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Resumo

O presente Relatdrio de Estagio visa estabelecer a articulacdao entre os fundamentos
tedricos assimilados ao longo do percurso académico e a sua aplicagao pratica em contexto
profissional real, durante o periodo de seis meses de formacdo pratica, concretizado
através do Estagio Curricular.

O conteudo deste relatéorio documenta as atividades realizadas e os temas
cientificos desenvolvidos em ambiente de Farmdacia Hospitalar e Farmacia Comunitaria,
constituindo o trabalho que fundamenta a candidatura a obteng¢do do grau de Mestre em
Ciéncias Farmacéuticas pela Faculdade de Farmdcia da Universidade do Porto.

A organizacdo do relatdério encontra-se estruturada em duas componentes
principais. A Parte 1 "Atividades Desenvolvidas no Ambito do Estagio Curricular" subdivide-
se em duas secgOes: a Seccao A, referente ao estagio em Farmacia Hospitalar realizado no
Nemocnica Akademika Ladislava Dérera, na Bratislava, inclui as atividades "Potassium
lodide 60 mg for Thyroid Protection from Radioactive Exposure", "Abatacept
Reconstitution for Intravenous Use" e "Compounding of Vancomycin Capsules for
Clostridioides difficile Infection"; a Sec¢do B, correspondente ao estagio em Farmacia
Comunitaria realizado na Farmdacia d'Arrabida, engloba as atividades "Antioxidantes na
Fotoprotegao: Aplicagdes Tépicas e Sistémicas", tema que foi objeto de apresentagao a
equipa de colaboradores da Farmacia d'Arrabida, "Interacdo entre Levotiroxina e
Omeprazol" e "Formulagdao Oral de Semaglutido como Alternativa aos Agonistas dos
Recetores GLP-1 Injetaveis". A Parte 2 "Temas de Desenvolvimento" compreende: o Tema
1 "Cirurgia Bariatrica: Cuidados Pré- e Pds-Cirurgicos" e o Tema 2 "Uso do Dupilumab para
o Tratamento da Dermatite Atdpica", ambos elaborados durante o periodo de formacao

na Farmacia d'Arrabida.
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Lista de abreviaturas, siglas e acronimos

CBM - Cirurgia Bariatrica e Metabdlica

CPDs - Cyclobutane Pirimidine Dimers (Dimeros de Pirimidina Ciclobutano)
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DM - Diabetes Mellitus
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IMC - indice de Massa Corporal

JAK-STAT - Janus Kinase/Signal Transducer and Activator of Transcription (Janus
Quinase/Transdutor de Sinal e Ativador da Transcri¢do)

KI - Potassium lodide

PIM - Preparacdo Individualizada da Medicacao

ROS - Reactive Oxygen Species (Espécies Reativas de Oxigénio)

SNAC - N-(8-[2-hidroxibenzoillamino)caprilato de sédio

T3 - Triiodotironina

T4 - Tiroxina

Th - T-helper (T-auxiliar(es))

TSH - Thyroid-Stimulating Hormone (Hormona Estimulante da Tiroide)



Parte 1. Atividades desenvolvidas no ambito do estagio curricular

SECCAO A — Farmacia Hospitalar

A.1. Contextualization of the Curricular Internship

| had the opportunity to begin my curricular internship in the Hospital Pharmacy of
Akademika Ladislava Dérera Hospital, located in Bratislava, Slovakia, starting January 22nd
and concluding April 22nd 2024. This institution is part of the clinical complex Univerzitna
nemocnica Bratislava, University Hospital of Bratislava, that consists of five different
hospitals in the capital and is the leading academic medical center and specialized care unit.

This large complex incorporates various departments and ambulance services and
specializes mainly in adult to elderly patient care. Patients from birth up to 18 years old,
with rare and more complex conditions, are cared for in the neighbouring pediatric
hospital, National Institute of Children’s Disease.

Akademika Ladislava Dérera Hospital is renowned in Slovakia as a leading research
and treatment facility in the HIV/AIDS field, handled by the Infectious Diseases department
in liaison with other health professionals like pharmacists from the Hospital Pharmacy
department. The pharmaceutical services incorporate five departments: Clinical Pharmacy,
Medical Devices, Management and Economics, Individual Preparation of Drugs and Public
Pharmacy. Most are located on floor -1, albeit the public pharmacy that, due to its need for
accessibility, is near the entrance of the hospital, on floor 0, with easy traversal between
the various departments. The multidisciplinary team, consisting of pharmacists, laboratory
technicians, administrative staff and assistants, provides a proactive, communicative and
collaborative care approach. My internship involved training in three key areas: Clinical
Pharmacy, Individual Preparation of Drugs and Public Pharmacy.

The Clinical Pharmacy department professionals: ensure the dispensing of drugs
and other medical supplies throughout the various hospital services; assort the excess stock
from the services; manage the hospital’s requests; and educate the department on new
treatments and drug-handling. The Individual Preparation of Drugs department
compounds custom requests from the hospital services and also from the Public Pharmacy

patients. The Public Pharmacy embodies the provision of pharmaceutical care by



dispensing medication and delivering pharmacological advice to predominantly hospital

patients, upon being discharged or after an outpatient appointment.

A.2. Chronogram of Activities
This internship allowed me to explore multiple departments and settings where

pharmacists play an essential role, shown in Table 1:

Table 1: Timeline depiction of my involvement and competencies in my internship

Preparation

preparations

Department | Activities January February March April
Clinical Organizing,
Pharmacy dispensing
and
restocking
medication
Drug Magistral

Public

Pharmacy

Validating

prescriptions

Capsule

compounding

Inventory
expiry

management

Shadowing
patient

counseling

In the course of my internship, | became more self-sufficient and achieved clinical
autonomy. | began my activities in the Clinical Pharmacy department, at first with
supervision, but then more independently restocking, organizing medication and medical
supplies, dispensing them to the different hospital services, respectively identified in

individual containers. The medicines were kept in the pharmacy’s robot storage



compartments, which were neatly labeled according to their respective category. Each
request was then certified and validated by a pharmacist, ensuring error detection and
correction before dispensing. A high level of scrutiny was maintained by double-
verification, potentially diminishing the margin of error by pointing out adverse reactions
and drug interactions. The onus of providing pharmacovigilance rests on the pharmacists
of the Clinical Pharmacy department, as they oversee and adjust inpatient
pharmacotherapy.

Next, | proceeded to the Magistral Preparations department, where | contributed
to the compounding of capsules, solutions, ointments, creams and other concoctions
guided by the dossier of galenic formulations. The medicines were requested through
personalized prescriptions, which varied according to patient's age, weight, clinical history
and pathology. The process of compounding demanded meticulous work and prudence,
requiring validation from the pharmacist. | also devised, in aseptic conditions, several
sterile intravenous solutions, such as the ones intended for parenteral nutrition (nutrition
bags containing macronutrients, electrolytes, minerals and vitamins) and reconstituted
drugs for intravenous perfusion, one example is highlighted in Activity 2 “Abatacept
Reconstitution for Intravenous Use”.

While stationed at the Public Pharmacy, | accompanied the pharmacists during
patient consultations. My colleagues made a concerted effort to translate clinical
situations, enabling me to understand the rationale behind therapeutic approaches and
treatment decisions.

A significant portion of the experience involved pharmacy billing procedures and
backoffice operations, including invoice processing and reimbursement management.
Although the software system operated in the Slovak language, colleagues provided
translations and guidance throughout the processes. The workflow comprised of several
sequential steps. First, prescriptions and invoices were validated and organized according
to each patient's insurance provider or health plan. Following this categorization by
healthcare coverage scheme, the organized documentation was entered into the system in
batches corresponding to each insurance group, after which final validation was performed
to ensure accuracy and compliance with reimbursement requirements.

Lastly, | had the opportunity to shadow one of the clinical pharmacists who worked

collaboratively with the attending physician in managing antiretroviral therapy for patients
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with HIV. The pharmacist actively participated in both the preparation of medication
regimens and the selection of appropriate therapeutic protocols, which allowed the
contribution of pharmaceutical expertise to optimize treatment outcomes in this specific

patient population.



A.3. Developed Activities

Activity 1: Potassium lodide 60 mg for Thyroid Protection from Radioactive Exposure.

Contextualization:

There is an apparent stockpiling of iodine tablets in various European Union
countries, including Slovakia. This phenomenon is possibly related to the climate of
insecurity regarding the Russian-Ukrainian war, especially in countries near the conflict.

After coming across the population’s inaccuracies on the subject and noticing the
important role pharmacists played in educating the community with reliable information, |

was compelled to learn more about it.!

Development:

The fallout associated with a nuclear catastrophic event, whether from a nuclear
weapon attack or nuclear reactor incidents, involves the release of radioactive elements
such as lodine-131, an unstable isotope of iodine distinguished by the number of neutrons
and yield of radiation.?? lodine is fundamental for thyroid function and synthesis of thyroid
hormones. The thyroid gland depends on iodine levels to produce thyroid hormones, but
it cannot discern between stable or radioactive iodine, making it susceptible to radioactive
compounds absorption.?* lodine-131 releases beta and gamma-radiation resulting in tissue
damage, DNA alterations and, consequently, thyroid cancer. The relative risk following such
exposure is higher between the early stages of life up to 20 years of age, and thus for older
individuals is lower.

According to epidemiological data gathered from the Japanese atomic bomb
survivors: “about 36% of the thyroid cancer cases among subjects exposed before age 20
were attributable to radiation exposure”.®

Potassium lodide (KI) has a light-sensitive crystalline structure composed of 76%
iodine and 23% potassium, stable and non-radioactive, and is the most effective
pharmaceutical measure to prevent radioactive iodine thyroid uptake.>3*

The protective effect of Kl occurs through saturation and isotopic dilution. Stable
iodine floods the thyroid, competing with the radioactive isotope, which derives from

diffusion, through the active iodine transport system. This process suppresses the



absorption, recycling and progressive concentration of lodine-131.2 It is therefore excreted
in urine and decreases its effective half-life.
According to the World Health Organization 2017 guidelines®, KI dosage depends

on the age group, as shown in Table 2:

Table 2: Recommended single dosage of stable iodine according to age group®®

Age group Mass of | Mass of KI, | Mass of | Fraction of | Fraction of
iodine, mg mg KIO3-, mg a tablet | a tablet (50

(100 mg | mgiodine)

iodine)
Neonates (born to 1 12.5 16 21 1/8 1/4
month)
Infants (1 month to 3 25 32 42 1/4 1/2
years)
Children (3 to 12 years) 50 65 85 1/2 1
Adults and adolescents 100 130 170 1 2

(over 12 years)

Slovak Republic established a crisis emergency plan, which includes the Off-Site
Emergency Plan, a document made in collaboration with the public authorities and
Slovenské Elektrdrne, that guarantees the population’s safety and environmental risk
management by underlining protective measures.” This plan defines designated “risk
zones”, or Emergency Planning Zones, for pre-distribution of Kl tablets and other
emergency measures, including Bratislava, requiring an emergency stockpile in designated
Hospitals, deployed only in case of an alert.

Unnecessary supplementation with Kl should be avoided, as excessive iodine intake
may precipitate or exacerbate thyroid dysfunction, including both hyperthyroid and
hypothyroid states, potentially culminating in irreversible thyroid pathology.* Additional
adverse effects encompass gastrointestinal intolerance and hypersensitivity reactions.

Consequently, Kl is contraindicated in individuals with documented iodine
hypersensitivity, severe dermatological conditions or vasculitic disorders associated with
increased risk of iodine-related adverse reactions. These safety considerations underscore

the critical importance of pharmaceutical counseling in the appropriate use of KI.*#



Conclusion:

In summation, the risks of self-medication and improper use can cause more
damage than benefit. It’s important to emphasize that potassium iodide solely protects the
thyroid against radioiodine and not other radioactive substances from external and internal
exposure. It has a favorable safety profile only when taken in the authorized dosing

regimen?®, which the pharmacist must take an essential part in.

Activity 2: Abatacept Reconstitution for Intravenous Use

Contextualization:

Whilst at my internship at the Hospital’s compounding facilities, | had the
opportunity to help with inpatient pharmacological needs and public pharmacy patient
requests. A standout compound preparation was the reconstitution and dilution of
abatacept 250 mg (Orencia®) solicited by the Rheumatology Clinic of the L. Derera Hospital

for a patient diagnosed with rheumatoid arthritis.

Development:

The pathology in question, rheumatoid arthritis, is a long-term, progressive
autoimmune disease that affects 0,5-1% of the population, causing an aggressive
inflammatory response (innate and adaptive) that develops systemic complications that
can range from joint, cartilage to subchondral bone erosion overtime.®

Abatacept, classified as a biological Disease Modifying Anti Rheumatic Drug, is a
recombinant fusion protein comprising of the extracellular domain of human cytotoxic T
lymphocyte-associated antigen 4 and the modified Fc region of human immunoglobulin
Gl_10,11,12

It acts as an inhibitor of T cell activation by selectively binding to CD80 and CD86
receptors on antigen-presenting cells, consequently blocking the interaction with CD28
receptors on T Cells. In addition, by decreasing T cell proliferation it also suppresses B cell
response.t01112

Abatacept is approved in the European Union for intravenous use, administered as

an infusion, or subcutaneous use, administered via pre-filled pen (Clicklet™) or via syringe.

Orencia® 250 mg is a powder concentrate for solution for infusion and the dose varies with
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the patient’s bodyweight. The recommended dose for someone that weighs less than 60
kg is 500 mg, between 60 kg - 100 kg is 700 mg and more than 100 kg is 1000 mg. The
number of infusions administered will decrease gradually, starting from 3 infusions in the
first month (weeks 1, 2 and 4), to 1 monthly infusion as the maintenance dose.*°

The infusion solution was prepared under aseptic conditions and with the needed
laboratory equipment. | reconstituted 2 vials (dose for a patient with less than 60 kg) with
10 mL of sterile water for injection, each with a silicone-free disposable syringe (included
in the drug packaging), slowly directing the stream of water to the glass wall and gently
swirling the vial to prevent foam production. To ensure complete dissolution of the powder
and block protein denaturation, it’s highly important to prevent vigorous agitation.

The reconstitution was then vented to guarantee a foamless, clear, colourless or
pale-yellow solution. Afterwards, | prepared the infusion, with the same silicone-free
needle by discarding an equal volume of the Orencia® solution, 20 mL of a 100 mL sodium
chloride 0,9% infusion bag and later on slowly adding the Orencia® reconstitution, ending
with the gentle mixing of the infusion bag. The administration of the diluted solution was

done almost immediately after preparation and infused for a period of 30 minutes.

Conclusion:
The hospital’s approval of this type of pharmacological strategy was very
beneficial for selected patients diagnosed with rheumatoid arthritis that preferred a

supervisioned and long-term monthly dosage.



Activity 3: Compounding of Vancomycin Capsules for Clostridioides difficile Infection

Contextualization:

In the last decade, the worldwide incidence of nosocomial Clostridioides difficile
infection has become more apparent. However, a recent and significant shift has occurred,
with a growing number of cases now being acquired in the community.'3** The hypothesis
of categorizing it as a “superbug” has been discussed, considering its prevalence,
antimicrobial resistance, limited therapeutic options, and significant rates of recurrence

and mortality, rating it as a critical healthcare challenge. 1>

Development:

Clostridioides difficile, formerly Clostridium difficile,*? is a gram-positive, spore
forming anaerobic bacillus.’® This microorganism is present in the gut microbiota of
humans and animals, as well as in the environment, and is transmitted via the faecal-oral
route through person-to-person contact or by exposure to fomites and contaminated
environments, particularly in hospital settings.'? The clinical manifestations vary
considerably in severity. Asymptomatic carriage occurs in some individuals, who
unknowingly serve as significant vessels of dissemination. Mild to moderate infection is
characterized by diarrhoea as the hallmark symptom, defined as three or more loose
stools per day for more than 24 hours, accompanied by abdominal pain, weakness, fever,
nausea, and vomiting.3® The infection can progress to severe disease states, including
pseudomembranous colitis, fulminant colitis, toxic megacolon, colon perforation,
intestinal paralysis, acute kidney failure, septicaemia, and potentially death.*

Clostridioides difficile infection is primarily triggered by an antibiotic-associated
microbiota imbalance or any other form of dysbiosis, promoting colon colonization. Risk
factors include advanced age (>65 years), immunocompromised state and a previous
history of infection.

The anaerobic existence of Clostridioides difficile allows for its adaptation to
oxygen-rich environments by sporulating inert and resilient particles resistant to heat,
ultraviolet light, acidic conditions and disinfectants.>!¢ Once the pathogen infects the host
and is able to resist gastric conditions, it reaches the duodenum and germinates back to

vegetative cells, colonizing the colon. The proliferation process is stimulated by germinants,
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chemical signals that assure survival and growth conditions.’® The key germinants are
primary bile acids, specifically taurocholate, which are detected by the spore’s
pseudoprotease CspC. This signals a degradation cascade that results in the breakdown of
the cortex by unlinking the peptidoglycan structure, whilst concomitantly rehydrating the
core and allowing metabolic activity to resume. 341>

Vancomycin is one of the first-line therapies for Clostridioides difficile infection and
is a glycopeptide antibiotic that disrupts the cell wall biogenesis by antagonizing
peptidoglycan synthesis in gram-positive bacteria.!” The recommended dosage is 125 mg,
orally, four times a day for 10 days.8 The lack of vancomycin’s oral bioavailability results in
a minimal systemic absorption, remaining within the gastrointestinal lumen and achieving
high concentrations of active principle, increasing the bactericidal effect on pathogens like
Clostridioides difficile.*”*®

Our reference for the capsules compounding was the laboratory’s galenic
formulations manual that indicated a quantity of 800 capsules with 125 mg of vancomycin
each. To produce them | used a manual capsule filling machine that produced 100 capsules
at a time, and then proceeded to weigh 12,5 g of vancomycin hydrochloride and 38,5 g
anhydrous glucose, homogenized and began filling the molds. At the end | gathered 20
groups of 40 capsules and labeled each one with active ingredient, dosage form and

frequency, route of administration, lot number, expiration date.

Conclusion:

With the increasing incidence of Clostridioides difficile infection and the importance
of achieving high gastrointestinal concentrations for therapeutic efficacy, the compounding
of vancomycin capsules represents a critical pharmaceutical service when commercially
available oral formulations are unavailable or cost-prohibitive. This activity reinforced the
importance of meticulous pharmaceutical compounding techniques, including accurate
weighing, thorough homogenization to ensure content uniformity, and comprehensive
labeling to guarantee patient safety. The experience highlighted the essential role of
hospital pharmacists in providing individualized therapeutic solutions for complex
infectious diseases, bridging clinical needs with pharmaceutical expertise to ensure

patients receive quality-assured medications tailored to specific therapeutic requirements.
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SECCAO B - Farmacia Comunitaria

B.1. Contextualizagao do Estagio Curricular

O estdgio em farmacia comunitaria decorreu na Farmacia d'Arrabida, no periodo
compreendido entre 14 de maio e 1 de setembro, totalizando 3 meses de formacao pratica.
Este estabelecimento, situado em Vila Nova de Gaia, apresenta caracteristicas operacionais
particularmente relevantes para a formacgao profissional. A sua integracdo num centro
comercial (o ArrabidaShopping) determina uma procura e conveniéncia distinta da
observada em farmacias de localizacdo tradicional, gerando um fluxo assistencial elevado
e diversificado.

A farmdcia caracteriza-se por um volume didrio significativo de atendimentos,
reflexo da convergéncia entre a localizacdo em espaco de grande afluéncia comercial e a
proximidade de uma unidade hospitalar privada (o Hospital da Luz Arrdbida). Esta
conjugacao de fatores proporciona contacto com um espetro alargado de situacdes
clinicas, integrando desde a dispensa de medicacdo para patologias crdnicas até
necessidades farmacoterapéuticas agudas e pds-alta hospitalar.

A populagdo atendida apresenta heterogeneidade etdria e socioecondmica,
proporcionando contacto com multiplas realidades clinicas e necessidades terapéuticas
diferenciadas. O horario de funcionamento encontra-se adaptado as caracteristicas do
espaco comercial, estendendo-se das 9h as 23h, de segunda ao domingo.

A dimensdo operacional reflete-se numa equipa multidisciplinar alargada,
composta por farmacéuticos, técnicos de farmacia e profissionais de apoio especializado,
incluindo enfermagem. Esta estrutura permite a diferenciacdo funcional e a prestacao
simultanea de multiplos servigos.

A gestdo e dispensa farmacéutica é suportada pelo sistema informatico
4DigitalCare®, servindo também de interface para dois sistemas robotizados interligados.

A farmacia distribui-se por uma area de atendimento publico ampla e trés pisos
destinados a fungdes de backoffice e armazenamento, otimizando a segregagao funcional
das diferentes atividades. A zona de atendimento ao publico integra sete postos de
trabalho informatizados, equipados com leitores 6ticos e terminais de pagamento,

incluindo sistemas automatizados de gestdao de numerario (cashguards). Esta area dispGe
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ainda de um gabinete de enfermagem e espacos reservados para consultas especializadas,
garantindo privacidade nos atendimentos personalizados.

O piso superior (Piso 1) concentra fungdes administrativas e de armazenamento
especializado, incluindo gabinetes de direcdo, sala de reuniGes, e area de custédia de
medicamentos psicotrépicos e estupefacientes. Neste piso encontra-se também instalado
o segundo sistema robotizado Apostore®.

O piso intermédio (Piso 0) aloja o primeiro robot Apostore®, unidades de
refrigeracdo para conservagdo de medicamentos termolabeis (temperatura inferior a 5°C),
gavetas de armazenamento para formas farmacéuticas especificas (xaropes,
medicamentos veterinarios), e o laboratdrio, devidamente equipado para a execuc¢do de
formulagGes magistrais e oficinais.

O piso inferior (Piso -1) funciona como darea de rececdo de encomendas diarias e
armazenamento de produtos de elevada rotagdo. Este espaco desempenha também a
funcdo de centro de preparacdo e expedi¢cdao de encomendas online, processando pedidos
provenientes da plataforma DOTT e do website préprio da farmacia.

Esta organizagdo vertical, complementada por cinco armazéns secundarios
externos, permite uma gestao eficiente de stocks e uma resposta agil as solicitagcdes de
dispensa, mantendo a fluidez operacional necessaria ao volume de atendimentos didrios.

Para além da dispensa e aconselhamento farmacoterapéutico, a farmacia integra
valéncias complementares de prestacdo de cuidados de saude, nomeadamente a
realizagao de determinagdes bioquimicas capilares. Os parametros quantificaveis incluem
glicemia, colesterol total, colesterol HDL, triglicerideos e acido Urico. Estes testes permitem
a monitorizacdo de fatores de risco cardiovascular e metabdlico, contribuindo para a
detecdo precoce de alteracdes e facilitando o encaminhamento para consulta médica
guando clinicamente indicado. A disponibilidade de equipamento automatico para
medicdo de pressdo arterial, frequéncia cardiaca, peso, indice de massa corporal e
percentagem de massa gorda complementa esta vertente de rastreio e monitorizagao.
Destaca-se também a administracdo parentérica de medicamentos e vacinas, e consultas
especializadas, como por exemplo, de &mbito nutricional.

Os protocolos estabelecidos com lares de idosos evidenciam o papel da farmacia na
continuidade de cuidados a populagGes especificas, ultrapassando o modelo tradicional de

dispensa individual episédica. Este servico alia-se a componente de Preparagdo
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Individualizada da Medicacdo (PIM), que otimiza a administragdo terapéutica em contexto
institucional. O processo envolve a organizacdo sistemdtica da medicacdo de cada
residente em sistemas multidose, frequentemente utilizando blisteres semanais ou
guinzenais que segregam a medicacdo por dia e hora de administracdo. Esta metodologia
reduz significativamente o risco de erros de medicacdo, facilita a verificacdo da adesao
terapéutica, e otimiza o tempo de administracdo por parte dos cuidadores formais.

A gestdo farmacoterapéutica em lares implica uma articulacdo regular com as
equipas de saude das instituicdes, incluindo médicos prescritores e enfermeiros
responsaveis pela administracdo. O farmacéutico assume responsabilidade pela validacdo
de prescri¢des, identificacdo de potenciais problemas relacionados com medicamentos
(duplicacOes terapéuticas, interacdes medicamentosas, inadequacdo posoldgica), e
proposta de otimizacGes ao esquema terapéutico quando clinicamente indicado. Este
ultimo ponto serd substanciado pela Atividade 2 “Interacdo entre Levotiroxina e
Omeprazol”.

Este periodo formativo de trés meses proporcionou uma formacdo abrangente nas
multiplas dimensbes da pratica farmacéutica comunitaria contemporanea, integrando

componentes técnicas, clinicas, tecnoldgicas e de gestao.
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B.2. Cronograma e a sua Explicacao

No decurso do meu estdgio curricular na Farmdacia d’Arrabida, realizei um conjunto

de atividades discriminadas ao pormenor e cronologicamente na Tabela 3:

Tabela 3: Cronograma das atividades realizadas na Farmdcia d’Arrdbida

Atividades

Maio

Junho

Julho

Agosto

Setembro

Armazenamento, gestdo
de stock e controlo de

prazos de validade

Recegdo e conferéncia de

encomendas

Assisténcia de

atendimentos

Atendimento com

supervisao

Atendimento auténomo

Preparacao Individualizada

da Medicacao

Receituario e faturacao

Formacdes
Formacgao interna:
“Antioxidantes na

Fotoprotecdo: Aplicacbes

Topicas e Sistémicas”

“Interagao entre

III

Levotiroxina e Omeprazo

“Formulacdo  Oral de
Semaglutido como
Alternativa aos Agonistas

GLP-1 Injetaveis”
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Numa fase inicial, as minhas responsabilidades centraram-se exclusivamente nas
tarefas de backoffice, que incluiram a rececdo e conferéncia de encomendas, o que
permitiu assimilar os nomes comerciais dos medicamentos e as correspondentes
substancias ativas, conhecer os variados produtos de saude disponiveis na farmacia, e
familiarizar-me com o sistema informatico. Durante esta fase, contei com a supervisdo dos
colegas que me orientavam sempre que surgiam duvidas. Simultaneamente, adaptei-me
rapidamente as tarefas de reposicdo de stock, monitorizacdo de prazos de validade e
organizacao dos artigos no armazém, dispostos segundo o critério first-expired-first-out.
Uma vez consolidadas estas competéncias com maior autonomia, procedi a assisténcia de
atendimentos ao publico, estabelecendo contacto direto com os utentes para identificar as
suas necessidades de saude e observar a abordagem terapéutica implementada pelo
farmacéutico sénior.

Apds o primeiro més a observar, comecei os atendimentos com supervisdo, que se
revelaram imprescindiveis para a minha aprendizagem e consolidagdao de conhecimentos,
eventualmente adquirindo as competéncias necessdrias para o atendimento de forma
auténoma.

No periodo de transicdo de atendimento ao publico com supervisdo para
autéonomos, integrei as atividades da PIM, servico cujo valor e necessidade pude constatar
durante a pratica. Com o auxilio de um sistema robotizado, participei no processo de
preparacao da medicacdo mensal para InstituicGes de Lares de Idosos, InstituicGes de
Acolhimento e utentes da farmdcia.

Acresce ainda as competéncias que adquiri na verificacdo do receitudrio e nos
procedimentos de fecho da faturagao, no final de cada més.

De ressaltar que a equipa beneficia de formagdes internas semanais, em
colaboragcdo com as variadas marcas disponibilizadas na farmacia. Estas sess0es permitiram
a minha capacitacdo para o aconselhamento farmacéutico e aprofundamento do meu
conhecimento em dareas como a cosmetologia, suplementacdo alimentar, saude oral e

salde materna e infantil.
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B.3. Atividades Desenvolvidas

Atividade 1: Antioxidantes na Fotoprotegdo: Aplicagoes Topicas e Sistémicas

Contextualizacdo:

A exposicdao a radiagdo UV constitui o principal fator ambiental modificavel
associado ao envelhecimento prematuro da pele e ao desenvolvimento de neoplasias
cutaneas.

A fotoprotecdo topica representa a estratégia de primeira linha na prevencao do
fotodano. Contudo, nas ultimas décadas tém emergido abordagens complementares que
visam reforgar os mecanismos enddgenos de defesa cutanea. Estas incluem a
administracdo de agentes fotoprotetores sistémicos e a incorporacdo de ativos tépicos com
propriedades antioxidantes e reparadoras, que atuam sinergicamente com os filtros
solares convencionais.

No ambito da formagdo continua da equipa da Farmacia d'Arrabida, foi
desenvolvida uma apresentacdo (consultar anexo 1) sobre a fotoprotecdo sistémica e
tépica, com o objetivo de capacitar os colaboradores para o aconselhamento
fundamentado nesta area. A presente atividade propde-se analisar os mecanismos do dano
por exposicao solar, as limitacdes das estratégias convencionais e o potencial das

abordagens fotoprotetoras multimodais emergentes.

Desenvolvimento:

A radiacdo UV constitui o principal fator etioldgico do fotoenvelhecimento e da
carcinogénese cutanea, atuando através de mecanismos moleculares diretos e indiretos.
A radiagdo UVB (280-320 nm) induz predominantemente danos diretos no DNA,
nomeadamente dimeros de pirimidina ciclobutano (CPDs), através da dimerizacdo da
timina.1%2921 Este processo, associado a fotoisomerizacdo do acido urocénico, culmina no
eritema caracteristico e representa o principal contributo para a inducdo de neoplasias
cutdneas.'¥22 )3 a radiacdo UVA (320-400 nm), com maior penetracdo dérmica, atua
primariamente através da criagdo em massa de espécies reativas de oxigénio (R0OS).1%20.22
O stress oxidativo resultante promove senescéncia celular, degradagao da matriz
extracelular e induz delecdo do DNA mitocondrial, funcionando como iniciador e

promotor tumoral.1%2%.23
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Adicionalmente, a luz visivel (400-760 nm) é responsavel por aproximadamente metade da
carga oxidativa cutanea, enquanto a radiacdo infravermelha promove formacao de radicais
livres em doses elevadas.?* A cascata culmina numa imunossupressdo, com deplecdo de
células de Langerhans e fragilizacdo dos sistemas de reparacdo por excisdo de nucledtidos,
permitindo a perpetuacgdao de células geneticamente alteradas e o desenvolvimento de
cancro da pele ndo-melanoma.?2325

A fotoprotecdo tdpica convencional, embora essencial, apresenta limitacOes
significativas que comprometem a sua eficacia. A sua cobertura espetral incompleta
constitui a principal lacuna: os filtros UV convencionais ndo conferem protecdo adequada
contra luz visivel e radiagao infravermelha, espetros que contribuem substancialmente
para a carga oxidativa e hiperpigmentac30.1®?42® Para além do mais, os filtros solares
proporcionam protecdo exclusivamente passiva, sendo incapazes de reverter o dano
oxidativo e as lesBes no DNA apds a exposicdo.?’ A eficdcia real é posta em causa devido a
subaplicacdo (frequentemente apenas 25% da dose recomendada),’® reaplicacdo
insuficiente e cobertura desigual da superficie exposta.?2227.28 Este conjunto de
limitacdes fundamenta a necessidade de estratégias fotoprotetoras complementares,
nomeadamente através de abordagens sistémicas que reforcem os mecanismos
endégenos de defesa cutanea e agentes foto-reparadores capazes de reverter lesdes
moleculares.

A otimizacdo destas preparacOes tdpicas é obtida através da incorporacdo de
ingredientes com propriedades antioxidantes e foto-reparadoras. A combinagdao de
vitamina C e vitamina E demonstrou suprimir a formacdo de ROS em 1,7 a 2,4 vezes,
consoante o FPS utilizado.?%?? Extratos botanicos ricos em polifendis, nomeadamente
Polypodium leucotomos e licochalcone A (Glycyrrhiza inflata), evidenciaram reducdo
significativa do eritema, pigmenta¢dao e dano ao DNA comparativamente a formulagdes
idénticas sem estes compostos.!® Os carotenoides (astaxantina, luteina, zeaxantina,
licopeno) tém sido incorporados em nanoformulacgées tdpicas, com estudos demonstrando
melhoria de pardmetros fisioldgicos cutdneos como hidratacdo e elasticidade.?#?°

Em adicdo aos antioxidantes, a fotoprotecdo ativa distingue-se conceptualmente
pela sua capacidade de reverter lesdes induzidas pela radiacdo UV apéds a exposicdo. Os

foto-reparadores compreendem enzimas reparadoras de DNA, extraidas de
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microrganismos e algas, que visam corrigir alteragdes moleculares decorrentes da
exposic3o solar.?’

As fotoliases tdpicas, extraidas de Anacystis nidulans e veiculadas em lipossomas,
utilizam luz azul para reparar CPDs através de fotorreativacdo.’®?’ Ensaios clinicos
demonstraram reducdo tempo-dependente dos niveis destes dimeros apds irradiacdo UVB,
sendo investigadas na gestdo de queratoses actinicas e xerodermia pigmentosa.?’

A T4 endonuclease V, derivada de Escherichia coli e encapsulada em lipossomas,
potencia aproximadamente quatro vezes a reparac¢ao natural do DNA em locais de CPDs.
Estudos clinicos evidenciaram capacidade preventiva no desenvolvimento de queratoses
actinicas e carcinomas basocelulares em doentes com xerodermia pigmentosa.?’

A 8-oxoguanina glicosilase confere protecdo contra lesGes oxidativas, com modelos
murinos, demonstrando redugdo da progressao neoplasica UVB-induzida. Formulagdes
combinando multiplas enzimas reparadoras com fotoprotetores FPS 50 evidenciaram
superior eficicia na reducdo de fotoprodutos comparativamente ao FPS isolado.?’

Relativamente a toma de suplementos com ac¢do sistémica, visa-se reforcar os
mecanismos endégenos de defesa cutdnea através das atividades antioxidante, anti-
inflamatéria, imunomoduladora e anticarcinogénica.?®?4?® Uma forma da vitamina B3, a
nicotinamida (500 mg, duas vezes ao dia), representa o agente com maior evidéncia clinica,
tendo demonstrado, em ensaios clinicos de fase 3, uma reducao significativa da incidéncia
de cancros da pele ndo-melanoma e queratoses actinicas em populacdes de alto risco,
através da restauracdo dos niveis de NAD+ e regulacdo de genes
imunossupressores,20:21,28.29

O extrato de Polypodium leucotomos (240-960 mg/dia) constitui o nutracéutico
mais estudado, evidenciando fotoprotecdao de espetro alargado, reducdao de CPDs,
preservagao de células de Langerhans e eficacia como adjuvante no tratamento de
queratoses actinicas e melasma.?>27:29

Os carotenoides (B-caroteno, licopeno, astaxantina) acumulam-se no estrato
corneo, conferindo efeitos fotoprotetores observados apds 10 semanas de suplementagdo
em func3o da dose e tempo.1¥?*

Outros agentes incluem polifendis (silimarina, extratos de citrinos e alecrim),

vitaminas antioxidantes (C, E) e probidticos, cuja evidéncia permanece preliminar.?%2%2° A
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fotoprotegao sistémica nao substitui a protegdo topica, funcionando sinergicamente como

estratégia complementar.

Conclusdo:

A fotoprotecdao eficaz transcende a aplicagdo isolada de filtros solares
convencionais, exigindo um regime munido de estratégias tdpicas e sistémicas. A
complementaridade entre filtros UV, antioxidantes tépicos, foto-reparadores e agentes
sistémicos permite mitigar as limitagGes da protecdo passiva. A evidéncia cientifica atual
sustenta particularmente o uso de nicotinamida e Polypodium leucotomos em populacdes
de risco elevado, enquanto que os carotenoides e polifendis demonstram potencial como
adjuvantes na defesa antioxidante cutanea. O farmacéutico, enquanto profissional de
saude de proximidade, encontra-se numa posicao privilegiada na promocado de esquemas

fotoprotetores otimizados para a prevencdo do dano solar e consequentes patologias.
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Atividade 2: Interagao entre Levotiroxina e Omeprazol

Contextualizacao:

Durante a PIM para um lar protocolar com a Farmacia d'Arrabida, foi identificada
uma potencial interacdo medicamentosa no esquema terapéutico de um utente
polimedicado (= 5 medicamentos). O regime incluia omeprazol 40 mg e levotiroxina sddica
75 ug, ambos prescritos para administracdo em jejum.

O sistema de preparacgao individualizada utilizado organiza a medicacdo de cada
utente em saquetas diarias, distribuidas por momentos de administragao (pequeno-
almoco, almoco, jantar, ceia ou jejum), de acordo com a prescricdio médica. Na saqueta
correspondente ao periodo de jejum deste utente, encontravam-se acondicionados
simultaneamente o inibidor da bomba de protdes (omeprazol) e a hormona tiroideia
sintética (levotiroxina sodica), configurando um risco de administracdo concomitante

destes farmacos.

Desenvolvimento:

O omeprazol reduz a producdo de acido gastrico através do bloqueio da enzima
ATPase da bomba de protdes H*/K*-ATPase, nas células parietais do estdbmago. E indicado
para o tratamento de disturbios gastrointestinais, como Ulceras, esofagite de refluxo e
infecdo por Helicobacter pylori.3%31

A levotiroxina sddica é o enantidmero levdgiro sintético da tiroxina (T4), hormona
tiroideia utilizada no tratamento de reposicdo hormonal em situacGes de hipotiroidismo
primario ou secundario, na supressao da hormona estimulante da tiroide (TSH) em casos
de bdcio eutiroideo benigno, na profilaxia pds-tiroidectomia e como terapéutica adjuvante
no carcinoma diferenciado da tiroide.323334

A producdo enddégena de hormonas tiroideias é regulada pelo eixo hipotalamo-
hipofise-tiroide: a hormona libertadora de tirotropina, secretada pelo hipotalamo, estimula
a hipdfise anterior a produzir TSH, que por sua vez promove a sintese e libertagcdo de T3
(triiodotironina) e T4 pela gldndula tiroideia.3®3>3¢ Ao nivel celular, a levotiroxina
administrada exogenamente é convertida em T3, a forma biologicamente ativa, através da

acdo de enzimas deiodinases que removem um atomo de iodo da molécula de T4. A T3
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exerce o seu efeito através da ligacdo a recetores nucleares especificos, modulando a
transcricdo génica e o metabolismo celular.

A absorgado intestinal da levotiroxina ocorre predominantemente no jejuno e ileo
superior, sendo influenciada pelo pH do meio gastrico.3®*> A dissolu¢cdo adequada do
comprimido de levotiroxina requer um ambiente acido, uma vez que a ionizacdo da
molécula é pH-dependente. O omeprazol, ao inibir irreversivelmente a bomba de protdes
H*/K*-ATPase, eleva significativamente o pH intragastrico (podendo atingir valores
superiores a 4-5), criando um ambiente menos favoravel a dissolugdo da levotiroxina na
sua forma farmacéutica convencional de comprimido.3%33:37

Esta alteracdo do pH pode comprometer a biodisponibilidade da levotiroxina,
resultando potencialmente em niveis séricos subterapéuticos de T4 e consequente
elevagdao compensatdria dos valores de TSH. Esta absor¢ao podera ser menos condicionada
se fatores como a sua forma farmacéutica e dosagem forem ajustados, como por exemplo,
aumentar o intervalo entre a toma de cada medicamento.

Com o conhecimento desta interacdo, chegou-se a seguinte intervencdo
farmacéutica: apds reunir informacao cientifica bem fundamentada acerca do esquema de
posologia, regime terapéutico completo e da interacdo propriamente dita, a farmacéutica
responsavel pelo departamento da preparacao individualizada da medicag¢do contactou a
médica prescritora da medicacdo do utente do lar. Alertou para uma possivel diminuicao
da acdo terapéutica da levotiroxina sddica e questionou a necessidade de ajuste da hora
de toma ou da dosagem da levotiroxina, caso se justifique ao fazer a monitorizacdao dos

niveis séricos de TSH.

Conclusao:

A identificacdo da potencial interacdao entre levotiroxina sédica e omeprazol
durante a PIM permitiu uma intervenc¢ao farmacéutica atempada. Este caso ilustra o papel
essencial do farmacéutico na detecdo de problemas relacionados com medicamentos em
doentes polimedicados institucionalizados, contribuindo para a seguranca e otimizagao da

farmacoterapia através da vigilancia ativa e da colaboracao interdisciplinar.
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Atividade 3: Formulacao Oral de Semaglutido como Alternativa aos Agonistas dos

Recetores GLP-1 Injetaveis

Contextualizacdo:

Ailiteracia na saude e a influéncia das redes sociais exige um cuidado acrescido, por
parte dos profissionais de saude, em educar e desconstruir crencas. Ao longo do meu
estagio, deparei-me com duvidas frequentes em utentes medicados com agonistas dos
recetores Glucagon-Like Peptide-1 (GLP-1) injetaveis. Dada a sua dificuldade de obtencao
e inconveniéncias associadas ao modo de administracdo do farmaco, tinham questdes
relativamente a eficacia e efeitos secunddrios da nova alternativa de formulacdo oral.

As duvidas centravam-se na comparacdo de eficdcia terapéutica, perfil de efeitos
adversos e particularidades de administracdo entre as duas formulagdes. A influéncia de
informacdo ndo validada proveniente de redes sociais e a necessidade de esclarecimento
técnico justificaram uma abordagem farmacéutica educacional estruturada, baseada em

evidéncia cientifica atualizada.

Desenvolvimento:

A diabetes mellitus (DM) é uma doenca crdnica que se caracteriza por um registo
hiperglicémico persistente associado a uma secrec¢do de insulina, insuficiente ou ausente,
com ou sem comprometimento simultdneo da sua acdo.3® Existem vérios tipos de DM,
sendo as formas mais comuns a DM tipo 2, DM tipo 1 e DM gestacional. A DM tipo 2 é a
mais frequente e engloba diversas condig¢des clinicas associadas a resisténcia dos tecidos a
insulina, a uma reducdo da sua secrecdo (com ou sem insulinorresisténcia) e a
gluconeogénese descontrolada pelo figado.3%4°

O controlo do quadro clinico de diabetes do tipo 2 assenta numa estratégia que
inclui modificagcdes do estilo de vida (alimentag¢do equilibrada, exercicio fisico regular,
cessacdo tabdagica) e terapéutica farmacolégica dirigida ao controlo glicémico e a reducao
do risco cardiovascular.3? Entre as diversas classes farmacoldgicas disponiveis, os agonistas
dos recetores GLP-1 tém assumido um papel crescente, ndo apenas pelo seu efeito
hipoglicemiante, mas também pela redu¢ao de peso e beneficio cardiovascular

demonstrados.*® A GLP-1 é uma hormona intestinal, pertencente a familia das incretinas,

gue potencia a secrecao de insulina e inibe a secrecdo de glucagon, retarda o esvaziamento
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gastrico reduzindo a resisténcia a insulina e tem um papel essencial na regulacdo da
saciedade e apetite pelo sistema nervoso central. Até ha pouco tempo, os agonistas dos
recetores GLP-1 sé estavam disponiveis para administracdo subcutanea, ja que
medicamentos que contém péptidos tém uma biodisponibilidade oral muito
reduzida.?®4%42 Em 2019, a primeira formulac3do oral de um agonista dos recetores GLP-1
foi desenvolvida e aprovada para o tratamento da DM tipo 2.43¥% O semaglutido oral,
comercializado sob a designacao Rybelsus®, representa uma inovacdo farmacoterapéutica
de relevo, dado que esta classe de medicamentos estava historicamente limitada a via
parentérica devido a sua instabilidade gastrointestinal e reduzida permeabilidade
membranar.44

A aprovacdo regulamentar deste medicamento pela Food and Drugs Administration
(FDA) e pela European Medicines Agency (EMA) evidencia um marco cientifico significativo,
ultrapassando os desafios da degradacdo enzimatica e baixa biodisponibilidade oral
caracteristicos desta classe farmacoldgica.*®

O semaglutido oral encontra-se disponivel nas dosagens de 3 mg, 7 mg e 14 mg para
administracdo didria.** A sua formulacdo incorpora o excipiente funcional N-(8-[2-
hidroxibenzoil]amino)caprilato de sédio (SNAC), que atua como potenciador de permeacgao
através de multiplos mecanismos: promove a monomerizagao do principio ativo, eleva
localmente o pH gastrico, conferindo protecao contra a hidrélise enzimatica, e induz a
fluidificacdo transitéria da membrana plasmatica do epitélio gastrico, facilitando o
transporte transcelular do semaglutido.39404445

N3o obstante esta estratégia de formulacdo sofisticada, a biodisponibilidade
absoluta permanece limitada a aproximadamente 0,8%.%* Contudo, a molécula apresenta
uma semivida de eliminagdo prolongada que permite administra¢do didria e obtencao de
concentracOes plasmaticas de equilibrio (steady-state) apds 4 a 5 semanas de
tratamento.*?44

Na pratica da farmacia comunitaria, o aconselhamento rigoroso sobre as condicoes
de administracdo é critico, dado que a eficacia depende estritamente da otimizagdo da
acdo do SNAC.*® O farmacéutico deve assegurar a compreensdo de: a toma Unica didria ser
pela manhd em jejum; a ingestdo exclusivamente com dgua simples (aproximadamente 120
mL); intervalo minimo de 30 minutos antes de qualquer alimento, bebida ou outra

medicacdo; e vigilancia acrescida em doentes medicados com farmacos de indice
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terapéutico estreito, particularmente a levotiroxina.3*** O ndo cumprimento destas
condicGes compromete a absorcdo e efetividade terapéutica.

A robustez da evidéncia cientifica assenta no programa PIONEER, que integrou dez
ensaios clinicos de fase II1.*4* Em monoterapia (PIONEER 1), o semaglutido oral 14 mg
promoveu reducdes da hemoglobina glicada de 1,1 pontos percentuais e perda ponderal
de 2,3 kg em 26 semanas.*? Os estudos PIONEER 2 e 3 evidenciaram superioridade face a
empagliflozina e sitagliptina, respetivamente, enquanto o PIONEER 4 demonstrou eficacia
comparavel ao liraglutido subcutaneo 1,8 mg, sustentando a formula¢do oral como
alternativa vidvel aos agonistas dos recetores GLP-1 injetdveis.3%*2 O PIONEER 8 confirmou
eficacia em associacdo com insulinoterapia.*>44

InvestigacGes com dosagens superiores (50 mg) demonstraram, no OASIS 1, perdas
de peso comparaveis ao semaglutido subcutineo 2,4 mg (Wegovy®).** O ensaio PIONEER
6 demonstrou ndo-inferioridade face ao placebo relativamente a eventos cardiovasculares
adversos major, confirmando seguranca cardiovascular aceitavel.*

Os eventos adversos mais frequentes sdo gastrointestinais (ndusea, vomitos,
diarreia), constituindo a principal causa de descontinuacdo.**** O risco de hipoglicemia é
reduzido em monoterapia, aumentando com sulfonilureias ou insulina. Eventos raros
incluem pancreatite aguda e colelitiase. O PIONEER 5 validou a seguranga em doentes com
compromisso renal moderado.3?

Existe adverténcia da FDA devido a tumores de células C da tiroide observados em
roedores, embora a relevancia humana permaneca indeterminada. O Rybelsus® esta
contraindicado em individuos com antecedentes de carcinoma medular da tiroide ou
Sindrome de Neoplasia Enddcrina Multipla tipo 2.3°

A disponibilizacdo de semaglutido oral na Farmdacia d'Arrabida representa uma
oportunidade para otimizar a adesdo terapéutica, em doentes relutantes a terapéutica
injetavel. A analise agrupada PIONEER REAL, em contexto de mundo real, corrobora a
efetividade com reducbes médias de hemoglobina glicada de 0,9% e melhorias na

satisfacdo dos doentes.®
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Conclusao:

O exercicio farmacéutico comunitario compreende a dispensa, o aconselhamento
técnico rigoroso sobre as condi¢des especificas de administracdo, o acompanhamento
longitudinal da efetividade, a identificacdo precoce de efeitos adversos e a promocao da
literacia em saude. A educacdo terapéutica sobre o cumprimento estrito das instrucdes
posoldgicas constitui um determinante critico do sucesso terapéutico, dada a estreita

dependéncia entre as condi¢Ges de ingestdo e a biodisponibilidade.
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PARTE 2 — Temas de desenvolvimento

Tema 1 - Uso do Dupilumab para o Tratamento da Dermatite Atopica

Introducao:

Durante o meu estagio na Farmacia d'Arrabida, foi possivel observar um nimero
crescente de utentes que se dirigiam a farmdcia relatando surtos severos de Dermatite
Atépica (DA), muitas vezes em situacGes de desespero apds esgotarem as opcoes de
dermocosmeéticos, medicamentos ndo sujeitos a receita médica, medidas ndo
farmacoldgicas e tratamentos convencionais de primeira linha, como os corticosteroides
de uso tépico.

Estas situacdes clinicas evidenciaram as limitacGes significativas do arsenal
terapéutico convencionalmente disponivel em farmdcia comunitaria para casos de DA
moderada a severa. A observacdo repetida de utentes com controlo subdtimo da sua
condigdao, mesmo apos esgotarem as opgdes terapéuticas acessiveis ao nivel dos cuidados
primarios, despertou a necessidade de uma compreensdao mais aprofundada sobre as
alternativas terapéuticas inovadoras para esta patologia. Esta realidade conduziu-me a
explorar o dupilumab, que representa uma solu¢do emergente no tratamento da DA

refrataria.

Epidemiologia da Dermatite Atdpica:

A DA constitui uma patologia inflamatéria cutdnea crdnica de natureza pruriginosa
que assume particular relevancia epidemioldgica na atualidade.*® O seu reconhecimento
como problema de saude publica tem-se consolidado devido ao incremento da sua
incidéncia observado nas sociedades industrializadas ao longo das ultimas décadas.*’

Esta posiciona-se como a dermatose inflamatéria cronica de maior prevaléncia a
nivel mundial.*® As estimativas epidemioldgicas apontam para que esta condi¢do afete
mais de 230 milhdes de individuos globalmente, traduzindo-se numa prevaléncia vitalicia
aproximada de 10%.%74°

A analise de estudos longitudinais revela uma tendéncia de crescimento

significativo da prevaléncia global da DA, com registos que documentam um incremento
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de duas a trés vezes nas Ultimas décadas,*”*° particularmente evidente em regides
desenvolvidas como os Estados Unidos, Europa e Japao.
Prevaléncia na Populagdo Pediatrica

A DA constitui uma das patologias mais frequentes da infancia, apresentando uma
prevaléncia global de aproximadamente 13% na populacdo infantil.”! Esta percentagem
pode variar consideravelmente entre regides, registando-se valores entre 15% a 38% em
criangas menores de cinco anos>?, com dados norte-americanos situados entre 11,3% e
12,7%.%8

E caracterizada por um inicio precoce, com 60% dos casos manifestando-se antes
do primeiro ano de vida e 85% a 90% até aos cinco anos.*>°1>3 Aproximadamente 70% das
criancas afetadas experienciam remissdo antes da adolescéncia, embora 25% mantenham
a patologia na idade adulta.>!
Prevaléncia na Populag¢do Adulta

Contrariamente a percegdao tradicional desta patologia ser exclusivamente
pediatrica, a prevaléncia em adultos situa-se entre 2% a 8%.%7°>>* Os dados norte-
americanos reportam valores entre 6,9% e 7,6%, alinhados com estimativas internacionais
de 7% a 7,2%.4849°1

Em Portugal, um estudo de 2017 estimou aproximadamente 78.300 pacientes
adultos acompanhados por dermatologistas, representando 0,7% a 1,6% da populagdo
adulta nacional.*’
Distribuicao por grau de Severidade

A estratificacdo da DA por gravidade revela um padrao epidemioldgico que
impacta significativamente a gestao clinica e a qualidade de vida dos doentes. As
estimativas indicam que aproximadamente um terc¢o das criangas e metade dos adultos
com DA apresentam formas moderadas a graves da patologia.*¢:°

Na realidade portuguesa, os dados de 2017 revelaram que entre 40% a 45% dos
pacientes adultos observados em consulta de dermatologia apresentavam doenca
classificada como moderada ou grave, sublinhando a necessidade de abordagens

terapéuticas especializadas.*’
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Patofisiologia:

A compreensdo dos mecanismos fisiopatologicos subjacentes a DA revela uma
natureza pluridimensional que envolve a interacdo complexa entre a predisposicdo
genética, alteracdes imunoldgicas e fatores ambientais. Esta triade fisiopatoldgica resulta
numa cascata de eventos que culminam na disfuncdo da barreira cutanea e na perpetuacao
do processo inflamatdrio.*”49°3,54
Fundamentos Genéticos no Comprometimento da Epiderme

A integridade da barreira epidérmica assume um papel central na patogénese da
DA, sendo frequentemente considerada o evento iniciador segundo a hipdtese "outside-
to-inside".*85253 As altera¢des genéticas mais significativas relacionam-se com mutac¢des
no gene da filagrina, proteina essencial para a manutenc3o da funcdo barreira.**°1°3

A deficiéncia ou auséncia de mondédmeros funcionais de filagrina compromete
estruturalmente a camada cdrnea, resultando numa permeabilidade epidérmica
aumentada.>>? Esta alteracdo manifesta-se clinicamente através da xerose cutinea e do
incremento da perda transepidérmica de dgua, criando um ambiente propicio a penetracao
de alergénios, agentes irritantes e microrganismos patogénicos. O comprometimento da
barreira epidérmica estabelece um ciclo perpétuo de inflamagdo, onde a permeabilidade
aumentada facilita a exposicdo antigénica, desencadeando respostas imunitarias
exacerbadas que, por sua vez, agravam o dano estrutural da pele.*9°!

Desregulagdo Imunitaria e Cascatas Inflamatorias

O perfil imunolégico da DA caracteriza-se pelo predominio de uma resposta de
linfocitos T-auxiliares ou helper do tipo 2 (Th2), assumido principalmente pelas
interleucinas IL-4 e IL-13.47°3>5 Estas citocinas constituem os mediadores proximais da
inflamacao tipo 2, exercendo multiplas acdes patogénicas na homeostase cutanea.

As IL-4 e IL-13 promovem a polarizagdo Th2 e induzem a diferenciagao de linfécitos
B com consequente switching para producdo da imunoglobulina E.* Simultaneamente,
estas citocinas exercem efeitos deletérios diretos sobre a estrutura epidérmica, suprimindo
a expressdo de proteinas fundamentais para a diferenciacdo terminal dos queratinécitos,
incluindo filagrina, loricrina e involucrina.*®*® A acdo destas citocinas estende-se a inibic3o
da producdo de peptideos antimicrobianos, comprometendo a defesa inata cutanea, e a
modulacdo da sintese lipidica epidérmica. Adicionalmente, promovem a hiperplasia

epidérmica e facilitam o recrutamento de eosindfilos para os tecidos inflamados.>%°>
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Diversidade das Vias Inflamatdrias e Mediagao do Prurido

Embora a resposta Th2 predomine na fase aguda da DA, a patologia envolve
multiplas vias inflamatdérias que evoluem com a cronologia da doenca.*”>® As lesbes agudas
caracterizam-se pela ativacdo das vias Th2, Th22 e Th17, enquanto as lesdes crdnicas
evidenciam maior heterogeneidade com participa¢do das respostas Th17/22 e Thil. Os
queratindcitos ativados libertam alarminas como a linfopoietina estromal timica, IL-33 e IL-
25, que ativam células linfoides inatas tipo 2, células dendriticas e basofilos, amplificando
a resposta Th2.47/48>1

A IL-31, produzida por células Th2, constitui o mediador critico do prurido
caracteristico da doenca, estabelecendo o ciclo vicioso de prurido-escoriacdo onde o ato
de cocar agrava mecanicamente a barreira epidérmica, perpetuando a inflamacdo e
intensificando a sintomatologia.?”483,>4,55,56
Alteragoes do Microbioma Cutaneo

A disfuncdo da barreira epidérmica predispbée a disbiose microbiana,
particularmente pela colonizagao por Staphylococcus aureus, isolado em mais de 90% dos
pacientes adultos com DA versus 5% na populacdo sauddvel.#”°! Esta colonizacdo
correlaciona-se com a gravidade da doenca através de fatores de viruléncia especificos,
incluindo modulinas soltuveis em fenol e enterotoxinas, capazes de induzir reacdes alérgicas
cutdneas e incrementar a expressdo de IL-4.>*
ImplicagOes Terapéuticas: Alvos Moleculares Especificos

A elucidagdo dos mecanismos patogénicos da DA tem impulsionado o
desenvolvimento de terapéuticas direcionadas, superando o paradigma dicotémico
"inside-out" versus "outside-in" e inaugurando a era das abordagens translacionais

personalizadas.>%>3

Abordagem Terapéutica:

A gestdo terapéutica da DA segue uma abordagem escalonada, onde a sele¢do do
tratamento é determinada pela gravidade da doenca, idade do paciente, comorbilidades e
resposta terapéutica. Os objetivos centrais consistem na reducdo do prurido e no
estabelecimento de controlo persistente que permita manter a funcionalidade diaria

completa. O algoritmo terapéutico progride desde cuidados fundamentais até tratamentos
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tépicos e sistémicos especializados, evoluindo conforme a severidade e resposta
clinica.4”4°

Independentemente da gravidade, todos os doentes devem receber terapéutica
fundamental que inclui educacdo sobre a patologia, evasdo de fatores desencadeantes,
aplicacdo regular de emolientes para restauracdo da barreira cutanea e medidas de higiene
adequadas.®! Para a doenca ligeira a moderada, os anti-inflamatdrios topicos constituem o
pilar terapéutico, incluindo corticosteroides topicos como primeira linha nas exacerbacoes
e inibidores da calcineurina para abstencdo de corticoides. A terapéutica proativa, com
aplicacdo intermitente destes agentes apds inducdo de remissdao, tem demonstrado
eficacia na prevencio de recidivas.4’4%>!

Nos casos de DA moderada a grave refrataria aos tratamentos tépicos adequados,
esta indicada a terapéutica sistémica. Esta inclui imunossupressores convencionais,
terapéuticas bioldgicas dirigidas a via inflamataria tipo 2 (particularmente a sinalizacdo de
IL-4 e IL-13), e inibidores orais da via JAK-STAT (Janus Quinase/Transdutor de Sinal e
Ativador da Transcri¢do).”® A fototerapia constitui uma alternativa de segunda linha,
enquanto a imunoterapia alergénica pode ser considerada em doentes com
comorbilidades alérgicas associadas.*® A descontinuacdo ou ajuste posolégico dos
tratamentos sistémicos deve ser avaliada apds periodos definidos conforme a resposta

terapéutica observada.

Dupilumab

Neste contexto de terapéuticas bioldgicas direcionadas, o dupilumab emerge como
o primeiro anticorpo monoclonal aprovado especificamente para o tratamento da DA
moderada a grave, representando um marco na abordagem terapéutica desta
patologia.*6->®
Caracterizacdo e Mecanismo de Agao

O dupilumab constitui um anticorpo monoclonal totalmente humano, classificado
como imunoglobulina G4 recombinante, pertencente a classe dos agentes bioldgicos.
Representa o primeiro tratamento biolégico direcionado aprovado para a DA moderada a
grave em adultos, adolescentes e, mais recentemente, em criancgas a partir dos seis meses

de idade em determinadas jurisdi¢des.*¢:>3:57,58
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O mecanismo de ag¢ao do dupilumab baseia-se no bloqueio especifico da
subunidade alfa do recetor da IL-4Ra, componente partilhado por dois complexos
recetoriais distintos que medeiam a sinalizagdo das citocinas IL-4 e IL-13, onde a
subunidade IL-4Ra participa na formacdo de dois tipos de complexos recetoriais
funcionalmente distintos:46:>1,59,60,61,62
e Recetor Tipo | (IL-4Ra/yc): Constituido pela cadeia IL-4Ra e pela cadeia gama
comum, este recetor liga exclusivamente IL-4 e expressa-se predominantemente
em células hematopoiéticas, incluindo linfocitos T, baséfilos e mastdcitos.>%:62:63

e Recetor Tipo Il (IL-4Ra/IL-13Ral): Formado pela cadeia IL-4Ra e pela cadeia IL-
13Ral, este complexo possui capacidade de ligagao tanto para IL-4 como para IL-
13. A sua distribuicdo celular é mais abrangente, incluindo células hematopoiéticas
e ndo-hematopoiéticas como mondcitos, fibroblastos, eosindfilos, linfécitos B
ativados, células epiteliais, células caliciformes e células musculares lisas.*6>%62

Aligagao do dupilumab a subunidade IL-4Ra partilhada impede a ativagdao de ambos
os complexos recetoriais, resultando no bloqueio simultaneo das vias de sinaliza¢do da IL-
4 e |L-13. Esta inibicdo de duas frentes é fundamental para a supressao eficaz da inflamacao
tipo 2, dado o papel complementar destas citocinas na patogénese da DA.*6:62

Em condigdes fisioldgicas, a ligagao de IL-4 ou IL-13 aos seus recetores desencadeia
uma cascata de sinalizagao intracelular que envolve a transfosforilagao e ativagao das Janus
cinases JAK1, JAK3 e tirosinase quinase 2 associadas as subunidades recetoriais.*®® Esta
ativacdo conduz a fosforilacdo do dominio citoplasmatico do IL-4Ra e subsequente ativacao
de fatores de transcricdo, predominantemente STAT6 e, secundariamente, STAT3.°6,62,64

O bloqueio mediado pelo dupilumab interrompe esta cascata de sinalizacao ao nivel
do recetor, regulando negativamente (downregulation) a via JAK-STAT a jusante e,
consequentemente, suprimindo a transcricdo de genes envolvidos na resposta inflamatdria
tipo 2.46%% Esta modulacdo molecular traduz-se na inibicdo da producdo de citocinas proé-

inflamatdrias, normalizacdo da funcdo barreira epidérmica e reducdo da resposta

imunitaria Th2 caracteristica da DA.
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Indicagdao Terapéutica e Regime de Dosagem

O dupilumab esta aprovado para o tratamento da DA moderada a grave em
pacientes adultos e adolescentes (212 anos) candidatos a terapéutica sistémica, quando o
controlo adequado ndo foi alcancado com tratamentos tdpicos de prescricdo ou quando
estes ndo s3o recomendados.®® A aprovacgdo estende-se a populacdo pediatrica a partir dos
seis meses de idade, tanto pela FDA nos Estados Unidos, como pela EMA na Europa, com
esquemas posoldgicos especificos ajustados ao peso para diferentes grupos etarios.>#60.64

O regime posoldgico do dupilumab varia conforme a idade e peso corporal do
paciente. Em adultos, administra-se uma dose de carga inicial de 600 mg (duas injecdes
subcutaneas de 300 mg) no primeiro dia, seguida de 300 mg em semanas alternadas. Nos
adolescentes entre 12 e 17 anos com peso corporal igual ou superior a 60 kg, o esquema é
idéntico ao dos adultos; para adolescentes com peso inferior a 60 kg, a dose inicial é de 400
mg (duas injecdes de 200 mg), seguida de 200 mg quinzenalmente.®®

O dupilumab pode ser utilizado em monoterapia ou em associagdo com
corticosteroides tdpicos, sendo que a terapéutica combinada demonstra melhoria superior
dos sinais e sintomas comparativamente a monoterapia.>® O tratamento é considerado de
longo prazo, devendo avaliar-se a resposta terapéutica as 16 semanas. A descontinuagao
deve ser ponderada na auséncia de resposta, embora alguns pacientes com resposta
parcial inicial possam beneficiar da manutencdo do tratamento além deste periodo. A
durabilidade terapéutica permite retratamento eficaz em caso de necessidade de
interrupcdo temporéria.®®
Eficacia Clinica

A eficacia do dupilumab no tratamento da DA moderada a grave foi robustamente
demonstrada em ensaios clinicos de fase Ill (SOLO 1, SOLO 2, LIBERTY AD CHRONOS) e
estudos de extensdo em longo prazo, evidenciando melhorias significativas em parametros
objetivos, sintomaticos e de qualidade de vida.>%°%>°

Os estudos pivotais demonstraram melhorias substanciais nas métricas objetivas de
gravidade da doencga. Nos ensaios SOLO 1 e SOLO 2, realizados em regime de monoterapia
com dupilumab 300 mg quinzenalmente, 36% a 38% dos pacientes alcancaram pontuacdo
“Investigator's Global Assessment” de 0 ou 1 (pele limpa ou quase limpa) na semana 16,

comparativamente a 9% a 10% no grupo placebo.’*>° No estudo CHRONOS, que incluiu
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corticosteroides topicos concomitantes, 39% dos pacientes atingiram uma pontuacado de 0
ou 1 versus 12% no placebo.>?

A reducdo da gravidade medida pelo Eczema Area and Severity Index (EASI) revelou-
se igualmente significativa, com 44% a 51% dos pacientes tratados alcancando EASI-75
(redugdo de 75% no score) na semana 16 nos estudos SOLO, comparado com 12% a 15%
no placebo.>>*%®2 Dados do mundo real (real-world data) evidenciaram taxas ainda
superiores, com 59,8% dos pacientes atingindo EASI-75 as 16 semanas.®® A variacdo
percentual média do EASI entre o baseline e a semana 16 situou-se entre 67% a 72% nos
grupos tratados, contrastando com 31% a 38% no placebo.>%6!

O dupilumab demonstrou eficacia marcada na melhoria de sintomas e qualidade de
vida. A reducdo do prurido, sintoma cardinal da DA, manifestou-se precocemente, com
melhorias significativas observadas ja as quatro semanas de tratamento, mantendo-se
sustentadas até a semana 16 conforme medido pela Escala Numérica de Avalia¢do.%6>°

A qualidade de vida relacionada com a saude, avaliada pelo indice de Qualidade de
Vida Dermatolégica e pela Medida de Eczema Orientada ao Paciente, apresentou melhorias
significativas, incluindo impacto positivo no sono.’®°%®> Adicionalmente, observou-se
reducdo dos sintomas de ansiedade e depressao medidos pela Escala de Depressao e
Ansiedade Hospitalar, particularmente pronunciada em pacientes com inicio precoce da
doenca.46:59,60

O mecanismo de acdo do dupilumab traduz-se em alteragées moleculares
mensuraveis. O tratamento associou-se a decréscimos nas concentracdes de
biomarcadores de imunidade tipo 2, incluindo a Quimiocina Reguladora da Atividade do
Timo, a imunoglobulina E total sérica e alergénio-especifica.t%®>

A funcdo da barreira cutdnea evidenciou melhoria significativa, objetivada pela
reducdo da Perda de Agua Transepidérmica. Paralelamente, verificou-se restauracdo do
microbioma cutaneo, com diminui¢do da abundancia de Staphylococcus aureus e aumento
da diversidade microbiana nas lesdes, independentemente da resposta clinica.*¢:>7:>8

A eficacia em adolescentes (12-17 anos) com DA moderada a grave foi comprovada
no estudo AD-1526, demonstrando manutencdo do beneficio clinico da semana 16 até a
semana 52 em estudos de extens3o.%* Estudos de longo prazo evidenciaram eficcia

sustentada e perfil de seguranca aceitavel até trés anos em adultos, como demonstrado no

estudo CHRONOS até a semana 52.%0>9,60
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Perfil de Seguranca

O dupilumab demonstra um perfil de seguranca globalmente satisfatorio, com
baixas taxas de descontinuacdo por eventos adversos (1,5% a 1,9% nos estudos de
monoterapia).*®%% As reacBes adversas mais frequentes consistem em manifestacdes locais
no local de injecdo, incluindo eritema, edema e prurido, reportadas em mais de 10% dos
pacientes.®® As complicacdes oculares constituem as reacdes adversas mais significativas,
particularmente a conjuntivite, que ocorre com maior incidéncia em doentes com DA
comparativamente a outras indicacdes.*®>> A maioria dos casos é resolvida sem grandes
complicacdes, embora casos refratarios requeiram avaliacdo oftalmolégica especializada.

Outras reagdes frequentes incluem herpes oral, eosinofilia, cefaleia e blefarite.4°

Conclusao:

Do ponto de vista farmacéutico, o conhecimento detalhado sobre o dupilumab
torna-se essencial para a pratica contemporanea, tanto em contexto comunitdrio como
hospitalar. A observagdo de utentes com DA severa na Farmdcia d'Arrdbida, cujas opg¢oes
terapéuticas convencionais se encontravam esgotadas, evidenciou a necessidade de

familiarizagdo com estas terapéuticas inovadoras.
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Tema 2 — Cirurgia Bariatrica: Cuidados Pré- e Pds-Cirurgicos

Introducao:

De acordo com o Inquérito Alimentar Nacional e de Atividade Fisica de 2015-2016,
denota-se uma prevaléncia de obesidade ponderada para a populagdo portuguesa de
22,3% (24,3% para o sexo feminino e 20,1% para o sexo masculino) e uma prevaléncia de
34,8% para a pré-obesidade, a nivel nacional.®® Num contexto de farmacia comunitaria,
para além da educacdo dos utentes para prevencdo, também se deve estar apto para
aconselhar consoante o estado de tratamento para a obesidade, visto esta prépria ser uma
doenca crénica que acresce o risco de condicbes como a diabetes mellitus tipo 2, a
dislipidemia e a apneia do sono, entre outras comorbilidades.®’

Entre as varias linhas de tratamento, destacam-se os procedimentos bariatricos
como uma solugdo cirurgica, em doentes selecionados que ndo apresentem melhoria com
adaptacdo do estilo de vida. Aqui, o aconselhamento farmacéutico permite ao utente
esclarecer quaisquer duvidas sobre este tipo de operacdo, a relacdo risco-beneficio e

perceber os cuidados a ter antes e depois do procedimento.

Revisdao dos Procedimentos Bariatricos:

Em 2021, foram realizados 598,834 procedimentos baridtricos cirurgicos, a escala
mundial, segundo a International Federation for the Surgery of Obesity and Metabolic
Disorders %8 e prevé-se o aumento deste nimero como resposta a tendéncia de aumento
da prevaléncia da obesidade.®®

O campo da Cirurgia Bariatrica e Metabdlica tem sofrido um rdpido crescimento nos
ultimos 25 anos, caracterizado por melhorias nos resultados clinicos e uma reducdo
drastica dos riscos associados. Esta evolucdo reflete ndo apenas os avangos técnicos e
tecnolégicos na area cirdrgica, mas também uma melhor compreensdo dos mecanismos
fisiopatoldgicos da obesidade e das suas comorbilidades associadas.

As recomendacoes para a CBM sofreram modificacOes significativas ao longo das
ultimas décadas. As diretrizes estabelecidas em 1991 pelo National Institutes of Health

recomendavam a intervenc3o cirtrgica para pacientes com indice de Massa Corporal (IMC)
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igual ou superior a 40 kg/m?, ou IMC igual ou superior a 35 kg/m? na presenca de
comorbilidades associadas a obesidade.®”-%°

Contudo, as diretrizes mais recentes de 2022, publicadas conjuntamente pela
American Society for Metabolic and Bariatric Surgery e pela International Federation for
the Surgery of Obesity and Metabolic Disorders, reduziram significativamente estes
limiares. As novas recomendacgdes estabelecem que a CBM deve ser considerada para
individuos com IMC igual ou superior a 35 kg/m? independentemente da presenca de
comorbilidades, e para aqueles com IMC entre 30-34,9 kg/m? quando apresentam
doencas metabdlicas ou comorbilidades relacionadas com a obesidade. Esta alteracdo
reflete uma abordagem mais precoce e preventiva no tratamento da obesidade e das
suas complica¢bes.”®”!

Os procedimentos bariatricos sao classificados de acordo com o seu principio
funcional em trés categorias: restritivos, malabsortivos ou uma combinacdao de ambos. O
objetivo fundamental destes procedimentos consiste na redugao da ingestao calérica
e/ou na alteragdo da absor¢do de nutrientes, promovendo assim a perda ponderal
sustentada e a melhoria das comorbilidades associadas.’?73

Técnicas Cirargicas

Existem diversas técnicas cirurgicas estabelecidas na pratica baridtrica, cada uma
com caracteristicas e indicacdes especificas:

Gastrectomia em Sleeve: O procedimento mais comum mundialmente, removendo
aproximadamente 80% do estdmago para criar uma estrutura cilindrica restritiva ou
“manga”. Além da reducdo da capacidade gastrica, diminui a producdo de grelina,
reduzindo a sensac3o de fome.”%7274

Bypass Gastrico em Roux-en-Y: O bypass gastrico em Roux-en-Y, ou Y de Roux,
constitui o segundo procedimento mais comum na pratica bariatrica. Trata-se de um
procedimento hibrido que incorpora tanto componentes restritivos como malabsortivos. A
técnica envolve a criacdo de uma pequena bolsa gastrica (15-30 ml) que é anastomosada
diretamente a uma ansa do intestino delgado, separando uma porgdo significativa do
estdmago, todo o duodeno e parte do jejuno proximal do transito alimentar.

Bypass Gastrico de Uma Anastomose: O bypass gastrico de uma anastomose,

também conhecido como mini-bypass gastrico, variante simplificada do Y de Roux, requer
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apenas uma anastomose entre a bolsa gdstrica e intestino delgado, mantendo os beneficios
com menor complexidade cirurgica.

Derivacdo Biliopancreatica com ou sem Duodenal Switch: Técnicas mais
malabsortivas disponiveis, criando um desvio significativo do intestino delgado com
absorcdo muito reduzida de nutrientes, particularmente de gorduras e proteinas. A
variante com duodenal switch preserva o piloro e uma pequena por¢ao do duodeno,
oferecendo algumas vantagens funcionais em relacdo a técnica classica.

Banda Gastrica Ajustavel: Anteriormente popular, envolve banda inflavel na porcao
gastrica superior. Atualmente em desuso devido a elevada incidéncia de complica¢Ges
tardias, necessidade frequente de reinterven¢des e eficacia limitada na manutengao

ponderal.

Preparacao Pré-Cirurgica:

Durante a preparacgao pré-cirurgica avalia-se um conjunto abrangente e
multidisciplinar de parametros, como o historial médico, analises laboratoriais, perfil
psicologico e exame fisico. Estes fatores todos contribuem para constatar a elegibilidade
do paciente (evitando complica¢des pds-cirurgicas debilitantes), assim como a prontidao
do mesmo para as adaptagdes tipicamente exigentes, necessdrias apos o
procedimento.5%71
Gestao Psicoldgica

A nivel psicolégico, uma revisdo da condicdo mental permite prevenir riscos de
cardcter psiquidtrico. Um diagndstico prévio de compulsdo alimentar ou depressdao nao
implica necessariamente uma desqualificacdo para operar, no entanto varios tracos
psicolégicos contribuem para o aumento de peso, como a ansiedade, baixa autoestima e
falta de uma rede de suporte.”” Outra preocupacdo de extrema seriedade é o risco de
automutilacdo e suicidio, que pode aumentar apds a cirurgia bariatrica.’® Este pode ser
diminuido pela identificacdo precoce de predisposicGes psicoldgicas e pela oferta de
intervengdes especializadas.

Gestao Dietética

A implementacdo de uma dieta pré-cirurgica assume um papel fundamental na

otimizacdo do estado nutricional do paciente e na minimizag¢do de riscos cirtrgicos. E um

consenso que na comunidade cirurgica e farmacéutica a perda de peso pré-operatdria
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facilita a execugdo técnica da cirurgia bariatrica, reduzindo o risco, complicagdes e o tempo
de internamento hospitalar.®®’” A reducdo pré-cirurgica do volume hepético desempenha
um papel essencial na melhoria da precisdao técnica durante a cirurgia baridtrica. Uma
grande parte dos pacientes com obesidade grave (aproximadamente 85-90%) enfrenta
doenca hepdtica esteatdsica associada a disfuncdo metabdlica, o que resulta em
hepatomegalia.”"’”’® A diminui¢cdo do volume hepdtico, associada a reducdo de gordura
intra-hepatica, visceral e da espessura da parede abdominal, contribui para a diminuicdo
de complica¢des perioperatdrias, como hemorragia, fugas anastomaticas ou ulceras.”®

Para além destas vantagens, a gestdo dietética pré-cirdrgica pode ainda promover
uma maior perda de peso apds a cirurgia e preparar os pacientes para as mudancas
nutricionais esperadas. Outros beneficios incluem a melhoria do controlo da glicemia, da
pressao arterial, do perfil lipidico e da composicdo corporal. Uma reducdo de 10% do peso
inicial estd relacionada com a diminuicdo da apneia do sono, riscos cardiovasculares e
tromboembdlicos, inflamagdo e niveis de glicose no sangue.”’

As opcles hipoenergéticas mais comumente recomendadas incluem dietas entre
800 e 1200 kcal/dia, e dietas de muito baixo aporte caldrico, que fornecem entre 500 e 800
kcal/dia. A composi¢cdo de macronutrientes normalmente inclui glicidos em quantidades
moderadas (uma proporcdo de menos de 40% do valor energético total), pelo menos 20%
de proteinas e menos de 30-35% em lipidos.””"”8 Como efeito colateral, podem causar maior
perda de massa muscular, queda de cabelo, calculos biliares, desequilibrios eletroliticos e
cdibras musculares, exigindo uma supervisdo médica rigorosa. As dietas de 800-1200
kcal/dia tendem a ser mais bem toleradas e conseguem alcancar redugées semelhantes no
volume hepatico.”®

Outras abordagens dietéticas englobam regimes liquidos ricos em proteinas para
preservar a massa muscular e dietas cetogénicas de baixo conteudo caldrico, que limitam
os hidratos de carbono a menos de 20 a 30 gramas por dia, enquanto aumentam a
proporcdo de gordura. Esta ultima demonstrou vantagens na perda de peso, manutencdo
da massa muscular, controlo glicémico, perfil lipidico e redugao de complicagées cirurgicas,
além de suprimir o apetite e melhorar o humor. Contudo, a sua seguranca a longo prazo
necessita de mais investiga¢ao. Além disso, a dieta mediterranica pode ser utilizada para
diminuir o volume hepatico e a gordura visceral, preservar a massa muscular e promover o

consumo de frutas e vegetais, enquanto desencoraja alimentos processados e bebidas
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acucaradas.””’8

Estudos apontam para um tempo minimo de 2 a 4 semanas, para a dieta pré-
cirargica ser eficaz. Contudo, ndo devera exceder os 3 meses, sob o risco de comprometer
a recuperacio da cirurgia, devido a induzir estados catabdlicos.””’8
Gestao Cardiorrespiratdria

A avaliacdo cardiovascular pré-cirdrgica constitui um elemento critico na
estratificacdo do risco anestésico. A identificacdo de condi¢des de alto risco, incluindo
enfarte do miocdrdio recente, angina instdvel, insuficiéncia cardiaca descompensada,
arritmias de alto grau ou doenga valvular hemodinamicamente significativa, exige
referenciacdo cardioldgica especializada para otimizagdo pré-cirtrgica.”®’* Contudo,
mesmo na presenca de doenca cardiovascular significativa, a cirurgia bariatrica deve ser
considerada, dado o perfil de seguranca favoravel e os beneficios cardiovasculares
substanciais demonstrados.”* A avaliacdo da hipertensdo é um componente padrdo da
avaliagdo pré-cirdrgica.”®

A apneia obstrutiva do sono, altamente prevalente na obesidade mérbida, aumenta
significativamente o risco de complicacbes perioperatérias.®®’! O rastreio através dos
critérios STOP-BANG deve ser sistematico, com confirmacdo diagndstica por
polissonografia em doentes de alto risco. A evidéncia meta-analitica associa a apneia do
sono a maior incidéncia de fibrilhag3o auricular e hipoxemia.®®

A otimizacdo perioperatoéria inclui ventilagdo por Continuous Positive Airway
Pressure em casos moderados a graves, vigilancia respiratodria intensificada e protocolos de
analgesia multimodal para reduzir o uso de opioides. Casos graves ou com suspeita de
sindrome de hipoventilacdo por obesidade requerem referenciacdo pneumoldgica
especializada.®%’?
Gestao Glicémica

A avaliacdo pré-cirurgica de doentes diabéticos deve incluir controlo glicémico e
adequacdo terapéutica, com determinacdo rotineira de glicemia e hemoglobina
glicada.®”’* A cirurgia baridtrica demonstra superioridade ao tratamento médico no
controlo glicémico, com taxas de remissdo 14 vezes superiores e reducdes de hemoglobina
glicada de 1,4%.%” Os beneficios incluem melhoria do perfil lipidico (reducdo de
triglicerideos, aumento de high-density lipoprotein) e diminuicdo das complicagGes

microvasculares diabéticas.”
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O hipotiroidismo subclinico constitui a endocrinopatia mais prevalente na
obesidade de grau 3 ou obesidade mdrbida.”? A cirurgia baridtrica promove reducdes
significativas da Thyroid-Stimulating Hormone correlacionadas com a perda ponderal, com
resolucdao completa do hipotiroidismo subclinico e potencial reducdo das necessidades de

levotiroxina.

Consideracdes Farmacoldgicas e Suplementacao Nutricional Pré-Cirurgica:

Os andlogos do GLP-1, incluindo liraglutido, dulaglutido, semaglutido e tirzepatida,
utilizados no tratamento da obesidade, requerem descontinuacdo temporaria no periodo
pré-cirurgico. A literatura recomenda a suspensdo destes fdrmacos com uma
antecedéncia minima de duas semanas relativamente ao procedimento cirurgico. Esta
medida preventiva fundamenta-se na necessidade de minimizar os efeitos adversos
gastroenteroldgicos caracteristicos desta classe terapéutica, nomeadamente distensdo
abdominal, vdmitos, nduseas e atraso do esvaziamento géstrico.”®

A contracec¢dao hormonal combinada com componente estrogénico exige
descontinuacdo no periodo pré-cirurgico, sendo recomendada a suspensdo entre trés a
quatro semanas antes do procedimento cirdrgico.”’° Esta medida visa a redu¢do
significativa do risco tromboembdlico venoso, complicacdo potencialmente grave no
contexto perioperatorio. De forma andloga, a terapéutica hormonal substitutiva deve
igualmente ser interrompida dentro do mesmo periodo temporal.’?

Face a necessidade de suspensdo da contrace¢ao oral, torna-se imperativo o
aconselhamento sobre métodos contracetivos alternativos, privilegiando-se as opcdes de
longa duracao reversivel, designadamente os sistemas intrauterinos e os implantes
subcutaneos. A implementacdo destes métodos no periodo pré-cirurgico reveste-se de
particular importancia, considerando que as alteracdes anatdmicas e fisioldgicas
decorrentes da cirurgia baridtrica podem comprometer significativamente a absorcao e
biodisponibilidade dos contracetivos orais no pds-cirirgico. 737280

A tromboprofilaxia assume particular relevancia na CBM, uma vez que a obesidade
estd associada a um risco acrescido de tromboembolismo venoso. Apesar da importancia
clinica, ndo existe consenso definitivo sobre a dosagem e duracdo ideais da anticoagulacao,
sendo fornecida apenas uma recomendacdo condicional para utilizacdo de dose alta ou

padrdo de heparina de baixo peso molecular.®® Meta-andlises comparativas nio
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demonstraram diferengas significativas entre regimes posoldgicos no que concerne a
incidéncia de trombose venosa profunda ou episddios hemorragicos, embora a evidéncia
apresente certeza moderada a baixa devido a imprecisdo dos dados.®®

A CBM altera significativamente a farmacocinética dos anticoagulantes orais. Os
antagonistas da vitamina K, como a varfarina, absorvidos no intestino proximal, requerem
ajustes posoldgicos pés-cirlrgicos com monitorizacao intensificada do INR, observando-se
inicialmente reducdo das necessidades com posterior normalizacdo ao longo dos
meses.®9’ Os anticoagulantes orais diretos apresentam desafios particulares devido a
alteracdo da sua farmacocinética prevista. A absorcdo pode ser comprometida,
especialmente em procedimentos que modificam o trato gastrointestinal como o bypass
gastrico.”” O rivaroxabano merece atencdo especial pela sua absor¢io n3o-linear
dependente de alimentos.®? Face ao risco de absorc¢do reduzida, os antagonistas da
vitamina K constituem a alternativa preferencial aos anticoagulantes orais diretos pela
facilidade de monitoriza¢do.”®8°

A avaliagdo sistematica do perfil nutricional constitui um componente fundamental
da preparacdo cirurgica, devendo incluir o rastreio de deficiéncias em micronutrientes
essenciais, nomeadamente ferro, cobalamina (vitamina B12), folato, cobre e colecalciferol
(vitamina D). A identificacdo de caréncias nutricionais no periodo pré-cirdrgico exige
correcao terapéutica adequada antes da realizacdo do procedimento, particularmente
considerando que técnicas com componente malabsortivo, como a derivacdo
biliopancreatica, potenciam significativamente o risco de deficiéncias nutricionais severas
no pds-cirargico.””’®

A suplementagdao multivitaminica preventiva é recomendada universalmente,
privilegiando formulagdes otimizadas: citrato de calcio (melhor biodisponibilidade),
vitamina D3 versus D2, e dosagem controlada de vitamina A em mulheres férteis (risco
teratogénico). Atengao especial deve ser dispensada aos pacientes submetidos a dietas de
muito baixo valor energético pré-cirurgicas, que requerem suplementacdo adicional devido
a inadequacao nutricional destas dietas. A suplementacdo deve manter-se continuamente
no pds-cirargico.””’®

Protocolos de suplementagao especificos incluem: colecalciferol com doses de
manutencdo de aproximadamente 1000 Ul/dia para manter niveis séricos superiores a 50

nmol/L, sendo a deficiéncia de vitamina D altamente prevalente nesta populac¢do.’® A
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suplementagdo com folato deve respeitar dosagens diferenciadas: 400 ug/dia para
mulheres saudaveis em idade reprodutiva desde a pré-concec¢do até a 122 semana
gestacional, aumentando para 5 mg/dia em mulheres com obesidade ou diabetes
mellitus.””’® E fundamental que os niveis de cobalamina sejam verificados e corrigidos
antes do inicio da suplementac¢do com folato, uma vez que doses superiores a 1000
pg/dia de folato podem mascarar deficiéncias de vitamina B12. O rastreio de ferro, zinco
e cobre deve ser sistematicamente realizado, com correcdo terapéutica das deficiéncias
identificadas.””’®

Aincorporacdo pré-cirurgica de acidos gordos 6mega-3 (2 g/dia durante 4 semanas)
demonstra beneficios na redugao da esteatose hepatica e melhoria dos marcadores de
lesdo hepatocelular, constituindo uma estratégia adjuvante valiosa na otimiza¢do do risco

cirdrgico.”®

Seguimento Nutricional Pés-Cirurgico:

A reabilitacdo nutricional pds-cirargica segue um protocolo estruturado de
progressao gradual da consisténcia, textura e volume alimentar ao longo de 1 a 3 meses,
ajustado a tolerancia individual do doente.”®

Fase Liquida (até 3 semanas): Nas primeiras 24 horas, a alimentacdo restringe-se a
liquidos claros (dgua e infusGes sem agucar) em volumes de 30-60 mL, com mdaximo de 125
mL por refeicdo. A progressdo inclui liguidos completos como sopas trituradas com
proteina animal, sumos sem agucar e laticinios magros, com volume maximo de 180 mL
por refeicdo. A adequacdo proteica deve ser assegurada através da dieta e suplementacao
guando necessario.

Fase Pastosa (duracdo de 3 semanas adicionais): Visa o treino da mastigacao
através de preparacdes macias e humidas (purés, cremes) com baixo teor lipidico e elevado
valor proteico. Os doentes devem mastigar adequadamente cada porcao (10-15 vezes),
com volumes entre 150-200 g/mL por refeig¢do.

Fase Sélida (a partir da 72 semana): Evolugao gradual para consisténcia normal com
volumes até 400 g por refeicdo, privilegiando alimentos proteicos preparados através de
métodos que mantenham humidade (caldeiradas, estufados).

Recomendag¢des Fundamentais: A separacao temporal entre sélidos e liquidos (15-

30 minutos) é obrigatdria, com hidratagdo minima de 1000-1500 mL/dia através de agua
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ou infusdes.”””® As refeicdes devem decorrer lentamente (minimo 20 minutos), cessando
a primeira sensacdo de saciedade. Sdo contraindicadas bebidas gaseificadas, alcool, sumos
processados, bebidas com cafeina, aglicares simples e alimentos hiperlipidicos.””’®

A suplementacdo preventiva constitui um requisito obrigatério no seguimento pds-
cirdrgico para prevenir deficiéncias graves decorrentes das alteragbes anatdmicas e
fisioldgicas cirurgicas. A suplementacdo de calcio deve atingir 1200-2400 mg/dia,
privilegiando a forma de citrato pela superior biodisponibilidade, e a suplementacdo de
Vitamina D deve ser de 3000 Ul/dia até que os niveis séricos atinjam > 30 ng/mL.”781 A
vitamina B12 requer atencdo particular devido a reducdo do dacido gastrico que
compromete a sua absorgdo, podendo resultar em anemia megalobldstica e lesdes
neuroldgicas irreversiveis.”” O ferro, constituindo a deficiéncia mais prevalente nesta
populagdo, manifesta-se através de anemia e fadiga, exigindo monitorizagao sistematica.
Deve-se separar a toma de cdlcio do multivitaminico (que deve conter ferro) por um
periodo superior a 2 horas.””8! A tiamina deve ser suplementada com doses minimas de 12
mg/dia, preferencialmente 50 mg/dia, sendo crucial, em situa¢cdes de vomitos
prolongados, administrar tiamina imediatamente antes de qualquer aporte de glicose, para
prevenir o desenvolvimento de encefalopatia de Wernicke.?!

O sucesso a longo prazo requer modificacGes comportamentais sustentadas,
incluindo aconselhamento nutricional continuo e atividade fisica regular (minimo 150
minutos semanais de exercicio moderado) para preservacao da massa magra e prevencao
do ganho ponderal.”” A progressdo dietética deve evitar manutencdo prolongada de
consisténcias liquidas que proporcionam menor saciedade.”’

Gestao Farmacoldgica Pds-Cirurgica

A cirurgia bariatrica altera significativamente o perfil farmacocinético dos
medicamentos orais, com concentracdes maximas mais precoces e elevadas, exigindo
adaptacdes na administracdo e monitorizacdo terapéutica.’>®

Durante as primeiras 3-8 semanas, os medicamentos devem ser administrados em
forma triturada, liquida ou através da abertura de cdpsulas quando apropriado. As
formulagGes liquidas requerem atencdo pelo conteddo em aclUcares que podem
desencadear sindrome de dumping.””8 As formulacdes de libertacdo imediata s3o
preferiveis as de libertacdo controlada, embora estas ndo sejam universalmente

contraindicadas desde que monitorizadas.”
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Prevengao de Complicagdes: Os inibidores da bomba de protdes sdao obrigatorios
por minimo de 30 dias em procedimentos de bypass para prevencdo de Ulceras
marginais.®¥’180 0 4cido ursodesoxicdlico pode ser considerado durante a perda ponderal
para prevencio de litiase biliar.®®

Contraindicacbes e Precaugbes: Os anti-inflamatérios ndao esteroides sao
contraindicados nos primeiros 6 meses devido ao risco de Ulceras anastométicas. Os
anticoagulantes orais diretos devem ser evitados pela absorcdo comprometida,
privilegiando antagonistas da vitamina K com monitoriza¢ao do International Normalized
Ratio. A varfarina requer reduc3o posoldgica superior a 20% com vigilancia rigorosa.”>#°

Ajustes Especificos: Os antidiabéticos com risco hipoglicémico devem ser
descontinuados imediatamente, com ajuste das doses de insulina e possivel reducdo da
metformina.”? Os antidepressivos requerem monitorizacdo pela reducdo das
concentracdes séricas, especialmente nos primeiros 6 meses.”>® Para antibidticos, os
macrélidos devem ser evitados pela redugdao de exposicao de 30-40%, enquanto beta-
lactdmicos e fluoroquinolonas podem necessitar doses no limite superior.8° A gravidez deve
ser diferida por 12-18 meses pods-cirurgia para prevenir deficiéncias nutricionais
gestacionais, recomendando-se contracecdo reversivel de longa duragdo pré-cirurgica

devido a redugido da biodisponibilidade dos contracetivos orais.5%7%:80

Conclusao:

A CBM constitui uma intervengao terapéutica eficaz no tratamento da obesidade
grave e das suas comorbilidades associadas. A abordagem farmacéutica assume particular
relevancia tanto na fase pré-cirdrgica, mediante a otimizagcdao do estado nutricional e
metabdlico do doente, como no periodo pds-cirurgico, através da monitorizacao de défices
nutricionais e ajustes posolégicos necessarios. Na farmacia comunitaria, o
acompanhamento farmacoterapéutico continuo revela-se essencial para garantir a adesao
a suplementacdo vitaminica e mineral, prevenir interacdes medicamentosas e promover o

sucesso terapéutico a longo prazo.
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Conclusao global

Considero que o estagio curricular foi determinante nesta etapa da minha formacao
profissional, possibilitando a consolidacdo de conhecimentos tedricos e técnico-cientificos
e integracdo dos mesmos na pratica clinica. Ofereceu-me uma oportunidade importante
de enriquecimento pessoal e profissional, contribuindo para a minha preparagao para o
desempenho profissional futuro da atividade de farmacéutica.

Apds estes 6 meses de estdgio, compreendo a vastiddo do papel do farmacéutico
nos cuidados de saude e o potencial testemunhado no contexto internacional. A renovacao
da medicagdo crdnica, a revisao e otimizagao da medicagao e a manipulagao sao exemplos
da integracdo do farmacéutico no espaco hospitalar, demonstrando o seu contributo
essencial para a seguranca e eficdcia dos tratamentos.

No meu estdgio em Farmdcia Comunitdria, destacou-se a dimensdo de uma
comunicacdo clara e cuidada, com linguagem adequada, adaptada a cada utente, e a
necessidade de promover literacia em saude, capacitando a populagao para uma maior
instrucdo no ambito da saude e bem-estar.

As atividades e os temas abordados promoveram a reflexao critica proporcionaram-
me conhecimentos fulcrais para o meu desenvolvimento enquanto profissional. O periodo
de estagio revelou-se vital para a consolidar o meu interesse por areas especificas, tais
como a nutricdo e a cosmetologia, sublinhando a versatilidade do papel farmacéutico no
contexto comunitario.

Em suma, a minha jornada na Faculdade de Farmacia da Universidade do Porto
instaurou-me os alicerces para a construcdo da minha identidade profissional,
sedimentando as minhas dreas de interesse e preparando-me adequadamente para

guaisquer desafios vindouros.
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Anexos

Anexo 1: Apresentagdo "Fotoprotegdo Sistémica e Tdpica: Abordagens Complementares na Prevengdo do Fotodano"

7 de agosto 2024

INTRODUGAQ E OBJETIVOS
RADIACAO UV
LUZ VISIVEL E IV

CASCATA DE FOTODANO

COMPLEMENTOS TOPICOS -
ANTIOXIDANTES E BOTANICOS

FOTOREPARADORES - ENZIMAS
REPARADORAS DE DNA

FOTOPROTECAO
SISTEMICA E
TOPICA

FOTOPROTECAO SISTEMICA -
PRINCIPAIS AGENTES

EM DESTAQUE - NICOTINAMIDA
(B3) E P.LEUCOTOMOS

ESCALA DE PROTECAC
CONCLUSAO

REFERENCIAS
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OBJETIVOS

e Compreender mecanismos do fotodana

¢ Identificar as limitagdes dos filiros UV
convencionais

e Conhecer estratégias complementares

¢ Elevar o aconselhamento farmacéutico

RADIACAO UV

TIPOS E EFEITOS

Dano direto no DNA Dano indirefo (ROS)

* CPDs (dimeros de pitimidina) Penetragdo profunda {derme)
Eritema (6-24h) Senescéncia celular

Principal causa de cancro Iniciador e promotor tumoral

Ambos contribuem para
fotoenvelhecimento e carcinogénese
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\/

N

LUZ VISIVEL E IV

Luz Visivel (400-760 nm) - 50% carga
oxidativa
s Faixa violeta-azul mais impactante 9

L

+ Induz hiperpigmentacdo - 50%
.
-y

¢ Especialmente em fototipos IV-VI

Radiacdo Infravermelha
s Radicais livres em altas doses

39%

¢ Contribui para o fotoenvelhecimento

45%

* Subestimada em protecGo convencional

Protecio deve ser de espetro alargado

CASCATA DE FOTODANO

1. Exposicdo UV/Luz
2, Dano direto (UVB) + Stress Oxidativo (UVA/Luz)
3. Lesdo do DNA + ROS
4. Disfun¢do da matriz extracelular (Colagénio t ; MMPs")
:
5. Imunosupressdo cutdnea (deplegdio células de Langerhans)
6. Falha de reparacéo (NER comprometido) °
¥
7. Perpetuacdo de células alteradas

¥
8. Neoplasia cutéinea
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COMPLEMENTOS TOPICOS

ANTIOXIDANTES E BOTANICOS

Polypedium
levcotomos; Astaxanting, luteina,
Vil CHVite Licochalcone A TR T
(Glycyrrhiza)
JROS em 1,7-2,4 vezes Yertemae Nanoformulacdes
pigmentagdo tapicas
FPS dependente lDuno DNA Melhoria
J hidratagGo/elasticidade

Complementos reinr;am os filtros,
ndo os substituem!

FOTOREPARADORES

ENZIMAS REPARADORAS DE DNA

Enzima reparadora de

. E
Anacystis nidulans coli DNA
Reparam CPDs com Potencia 4x Prote¢@o contra lesdes
luz azul reparagdo natural oxidativas
o Prevengdo de ; ;
Queratose actinicas, . Efeito preventivo ant
. carcinoma baso- .
xerodermia da ocorréncia
; celulares e AKs em .
[ ¥ j
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FOTOPROTECAO SISTEMICA

PRINCIPAIS AGENTES

Nicotinamida 500 mg x 2/dia Fase 3: JJNMSC e AKs
Polypodium leucotomos 240-969 mg/dia Especiro alargado, melasma
Carotenoides {B-
caroteno, licopeno, Variavel 10 semanas, dose-dependente
astaxantina)
Outros polifendis Variavel Existe para silimarina e extratos cifricos
Vitaminas C+E Varidavel Adjuvantes, agéio sistémica
Probidticos Variave! Emergente, preliminar

EM DESTAQUE

Polypodium Leucotomos (Fernblock®)

Dose recomendada | 240-960 mg/dia

* Antioxidante potente
Mecanismo e Afiva fator NRF2
* Preserva células de Langerhans

Nicotinamida (B3)
Dose ;
e 500 mg, 2x/dia
* Restaura NAD+ intracelular
Mecanismo * Regula genes imunosupressares
» Reforca reparagéio DNA
Eficicia ° Redugaci NMSC em 23%
i o s Prevenctio de AKs
I * Seguranca: Excelente perfil
Populagtio Alto risco (fransplantados, fototipos sensiveis)

« * Protegdo UV, LV, IR
gf:‘::m " + Reducdo CPDs
P * Eficaz em melasma + urticéria solar
Vantagem Espetro mais alagrado
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Protecdo Maxima t

A ;o

Prevencdo Bdsica l,

Vit. C+E Polifensis FPS 30-50+

CONCLUSAO . o

FOTOPROTECAO EFICAZ = MULTIFATORIAL

UV E APENAS PARTE DO ESPECTRO

FILTROS CONVENCIONAIS TEM LIMITACOES ®

COMPLEMENTOS TOPICOS + SISTEMICOS SAQ ESSENCIAIS

NICOTINAMIDA E P.LEUCOTOMOS MAIOR EVIDENCIA
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