grupos.’® Estes resultados sugerem uma eficdcia superior da espironolactona
relativamente a finasterida, mantendo um perfil de seguranca aceitdvel.’® Além disso, foi
observado um aumento progressivo da melhoria clinica com a maior duracdo da
terapéutica, destacando a necessidade do tratamento prolongado na magnitude dos
efeitos.”®

Num estudo prospetivo e randomizado, procurou-se comparar a espironolactona

com terapias farmacoldgicas e procedimentos estéticos frequentemente utilizados na AAF.
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As participantes foram distribuidas aleatoriamente por trés grupos: minoxidil tdpico
isolado, minoxidil associado a 80-100 mg/dia de espironolactona ou minoxidil combinado
com microagulhamento quinzenal.’” Apds 24 semanas, verificou-se um aumento da
densidade capilar em 10, 17 e 30 fios/cm? nos grupos minoxidil, espironolactona e
microagulhamento, respetivamente.®” Também foi registado o aumento do didmetro dos
fios e da espessura dérmica, bem como reducdo da queda capilar, sem diferengas entre
grupos.®” A avaliac3o clinica pelos investigadores revelou melhoria clinica em 55%, 87% e
95% das participantes nos grupos mencionados.” Embora a combinagio do
microagulhamento com minoxidil ter demonstrado eficidcia superior, a associacdo da
espironolactona ao minoxidil apresentou resultados visivelmente superiores do que o
minoxidil isolado.?” Os resultados inferiores da espironolactona relativamente ao
microagulhamento poderdo dever-se a curta duracdo do tratamento, fator que
possivelmente condicionou a manifestacdo total do seu efeito terapéutico.”’ Este estudo
foi um contributo relevante ao comparar este fdrmaco com um procedimento estético,
sendo pertinente, no futuro, avaliar esta associagao de modo a explorar o seu potencial
efeito sinérgico.

Estudos observacionais de maior duracdao, de doze meses, corroboram estes
achados.’® °° Num estudo prospetivo, aberto e n3o controlado, foi avaliado a combinac3o
de 0,25 mg de minoxidil oral com 25 mg de espironolactona, onde se verificou reducao
progressiva da queda capilar e gravidade da AAF, sem registo de eventos adversos graves,
sugerindo tolerancia e eficacia superiores de doses mais baixas mesmo que durante
periodos mais prolongados.®® Outro estudo, que investigou uma dose superior de 200
mg/dia de espironolactona, demonstrou crescimento capilar em 44% das mulheres,
enquanto 44% nao apresentou alteragdes, reforcando a segurancga e eficacia de doses
elevadas a longo prazo, bem como a resposta altamente varidvel entre individuos.

Do mesmo modo, uma meta-analise recente reportou melhoria da densidade
capilar em cerca de 43% das pacientes em monoterapia com espironolactona, valor que
aumentou para 65% quando associada ao minoxidil, no entanto, as respostas foram
varidveis entre individuos.®> O farmaco foi globalmente bem tolerado, sendo as alteracdes
menstruais o efeito adverso mais frequente e, na maioria dos casos, ligeiro.>> A resposta
tende a ser mais evidente apds doze meses de tratamento, comparativamente com seis

meses de tratamento.”® Contudo, a divergéncia entre estudos, particularmente quanto a
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dose, duracdo e combinagcbes terapéuticas, dificulta a formulagdo de conclusdes
definitivas.®>

Em sintese, a formulacdo oral de espironolactona apresenta resultados promissores
na estabilizacdo da progressdao da AAF e na melhoria da densidade capilar, sobretudo
quando associada ao minoxidil.>> A variabilidade individual da resposta, a necessidade de
tratamento prolongado e os efeitos adversos menstruais justificam uma abordagem

cautelosa e acompanhamento regular.®®

2.2.1.2. Formulagao Topica de Espironolactona

A formulacao tdpica de espironolactona tem sido investigada como alternativa a via
oral, com o objetivo de reduzir os efeitos sistémicos associados.’®® Num ensaio prospetivo
e randomizado, a aplicacdo de gel de espironolactona a 1% ou minoxidil a 5% duas vezes
ao dia e durante seis meses, apresentou eficicia semelhante ao minoxidil, conforme
ilustrado na Figura 6.1°° Contudo, a posologia de minoxidil superior a recomendada pode

ter interferido nos resultados obtidos.1%°

Figura 6- Fotografias clinicas do couro cabeludo de participantes antes e apds 6 meses de
tratamento com: 1) espironolactona tépica a 1% ou 2) minoxidil tdpico a 5%, duas vezes por
dia. Ambas apresentaram melhoria acentuada da AAF. Retirado de %,

Outro ensaio randomizado e controlado, com duracdo de doze meses, avaliou o gel
espironolactona a 1%, minoxidil a 5% isolados e a combinacdo de ambos.1®* A melhoria
clinica foi documentada em 80%, 90% e 100% das participantes, respetivamente, e
confirmada por bidpsias que revelaram maior nimero de fios em fase andgena, reducao
em fase telégena e diminuicdo da proporg¢do do tipo vellus.'®! Estes achados foram
consistentes com outros estudos, reforcando a eficdcia da espironolactona tépica,

especialmente quando associada ao minoxidil.10% 102
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No entanto, o mesmo ndo foi observado num estudo posterior que comparou a
eficacia da solugcdo de espironolactona a 5%, minoxidil e finasterida a 1%, ndo
demonstrando beneficios significativos da espironolactona.®?

Uma revisdo sistemadtica recente concluiu que tanto a formulacao tépica como a
oral demonstram eficdcia, principalmente quando combinadas com o minoxidil, sendo a
forma tdpica associada a menor incidéncia de efeitos adversos sistémicos.®*

Assim, apesar dos dados disponiveis indicarem um potencial terapéutico promissor,
a evidéncia atual ainda é insuficiente para estabelecer conclusdes definitivas sobre a
eficacia da espironolactona todpica. S3o necessarios estudos controlados de maior

dimensao e duracdo, que avaliem a concentracdo ideal, o tipo de veiculo e a frequéncia de

aplicacdo, de modo a otimizar os resultados e garantir a seguranca.

2.3. Conclusao

A espironolactona constitui uma opc¢do terapéutica eficaz na AAF, sobretudo
qguando integrada numa abordagem combinada, contribuindo para a estabilizacdo da
queda e melhoria da densidade capilar. A literatura indica que é, de modo geral, bem
tolerada, sem registo de eventos adversos graves. No entanto, a variabilidade da resposta
observada reforca a necessidade de uma avaliacdo individualizada e de acompanhamento
regular.

Apesar dos resultados promissores, a evidéncia é escassa e limitada por
heterogeneidade metodoldgica, reduzido tamanho de amostras, diversidade de
combinagbes terapéuticas avaliadas e periodos de seguimento frequentemente
insuficientes para demonstrar beneficios clinicamente significativos. Assim, considero que
a espironolactona deve ser utilizada de forma ponderada, adaptada ao perfil de cada
doente e integrada numa estratégia terapéutica multifacetada.

A consolidacdo do seu papel na pratica clinica dependera da realizacao de estudos
mais robustos, capazes de confirmar a eficacia e seguranca a longo prazo e de identificar
perfis de maior probabilidade de resposta, a fim de contribuir para decisdes terapéuticas

baseadas em evidéncia sélida.
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Conclusao global

O estagio curricular na Farmacia da Boa Hora constituiu uma experiéncia
particularmente enriquecedora, permitindo-me compreender de forma concreta o papel
do farmacéutico na prestacdo de cuidados de salude. A participacdo ativa em atividades
como o aconselhamento ao utente, a dispensa de medicamentos e o acompanhamento
individualizado possibilitou o desenvolvimento de relagcdes de confianca e uma maior
sensibilidade as necessidades individuais de cada pessoa. Este contacto direto permitiu-me
melhorar as minhas competéncias de comunicacdo, ao adaptar a transmissdo de
informacao a diferentes perfis e contextos, e consolidou ainda a minha capacidade de
pensamento critico na tomada de decisdes em situacdes clinicas reais.

Tive igualmente a oportunidade de observar e aplicar estratégias de gestao,
marketing e promogao de produtos, adquirindo experiéncia e conhecimento relevantes
para a pratica farmacéutica. A vivéncia diaria evidenciou a importancia do trabalho em
equipa, onde a articulacdo entre farmacéuticos, técnicos e outros profissionais de satude se
revelou essencial para assegurar um servico seguro, eficiente e centrado no utente.

Em sintese, o estagio curricular consolidou os conhecimentos tedricos adquiridos
ao longo do curso e contribuiu significativamente para o meu crescimento pessoal e
profissional, tornando-me mais confiante, auténoma e preparada para exercer a profissao

farmacéutica de forma responsavel e consciente.
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Anexos

Anexo 1- Monografia das solugdes de minoxidil a 2% ou 5% do Formulario Galénico Portugués

Wlaetisaiticii s sinisihi
wn Wit
A. L. 48,
Solugdes de Minoxidil a 2% on 5%
(FGP A.148.)
Teor em substdncia activa: 100 g de solugio coniém 2 g ou 5 g de minoxidil I
Forma Farmacémica: solughio cutiines .
Excipientes ¢ acdjuvanies: igoa purificada. dlcool e propilenoglicol ‘
Fedrmula
Oruantitade necessdria
J Maiir kns-primas Farmacopoia | mmm:‘u 100 3 de sobucso |
i Cuoncentragio de mimidil protomsdida (neta | Fi ] 5% |
Minoxidil PVl 0g S0
Apua purificada FPVIL 00g 10,0 g
Propilennglicol FPVII 100 g 008
Etanol 9% (¥/V) FPvil 680 g 650 g
Técnica de preperagio

Apds pesagem das matérias-primas, misturar, em matraz rolhado previamente tarado, o dgua
purificada, o propilenoglicol e o etanol a 96% (W/V), Aquecer a mistura preparada anteriormente
em banho de dgua i temperatura de 50-60°C e dissolver. com agitacio, o minoxidil. Apds
arrefecimento total, completar a massa em falla com etanol a 96% (VIV) e filtrar a solugiio.

Deserigio dofs) medicamentof s)

Solucdes limpidas, incolores, com odor caracteristico a dlcool. J

Embalagem

Embalar as solugdes em frasco de vidro mbar, tipo 11T (FPVII), bem fechado e devidamente
rotuladao.

Romlagem

I
No rélo devem constar as seguinies informaghes:
— Denominagiio do medicamento [Solugio de Minoxidil a 2% ou 5% (FGP A.1.48.)]
- Teor em substincia activa { 100 g de solugio contém 2 g ou 5 g de minoxidil)
- Identificacio, endereco e telefone da Farmécia
— ldentificagio do Director Técnico
- Identificaghio do Médico

FGP 2000 — 1* Ademla (2005) [ty



Anexo 2- Folheto informativo acerca do rastreio cardiovascular

Avaliagdo do Risco Cardiovascular

Nome:

Género:

Idade:
Habitos de Vida

Tipo de alimentagdo: Equilibrada/Nao Equilibrada

Ingestdo de bebidas alcoélicas: Nao/Sim. N° de
copos por dia

Atividade Fisica: Nao/Sim. N° de horas por semana

Fumador: Nao/Sim. N° cigarros por dia

Patologias associadas:

Histérico familiar de doencas cardiovasculares:

Resultados dos Parametros Medidos

Peso:_ Kg Altura:__ m IMC:___ Kg/m*
Perimetro Abdominal:______cm

Pressdo arterial sistélica:______mmHg
Pulsagdo:_____bpm

Pressdo arterial diastélica:_____mmHg
Colesterol total: mg/dL

Glicémia:

0 que sao doencas
cardiovasculares?

Sao doencas que afetam o coragao e
0s vasos sanguineos, sendo a
maioria provocada pela deposicao
de placas de gordura e calcio no
interior das artérias (ateroesclerose)
dificultando a circulacdo sanguinea.

mg/dL Risco absoluto (score):

Em Portugal, as doencas
cardiovasculares sdo responsaveis
por 31,9% das mortes. Sendo 80%
preveniveis através da detecdo
precoce e adocdo de habitos de vida
saudaveis.

Medidas a Adotar:

Alimentacao Equilibrada

Prisni Fah: uegcta[.\, 5&11?&.‘3, /egumilw;\a&.
cereais in&'?ﬂ.ais. peixe; frulos seces, fibnas.
Redugine sal (max. 5g/dia), gondunas satunradas
e thans, agicar e alimenlos processadss.

Beber dgua: minime £ por dia.

Exercicio Fisico Regular
Minime de 30 minutes Por dioa.

Evitar o Tabaco e Moderar o Alcool
Maxime | co,m/dw.

Controlar o Stress e Dormir Bem
Dermir 7-9 honas por nodde.

Monitorizacao Regular
dos Parametros

Quais sao os
sintomas gerais?

£ @? 7
DESMAIOS DOR NO PEITO
E TONTURAS PALPITACOES ANGINA)

23

FALTA DE AR
(DISPNEIA)

AL

NAUSEAS  pogEs NAS COSTAS,
HIPERTENSAO OU INDIGESTAO ~ mANDIBULA

OU BRACOS

INCHADAS

SUOR EXCESSIVO
EF

y |

RASTREIO

Farmacia da Boa Hora

Fatores de Risco

Modificive

/|

o ()
% Tabagismo e Alcoolismo | ﬂ
S -

Deslipidémia

Dieta Inadequada

Diabetes mellitus

Obesidade

Hipertensao
Q.
Sedentarismo ‘TE;_/ZL
—\s

Vo Modiicdvei

Sexo, Idade e Histérico Familiar
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Anexo 3- Folheto informativo acerca do inicio do trabalho de parto

Check-list

0 que levar para a maternidade?

Para o bebeé:

5 a 6 babygrows ou bodies de manga
compiida

e D0k
{4 ¢

5a 6 caloas
2 a 3 casaquinhos. quentes. (preferiv matha)
1manta ou cobertor macio.

2 gotros e 2 pares de meias ou botinhas.

1pacate de fraldas descartiueis
1 embalagem de toathitas sem perfume ow
compiessas.cam soro fisiologico

1 cheme battaita (pak i dutas)

F (5

2 a 3 toathas pequenas (ow fraldas de
pano)

13aco ou bofsa para voupa suja

1 eonint

£

atadnidad

®

para a saida de
P

Sinais do Inicio de
Trabalho de Parto

Contragdes dolorosas, regulares e
progressivas: aumentam em frequéncia,
duragdo e intensidade. Duram 30-45
segundos, a cada 10-20 minutos,
progredindo com o tempo.

Dor lombar ou abdominal: parecida com
dores menstruais, podendo ser continua ou
coincidir com as contragdes.

Rotura do saco amniético: perda sibita
ou continua de liquido amniético de cor
clara.

Pequeno sangramento com muco: saida
do rolhdo mucoso e pequena hemorragia
associada a dilatacao cervical, normal no
inicio do trabalho de parto.

Dilatagdo cervical até 3-4 cm: confirmado
por exame clinico (toque vaginal).

Quando ir para a Ylj

Maternidade? \)

Contragdes regulares e dolorosas, a
cada 5 minutos, com duragdo de 60-90
segundos, por pelo menos 1 hora.

Rotura do saco amniético. A perda de
liquido transparente ou rosado € normal.
Liquido esverdeado ou com mau cheiro, ir
de imediato para o hospital pois & um sinal
de alerta.

Sangramento vaginal vermelho vivo,
especialmente se em grande quantidade.

Diminuicdo ou auséncia dos movimentos
do bebé.

Febre, dor abdominal continua ou sinais
de mal-estar geral, tais como cefaleia
intensa, visdo turva, inchago subito.

Contracdes antes das 37 semanas, pode
ser sinal de trabalho de parto prematuro.

>

- 0 Que se Recomenda,

7

Registar as contragdes (duragao e
intervalo).

Realizar exercicios de relaxamenti
e respiragdo. B

Caminhar ou fazer movimentos
suaves.

Beber liquidos e consumir refeicées
leves (ex: sopas, frutas, bolachas de %
agua e sal).
Tomar um banho quente.

Massagens nas costas. A

Tomar paracetamol. 7

304 HORA

ESTA NA HORA!

£ agora’

Farmacia da Boa Hora

Check-list

0 que levar para a maternidade?
Para amae:

aLa’l‘ S 4, ‘la 4, w“ comv

1vabe ou casaco leve
2 paves de chinelos (usa interiow e duche)
5 6 de.
a cuecas flargas algodao ouw

2 soutiens de amamentagéo

4 caia deidiseosab led pata seios
r

1 caixa de pensos higiénicos pés-parto
(grandes, tipo noite)

1unbdaqundopuhh}.1cnwﬂb&(u

estivera

1 atmofad de amamentasho. (opeonat, mas
Pradutos de higiene pessoal
2toathas de banha.

Creme paramamitos.

Documentos de identificacio e exames
tecentes
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