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Parte |

Relatério de Estagio em Farmacia

Comunitaria

Relatorio de Estagio orientado pela Doutora Rita Mendes na Farmacia dos Olivais em

Coimbra, Cristina Almiro e Castro Unipessoal, Lda.



LISTA DE ABREVIATURAS

CHUC - Centro Hospitalar da Universidade de Coimbra
CT - Colesterol Total

DCI - Denominagao Comum Internacional

FFUC - Faculdade de Farmacia da Universidade de Coimbra
HP - Hospital Pediatrico

IMC - indice de Massa Corporal

IPO - Instituto Portugués de Oncologia

MICF - Mestrado Integrado em Ciéncias Farmacéuticas

MNSRM - EF - Medicamentos Nao Sujeitos a Receita Médica de Dispensa Exclusiva em

Farmacia

MNSRM - Medicamento nao Sujeito a Receita Médica
MSRM - Medicamento Sujeito a Receita Médica

PA - Pressao Arterial

SWOT - Strenghts, Weaknesses, Opportunities and Threats (Pontos Fortes, Pontos Fracos,

Oportunidades e Ameagas)

VIH - Virus da Imunodeficiéncia Humana



Introducao

Este relatério insere-se na unidade Estagio Curricular incluido no plano de estudos
do Mestrado Integrado em Ciéncias Farmacéuticas (MICF) da Faculdade de Farmacia da
Universidade de Coimbra (FFUC). E uma das fases mais relevantes da formacio, nio sé
porque é o culminar de 5 anos, mas também porque ¢ a fase que antecede a possibilidade de
entrada no mercado de trabalho. Constitui uma oportunidade para nos familiarizarmos com
o ambiente da farmacia comunitaria, onde, qui ¢a, poderei passar parte do futuro.

O presente estagio decorreu do dia 8 janeiro ao dia 30 de abril de 2018 na Farmacia
dos Olivais, em Coimbra, sob a orientagdo da Doutora Rita Mendes, sendo que aqui fago
uma andlise SWOT (Strengths, Weakness, Opportunities, Threats) das experiéncias vividas
durante estes quatro meses e de tudo o que me proporcionou enquanto futura

farmacéutica.



|I. Apresentacdo da Farmacia

A Farmacia dos Olivais localiza-se na Rua Bernardo Albuquerque, Coimbra. Foi
recentemente remodelada, esta integrada num grupo de compras, é propriedade da Doutora
Cristina Almiro e Castro e esta atualmente sob a diregao técnica da Doutora Ana Filipa
Agria (Tabela I). Pelo facto de estar nas proximidades do Centro Hospitalar da Universidade
de Coimbra (CHUC), Hospital Pediatrico (HP), Instituto Portugués de Oncologia (IPO),
Maternidade Bissaya Barreto e estabelecimentos de ensino, abrange uma populagao
diversificada e de diferentes faixas etarias. Para além disso, a farmacia apoia e colabora com
diversas instituigoes vizinhas.

A farmacia dispoe de varios servigos entre os quais se destacam: o de Nutrigao,
Consulta do Pé Diabético, Preparagao Individualizada da Medicagao, Cessagao Tabagica,
Administragao de Injetaveis, entre outros. Procede a recolha de medicamentos fora do
prazo, através do VALORMED e é aderente do Programa de Troca de Seringas, que tem
como objetivo prevenir infegoes pelo Virus da Imunodeficiéncia Humana (VIH) e pelos virus
das Hepatites B e C nas pessoas que utilizam drogas injetaveis.

A farmacia encontra-se aberta todos os dias, até as 24H, incluindo Domingos e
feriados, possibilitando a populagao, uma maior acessibilidade aos medicamentos. Para além
disso, a farmacia oferece aos seus utentes programas de fidelizagdo materializados em

cartoes com vantagens Unicas na sua utilizagao.

Tabela I: Recursos humanos.

Nome Categoria Profissional
Dra. Cristina Almiro Geréncia
Dra. Ana Filipa Agria Diretora-Técnica
Dra. Ana Tadeu Brandao Farmacéutica Substituto
Dra. Daniela Monteiro Farmacéutica Substituto
Dra. Rita Mendes Farmacéutica Substituto
Dra. Inés Gongalves Farmacéutica Substituto
Dra. Anabela Rocha Farmacéutica
Dra. Andreia Figueiredo Técnica de Farmacia
Fatima Frias Auxiliar de limpeza
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2. Analise SWOT

niveis: externo e interno.

(Threats). A nivel interno sao avaliados os pontos fortes (Strengths) e os pontos fracos
(Weakness) do estagio (HARRISON, 2010), correspondendo assim a minha visao como

estagiaria, perante os conhecimentos adquiridos na faculdade e a sua aplicabilidade na

farmacia.

ameagas que identifiquei ao longo do periodo de estagio.

Tabela 2: Analise SWOT - principais pontos fortes, pontos fracos, oportunidades

A andlise SWOT (Strengths, Weakness, Opportunities, Threats) € uma analise feita a dois

A nivel externo, procuram-se as oportunidades (Opportunities) e as eventuais ameagas

De seguida apresento, na tabela 2, a reuniao das forgas, fraquezas, oportunidades e

€ ameacgas.
Analise Interna Analise Externa
Pontos Fortes Oportunidades
> Equipa técnica » Formagdes
» Casos praticos » MNSRM e Dispensa Exclusiva em Farmacia
» Preparagao medicamentos manipulados » Dermocosmética
» Campanhas de marketing na farmécia »  Cashlogy
» Localizagdo, horario de funcionamento e » Atividades com a populagio
instalagoes
Pontos Fracos Ameacas
» Associacio Denominacio Comum » Mudanga nos pregos dos medicamentos
Internacional (DCI) /marca comercial » Receitas Manuais
» Determinagio de parametros bioquimicos » Concorréncia de espagos de salide que
» Formagio em produtos de veterinaria vendem MNSRM
» Medicamentos Homeopaticos » Medicamentos esgotados
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2.1Pontos fortes

2.1.1 Equipa técnica

A farmacia dos Olivais é constituida por uma equipa técnica jovem e dinamica.
Aprendi o verdadeiro significado do conceito “equipa”, pois nao sé ha uma otima relagao de
interajuda, como também todos estio motivados para fazer mais e melhor. Por isso, a minha
integracao enquanto estagiaria correu muito bem, senti-me sempre a vontade para colocar
as minha dudvidas e insegurangas.

Apesar de existirem fungoes comuns a toda a equipa técnica, cada elemento tem
fungoes especificas, como por exemplo, a gestao de stocks, marketing, publicidade, etc. Essas
funcoes diferenciadas permitiram-me ver a perspetiva de trabalho de cada elemento
tornando esta experiéncia mais enriquecedora.

No primeiro dia de estdgio foi-me explicado a estrutura do mesmo. Comecei pelas
encomendas e arrumagao dos medicamentos, depois passei a assistir a atendimentos e a
conferir o receituario e no final, o atendimento ao publico. Esta evolugao progressiva
permitiu ambientar-me e conhecer melhor os medicamentos e as situagoes adequadas a sua

dispensa.

2.1.2 Casos praticos

O atendimento ao publico é algo complexo que requer confianga e boas capacidades
de comunicagao. Por isso, enquanto nao fazia atendimento ao publico, foram-me colocados
casos praticos aos quais tinha que dar uma solugao. Esta atividade de simulagao nao so
aumentou a minha seguranga como também permitiu-me desenvolver capacidades de
interagao e comunicagao com os utentes. Proporcionou-se ainda, aumentar o conhecimento
acerca dos varios produtos da farmacia e do sistema informatico Sifarma 2000°.

Alguns desses casos foram acerca da dermatite seborreica, celulite, eritema da fralda,

Caseum amigdalino, cabelo oleoso e pontas secas, entre outros.

2.1.3 Preparacao medicamentos manipulados
“Os medicamentos manipulados podem ser classificados como Formulas Magistrais,
quando sao preparados segundo uma receita médica que especifica o doente a quem o
medicamento se destina, ou Preparados Oficinais, quando o medicamento é preparado
segundo indicagdes compendiais, de uma Farmacopeia ou Formulario” (MINISTERIO DA
SAUDE, 2004). A farmacia do Olivais dispoe de um laboratério devidamente equipado que

facilita a preparagao dos manipulados. Durante o estagio tive a oportunidade de contactar
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com alguns dos quais destaco o alcool boricado, solugao de captopril e pomada de enxofre
precipitado 1%. Durante a sua preparagio foi-me dada autonomia para preencher as
respetivas fichas, o registo do movimento das matérias-primas e alguns passos da preparagao
propriamente dita. Foi algo que valorizei imenso, pois este tipo de medicamentos fazem
parte da formagao académica nomeadamente em unidades curriculares como Farmacia
Galénica e Tecnologia Farmacéutica. Poder prepara-los foi gratificante, porque apesar da
maioria dos medicamentos estar ja na sua forma final, ha situagdes que precisam de uma
adaptagao, de forma a responder as caracteristicas fisiopatolégicas do doente.

Para além dos manipulados, tive a oportunidade de preparar suspensoes orais de

antibioticos, que uma vez instaveis, sao preparadas no momento da dispensa.

2.1.4 Campanhas de marketing na farmacia

Unidades curriculares como Marketing e Comunicagao e Organizagao e Gestao
Farmacéutica dao grande importancia ao marketing e publicidade. Ao chegar a farmacia, pude
constatar que as ferramentas adquiridas nessas unidades curriculares sao realmente muito
importantes para promover os produtos.

Enquanto estagiaria assisti a varias campanhas de marketing. Desde as renovagoes das
montras, a reorganizacao das gondolas, a organizagio de lineares, entre outros. Foi
interessante observar que a simples mudanga do local do produto era o suficiente para o
promover, por exemplo, os produtos destacados no balcao tinham grande impacto para
compras de impulso.

O facto de a farmacia dispor de uma pagina de Facebook, permitia nao so6 a divulgagao
das véarias campanhas em vigor, como também ter um contacto mais préximo com as

pessoas.

2.1.5 Localizacao, horario funcionamento e instalacées

Como ja foi mencionado, a farmacia dos Olivais foi recentemente remodelada, tem
um horario de funcionamento alargado, pois estd aberta até as 24h todos os dias. Para além
disso esta na proximidade de varios Hospitais, clinicas, escolas etc.

Durante o tempo de estagio, estagiei em diferentes horarios e dias, como fins de
semana, dias Uteis e feriados, possibilitando-me ver as diferengas de publico nesses mesmos
dias. Considero que foi uma mais-valia, pois permitiu-me ter contacto com uma maior
diversidade de situagoes e utentes, contribuindo assim para uma maior variedade nos

atendimentos que executei.
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Relativamente as instalagoes, a farmacia apresenta otimas instalagoes e equipamentos.
A organizacao dos medicamentos nas gavetas e armarios é bastante intuitiva o que permitiu

uma facil organizagao dos mesmos, tornando a arrumagiao e o atendimento mais rapido.

2.2 Oportunidades

2.2.1 Formacoes

As fungoes atualmente assumidas pelo farmacéutico ultrapassam o seu papel
enquanto técnico do medicamento. Atendendo as necessidades atuais de um publico cada
vez mais exigente, o farmacéutico deve estar preparado para as mdltiplas situagoes que
podem ocorrer no dia a dia.

Ao longo do tempo de estagio, tive a oportunidade de assistir a algumas formagoes
de marcas como a Filorga®, Uriage®, Isdin®, Caudalie® Boiron® e Pharma North® que tém
produtos que a farmacia comercializa. Foi importante aprender as diferengas entre os

produtos para que o aconselhamento prestado ao utente fosse mais eficaz.

2.2.2 MNSR e Dispensa Exclusiva em Farmacia

Muitas vezes os utentes requeriam, mesmo sem receita, medicamentos sujeitos a
receita médica (MSRM). Era sempre explicado a obrigatoriedade da mesma ao utente devido
a necessidade de avaliagao médica na sua toma.

Durante todo o estagio, foram-me explicados varios medicamentos nao sujeitos a
receita médica (MNSRM) e medicamentos nao sujeitos a receita médica de
dispensa exclusiva em farmacia (MSRM-EF) adequados as varias situagoes assim como
técnicas de cross-selling a aplicar no atendimento e medidas nao farmacoldgicas. Para além
disso, a farmacia dos Olivais tem protocolos disponiveis para consulta que foram muito Uteis

para conseguir atender as necessidades do utente.

2.2.3 Dermocosmética
A farmacia dos Olivais dispoe de uma grande variedade de marcas de cosmética,
destacando assim o papel do farmacéutico, que nao se limita apenas ao medicamento. Dada
essa variedade, o mesmo requer conhecimento acerca dos varios produtos de cada marca
sabendo aconselhar o melhor para cada pessoa.
Foi uma grande oportunidade, poder estar em contacto com estes produtos,

conhece-los melhor e aprender a aconselhar um em vez de outro tendo em conta as suas
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diferengas. A farmacia para além desta variedade, recebia regularmente conselheiras de
algumas marcas para que as utentes pudessem ter um aconselhamento mais personalizado as

suas caracteristicas.

2.2.4 Cashlogy
O Cashlogy é uma tecnologia que facilita os pagamentos, automatizando e
simplificando todos os processos de gestao de caixa.
A utilizagao deste aparelho na farmacia foi uma mais-valia, pois permitiu evitar erros
relacionados com o troco e assim estar mais focado no atendimento. O facto de registar

todos os movimentos permitiu também facilitar as contas no fim do dia.

2.2.5. Atividades com a populacdo
O farmacéutico para além de especialista do medicamento é um agente de salde
publica sendo um dos profissionais de salide mais préximos da populagao.
Durante o estagio foram varias as atividades desenvolvidas pela farmacia dos Olivais.
A titulo de exemplo, a caminhada do dia 29 abril, que teve como objetivo o convivio com os
utentes e a promogao da atividade fisica. Estas atividades sao formas ativas de promover a

salde e aproximar o farmacéutico do utente.

2.3 Pontos fracos

2.3.1 Associagao DCI /marca comercial

Enquanto estudante tive sempre muito presente o principio ativo do medicamento e
menos o nome comercial. Quando cheguei a farmacia, tive alguma dificuldade em associar
ambos. Por exemplo, para identificar as benzodiazepinas e psicotropicos nas faturas
(procedimento apods dar entrada da encomenda) despendia algum tempo a distinguir os
principios ativos do nome comercial. Para além disso, muitos utentes dirigiam-se a farmacia a
pedir determinado medicamento pelo nome comercial. Apercebi-me, nomeadamente no
momento da recegao da encomenda, que o conhecimento dos nomes comercias ia
aumentando com a experiéncia.

Desde 2012, a prescricio de medicamentos é efetuada por DCI (ADMINISTRAGCAO
CENTRAL DO SISTEMA DE SAUDE, 2014), o que facilitou a identificagdo do principio ativo logo
no momento em que o doente apresentava a prescri¢io. No entanto, gerava-se alguma
confusao nos utentes que nao sabiam se havia ou nao diferenca entre o genérico e a marca

comercial. Explicava que o genérico demonstrava igual eficacia, seguran¢a e qualidade em
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relagio ao medicamento de referéncia e que os custos do mesmo ja tinham sido suportados
na investigagao original, mas mesmo assim, senti que alguns utentes tinham alguma relutancia

na tomada de decisao devido a disparidade de prego associado.

2.3.2 Determinacao de parametros bioquimicos

A farmacia dos Olivais dispoe de varios servigos entre os quais se destaca a medigao
de varios parimetros como indice de Massa Corporal (IMC), Pressio Arterial (PA), Glicemia
capilar, Colesterol Total (CT), entre outros.

No inicio do estagio, senti alguma inseguranga nestas medigoes, principalmente na do
CT. Nos estagios de verao que ja tinha feito, foram poucas as vezes que realizei estas
medi¢oes o que fez com que chegasse a esta altura e nao me sentisse confiante. Apesar
disso, a equipa foi excelente. Deram-me dicas essenciais para uma boa medigao e ainda pude
praticar na equipa para que ganhasse confianga e pratica.

Nomeadamente, no dia |3 de fevereiro com o intuito de avaliar o risco
cardiovascular realizaram-se rastreios na farmacia e tive a oportunidade de colocar em

pratica as técnicas aprendidas.

2.3.3. Formacdao em Produtos de Veterinaria
A farmacia dos Olivais apresenta uma grande variedade de produtos de veterinaria.
Apesar de termos preparagao acerca desta tematica, considero que é insuficiente para
responder as necessidades dos utentes. No entanto, assisti a alguns atendimentos ao publico
em que os utentes requeriam este tipo de produtos, principalmente para cies e gatos, e
assim ouvir atenciosamente o aconselhamento prestado.
No final do estdgio, ja conhecia bastantes produtos e sabia o que os tornava

adequados a cada animal sendo assim mais facil o seu aconselhamento.

2.3.4 Medicamentos homeopaticos

“Um medicamento homeopatico é um medicamento obtido a partir de substincias
denominadas stocks ou matérias-primas homeopaticas, de acordo com um processo de
fabrico descrito na farmacopeia europeia, ou na sua falta, em farmacopeia utilizada de modo
oficial num Estado membro, e que pode ter varios principios” (MINISTERIO DA SAUDE, 2006).

Durante o meu estagio, uma das questoes que coloquei a equipa foi o seu parecer
acerca deste tipo de medicamentos, pois tinha pouco conhecimento nesta area. Nao so
porque é algo recente como também raramente abordado ao longo da formagao académica.
Para além da explicagao dada pela equipa, em marco pude assistir a uma formagao do
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laboratério Boiron® que se dedica a estes produtos. Pude assim aumentar o meu
conhecimento e principalmente seguranga acerca deste tipo de medicamentos, permitindo a
sua indicagdo em utentes polimedicados, criancas e/ou gravidas conforme as suas

necessidades.

2.4 Ameacas

2.4.1 Mudanca nos prec¢os dos medicamentos
Durante o estagio pude constatar que a mudanga do pre¢o nos MSRM era frequente.
Como consequéncia dessa mudanga, muitas das vezes o prego escrito nas embalagens
nao era sempre igual. Associado a isso, a comparticipagao dos medicamentos também sofria
alteragoes. Tal situagao gerava duvidas em alguns utentes, principalmente quando tinham
receitas com validade longa em que tendo varias unidades do mesmo medicamento, nao
levavam tudo de uma vez s, por isso num més podiam pagar um valor e no més seguinte
um valor diferente pelo mesmo medicamento, criando assim uma maior dificuldade no

didlogo com o utente.

2.4.2 Receitas Manuais
Hoje em dia, apesar de serem em menor quantidade, a prescrigao manual é permitida
apenas em situagoes excecionais em que nessas situagoes o prescritor deve assinalar com
uma cruz o motivo dessa excegao: Faléncia informatica, Inadaptacao fundamentada do
prescritor, previamente confirmada e validada anualmente pela respetiva Ordem Profissional,

Prescricio no domicilio e até 40 receitas/més (ADMINISTRAGAO CENTRAL DO SISTEMA DE
SAUDE, 2014).

Neste tipo de receitas, por vezes ha dificuldade em ler o que esta escrito. Cada vez
que tal situagao sucedia, havia dupla confirmagao com a equipa para diminuir a probabilidade
de erro.

Apesar de serem situagoes de excegao, podem por a vida do utente em risco, por
erros de interpretagao no nome do medicamento e/ou na dosagem do mesmo.

A pratica fez com que identificasse mais facilmente os medicamentos, no entanto

nunca descartava uma segunda leitura por outra pessoa.
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2.4.3 Concorréncia de espacos de saude que vendem MNSRM
Espagos como parafarmacias sio um desafio, incitamento a necessidade de
aperfeicoar cada vez mais a diferenciagao nas farmacias, pois conseguem fazer compras em
grandes quantidades conseguindo vender os produtos a um prego mais baixo.
Hoje em dia as pessoas estao cada vez mais informadas e preocupadas em
economizar, por isso procuram os melhores precos e promogoes. Apesar desta situagao, ha
circunstancias em que o aconselhamento farmacéutico assume um papel importante na

decisao da compra destes produtos, levando que a escolha incida sobre farmacia.

2.4.4 Medicamentos esgotados
Durante o estagio apercebi-me que eram varios os medicamentos que surgiam como
esgotados por parte dos armazenistas e laboratorios. Esta situagao obrigava a farmacia a
despender tempo para tentar conseguir algumas unidades dos medicamentos em falta.
Infelizmente por vezes nao era possivel, situagao esta que originava por parte dos utentes
alguma insatisfagdo pois implicava a mudanga para um medicamento de outro laboratério
com o qual o utente nao estava familiarizado ou um medicamento diferente daquele que

antes tomava.
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3. Casos Praticos

Caso |

JM, 50 anos, dirige-se a farmacia para adquirir alguns produtos habituais e questiona-
me acerca do nome do novo produto para o tratamento de fungos nas unhas que tem visto
na televisao, pois € um problema que o atormenta ha algum tempo e que nao tem tido

resultados com os tratamentos que ja fez.

Perante esta situagio, identifiquei o produto que a senhor JM se referia, Pedisilk®. E
um dispositivo médico que diz tratar as unhas com fungos criando um ambiente pouco
favoravel ao seu desenvolvimento, promovendo a regeneragao das unhas melhorando a sua
aparéncia prevenindo a propagagao do fungo ao criar uma pelicula que evita a disseminagao
da infegdo para unhas saudaveis. No entanto, como qualquer outro tratamento para as
micoses nas unhas, € um tratamento prolongado pois o crescimento da unha é lento.
Expliquei ao senhor JM, a necessidade da continuidade do tratamento e dos cuidados a ter
com a unha nestas condigoes. Para além disso, apresentei o servico de pé
diabético/podologista da farmacia. Descrevi o que consistia e os beneficios inerentes. O

senhor M ficou interessado e marcou a sua consulta.

Caso 2

MS, 30 anos, dirige-se a farmacia e solicita algo para a tosse que tem desde o dia
anterior, justificando a mesma com mudangas de temperatura.
Quando questionada acerca do tipo de tosse, a doente afirmava “é uma tosse seca

irritativa, mas sinto que por vezes tenho algo para libertar” (sic).

Perante esta situagio, optei por escolher Bronchodual® solugio oral que se caracteriza
por ter uma dupla agao: aliviar a tosse seca e a tosse com expetoragao (RESUMO DAS
CARACTERISTICAS DO MEDICAMENTO - BRONCHODUAL, 2016). Sugeri a lavagem nasal, com
agua do mar ou soro fisiologico para que as secregoes nasais nao fossem para a regiao
pulmonar e assim agravar a tosse.

Para além disto, sugeri um suplemento de vitamina C, Cebiolon®, para reforgar o
sistema imunitario (RESUMO DAS CARACTERISTICAS DO MEDICAMENTO - CEBIOLON, 2015), que
muitas vezes se encontra fragilizado e dai o organismo se ressentir perante as “mudangas de

temperatura” como referidas pela MS.
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Conclusao

O estagio em farmacia comunitaria é sem didvida um elemento chave na formacgao.
Com a realizagao do mesmo, tive a oportunidade de contactar com varias realidades da vida
quotidiana, estar proxima das pessoas, consolidar os conhecimentos adquiridos ao longo do
curso, observar de forma préxima o modo como a farmacia esta organizada e como ¢ feita a
sua gestao.

Dadas as necessidades atuais, um publico cada vez mais exigente e o facto de o
farmacéutico ser um profissional de saide muito proximo da populagao, cria a necessidade
de estarmos preparados para as varias situagoes que podem ocorrer no dia a dia. E este
estagio permitiu-me ter uma breve experiéncia disso mesmo.

Com o passar do tempo, o farmacéutico passou a ser confundido como um simples
“vendedor” de medicamentos. Perante esta situagao, cabe a nds futuros farmacéuticos
mudar este rumo. E fundamental que todos os farmacéuticos assumam o seu verdadeiro
papel perante a sociedade: o de agente de saude, inclinado cada vez mais a orientar o doente
sobre o uso do medicamento e atuar também na prevengao para melhorar a qualidade de
vida da populagao.

Recordo-me de iniciar o estagio em janeiro, insegura e nervosa quando pensava em
aconselhamento farmacéutico. Hoje, termino mais confiante, segura dos meus
conhecimentos e motivada em fazer um melhor trabalho garantindo sempre a saude do

doente.
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Parte Il

Relatério de Estagio em Farmacia

Hospitalar

(Centro Hospitalar e Universitario de Coimbra, E.P.E)

Relatério de Estagio orientado pela Doutora Marilia Joao Rocha



LISTA DE ABREVIATURAS

CHUC - Centro Hospitalar da Universidade de Coimbra
FFUC - Faculdade de Farmacia da Universidade de Coimbra
FH - Farmacia Hospitalar

MICF - Mestrado Integrado em Ciéncias Farmacéuticas
RCM - Resumo das Caracteristicas do Medicamento

SF - Servicos Farmacéuticos

SN - Servico Nacional de Salde

SWOT - Strenghts, Weaknesses, Opportunities and Threats (Pontos Fortes, Pontos Fracos,

Oportunidades e Ameagas)
UMIYV - Unidade de Misturas Intravenosas

UPC - Unidade de Preparagao de Citotoxicos
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Introducao

Este relatério insere-se na unidade Estagio Curricular incluido no plano de estudos
do Mestrado Integrado em Ciéncias Farmacéuticas (MICF) da Faculdade de Farmacia da
Universidade de Coimbra (FFUC). O estdgio decorreu desde o dia 2 de maio a 29 de junho
de 2018 no Centro Hospitalar da Universidade de Coimbra (CHUC), sob a orientagao da
Doutora Marilia Joao Rocha.

A 2 margo de 201 |, o Decreto-Lei n.° 30/201 |, criou o CHUC. Resultou da fusao do
Centro Hospitalar de Coimbra, E.P.E, do Centro Hospitalar Psiquiatrico de Coimbra e dos
Hospitais da Universidade de Coimbra, E.P.E, com o objetivo de melhorar a prestagao de
cuidados de saude.

O Estagio Curricular é uma das fases mais importantes da formagao, nao sé porque é
o culminar de 5 anos, mas também porque ¢ a fase antecedente a entrada no mercado de
trabalho. Esta unidade constitui uma oportunidade para aplicar conhecimentos adquiridos e
observar a realidade da pratica farmacéutica em contexto hospitalar.

No primeiro dia, foi apresentado, pela Doutora Marilia, a estrutura do estagio, bem
como a distribuicao dos alunos pelos diferentes setores.

De acordo com a calendarizagao em anexo (1), tive a oportunidade de contactar com
o setor de distribuicio e com o setor de farmacotecnia. Por isso, ao longo deste relatorio
faco uma analise SWOT (Strengths, Weakness, Opportunities, Threats) das experiéncias vividas

durante o periodo de estagio.
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I. Farmacia Hospitalar

I.1 Atividade Farmacéutica
A farmacia hospitalar (FH) é uma area de especialidade reconhecida pela OF e parte

integrante dos cuidados prestados aos utentes numa instituicado de saude (CONSELHO DO
COLEGIO DE ESPECIALIDADE DE FARMACIA HOSPITALAR, 2018).

O Decreto-Lei n.° 44 204, de 2 de fevereiro de 1962 veio regulamentar a atividade
farmacéutica hospitalar. De acordo com o mesmo, FH designa-se como o conjunto de
atividades farmacéuticas que sao exercidas em organismos hospitalares ou servigos a eles
ligados para colaborar nas fungdes de assisténcia que pertencem a esses organismos e
servicos e promover a agao de investigagao cientifica e de ensino que lhes couber. Estas

atividades farmacéuticas exercem-se através de servicos farmacéuticos (DECRETO-LEI N.O 44
204, DE 2 DE FEVEREIRO DE 1962, 1962).

O farmacéutico hospitalar presta servigos aos utentes e aos profissionais de salde
nos hospitais e na sociedade (CONSELHO DO COLEGIO DE ESPECIALIDADE DE FARMACIA
HOSPITALAR, 2018) integrando uma vasta equipa multidisciplinar de saude, estando
diretamente envolvido na aquisicao e boa gestao dos medicamentos, na sua preparagao e
distribuicao, gerando a informagao de natureza clinica, cientifica ou financeira que o sistema
carece, especialmente na avaliagdo da inovagao terapéutica e monitorizagdo dos ensaios

clinicos (OF, 2018).

1.2 Servicos Farmacéuticos

Os servigos farmacéuticos do CHUC, E.P.E., localizam-se no piso -2 do Polo HUC.

De acordo com o Decreto-Lei n.° 44 204, de 2 de fevereiro de 1962, os SF,
designam-se como sendo departamentos com autonomia técnica, sem prejuizo de estarem
sujeitos a orientagao geral dos o6rgios da administragao, perante os quais respondem pelos
resultados do seu exercicio (DECRETO-LEI N.O 44 204, DE 2 DE FEVEREIRO DE 1962, 1962). Sao
constituidos por areas funcionais, no que respeita a medicamentos, produtos farmacéuticos
e dispositivos médicos: selegao e aquisicao; recegao e armazenagem; preparagao; controlo;
distribuicao; informacao; farmacovigilancia, farmacocinética e farmacia clinica (BROU et dl,

2005).

As responsabilidades assumidas incluem a gestao do medicamento e de outros
produtos farmacéuticos, a responsabilidade pela implementagao e monitorizagao da politica
de medicamentos, definida no Formuldrio Hospitalar Nacional de Medicamentos e pela
Comissao de Farmacia e Terapéutica, a gestio dos medicamentos experimentais e dos
dispositivos utilizados para a sua administragao, bem como os demais medicamentos ja
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autorizados, eventualmente necessarios ou complementares a realizagdo dos ensaios (BROU

et al,, 2005).

2. Analise SWOT

A andlise SWOT (Strengths, Weakness, Opportunities, Threats) € uma analise feita a dois
niveis: externo e interno.

A nivel externo, procuram-se as oportunidades (Opportunities) e as eventuais ameagas
(Threats). A nivel interno sao avaliados os pontos fortes (Strengths) e os pontos fracos
(Weakness) do estagio (HARRISON, 2010), correspondendo assim a minha visao como
estagiaria, perante os conhecimentos adquiridos na faculdade e a sua aplicabilidade na FH.

De seguida apresento, na tabela I, uma reuniao das forgas, fraquezas, oportunidades

e ameagas que identifiquei ao longo do periodo de estagio no CHUC.

Tabela I: Analise SWOT - principais pontos fortes, pontos fracos, oportunidades e ameagas.

Forcas Fraquezas
*  Apresentagoes individuais * Duragao do Estagio
* Cedéncia em ambulatorio *  Plano curricular de MICF
* Caderno do estagiario *  Estagio observacional

e Atividades desenvolvidas no sector de

Distribuicao
Oportunidades Ameacas
*  Participagao nas reunides de servigo *  Escassas oportunidades profissionais ao nivel da FH
*  Caso clinico * Contacto com o doente
*  Sector de Farmacotecnia * Comunicagao entre profissionais de saude

*  Ambulatério do Edificio S. Jerénimo
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2.1 Forcgas

2.1.1 Apresentacdes individuais
Durante o periodo de estagio, os estagiarios apresentaram, em reunioes previamente
marcadas, o setor com que contactaram e um caso clinico. Na apresentagao do setor era
abordada a respetiva organizagao e as atividades nele desenvolvidas durante o periodo de
estagio. Estas apresentagoes constituiram uma mais-valia, pois dada a impossibilidade de
integrar todos os setores, permitiu conhecé-los um pouco mais pela perspetiva dos

estagiarios.

2.1.2 Cedéncia em ambulatério

A distribuicao em regime de ambulatério foi um ponto forte do meu estagio. Trata-se
de uma cedéncia regida por uma legislagao especifica, que determina quais os medicamentes
que poderao ser entregues ao doente e que, desta forma, permitem ao mesmo o inicio ou
continuidade de planos terapéuticos fora do hospital. Durante o estagio, sob a orientagao da
Dra. Olga Ribeiro, tive a oportunidade de ceder este tipo de medicamentos. Foi-me
explicado o sistema informatico e o atendimento ao doente. Para além disso, pude contactar
com medicamentos com os quais nao estava familiarizada uma vez que a sua cedéncia é
apenas em ambiente hospitalar. Esta atividade permitiu aumentar o meu conhecimento
acerca de medicamentos com os quais, durante a formagao académica, o seu estudo foi

muito superficial.

2.1.3 Caderno do Estagiario

No primeiro dia de estagio foi-nos apresentado pela Doutora Marilia o Caderno do
Estagiario, cujo objetivo era criar um ambiente em que os estagiarios se inteirassem da
relevancia das tarefas que iriam executar e participarem de forma ativa no estagio, por forma
a permitir a aquisi¢ao de conhecimentos, tanto sob o ponto de vista clinico, como da relagao
com outros profissionais de salide e com o doente (ROCHA, 2018).

Era da responsabilidade do estagidrio fazer o seu preenchimento consoante o setor
que presenciou, ho meu caso, o setor da distribuicao e o sector da farmacotecnia.

Considero que foi uma boa iniciativa, pois permitiu nao s6 conhecer melhor as
atividades desenvolvidas por cada setor como o tipo de medicamentos mais utilizados pelo
mesmo. No anexo 2 estao alguns exemplos das atividades que constavam no caderno do

estagiario.
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2.1.4 Atividades desenvolvidas no setor da distribuicao

O setor da distribuicao ¢é a atividade dos SF com maior visibilidade e onde mais vezes
se estabelece o contacto destes servigos com os servigos clinicos do hospital (Brou et dl,
2005).

Considerei este setor um ponto forte do meu estagio uma vez que pude estabelecer
contacto com o funcionamento do setor e ajudar na realizagio de algumas das atividades
desenvolvidas pelos farmacéuticos. A titulo de exemplo destaco o preenchimento de
formularios de justificagoes clinicas e de impressos de requisicao/distribuicao/administragao
de Hemoderivados, idas aos servigos clinicos, como por exemplo o servigo de psiquiatria e a
cedéncia em ambulatério (referido no ponto 2.12). Neste setor também pude observar de
perto como eram feitas as validagoes das prescricbes e como era o circuito do

medicamento na dindmica hospitalar.

2.2 Fraquezas

2.2.1 Duracdo do estagio
O estagio em farmacia hospitalar tem uma duragao de 270 horas, pelo que considerei
curto dada a complexidade associada aos SF e ao préprio funcionamento do hospital. Como
consequéncia, nao ha a possibilidade de passar por todos os setores e pelos que passei, a
duragao do estagio revelou-se menor que a desejada para explorar de forma mais detalhada
as atividades rotineiras. A titulo de exemplo, no setor de farmacotecnia apenas estive uma
semana em cada unidade. Por isso, acho que um estagio com maior duragao seria mais

vantajoso, de forma a familiarizar-me melhor com a dinamica dos multiplos setores.

2.2.2. Plano Curricular de MICF
Enquanto estagiaria apercebi-me que, apesar de estar na reta final do curso, tinha
algumas fragilidades em Farmacia Hospitalar.
O plano de estudos do MICF, apesar de ser bastante abrangente, considero que
confere pouca preparagao para FH. Os medicamentos de uso exclusivo em ambiente
hospitalar, os medicamentos cedidos em ambulatério bem como algumas das patologias sao

abordados de forma breve, nao proporcionando conhecimentos muito aprofundados.
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2.2.3 Estagio observacional
Atendendo ao complexo funcionamento do hospital, a elevada quantidade de
trabalho e a curta duragiao do estagio, acabamos por ter pouca autonomia e o estagio ser
maioritariamente observacional. Julgo que uma componente mais pratica, mesmo sob
supervisao, poderia enriquecer o estagio. Frequentemente as duvidas e questoes surgem
quando as tarefas passam a estar a nosso cargo, pelo que oportunidades de maior realizagao

pratica seriam uma mais-valia nesta formagao.

2.3 Oportunidades

2.3.1 Participacdao nas reunides de servico

Durante o estagio no setor de distribuicao, tive a oportunidade de participar nas
reunides do servico de psiquiatria que ¢é constituida por médicos, enfermeiros,
farmacéuticos, psicologos e assistentes sociais. Discute-se a histéria clinica com especial
destaque para as hipoteses de diagnostico e planos terapéuticos, permitindo assim uma
discussao de ideias entre os diferentes profissionais de salde com consequente beneficio do
doente.

Considero que esta abordagem multidisciplinar, na qual o farmacéutico é incluido,
constitui a forma mais completa para discutir e ajustar o tratamento médico a ser proposto
ao doente. Percebi nestas reunides que os doentes psiquidtricos sao frequentemente
polimedicados e ajustes, nao s6 de posologia, como também de principios ativos, sao

fundamentais para a adesao a terapéutica e eficacia da mesma.

2.3.2 Caso clinico
Uma das atividades do estagio foi estudar um caso clinico para apresentar nos
ultimos dias do estagio. Foi um 6tima oportunidade para reconhecer a importancia do papel
do farmacéutico. Permitiu-me ter um maior contacto com o sistema informatico, o SGICM e
por em pratica os conhecimentos adquiridos para validar a terapéutica.
O doente que acompanhei estava internado no servigo de medicina interna. Foi
verificada a medicagao, o diagnostico e a sua evolugao.

O estudo do caso encontra-se no anexo 3.
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2.3.3 Setor de farmacotecnia

Neste setor estive | més, dividido por uma semana na unidade de radiofarmacia, na
unidade de misturas intravenosas (UMIV) e na unidade de preparagao de citotoxicos (UPC).

Pude constatar que se trata de um sector com muitas particularidades. Apesar de
serem poucos os medicamentos que se produzem nos hospitais, a exigéncia de produzir
preparagoes farmacéuticas seguras e eficazes, mantém-se (Brou et al., 2005).

Relativamente a radiofarmacia, esta integra o servico de medicina nuclear nos CHUC.
Tive a oportunidade de assistir a preparagao de farmacos, observar a marcagao de leucécitos
in vivo e ainda fazer o controlo de qualidade dos radiofirmacos que tem como objetivo
avaliar a pureza radioquimica, radionuclidica, quimica e bioldgica.

Na UMIV, acompanhei o processo de validagao das prescrigoes e de manipulagao na
camara de fluxo laminar horizontal (nutricao parentérica) e vertical (soro autélogo). No
dltimo dia, estive na unidade de preparagao de medicamentos nao estéreis onde pude
acompanhar a preparagao de medicamentos Magistrais/Oficinais, como por exemplo o

Hiperclorito de sédio que esta descrito na tabela 2.

Tabela 2: Preparagao da solugao Hiperclorito de sédio 0,0125%

Farmaco Hiperclorito de sédio 0,0125%

Forma farmacéutica Solugao

Indicacdo Desinfecao de incubadoras da maternidade
Componentes Hiperclorito de sodio

Agua destilada

Conservacgao I5 dias a temperatura ambiente

Técnica de controlo Doseamento

N° de unidades preparadas | 4 unidades com 5L cada

Por fim na UPC, foi-me dada a oportunidade de participar nas validagoes das
prescricoes médicas e pude assistir a preparagao de varios farmacos citotoxicos e infusores.
Além disso, também visitei no primeiro dia as salas de tratamento, onde eram administradas
as preparagoes.

Ter estado nestas unidades permitiu-me conhecer melhor as fungoes exercidas nesse
setor bem como os medicamentos e as suas indicagoes terapéuticas. Foi algo que valorizei,
pois senti que nao tinha conhecimentos muito consolidados nessas areas e passar por la,

permitiu-me aprender mais.

30



2.3.4 Ambulatoério do Edificio S. Jer6nimo

O ambulatério S.Jeronimo é o local onde ocorre a cedéncia de medicamentos pelo
farmacéutico aos doentes em regime de Hospital de Dia de oncologia.

Durante o tempo de estagio pude acompanhar a farmacéutica nas suas tarefas diarias,
o que me permitiu averiguar o tipo de medicamentos que eram cedidos. Por exemplo, para
além de antineoplasicos orais, eram também cedidos medicamentos para ajudar a controlar
os efeitos adversos que resultam da quimioterapia como medicagao antiemética,
antidiarreica e fatores estimulantes da hematopoiese.

Foi interessante ter esta perspetiva, pois ha um atendimento bastante personalizado

o que permite ao doente esclarecer todas as suas duvidas perante os medicamentos cedidos.

2.4 Ameacas

2.4.1Escassas oportunidades profissionais ao nivel da FH

As limitagoes or¢amentais impostas ao servigo nacional de saude (SNS) acabam por
interferir nas oportunidades de trabalho para farmacéuticos. Verifica-se que a abertura de
vagas sao limitadas, havendo entao uma diminuicdo do niimero de pessoas contratadas e a
integrar o setor.

Esta situagcdo acaba por prejudicar a evolugao dos servigos, pois o numero de
trabalhadores esta limitado a cumprir os objetivos minimos e dada a sobrecarga de trabalho
atribuida a cada farmacéutico, a inovagao e a melhoria dos cuidados prestados passam para

objetivos secundarios.

2.4.2. Contacto com o doente
Durante o tempo de estagio, senti que o contacto do farmacéutico com o doente
para o qual se destina a medicagdo que o mesmo esta a validar é muito limitado e
frequentemente inexistente, exceto no sector do ambulatorio.
Na minha opiniao, considero que seria vantajoso uma maior proximidade, de forma a
poder fazer uma validagao da prescrigao mais individualizada e adaptada ao contexto clinico

de cada doente.
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2.4.3 Comunicagdo entre profissionais de satde
Considero que uma maior comunicagao entre o prescritor (médico) e quem valida a
prescricao (farmacéutico) iria otimizar as tabelas terapéuticas. Poderia haver uma menor
redundancia medicamentosa, um modelo de antibioterapia com espetros de agao mais

dirigidos e uma escolha terapéutica mais econdmica e igualmente eficaz.
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Conclusao

O estagio em FH, no CHUC, foi uma experiéncia bastante enriquecedora, tanto a
nivel pessoal como profissional.

Ao longo do curso MICF, sempre me suscitou curiosidade a agao do farmacéutico na
area de farmacia hospitalar. Era por isso, até agora, uma versatilidade da profissao que eu
desconhecia.

Neste estagio, tive a oportunidade de contactar com a dinamica hospitalar e com a
interligacao entre diferentes servigos. De facto, a farmacoterapia é uma area de extrema
importancia num hospital e, simultaneamente, muito exigente pois a diversidade de farmacos
e a diversidade de fun¢oes que estao a cargo de farmacéuticos sao muito distintas,
contribuindo, desta forma, para uma diferenciagio dos mesmos. Desde a validagio de
medicamentos, a sua manipulagdo ou cedéncia, passando pela integragio em equipas
multidisciplinares para discussao de planos terapéuticos, o papel dos servigos farmacéuticos
num hospital é fulcral. Ter realizado este estagio, constituiu uma oportunidade para explorar
o papel do farmacéutico fora do setor comunitario ou mais laboratorial e aumentar o meu
conhecimento sobre mais farmacos e respetivas aplicabilidades. Considero que para uma
melhor e mais completa formagao como futura farmacéutica, faltava esta valéncia.

Agradeco a todos os profissionais que me acompanharam neste percurso e que,
sempre de forma simpatica, se mostraram disponiveis para me esclarecer todas as duvidas e
me proporcionaram desafios que reconhego, hoje, que muito aumentaram o aproveitamento

deste estagio.
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Anexos

Anexo | - Cronograma de estagio

Segunda Terca Quarta Quinta Sexta Sabado Domingo
2 3 4 5 6
7 8 9 10 11 | 13
14 15 16 17 18 19 20
21 22 23 24 25 26 27
28 29 30 31 1 2 3
4 5 6 7 8 9 10
11 12 13 14 15 16 17
23 24
30

2 de Maio as 9h - Reunido Biblio. de apresentacio colegas UC (1h)

28 e 29 de Maio as 13,30h- Reunido Bibli. Apresentacdes de sectores e trabalhos de revisdao

28 e 29 Junho as 13,30h - Reunido Bibli. Apresentac¢des de casos clinicos e Caderno Estagiario

Distribuicdo

Radiofarmacia UMIV UPC _

Inicio do Estagio

.

Definicao e planificagao das atividades
do estagiario pelo Farmacéutico Tutor.

J/

r

N
Realizagao das atividades programadas
durante o periodo de estagio e
elaboragdo do respetivo relatério.

Corregio dos relatérios pelo
Farmacéutico Tutor e apresentagao
oral pelo estagiario.

Classificacao.
Fim do Estagio.
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Anexo 2 - Caderno do estagiario
* Sector da distribuicao

Avaliagdo de Distribuicdo de medicamentos

Medicamento

Humira ® - Adalimumab

G o
rupo Berrd Imunossupressores, Inibidores do Fator de Necrose Tumoral alfa (TNF-a)
farmacoterapéutico
» Conservar no frigorifico (2 °C-8 °C). Nao congelar.
» Pode estar disponivel em frasco para injetaveis, seringa pré-cheia ou em caneta
Apresentacdo / pré-cheia.
presentac » Manter a seringa pré-cheia dentro da embalagem exterior para proteger da luz.
Estabilidade / . , . . . ;
R » Uma seringa pré-cheia de Humira, pode ser conservada até um periodo de 14
Cuidados a ter . , o °
dias, até uma temperatura maxima de 25° C.
» A seringa deve ser protegida da luz e eliminada se nio for utilizada dentro do
periodo de 14 dias.
v’ Artrite idiopética juvenil poliarticular
. v Artrite relacionada com entesite
Indicacoes , o
aprovadas v Psoriase pediitrica em placas
P v" Doenca de Crohn pediatrica
v Uveite Pediatrica
Artrite idiopatica juvenil poliarticular
v' Criangas, adolescentes e adultos > 2 anos de idade com peso 2 a 30 kg: 40 mg
em semanas alternadas
v' Criangas e adolescentes > 2 anos de idade com peso = a 10 kg ou < a 30 kg;
20 mg em semanas alternadas
Artrite relacionada com entesite
v' Criangas, adolescentes e adultos > 6 anos de idade com peso 2 a 30 kg: 40 mg
em semanas alternadas
v

Pauta posolégica

Criangas e adolescentes a partir dos 6 anos de idade com peso = a I5kgou <a
30 kg: 20 mg em semanas alternadas

Psoriase pediatrica em placas

v

v

Criangas e adolescentes 4 - 17 anos de idade com peso 2 a 30 kg: Dose inicial
de 40 mg, seguida de 40 mg uma semana apés a dose inicial. Depois disso, a
dose habitual de 40 mg em semanas alternadas.
Criangas e adolescentes 4 -17 anos de idade com peso = a |5 kg ou < a 30 kg:
Dose inicial de 20 mg, seguida de 20 mg em semanas alternadas. Depois disso, a
dose habitual de 20 mg em semanas alternadas.

Doenca de Crohn pediatrica

v

Criangas e adolescentes 6 -17 anos de idade com peso 2 a 40 kg: Dose inicial
de 80 mg, seguida de 40 mg duas semanas apds a dose inicial. Nos casos onde é
necessaria uma resposta mais rapida, o médico da sua crianga pode prescrever
uma dose inicial de 160 mg, seguida de 80 mg duas semanas apos a dose inicial.
Depois disso, a dose habitual de 40 mg em semanas alternadas.

Criangas e adolescentes entre os 6 - |7 anos de idade com peso < a 40 kg:
Dose inicial de 40 mg, seguida de 20 mg duas semanas apds a dose inicial. Nos
casos onde é necessaria uma resposta mais rapida, o médico da sua crianga
pode prescrever uma dose inicial de 80 mg, seguida de 40 mg duas semanas
apos a dose inicial. Depois disso, a dose habitual de 20 mg em semanas
alternadas.

Uveite pediatrica

v

v

Criangas e adolescentes > 2 anos de idade com peso < 30 kg: 20 mg em
semanas alternadas
Criangas e adolescentes > 2 anos de idade com peso 2 30 kg: 40 mg em
semanas alternadas
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Condicdes especiais
de monitorizacao
do seu uso

» Monitorizados para despiste de infe¢Ses, incluindo tuberculose, antes, durante e
ap6s o tratamento com Humira.

» Portadores de HBV que requerem tratamento com Humira devem ser
cuidadosamente monitorizados durante o tratamento e alguns meses depois

Reacoes adversas
mais frequentes

Reagbes no local da injecgao; InfegSes; Neoplasias e doengas linfoproliferativas;

Autoanticorpos; Efeitos hepatobiliares

Intera¢coes mais

Nao se recomenda a associagio de Humira e anakinra

frequentes Nao se recomenda a associagdo de Humira e abatacept
Informacao Administrado por via subcutinea

pertinente a dar ao

doente de Condigoes de conservagao

ambulatoério ou ao
prof. de satude

Principais efeitos secundarios

Tipo de distribuicao
a que esta sujeito

Distribuicio em Regime de ambulatoério

Grupo Farmacoterapéutico

Trato alimentar e metabolismo - terapéutica biliar -
preparagoes de acidos biliares

principios ativos.

Quantos medicamentos fazem parte deste
grupo no teu hospital? Cita alguns

Acido quenodesoxicélico
Acido obeticélico
Acido ursodesoxicolico

no teu hospital?

Qual a principal indicagao para que é usado

-Tratamento da cirrose biliar primaria (CBP) em
doentes adultos sem cirrose descompensada.

- Dissolucio de calculos biliares de colesterol
radiolucentes na vesicula biliar

medida?

Alguns dos medicamentos do grupo estao
sujeitos a medidas de maior controlo ou
restricao? Quais? E o que propoe essa

MSRM

grupo!

Quais os medicamentos mais usados do

Acido ursodesoxicolico

dispensado?

Para esse medicamento mais usado, para
quem é que maioritariamente é

Doentes com fibrose quistica

alguma?

Relativamente a esse medicamento sabes
qual o principal efeito adverso!? E interagao
major? Durante o estagio observas-te

v’ Fezes pastosas ou diarreia
colestiramina, colestipol ou antiacidos contendo
hidroxido de aluminio e/ou esmectite (6xido de
aluminio)
ciclosporina, ciprofloxacina, nitrendipina, dapsona.

Qual a alternativa a esse medicamento?

Outros do mesmo grupo

-Outras observagoes
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e Sector farmacotecnia

Avaliagéo da Preparagéo em Radiofarmdcia

. Dose/ Frequéncia / Via S Técnica de Conservagao e
Farmaco . . ~ Indicacdo Componentes Lote .
de administragdo controlo Validade
Cintigrafia cerebral: Exametazima, - Cromatografia em | Apos
9,5-13,5 mCi Cintigrafi pertecnetato de camada fina reconstituicio,
intigrafia cerebral L A
Iniecio | sodio entre |15 e 25°C.
o njecdo intravenosa de
Ceretec® | Localizagio in vivo de gy
. ; leucécitos  marcados
leucocitos: 5,40 mCi , R
ap6s marcagio in vitro
Avaliagéo da Preparagéo de medicamentos UMIV
Dose/ Frequénci scni 3
. e fequencla o Mecanismo de Técnica de Conservagao
Farmaco / Via de Indicagdo - Componentes Lote .
. ~ acdo controlo e Validade
administracdo
0,5 mg/ml, uso Polipéptido ciclico | Ciclosporina 95/1 Caracteristicas Temperatura
ocular imunomodulador Hidroxipropril visuais ambiente e ao
com propriedades | metilcelulose Volume final abrigo da luz,
imunossupressora 30 dias apos a
s e anti- preparagao
. inflamatorias.
Ciclospo . <
. Transplante | Inibe a produgiao
rina X ) <
de cérnea e/ou libertagio de
citocinas pro-
inflamatorias,
incluindo a IL-2
ou fator de
crescimento  das
células T.
Avaliagéo da Preparagéo de ciclos de Quimioterapia
Dose/
Farmaco Freqfxencla / Indicagdio Mecamfmo de TS Lote Técnica de Conserva;ao
Via de agao controlo e Validade
administracdo
85 mg/m? por Trata-se de uma | Oxaliplatina, - Caracteristicas A solugio
o Tratamento a . ) X o =
via intravenosa, ) substincia  ativa | dgua visuais para perfusio
adjuvante do . . =
durante 2a 6 . antineoplasica para preparagao deve ser
- carcinoma do L L
horas, repetida X pertencente a | deinjetaveis. utilizada de
célon em . .
de duas em ) uma nova classe imediato.
estadio 1]
duas semanas K de compostos
(Duke's  C), -
ADGS Fecessio com platina, onde
Oxaliplatina P o dtomo de

completa do

tumor
- complexo com o
primario. 12
,
Tratamento o
do carcinoma diaminociclohexan
" "
o ("DACH") e
colorectal
. com um grupo
metastizado
oxalato.

platina forma uma
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Anexo 3 - Caso Clinico

Data Nascimento: 81 (anos)

PESO: 45kg

Servico Internamento: Medicina Interna

— Internamento

Diagnostico

Entrada: 02/05/2018

Saida: 11/05/2018

Infecao do trato urinario por Klebsiella pneumoniae ESBL e Pseudomona aeruginosa MS com
bacteriémia por Klebsiella pneumoniae

Sinais Vitais

PA: 132/59 mmHg

FC: 92 bpm

Exames Complementares

Parimetro Unidades Valor de 11-05- 09-05- 07-05- 04-05-
referéncia 2018 2018 2018 2018

Glicose mg/dL 60-109 106 103 129 155
Azoto ureico mg/dL 7.9-209 48.2 58.1 68.2 95
Creatinina mg/dL 0.72-1.18 1.27 1.42 1.53 1.75
(IDMS)
Calcio mg/dL 8.8-10.6 7.4 7 7.5 8.5
Sédio mmol/L 136-146 141 150 155 158
Potassio Mmol/L 3.5-5.1 3.8 3.8 3.3 3.7
Cloro Mmol/L 101-109 106 115 119 119
Osmolalidade Mosm/Kg 260-302 294 315 329 345
Proteina C mg/dL <0.50 17.20 17.97 16.76 38.95
reativa

Parimetro Unidades Valor de 11-05- 09-05- 07-05- 04-05- 02-05-

referéncia 2018 2018 2018 2018 2018

Leucocitos X1079/L 4.0-10.0 9.3 7.6 8.8 8.3 8.5
Eritrocitos X107 12/L 4.5-5.50 2.74 2.50 2.75 2.96 3.06
Hemaglobina g/dl 13.0-17.0 7.8 7.1 7.8 8.4 8.7
Hematorcrito % 40.0-50.0 23.7 21.5 24 25.7 26.6
Volume FI 83.0-101.0 86.4 85.9 87.4 86.9 86.8
Corpuscular
medio
Hemogloina Pg 27.0-32.0 28.4 28.3 28.4 28.4 28.5
Corpuscular
Media
C. Hemoglobina | g/dl 31.5-34.5 329 329 325 32.7 329
Coruscular
media
Coeficiente 15.1 15.4 15.9 16.3 16.4
Variacao
eritrocitos
Plaquetas X1079/L 150-400 200 130 121 155 200
Volume FI 10.8 1.1 11.2 10.6 9.7
Plquetar Medio
Plaquetocrito % 0.22 0.15 0.14 0.16 0.19
Coeficiente 17 17 17 18 17.0
Variacao
Plaquetas
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Exame

Resultado

Urocultura nefrostomia (3/05/2018)

Candida albicans, Klebsiella pneumoniae ESBL positiva

Urocultura Algalia (3/05/2018)

Klebsiella pneumoniae ESBL positiva, Pseudomonas aeroginosa
multisensivel

Cultura de expetoragao
(3/05/2018)

Negativa

Hemoculturas (3/05/2018)

Klebsiella pneumoniae ESBL positiva

6. Tratamento médico

> Antecedentes Pessoais

Hipernatrémia

Hipertensao arterial

Demeéncia

Doente acamado, totalmente dependente nas AVDs
Schwonoma do acustico direito
Neoplasia vesical com episodios recorrentes de hematiria macroscopica

» Medicacgio habitual

SN N N N NN

Diazepam 10 mg id

Donepezilo 10 mg id

Escitalopram 10 mg id

Fosfomicina 3gr Ix/Semana a 4 feira
Furosemida 40 mg id

Memantina 10 mg id

Haloperidol 5 mg SOS

Paracetamol 1000 mg SOS

> Durante internamento: antibioterapia de uso hospitalar

40




7. Tabela Terapéutica - INTERNAMENTO

Medicamento DATA DATA fim Horari
inicio o
Amicacina 03/05/201 3,4,5,6,7,9,1 Sol 375 LV 48/48 12h |
8 I maio inj 125 h
Meropenem 03/05/201 12/05/2018 Po 500 LV 2id 7h-19h 2
8 sol
inj
Haloperidol 03/05/201 Sol 5 Oral Sos2 Sosaté | | Se agitacdo
8 oral 2x
Paracetamol 01/0/2018 (fez dia Sol 1000 | LV Sos3 Sosaté | 3 Se febre ou
3,6,8,9,11 inj 3x dores
maio)
Enoxaparina 01/05/201 12/05/2018 Sol 20 S.C I id 9h I
sodica 8 inj

01/05/201
8

Metilprednisolon 2/05/2018 ‘
a

Ceftriaxona 2/05/2018 2/05/2018
Cloreto de sédio 02/05/201 03/05/2018 Sol inj 1000 v id 8h 2| AI25
8 CC/H,

ALTERNA
R COM
DW5%

Cloreto de 07/05/201 09/05/2018 Sol inj 40 Iv id 16

potassio 8

Polielectrol 5/05/2018 5/05/2018 Sol 1000 | IV id 7h 1

inj

_ Analgésico/Antipirético  Antibacteriano Antipsicéticos

Anticoagulantes, Heparinas e Antiagregantes Corretivos da volémia e das alteragoes electroloiticas

NOTA:

Observagoes durante o internamento:
-Oxigénio por sonda 2L/min se saturagao <90%
-Hidratagao oral |,5L
-Sinais vitais 3id
-Sem indicagao para manobras invasivas de reanimagao

8. Interacoes

8.1. Haloperidol e Risco de efeito anticolinérgico como midriase, visao turva, febre,
ipratropio boca seca, taquicardia, retengao urinaria.
Moderada

9. Orientacao Terapéutica a prosseguir
Devera manter boa hidratagao oral e cabeceira elevada para facilitar a tosse e a toilette
brénquica.
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10. Reconciliacao e Discussdo
Doente de 81 anos enviado ao Servigo de Urgéncia a 1/5/2018 por febre com inicio

no dia anterior, respiragao ruidosa e necessidade de aspiragao de secregoes purulentas e
abundantes. Trata-se de um doente com alta do servigo de urologia a 26/04 por hematuria
franca tendo feito cistoscopia com fulguragao a 2/3, com varias intercorréncias com febre e
hematuria recorrentes, uropatia obstrutiva a direita e com bateriémia para Enterococcus
faecium.

Como diagnostico provisorio foi diagnosticado infegao do trato urinario por Klebsiella
pnesumoniae ESBL+ com bacteriémia. Nessa sequéncia, foi introduzida a metilprednisolona
40 mg Po sol inj Fr IM 1V, ceftriaxona 1000 mg P sol inj Fr IM IV e pantoprazol 40 mg Po sol
inj Fr IV um inibidor da bomba de protoes, para proteger a mucosa gastrica da
polimedicagao concomitante.

Apos transferéncia para o servico de medicina interna, a 3/05/2018, instituiram
algumas mudangas na terapéutica, pois com a realizagdo de exames de bacteriologia,
puderam estabelecer o diagnostico definitivo do doente: Infecao do trato urinario por
Klebsiella pneumoniae ESBL e Pseudomonas aeroginosa MS com bacteriémia por Klebsiella
pneumoniae. O antibiograma, revelou que a Klebsiella pneumoniae era sensivel ao
meropenemo e amicacina e a pseudomonas aeruginosa era multisensivel.

Iniciou-se a administragao de Meropenem (iniciou a 03/05/2018) e Amicacina 375 mg
toma Unica e depois 125 mg 12/12h apés isolamento de Klebsiella pneumoniae, na urina. Esta
bactéria é produtora de beta-lactamases e apresenta multiplas resisténcias.

Segundo o Resumo das caracteristicas do medicamento (RCM), nas situagoes de
compromisso renal com taxa de filtragao glomerular inferior a 70 mL/minuto, é aconselhada
a reducao da dose ou o prolongamento dos intervalos posologicos, por ser expectavel uma
acumulagao de amicacina (RESUMO DAS CARACTERISTICAS DO MEDICAMENTO - AMICACINA,
2011). A dose administrada foi de 375 mg em toma Unica e 125 mg de 12 em [2h.

Dada a amicacina ser um antibidtico de curta margem terapéutica € sujeita a
monitorizagao de forma a personalizar a terapéutica do doente. Dai a necessidade de se
proceder a analise da concentragao maxima (pico) e da concentragao minima (vale). O vale
obtém-se 30 minutos antes da terceira administragao e o pico obtém-se |h apos o termito
da mesma.

Na tabela 3 sao apresentados os valores do doseamento da Amicacina, vale e pico, ao

longo do periodo de tratamento.
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Tabela 3 : Doseamento da Amicacina.

Amicacina Pico Vale

4/05/2018 395 21.9
8/05/2018 Nao determinado | 4.6

13/05/2018 Nao determinado | Nao determinado

No RCM da amicacina, relativamente a monotorizagao o nivel nao deve exceder 30-
35 microgramas/mL nos 30 minutos e 90 minutos apds a perfusao. O pico inferior deve ser
menor que |0 microgramas/mL (RESUMO DAS CARACTERISTICAS DO MEDICAMENTO, 2011). No
entanto, a nivel hospitalar regem-se pelos seguintes valores: o pico deve estar entre |5-30
ug/ml (multidose) e entre 56-64 ug/ml (dose Unica) o vale entre 5-10ug/ml (multidose) e
<4,0ug/ml (dose Unica).

A 4/05 dosearam a 3 toma e verificaram que o vale estava a 21.9 (toxicidade).
Suspenderam e retomaram dia 9/05 com 375 mg 48-48h e doseariam dia 13/05.

Durante o tempo de internamento houve terapéutica continua de anticoagulante com
Enoxaparina sodica 20 mg/0,2 Sol inj Ser 0,2 ml SC para prevengao do tromboembolismo,
visto que o Sr. se encontrava acamado. Em SOS estava o Paracetamol |0 mg/ml Sol inj Fr
100 ml IV em caso de febre ou dores, o Haloperidol 2 mg/ml Sol oral Fr 30 ml e o Brometo
de ipratrépico 0,25 mg/l ml Sol inal neb Fr Iml em caso de pieira ou secre¢des pouco
mobilizaveis. No decorrer do internamento foi também necessaria a administracao nao sé
de cloreto de sodio para hidratagao, mas também de suplementos eletroliticos e vitaminicos
por forma a normalizar o equilibrio eletrolitico e a fornecer os nutrientes necessarios para
uma melhor recuperagao. A 07/05/2018 foi introduzido o cloreto de potassio (o doente
apresentava hipocaliémia) e de 9/05/2018 a 12/05/2018 administrou-se carbonato de calcio,
pois nas analises realizadas o doente apresentava-se com hipocalcémia. Para além disso, o
doente também recebeu transfusao de 2U de concentrado eritrocitario, uma vez que as
analises revelaram eritrocitos, hemoglobina e hematocrito com valores inferiores aos valores
de referéncia.

Perante a terapéutica instituida, o doente a 11/05/2018 ja estava apirético ha mais de
72h, mantinha alguma broncorreia, sobretudo em decubito, por dificuldade em mobilar
secregoes, no entanto havia melhoria com a elevagao da cabeceira. A cultura de expetoragao
foi negativa.

O doente a 11/05/2018 teve alta para o Unidade de Cuidados Continuados com a
indicagao que deveria manter a medicagao habitual (na tabela 4 estao a interagdes entre os
medicamentos) e uma boa hidratagao oral e cabeceira elevada para facilitar a tosse e a toilette

brénquica.
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Tabela 4 : Interagoes medicamentosas.

Major/moderate/minor

Associacido

Efeito

Major Haloperidol + Prolongamento do intervalo QT. Arritmias
escitalopram ventriculares

Moderate Haloperidol + furosemida Prolongamento do intervalo QT. Arritmias
ventriculares

Moderate Haloperidol + diazepam Depressor do sistema nervoso central e
respiratorio

Moderate Furosemida +diazepam Hipotensao

Moderate Diazepam + escitalopram Depressor do sistema nervoso central e

respiratorio

44



Parte Il

Psoriase: Manifestacoes Clinicas e Opc¢oes de
Tratamento

Monografia orientada pelo Professor Doutor Saul Campos Pereira da Costa



LISTA DE ABREVIATURAS

AINES -
Esteroides

Anti-inflamatoérios  Nao
Anti-TNF-a - antagonistas do fator de
necrose tumoral alfa

BB-UBB - UVB de Banda Larga

BSA - Body Surface Area

DCs - Células Dendriticas

DLQI - Indice Dermatoldgico de
Qualidade de Vida

DNA - Acido Desoxirribonucleico
EMA - European Medicines Agency

Fc - Fragment crystallizable

IFN-a - Interferao-a

IgG - Imunoglobulina Humana G
IL - Interleucina

ILC3 - Grupo 3 das Célula Linfoides
Inatas

mDCs - Células Dendriticas Mieloides

NB-UVB - UVB de Banda Estreita

NFTC - Fator Nuclear de Células T
ativadas

NK - Natural Killer
NO - Oxido Nitrico

PASI - indice de Gravidade e Extensio da
Psoriase

PDCs - Células
Plasmocitoides

Dendriticas

PsA - Artrite Artropatica
PUVA - Psoraleno com UVA

RCM - Resumo das Caracteristicas do
Medicamento

Th - T helper
TNF - Fator de Necrose Tumoral
UV - Luz Ultravioleta

VIH - Virus da Imunodeficiéncia Humana
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Resumo

A psoriase € uma doenga inflamatéria sistémica imuno-mediada com manifestagoes
predominantemente cutaneas que afeta cerca de 200 mil portugueses.

Trata-se de uma patologia mediada por células T que envolve uma proliferagao
aumentada de queratindcitos juntamente com angiogénese e inflamagao. Esta doenga passa
por fases de agudizagao alternadas com melhorias temporarias (Remissao) e o objetivo do
tratamento sera induzir a remissao e evitar agravamentos, aumentando assim o tempo de
remissao.

Os medicamentos usados na abordagem terapéutica dividem-se em topicos,
sistémicos e a fototerapia. No entanto, os conhecimentos crescentes da fisiopatologia da
doenga permitiram o desenvolvimento de novas estratégias, de que sao exemplo os
medicamentos bioldgicos, direcionadas para neutralizar os mediadores/células que estao na
génese da psoriase. A EMA (European Medicines Agency), nessa sequéncia, aprovou para
utilizacao em paises Europeus os antagonistas do fator de necrose tumoral alfa (anti-TNF-a),
adalimumab, etanercept e infliximab, o anti-IL-12/IL-23, ustecinumab e os anti |7A,
secucinumab e Ixecizumab. Desde entao tém sido publicadas guidelines com o objetivo de
estabelecer recomendagdes baseadas na evidéncia, relativas a utilizagdo da terapéutica
biologica.

No futuro, uma melhor compreensio da fisiopatologia ira certamente levar ao
desenvolvimento de novas imunoterapias que prometem uma melhor eficicia e um

tratamento mais personalizado.

Palavras-chave: Psoriase, manifestagoes clinicas, medicamentos bioldgicos, fototerapia,

terapéutica sistémica.
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Abstract

Psoriasis is a chronic inflammatory systemic disease with predominantly cutaneous
manifestations affecting around 200,000 Portuguese people.

Itis a T cell-mediated disease that involves an increased proliferation of keratinocytes
with angiogenesis and inflammation.

This disease goes through phases of exacerbation, alternating with temporary
improvements (remission). The goal of treatment is to induce remission and avoid
aggravation, thus increasing the remission time.

The drugs used in the therapeutic approach are divided into topics, systemic and
phototherapy. However, the increasing knowledge of the pathophysiology of the disease has
allowed the development of new strategies, such as biological drugs, aimed at neutralizing
the mediators/cells that are the genesis of psoriasis. European Medicines Agency EMA
(European Medicines Agency) has therefore approved for use in European countries tumor
necrosis factor alpha antagonist (anti-TNF-a) such as adalimumab, etanercept and infliximab,
an anti-IL12/23, ustekinumab and the anti-17A, secukinumab and Ixekizumab.

Since then, guidelines have been published with the aim of establishing
recommendations based on the evidence on the use of biological therapy.

In the future, a better understanding of pathophysiology will certainly lead to the
development of new immunotherapies that promise better efficacy and more personalized

treatment.

Keywords: Psoriasis, clinical manifestations, biological medicines, phototherapy, systemic

therapy.
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I. Psoriase

A psoriase € uma doenga inflamatéria cronica, considerada atualmente como uma
doenga inflamatdria sistémica imuno-mediada com manifestagbes predominantemente
cutaneas (AMARAL, 2017).

Para além de afetar a pele, a doenga expoe os doentes a um elevado risco de
desenvolver artrite artropatica (PsA), doenga cardiovascular, sindrome metabdlico, doengas
autoimunes (doenga do cdlon irritavel, alopecia areata e vitiligo), cancro (linfoma) e

desordens psiquidtricas (depressao, ansiedade e ideagao suicida) (FRIEDER et al, 2018).

.1 Epidemiologia

A Psoriase é uma doenga que atinge entre | a 3% da populagio mundial (KRAVVAS e
GHOLAM, 2018). Homens e mulheres sao igualmente afetados podendo manifestar-se em
qualquer idade, mas geralmente surge entre os 18 e 39 anos de idade ou entre os 50 e 69
anos (GREB et al, 2016).

Embora a Psoriase esteja presente em todo o mundo, a prevaléncia é baixa em
determinados grupos étnicos como os Japoneses e pode estar mesmo ausente nos
aborigenes australianos e indianos da América do Sul (LANGLEY et al, 2005). Esta variagcao
geografica parece confirmar o facto de a psoriase ser uma doenga complexa desencadeada

por fatores ambientais em individuos geneticamente suscetiveis (BRONCKERS et al,, 2015).

1.2 Fisiopatologia

As pessoas que adquirem a doenga por transmissio genética tém uma maior
tendéncia para desenvolver a mesma no inicio da idade adulta (KRUEGER e BOWCOCK, 2005).

Foram identificadas mdltiplas regides suscetiveis que contém polimorfismos genéticos
conferindo um risco maior de desenvolver a doenga. O locus PSORS| é o que esta melhor
caracterizado sendo que o alelo HLA-Cwé foi identificado como sendo o que confere maior
risco (MATTHEW e PRANEYV, 2009).

Mediante a idade de aparecimento, podem ser considerados dois tipos de psoriase:
Tipo | (idade < 40 anos) e Tipo Il (idade > 40 anos) (SUTTON e JUTEL, 2016). Doentes com o
Tipo | tém histéria familiar de psoriase e o gene HLA-Cwé6 associado. Por outro lado,
doentes com o tipo |l geralmente nao tém histéria familiar nem associagao genética (SUTTON
e JUTEL, 2016).

Sao diversos os fatores que podem funcionar como um “gatilho” que iniciam uma
cascata de eventos que incluem a formagao de complexos DNA-LL-37, ativagao das células

dendriticas plasmocitoides (pDCs) e secrecao de interferao-a (IFN-a) (FRANK et al, 2009).
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Varios subtipos de células dendriticas (DCs) podem ser detetados numa pele normal
e patolégica. No entanto, apenas as pDCs e as células dendriticas mieloides (mDCs)
parecem contribuir significativamente para a patogénese da psoriase (CHIRICOZZI et dl, 2018).

As pDCS sao componentes do sistema inato que circulam no sangue. Tém a
capacidade de detetar antigénios virais e responder libertando IFN tipo | (IFN-a, B, w)
durante a fase de inicio da inflamagao (CHIRICOZZI et dl, 2018). O IFN-a, produzido pelas
pDCs, para além de regular o desenvolvimento e maturagao das células T e das mDCs,
desencadeia um mecanismo a jusante que leva ao desenvolvimento do fenétipo psoriatico
(CHIRICOZZI et al, 2018). Ja as mDCs produzem mediadores pro-inflamatoérios, como a
interleucina (IL) 12, a IL-23 e o fator de necrose tumoral (TNF), que por sua vez estimulam a
atividade de células T, como as células helper | (Thl), Th17 e Th22 a libertarem mais
citocinas e quimiocinas (Figura 1) (GREB et al, 2016).

A resposta das células Th17 a IL-23 é potenciada pela IL-1. A IL-17, libertada por
estas células, atua nos queratindcitos, estimulando-os a produzir TNF e o ligando de
quimiocina, CCL20 (GREB et dl, 2016).

As células Th22 produzem IL-22 que contribui para o fendtipo histolégico psoriatico
caracteristico, incluindo hiperplasia epidérmica, acantose e paraqueratose (GREB et al,, 2016).

A manifestagao clinica mais comum da psoriase é a psoriase em placas (CONRAD e
GILLIET, 2018). A via TNF-IL-23-Th|7 parece ser essencial na patogénese da psoriase cronica
em placas (CONRAD e GILLIET, 2018). E desencadeada pelas DCs, que uma vez ativadas na
derme produzem TNF e IL-23 estimulando a ativagao de células T. Apéds ativagao, as células
T proliferam e migram para a epiderme, la reconhecem autoantigénios epidérmicos
produzindo IL-17 e IL-22 (CONRAD e GILLIET, 2018).

Recentemente identificados, os autoantigénios epidérmicos incluem a queratina 7 e o
péptido LL37 antimicrobiano, ambos expressos pelos queratinécitos, e o antigénio
melanécito ADAMTSLS (CONRAD e GILLIET, 2018).

Em situagoes agudas de psoriase (psoriase eritrodérmica) a via pDC-IFN ¢é
dominante. Ou seja, as pDCs produzem grandes quantidades de IFNs do tipo |. Na psoriase
postular a via IL-36-IL-1 parece ser dominante. A infiltracao de neutrofilos desencadeada
pela IL 17 é fundamental para a clivagem e atividade da IL-36, que por sua vez induz a
produgao de IL-1 por DCs e a polarizagao das células Th17 (CONRAD e GILLIET, 2018).

Nao existe um mecanismo comum que seja universal para as diferentes manifestagoes
clinicas da psoriase (KAFFENBERGER et al, 2013). A ideia de ser uma doenga dos queratindcitos
foi abandonada e é atualmente aceite como sendo uma doenga mediada por linfécitos T

(TORRES et al,, 2010).
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O tratamento com varios antagonistas

imunolégicos

interrompe a ativagao

imunologica restaurando o crescimento normal dos queratincitos (LOWES et al, 2007). De

seguida irdo ser apresentados as varias modalidades de tratamento.

Neutrophil-keratinocyte axis
(innate immunity)
attraction

Keratinocyte activation
A

Keratinocyte

IL-17(A)

Epidermal influx

o o

Dendritic cell

Dendritic cell-T cell axis
(adaptive immunity)

GM-CSF

Figura |: Principais células e mediadores envolvidos na transicao da imunidade inata a

imunidade adaptativa na psoriase.

Fonte: (REICH et al, 2018)

.3 Manifestacoes clinicas

A psoriase pode ser muito varidvel quanto a morfologia, distribuicao e gravidade

(LANGLEY et al., 2005).

Na tabela | estao sumariados os aspetos mais relevantes acerca dos principais tipos

de psoriase.

Tabela I: Manifestagoes Clinicas da psoriase.

Tipos Principais caracteristicas
Psoriase vulgar | Manifestagao clinica na qual se refletem cerca de 85-90% dos casos (AMARAL,
em placas 2017).
(Anexo | - a) | Caracteriza-se por maculas eritematosas de forma circular-oval, limites bem

acinzentada (PINTO e FILIPE, 2012).

definidos, coberta por escamas espessas, pouco aderentes, de cor branca-

Os locais mais afetados sao as superficies extensoras dos cotovelos e joelhos,

couro cabeludo e regiao lombossagrada (WEIGLE e MCBANE, 2013).
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Tabela I: Manifestagoes Clinicas da psoriase. (Continuagao)

Tipos

Principais caracteristicas

Psoriase gutata

(Anexo I-b)

Mais comum em criangas e adolescentes. Muitas vezes associada a infecio,
nomeadamente faringite estreptococica (MATTHEW e PRAVEN, 2009).

Aparecimento subito de pequenas lesdes psoridticas (2-10 mm) com

distribuicao centripeta (LANGLEY et al., 2005).

Psoriase inversa

Caracteriza-se por lesoes inflamatorias, desprovidas de escamas, vermelhas,

(Anexo |- c¢) | brilhantes e bem delimitadas nas pregas cutaneas, como por exemplo, na regiao
axilar e perineal (MATTHEW e PRAVEN, 2009).
Psoriase Mais de 90% da pele é afetada (BRONCKERS et dl., 2015).

eritrodérmica

Pode surgir gradualmente em doentes com psoriase vulgar em placas, ou surgir

(Anexo | —d) | repentinamente, precipitada por uma infegdo, medicamentos ou descontinuagao
de corticosteroides (PINTO e FILIPE, 2012).
Psoriase Psoriase pustulosa generalizada: desenvolvimento rapido. Situagao rara, mais
pustulosa comum em doentes que interrompem repentinamente corticoides sistémicos
(Anexo | —e) | ou corticoides topicos potentes (GRIFFITHS e BARKER, 2007).

Pustulose palmoplantar: pustulas (numa fase inicial, amarelas e numa fase tardia,
castanhas) dolorosas distribuidas nas palmas das maos e/ou plantas dos pés
(GRIFFITHS e BARKER, 2007).

Acrodermatite continua de Hallopeau: pustulas desenvolvem-se a nivel dos
dedos das maos e/ou dos pés com extensio proximal, envolvimento e

destruicao ungueal (PINTO e FILIPE, 2012).

Psoriase ungueal

Unha com aspeto ponteado, mas esta manifestagio pode estar igualmente
presente noutras situagoes, como por exemplo: eczema, alopecia areata e
liquen plano. Surgem pequenas depressoes a superficie da unha (MATTHEW e
PRAVEN, 2009).

Onicolise, gotas de 6leo e distrofia (GRIFFITHS e BARKER, 2007).

Psoriase
artropatica

(Anexo | -f)

Espondiloartropatia soronegativa que ocorre na presenca de psoriase (SUTTON
e JUTEL, 2016).

Pode classificar-se em artrite periférica simétrica ou assimétrica com
envolvimento das articulagbes interfalangicas distais, pequenas articulagoes das
maos e dos pés, grandes articulagoes e/ou doenga axial (PINTO e FILIPE, 2012).
Em cerca de 15% das pessoas com PsA, a artrite aparece antes das
manifestagoes cutaneas da psoriase (GREB et al, 2016).

E considerada uma forma grave, pois caso nio seja tratada, pode evoluir para

deformidade e lesao articular permanente (AMARAL, 2017).
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1.4 Diagnéstico

A manifestagao clinica mais comum da psoriase é a psoriase em placas (BRONCKERS et
al, 2015). Como mencionado na tabela |, manifesta-se através de maculas eritematosas com
limites bem definidos cobertos por escamas espessas, pouco aderentes e de cor branca-
acinzentada (PINTO e FILIPE, 2012). Portanto o diagnéstico é diretamente clinico, através da
observagao das mesmas (BRONCKERS et al., 2015).

No entanto, além das manifestacoes ou lesoes tipicas da psoriase em placas, as

restantes manifestagoes representam um desafio na altura do diagndstico (MATTHEW e
PRAVEN, 2009).

Nao existem testes de laboratério capazes de diagnosticar psoriase, mas nos casos

em que o diagndstico é incerto, uma biopsia a pele pode confirmar a presen¢a da doenga
(SUTTON e JUTEL, 2016).

Histologicamente, a psoriase tem uma aparéncia definida (LOWES et al, 2007). As
manifestagoes histologicas (Anexo 2) incluem paraqueratose, perda da camada granular da
célula, agregados de neutrofilos dentro da epiderme, vasos sanguineos dilatados na derme e
infiltrados de linfocitos perivasculares (BRONCKERS et al., 2015). A dilatagdo acentuada desses
vasos causa a vermelhidao, bem caracteristica da pele psoriatica (PINTO e FILIPE, 2012).

A dermatoscopia tem-se tornado uma técnica standard de diagndstico na area da
dermatologia. Apesar de permitir visualizar estruturas invisiveis a olho nu, esta técnica nao é
muito utilizada no diagnostico da psoriase, mas sim para a diferenciar de outras doengas
como por exemplo a dermatite (BRONCKERS et al., 2015).

Com o diagnostico estabelecido, é importante averiguar a gravidade da doenga
(SUTTON e JUTEL, 2016). Esta pode ser subclassificada em trés categorias (ligeira, moderada e
grave) (AMARAL, 2017) e varia ao longo do tempo, podendo o doente ter num determinado
momento da vida uma classificacio de grave e noutro momento uma classificacao ligeira.
Esta avaliagao é extremamente relevante pois torna-se util organizar os doentes para fins de
estudo, poder avaliar o impacto econéomico da doenga e ajudar na criagao de guidelines
adequadas para auxiliar a escolha do tratamento (MATTHEW e PRAVEN, 2009).

Encontram-se disponiveis instrumentos para a avaliagao da gravidade da doencga e o

impacto da mesma na qualidade de vida do doente (Tabela 2).
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Tabela 2: Instrumentos de avaliagao da gravidade da psoriase.

Instrumentos Descricao
PASI (Indice de gravidade e extensio da Calcula a gravidade fisica da psoriase (SMITH, et dl,
psoriase) - (Anexo 4 e 5) 2005). A pontuagido é calculada antes, durante e

Pe: percentagem da cabega envolvida apos o inicio do tratamento. Quanto mais baixo

Ec: Eritema na cabeca

B . for o valor, menor sera a extensiao e gravidade da
Dc= Descamagio na cabeca

le: Infiltragao das lesGes na cabeca doencga.

PMs: percentagem dos membros superiores envolvida T ~
P g P O corpo é dividido em 4 secgoes, sendo cada uma

EMs: Eritema nos membros superiores o
delas pontuada. Cabega (C) 10%, membros
DM:s : Descamagiao nos membros superiores
< . . superiores (MS) 20%, tronco (T) 30% e membros
IMs: Infiltragdo das les6es nos membros superiores

PT: percentagem do tronco envolvida inferiores (Ml) 40%, do total da superficie cutanea.
ET: Eritema no tronco . ~ , ;
A gravidade de «cada secgdo é também
DT: Descamacgido no tronco

B 5 determinada, sendo avaliado o eritema (E),
IT: Infiltragdo das lesdes no tronco

PMi: percentagem dos membros inferiores envolvida descamagao (D) e infiltragao das lesdes (I) (PINTO

EM: Eritema nos membros inferiores e FILIPE, 2012).

DMi: Descamagio nos membros inferiores PASI=0, | xPcx(Ec*Dc+lc)+0,2xPMsx(EMs+DMs+IM

IM:: Infiltragio das lesdes nos membros inferiores 5)+0,3xPrx(Et+Dt1+I1) + 0,4xPMix(EMi+DMi+IM))
BSA (Body Surface Area) Percentagem de superficie cutanea envolvida pelas

lesdes de psoriase (PINTO e FILIPE, 2012).

Palma da mao com os dedos unidos corresponde a
% da superficie corporal total (RELVAS E TORRES,
2017).

DLQI (indice Dermatologico de Qualidade | Questionario feito aos doentes de forma a obter
de Vida) — (anexo 6) informagao de como a condi¢do da pele afeta a sua

qualidade de vida (SUTTON e JUTEL, 20186).

1.5 Tratamento
A Psoriase € uma doenga para a qual nao existe cura. No entanto, encontram-se

disponiveis varias opgoes de tratamento para lidar e melhorar os sinais e sintomas da doenga
(SUTTON e JUTEL, 2016).

A escolha da modalidade de tratamento depende de varios fatores, incluindo a
extensao da doenga, o impacto que tem na vida do doente e a percegao que este tem da
mesma (LOWES et al, 2007).

Os objetivos do tratamento incluem uma melhoria do estado da pele, unhas e lesGes

nas articulagoes, com o intuito de, indiretamente, melhorar a qualidade de vida (WEIGLE e
MCBANE, 2013).

Dada a cronicidade da doenga, sao necessarios tratamentos a longo-prazo que vao
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depender de varios fatores como por exemplo o tipo de manifestagdo clinica, a sua
extensao, gravidade, presenga de PsA e comorbilidades (ALWAWI et al,, 2009).

As opgoes terapéuticas convencionais nio vao ao encontro das necessidades da
populagao, devido a limitada eficacia e/ou toxicidade a longo prazo. No entanto, os
medicamentos bioldgicos tém-se mostrado uma opgao terapéutica promissora dado o seu

perfil de seguranca e eficacia, assim como, o seu esquema de dosagem ser mais conveniente
(ALWAWI et al., 2009).

Nesta monografia abordar-se-ao as varias opgoes de tratamento disponiveis.

1.5.1 Terapéutica Tépica

A maioria dos doentes com psoriase iniciam o tratamento com medicamentos de
aplicagao topica. Para casos de psoriase ligeira, esta opgao de tratamento pode ser suficiente
para haver um controlo da doenga (SUTTON e JUTEL, 2016).

A primeira linha para todos os tipos de psoriase inclui corticosteroides, andlogos da
vitamina D3, inibidores da calcineurina e adjuvantes queratoliticos. Os mais utilizados sao os
corticosteroides, devido as suas propriedades anti-inflamatorias, antiprurido e
antiproliferativas, levando a uma diminuigao do eritema, da escamagao e do prurido (RELVAS E
TORRES, 2017). Estas opgoes sao seguras, de facil aplicagao e economicamente acessiveis. No
entanto dada a necessidade de serem aplicados varias vezes, podem causar irritagao na pele
(KRAVVAS e GHOLAM, 2018). Para além disso, alguns dos potenciais efeitos adversos incluem
atrofia da pele/estrias, dermatite acneiforme, taquifilaxia, € menos comum, a supressao do
eixo hipotalamico-hipofisario-adrenal (HHA). Portanto, os corticosteroides devem ser

usados com precaugao através do seu uso intermitente para limitar estes efeitos
(BRONCKERS et al,, 2015).

Os analogos da vitamina D (calcitriol, calcipotriol, tacalcitol) estao aprovados para o
tratamento da psoriase, podendo ser usados em monoterapia ou em combinagao com os
corticosteroides atuando através da modulacio do sistema imune e a normalizacio da
maturagao dos queratinocitos (GREB et al, 2016) Esta opgao de tratamento possui um perfil de
seguranca melhor que o dos corticosteroides, o que a torna Util para o tratamento a longo
prazo. No entanto, deve evitar-se a exposigao solar apods a sua aplicagao, uma vez que sao
fotossensibilizantes (AMARAL, 2017).

Os inibidores da calcineurina (tacrolimus e pimecrolimus) tém um mecanismo de
acao semelhante ao da ciclosporina, mas o facto de terem um baixo peso molecular permite
a sua entrada no estrato cérneo (KRAVVAS e GHOLAM, 2018). Uma das vantagens destes

inibidores é nao induzir atrofia cutanea, mesmo a longo prazo. No entanto, provocam a
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sensagao de queimadura no inicio da aplicagdo (KRAVVAS e GHOLAM, 2018).

Para além da terapéutica topica, os emolientes assumem um papel muito importante
independente da gravidade da doenga. Ajudam a melhorar o desconforto, a secura, a
descamagao e gretas na pele. A hidratagao é igualmente importante para aumentar a eficacia
da terapéutica topica (SUTTON e JUTEL, 2016).

Varios estudos demonstram uma ma adesao dos doentes a terapéutica topica. As
principais causas referidas sao o tempo despendido na aplicagao dos produtos, a falta de
instrucoes sobre os mesmos, o receio de efeitos secundarios e a frustragio com os
resultados do tratamento. Neste sentido, deve-se prestar ao doente o aconselhamento

adequado, de forma a evitar a ma a adesao a terapéutica (AMARAL, 2017).

1.5.2 Fototerapia

A fototerapia, usada no tratamento de dermatoses como a psoriase, eczema e
vitiligo, consiste na exposi¢ao repetida da pele a luz ultravioleta (UV) (NAKAMURA et dl, 2016).

Para doentes com doen¢a moderada a grave, tipicamente caracterizada por BSA >
0% e sem PsA, a fototerapia pode ser uma opgao eficaz de tratamento quando a aplicagao
topica de medicamentos é impraticavel (GREB et al,, 2016).

No tratamento da psoriase existem trés tipos de fototerapia que se destacam, a UVB
de banda larga (BB-UVB), a UVB de banda estreita (NB-UVB) e o psoraleno com UVA
(PUVA) (NAKAMURA et dl, 2016).

O mecanismo associado a esta modalidade de tratamento é a imunomodelacao
(MEHTA e LIM, 2016). O principal alvo da radiagao ultravioleta (UVB) é o 4acido
desoxirribonucleico (DNA) nuclear que ao absorver luz, origina dimeros de pirimidinas e
outros fotoprodutos que inibem a sintese de DNA. A exposicio a UVB regula o gene
supressor de tumor, p53, que esta envolvido no controlo do ciclo celular. Como
consequéncia, ha uma diminuicao da proliferagao dos queratinécitos assim como, a apoptose
dos linfécitos T e a produgao de medidores anti-inflamatoérios (LAPOLLA et al., 201 1).

Na tabela 3 estido descritas as principais caracteristicas que representam os trés tipos

de fototerapia.
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Tabela 3: Tipos de fototerapia usados no tratamento da psoriase.

Tipos de Fototerapia Caracteristicas

UVB de banda larga Primeira a ser desenvolvida (NAKAMURA et al, 2016).
(BB-UVB) Desde a introducio da NB-UVB, a BB-UVB foi gradualmente substituida
pela NB-UVB (LAPOLLA et dl,, 2011).

Administrado 2-3 vezes por semana (GREB et dl., 2016).

UVB de banda estreita | Pode ser usada na psoriase generalizada moderada a grave, incluido a
(NB-UVB) psoriase gutata que nao responde ao tratamento topico (MEHTA e LIM,
2016).

Na presenga de psoriase grave no couro cabeludo, palmas das maos,
pés, que resiste a terapéutica topica, este tipo de fototerapia pode ser
considerada (MEHTA e LIM, 2016).
Semelhante ao PUVA, mas sem a desvantagem da toxicidade do
Psoraleno (LAPOLLA et al,, 201 1).
A mais utilizada e com menos efeitos secundarios (NAKAMURA et dl,

2016).

Pode ser utilizada na maioria dos doentes independentemente das
comorbilidades associadas, inclusivamente em criancas e mulheres
gravidas (LAPOLLA et al,, 201 I).

Administrado 2-3 vezes por semana (GREB et al,, 2016).

Psoraleno com UVA Radiagdo UVA penetra mais profundamente na derme que a radiagao
(PUVA) UVB, resultando na supressao mais eficaz da proliferagao de linfocitos
(LAPOLLA et al, 2011).

Considerada a opgao de tratamento para doentes com um score
elevado de PASI, cujo controlo da doenga nao é alcangado com NB-
UVB (MEHTA e LIM, 2016).

O tratamento consiste na administracao oral de 8-metoxaleno, 75-120
minutos antes da exposi¢ao a luz (GREB et al., 2016), pois é o tempo em
que o farmaco atinge a concentragao sérica maxima (BONALUMI et dl,

2017).

Previamente a escolha da modalidade de fototerapia, deve ser feita uma avaliagao do
doente com exame da totalidade do tegumento para avaliar a gravidade e extensao da
dermatose, determinar o fototipo, o grau de heliodermia, o aspeto de eventuais nevos e,
detetar lesGes cutaneas pré-malignas ou malignas (TEIXEIRA e FILIPE, 2016).

A fototerapia é geralmente bem tolerada e o efeito adverso mais comum é a
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sensagao de queimadura e de prurido (NAKAMURA et dl, 2016). Estes efeitos adversos podem
ser tratados com compressas mornas, corticosteroides topicos, anti-inflamatérios nao
esteroides (AINES) e em casos graves, com corticosteroides sistémicos (MEHTA e LIM, 2016).

Porém, a longo prazo os efeitos adversos da BB-UVB e NB-UVB incluem o
fotoenvelhecimento e o aumento do risco de cancro cutineo (MEHTA e LIM, 2016).

Apesar das caracteristicas acima mencionadas ha situagdes em que a fototerapia UVB
esta contraindicada. Situagoes essas incluem lapus eritematoso
sistémico, xeroderma pigmentoso ou fotodermatoses em que o espectro de agiao esta na

gama da UVB (MEHTA e LIM, 2016).

1.5.3 Terapéutica Sistémica
Em doentes com psoriase moderada a grave (> 10% BSA), a terapéutica sistémica e a
fototerapia podem ser prescritas, mas muitas vezes os doentes preferem a sistémica. Este
tipo de tratamento pode ser adequado mesmo para doentes com BSA <10%, nomeadamente
quando o rosto, o couro cabeludo, as palmas das maos e dos pés estao afetados ou quando

a PsA também estd presente. (GREB et al., 2016).
Pode ser usada em monoterapia ou como coadjuvante no tratamento da psoriase
moderada a grave geralmente antes ou apos o insucesso da terapéutica topica, fototerapia
ou bioldgica (GOLDENBERG et dl, 2016). Contudo, dada a toxicidade com as associagoes, os

doentes tém de ser monitorizados para evitar potenciais efeitos adversos (YAMAUCHI et dl,

2003).

1.5.3.1 Metotrexato

O Metotrexato é o farmaco mais antigo usado no tratamento da psoriase moderada
a grave (KELLY et al, 2015) e é o farmaco de eleicao pela sua relagao custo-efetividade e pelo
seu perfil de seguranca a longo prazo (AMARAL, 2017).

E um analogo sintético do acido folico. Inibe a replicacao e a fungao das célulasBe T
e suprime a libertagao de varias citocinas como a IL-1, IFN-y e o TNF. Para além disto,
suprime também a divisdo das células da epiderme (YAMAUCHI et al, 2003). O efeito anti-
inflamatorio deve-se ao seu metabolismo (Anexo 3) que da origem a derivados do
poliglutamato que sao potentes inibidores do 5-aminimidazole-4-carboxamida ribonucleétido
transformilase. Assim, o metotrexato aumenta os niveis endogenos de adenosina, um

potente anti-inflamatoério (KELLY et al, 2015).
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Os doentes que podem beneficiar do metotrexato sio os diagnosticados com
psoriase em placas com mais de 10 % a 20 % da superficie do corpo envolvida, psoriase
pustular, psoriase eritrodérmica e PsA (YAMAUCHI et al., 2003).

Antes de iniciarem o tratamento, os doentes devem fazer anilises ao sangue, a fungao
renal e hepatica. Apds o inicio do mesmo, deve ser feita a monitorizagao desses parametros
(KELLY et al, 2015) de forma a nao colocar a vida do doente em risco.

A dose recomendada varia entre 7,5 a 25 mg com administragao em toma Unica
semanal (AMARAL, 2017). Pode ser administrado por via oral em toma unica semanal,
subcutanea ou intramuscular ou toma oral intermitente dividida em trés doses durante 24h
uma vez por semana (YAMAUCHI et al,, 2003).

E um farmaco teratogénico, e por isso, contra indicado na gravidez. O efeito adverso
mais comum que pode colocar a vida do doente em risco € a sua toxicidade para a medula
ossea (GREB et al, 2016). Os efeitos adversos do metotrexato em baixas doses incluem
nauseas, diarreia, fadiga, cefaleias. No entanto, a suplementagio com dacido félico pode
amenizar ou até mesmo eliminar estes efeitos que tendem a ser menos severos com o
tempo (KELLY et al, 2015). Para além disso, interage com varios medicamentos e por isso, €
essencial um histérico completo da medicagao. Os doentes devem ser também avisados que

nao devem iniciar qualquer medicamento sem conhecimento médico (GREB et al., 2016).

1.5.3.2 Ciclosporina

A ciclosporina esta indicada no tratamento da psoriase moderada a grave (KELLY et dl,
2015), sendo bastante eficaz na psoriase crénica em placas, psoriase palmoplantar pustulosa e
pustular (WARREN e GRIFFITHS, 2008). Quanto ao seu mecanismo de agao, leva a
imunossupressao ao inibir a primeira fase da ativagao das células T. Liga-se a imunofilina
designada por ciclofilina que é uma proteina imunossupressora presente em todos os
compartimentos celulares. O complexo ciclosporina-ciclofilina ao ligar-se a enzima
calcineurina inibe-a. Esta inibicdo origina um bloqueio no processo da tradugio que ¢é
dependente do fator de transcrigao, fator nuclear de células T ativadas (NFTC). Para além
deste processo, a ciclosporina inibe igualmente a produgao de citocinas como a IL-2 e o IFN-
Y, importantes na imunidade celular (YAMAUCHI et al.,, 2003).

Dada a sua rapida agao em 2-4 semanas, a ciclosporina é considerada o farmaco ideal
para o controlo da doenga (BRONCKERS et al., 2015).

A toxicidade associada a este farmaco esta relacionada com a dose e a duracao do
tratamento (KELLY et al, 2015). Por isso, é recomendado apenas para tratamentos

intermitentes e de curta duragao em doses de 2,5 mg a 5,5 mg/Kg/dia (AMARAL, 2017). Dos
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efeitos adversos conhecidos, destaca-se a nefrotoxicidade e a hipertensao. Para além destes,
nauseas, vomitos, anorexia e diarreias assim como cefaleias, mialgias, fadiga e hipertrofia
gengival sao também efeitos adversos comuns (YAMAUCHI et al, 2003). Dai a relevancia da
monitorizagao de alguns parametros, como por exemplo a pressao arterial, colesterol,
magnésio e potassio que permitem que o potencial de toxicidade na maioria dos doentes
seja minimizado (KELLY et al, 2015).

Nos doentes que dependem da ciclosporina, mas apenas toleram baixas doses, ha
evidéncia que a combinagao com metotrexato em baixas doses é eficaz (WARREN e GRIFFITHS,
2008). Para além do metotrexato, a ciclosporina pode ser usada antes ou concomitantemente

com o inicio da terapéutica bioldgica (KELLY et al, 2015).

1.5.3.3 Retinoides

Os retinoides englobam um grupo de substancias que estio intimamente
relacionados com a vitamina A. Atualmente, a acitretina, um derivado do etretinato, é o
retinoide sistémico de eleicdo para o tratamento da psoriase grave (WARREN e GRIFFITHS,
2008). E responsavel pelo efeito antiproliferativo dos queratindcitos, efeito imunomodelador
e antiangiogénico ao ligar-se aos recetores nucleares do acido retindico e/ou recetores
retinoides X (KELLY et al, 2015). O facto de nao produzir imunossupressao, torna-se util em
doentes com infe¢oes, doengas malignas ou com infecao por virus da imunodeficiéncia
humana (VIH) (AMARAL, 2017).

De modo geral, a monoterapia é mais eficaz para a psoriase pustular que para a
psoriase cronica em placas, gutata ou eritrodérmica em que a resposta ao tratamento é mais
lenta. Nestas situagoes a terapéutica combinada da acitretina com outras formas de
tratamento aumenta a resposta 2 mesma (YAMAUCHI et al.,, 2003).

A semelhanga de todos os retinoides, a acitretina € um agente teratogénico. Por isso,
nao deve ser usada por mulheres que estejam gravidas ou que pretendam engravidar durante
o tratamento e durante trés anos apos a interrup¢ao do mesmo (KELLY et al, 2015).

Para além da teratogenicidade, a acitretina origina secura das mucosas, hiperlipidemia
e aumento das transaminases (WARREN e GRIFFITHS, 2008), dai a necessidade de ser feita a
monitorizagao dos parametros sanguineos (GREB et al., 2016).

E mais eficaz quando em combinagio com a fototerapia ultravioleta e pode ser
utilizada juntamente com a terapéutica biologica. Com o metotrexato, a combinagao requer

alguns cuidados, nomeadamente, a monitoragao da fungao hepatica (KELLY et al, 2015).
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1.5.4 Terapéutica Biolégica

O aumento do conhecimento da fisiopatologia da psoriase permitiu o
desenvolvimento de terapias biologicas direcionadas para os linfocitos T e para as citocinas
TNFa, IL-12, IL-23 e IL-17A (RONHOLT e IVERSEN, 2017).

O recurso a terapia biologica esta restrita a doentes em que a terapéutica
convencional (metotrexato, ciclosporina, retinoides e fototerapia) nao foi eficaz, por
auséncia de resposta, intolerancia ou contraindicagio (CARREIRA e D’ARRABIDA, 2014). Deve
ser considerado como primeira linha de tratamento para a psoriase moderada a grave com

efeitos profundos na qualidade de vida do doente ou, se também esta presente a PsA (GREB
etal, 2016).

Em comparagdo com as outras opgoes de tratamento, o tratamento bioldgico,
constituido por proteinas de elevado peso molecular, precisa de ser injetado, uma vez que

essas proteinas se degradariam no trato gastrointestinal, caso fossem ingeridas oralmente
(RONHOLT e IVERSEN, 2017).

Nesta monografia serdo abordados os anti-TNF-a, adalimumab, etanercept e
infliximab, o anti-IL-12/IL-23, ustecinumab e os anti-17A, secucinumab e ixecizumab,
medicamentos biologicos atualmente aprovados e disponiveis em Portugal para o tratamento

da psoriase em placas.

1.5.4.1 Anti-TNF

O TNF é uma citocina pro-inflamatéria potente produzida por varias células do
sistema imunitdrio, como as células T, queratindcitos, células dendriticas e macrofagos
presentes na pele. A eficacia destes antagonistas destaca a importancia que esta citocina tem
na patogénese da doenga, embora a percentagem de melhoria das lesdes seja menor do que
a dos antagonistas da IL-17 e IL-23 (HAWKES et al.,, 2017).

Devido as diferengas estruturais da molécula de cada farmaco, os medicamentos
biologicos que tém como alvo esta citocina, tém um mecanismo geral de agao que difere,
refletindo-se na eficacia e reagoes adversas (R@NHOLT e IVERSEN, 2017).

Quanto a afinidade aos recetores, TNFRI, presente em todas as células nucleadas e
TNFR2, presente apenas nas células endoteliais e hematopoiéticas, o adalimumab, infliximab

e o etanercept, tém uma elevada afinidade impedindo o TNF de exercer a sua agao

(SIVAMAN! et al,, 2013).
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1.5.4.1.1 Infliximab

O Infliximab é um anticorpo (IgG 1) monoclonal quimérico com a regiao constante do
anticorpo humano e a regiao variavel do anticorpo de camundongo que se liga as moléculas
TNEF-a soluveis e transmembranares neutralizando assim a sua atividade (SCHMIDT e SHAH,
2015). O facto de ser um anticorpo quimérico, torna o infliximab mais imunogénico quando
comparado com o etanercept e o adalimumab, conduzindo a um aumento da produgao de
anticorpos antifirmaco (R@NHOLT e IVERSEN, 2017). Estes anticorpos nao s6 promovem a
clearance do infliximab como também aumentam o risco de reagoes perfusionais (CLINE et al,
2016). Estas reagoes foram observadas em 3-23% de doentes com psoriase tratados com

infliximab sendo em casos graves a causa da descontinuagao do tratamento (R@ONHOLT e
IVERSEN, 2017).

Os doentes que desenvolvem anticorpos anti-infliximab podem vir a necessitar de
ajuste de dose ou usar concomitantemente o metotrexato de forma a diminuir a produgao
de anticorpos e aumentar assim a durabilidade do infliximab (CLINE et al, 2016).

O infliximab parece aumentar o risco de reativagao de tuberculose latente e infe¢coes
fangicas, nomeadamente quando o doente toma outros medicamentos imunossupressores.

Por isso, antes da administracao do infliximab, o teste da tuberculina deve ser realizado
(NELSON et al., 2006).

Relativamente a posologia, o infliximab é administrado 5mg/kg por perfusao
intravenosa, seguido por doses adicionais de 5 mg/kg, administradas por perfusao, 2 e 6
semanas apos a primeira perfusao e, em seguida, a intervalos de 8 semanas. Se o doente nao
responder as |14 semanas (i.e. apos a administracao de 4 doses), nao deve ser administrado
tratamento adicional com infliximab (RCM - REMICADE®, 2010)

Cerca de 80-88% dos doentes atingem um PASI 75 (diminuicao em 75% do valor
PASI inicial) a semana 10, sendo esta resposta mantida até a semana 50 em 61% dos doentes
(TORRES et al, 2010).

Dado ao facto de ter um inicio de agao rapido e elevada taxa de resposta ao
tratamento, este farmaco estd recomendado na psoriase eritrodérmica ou pustulosa

generalizada, em que € necessario um controlo rapido da doenga (TORRES et al., 2010).

1.5.4.1.2 Adalimumab
O adalimumab, aprovado em janeiro de 2008 pela FDA para o tratamento da
psoriase em placas, é administrado por inje¢ao subcutanea (ALWAWI et al, 2009).
Trata-se de um anticorpo (IgG1) monoclonal 100% humano que se liga, tal como o

infliximab, a forma soluvel e transmembranar do TNF-a (CLINE et al, 2016). Uma vez ligado ao
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TNF-0, o adalimumab bloqueia a sua interagao com os recetores p55 e o p75 do TNF a
superficie da célula (SCHMIDT e SHAH, 2015).

O adalimumab mostrou ter um rapido efeito no sistema imune inato e na
diferenciagao e proliferagcio da epiderme, antes que as alteragées no sistema imune
adaptativo se tornassem evidentes. Este rapido efeito pode ser medido pela redugao da
fosforilagdo da proteina quinase ativada por mitdogeno p38 (MAPK) e uma diminuigao

subsequente na expressao de mRNA da IL-IB, IL-8, IL-17C e IL-20 (BURNESS e MCKEAGE,
2015).

Esperava-se que a formagao de anticorpos antifirmaco fosse reduzida em
comparagao com o infliximab. No entanto, em 6-50% dos doentes, observaram-se
anticorpos anti-adalimumab. Estes anticorpos neutralizam a fungao do adalimumab

originando complexos imunes que podem ser detetados na circulagao sanguinea (CLINE et dl,
2016).

Quanto a posologia, inicia-se o tratamento com uma administragao subcutanea de 80
mg, uma semana depois, 40 mg e depois 40mg em semanas alternadas (CLINE et al., 2016).

Apresenta uma eficacia intermédia entre o infliximab e o etanercept. Cerca de 54%
dos doentes atingem um PASI 75 as 12 semanas e 64% as 24 semanas, observando-se uma

manutengao da eficacia com o tratamento continuado (TORRES et al., 2010).

1.5.4.1.3 Etanercept
O etanercept € uma proteina de fusao do recetor TNF constituido pelo dominio
extracelular p75 do recetor do TNF-a e a porcao Fc (Fragment crystallizable) da
imunoglobulina humana G (IgG) (SCHMIDT e SHAH, 2015). Esta estrutura permite uma ligagao
ao TNF-a, mais forte que os recetores monoméricos presentes no corpo. Para além disso,
liga-se apenas ao TNF-a sollvel, e nao ao ligado as membranas (NELSON et al., 2006).

Esta aprovado para o tratamento da psoriase cronica em placas desde 2004 (TORRES
et al, 2010).

A semelhanga dos outros inibidores do TNF, o etanercept origina também
anticorpos antifirmaco em 0-18% dos doentes. No entanto, ao contrario dos anticorpos
contra o infliximab e adalimumab, os anticorpos anti etanercept sao geralmente nao

neutralizantes nao afetando os perfis de eficacia e de seguranca do etanercept (CLINE et al,
2016).

Os efeitos adversos associados aos antagonistas do TNF, neste caso, ao etanercept,
surgem devido ao seu impacto no sistema imunitario e a sua utilizagdo pode afetar as defesas

do corpo contra infegao e cancro (RCM - ENBREL®, 2015)
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Esta disponivel em seringas pré-carregadas de 50 mg e em doses reconstituiveis de 25
mg, permitindo assim ajustar a dose de forma a atingir a quantidade minima necessaria para
controlar a doenga (NELSON et al., 2006). Quando administradas 25mg duas vezes por semana,
cerca de 34% dos doentes atinge as |12 semanas um PASI 75. Quando administradas 50mg
duas vezes por semana, cerca de 49% dos doentes atinge um PAS| 75. A taxa de resposta
aumenta com a continuagao do tratamento até as 24semanas, com 44% e 59% dos doentes a
receberam 25mg e 50mg duas vezes por semana, respetivamente, alcangaram uma resposta

de PASI 75 (TORRES et dl.,, 2010).

1.5.4.2 Anti-IL-12/IL-23
A regulagao anémala das interleucinas, IL-12 e IL-23, tem sido associada a doengas,
tais como a psoriase e a artrite psoriatica (RCM- STELARA®, 2010).
A IL-23 possui atividade biologica semelhante e a0 mesmo tempo distinta da IL-12.
Enquanto a IL-12 é produzida pelos macrofagos e pelas células B tendo multiplos efeitos nas
células T e nas células natural killer (NK), a IL-23 é essencial para ocorrer a diferenciagao dos

linfocitos Th17 (KOFOED et al, 2015).

1.5.4.2.1 Ustecinumab

O ustecinumab tem como alvo especifico as vias IL-12/Th| e IL-23/Th17 importantes
na patogénese da psoriase (RGNHOLT e IVERSEN, 2017). E um anticorpo monoclonal IgG Ik
totalmente humano que se liga de forma seletiva a subunidade p40 partilhada pela IL-12 e
pela IL-23 (SCHMIDT e SHAH, 2015), impedindo assim que a p40 se ligue ao seu recetor
proteico IL-12RB I expresso na superficie das células imunitarias.

Quanto a posologia, a dose em adultos é 45 mg por injegao subcutidnea na primeira e
na quarta semana e depois 45 mg de doze em doze semanas. Se apos 28 semanas os doentes

nao apresentarem qualquer resposta, a interrupgao do tratamento deve ser considerada
(RCM- STELARA®, 2010)

Relativamente aos anticorpos anti-ustecinumab, estes ocorrem em 4-6% dos doentes.

No entanto, a sua presenga nao parece influenciar a resposta clinica ao tratamento (CLINE et
al, 2016).

Reduziu os sinais e sintomas em 67% dos doentes que receberam 45mg e 66% dos
doentes que receberam 90mg alcancaram um PASI 75 na semana |2. E mais efetivo que o
etanercept no tratamento da psoriase. Quase metade dos doentes que nao responderam ao
etanercept alcangaram PASI 75 em |2 semanas apés mudarem para ustecinumab (CLINE et dl.,

2016).
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1.5.4.3 Anti I7A
A familia da IL-17 abrange um conjunto de citocinas como a IL-17A, IL-17B, IL-17C,
IL-17D, IL-17E (também chamada de IL-25) e a IL-17F (KOFOED et al, 2015).
A IL-17A é uma citocina que surge naturalmente e que estd envolvida em respostas
inflamatorias imunoldgicas. Desempenha um papel fundamental na fisiopatologia da psoriase
em placas e tem expressao aumentada na pele com lesdes em contraste com pele sem

lesSes, em doentes com psoriase em placas (RCM - COSENTYX®, 2010).

1.5.4.3.1 Secucinumab

O Secucinumab foi aprovado pela FDA em janeiro de 2015 para o tratamento da
psoriase moderada a grave. E um anticorpo monoclonal (IgG1) totalmente humano que tem
como alvo a IL-17A (CLINE et al, 2016).

Ao ligar-se inibe a sua interagao com o recetor IL-17, que se expressa em varios
tipos de células, incluindo queratinécitos. Como consequéncia, inibe a libertagao de citocinas
pro- inflamatorias, quimiocinas e mediadores de danos nos tecidos e reduz as contribui¢oes
mediadas pela IL-17A para doengas autoimunes e inflamatorias. Como consequéncia direta o
tratamento com secucinumab reduz o eritema, o endurecimento e a descamagao presentes
nas lesoes da psoriase em placas (RCM - COSENTYX®, 2010).

E administrado por injecio subcutinea em dose UGnica ou dupla de 150 mg
semanalmente nas semanas 0,1,2,3 e 4, seguidas de 300mg a cada 4 semanas. Apesar de
alguns doentes precisarem de apenas |50mg por dose, a maior eficacia é observada com
dose de 300 mg (CLINE et al, 2016).

Para o secucinumab verificou-se uma resposta de 81.6% para PASI 75 e 28.6% de
PASI 100 na semana |2 com mais de 80% a manter o PASI 75 até a semana 52. Num ensaio
comparativo, entre o secucinumab e o ustecinumab, o secucinumab demonstrou melhor
eficacia na semana 16 e semana 52. Para além disso, verificou-se um rapido inicio de agao

com uma maior probabilidade de atingir PASI 75 que com o ustecinumab na semana |
(CONRAD e GILLIET, 2018).

Relativamente a seguranca, o secucinumab é geralmente bem tolerado, tendo um
perfil de seguranca comparavel aos outros agentes bioldgicos usados no tratamento da
psoriase. A semelhanca destes, as reacées adversas mais comuns incluem cefaleias e infecdes
no trato respiratorio superior. Outras reagoes adversas devem ser monitorizadas de perto,
como as infeges, neutropenia, candidiase e casos raros ou novos de doenga inflamatoria

intestinal (FRIEDER et al, 2018).
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1.5.4.3.2 Ixecizumab

O ixecizumab foi recentemente aprovado para o tratamento da psoriase no adulto
(RELVAS E TORRES, 2017).

Trata-se de um anticorpo monoclonal IgG4 que se liga a Interleucina |7A (KOFOED et
al, 2015).. A neutralizagio da sua atividade impede a proliferagio e ativagio dos
queratinocitos. O ixecizumab nao se liga aos ligandos IL-17B, IL-17C, IL-17D, IL-17E ou IL-
I7F (RCM - TALTZS, 2008).

Relativamente a posologia, é administrado por inje¢ao subcutinea de 160 mg (duas
injegoes de 80 mg) na Semana 0, seguida de 80 mg (uma injegao) nas Semanas 2, 4, 6, 8, 10 e

|2, e a partir dai uma dose de manutengao de 80 mg (uma injeg¢ao) de 4 em 4 semanas (RCM -

TALTZ®, 2008).

1.5.4.4 Seguranca
As preocupagoes acerca da seguranga destes medicamentos estao diretamente
relacionadas as muitas influéncias que tém no bloqueio de citocinas que estao envolvidas nos
mecanismos de defesa contra infegdes, na vigilancia imunolégica do cancro, no sistema
cardiovascular e no sistema nervoso central (NALDI, 2014).
Na tabela seguinte (Tabela 4) estao descritas as reagoes adversas mais comuns

associadas a este tipo de medicamentos.

Tabela 4: Reagoes adversas mais comuns associadas a terapéutica bioldgica.

Reacdo adversa

Infecoes Dados do estudo PSOLAR, demonstraram que o maior risco de infegao
observou-se para o infliximab (2.49) e adalimumab (1.97) em contraste
com o etanercept (1.47), ustecinumab (0.3) e placebo (<1.30) (CONRAD e
GILLIET, 2018).

A tuberculose pode ser um risco associado aos agentes anti-TNF, pois o
TNF-a desempenha um papel fundamental na defesa do hospedeiro contra
a infecao por micobactérias, particularmente na formagao de granuloma (e,
portanto, contencao de Mpycobacterium) e inibicdo da disseminagao
bacteriana (PINTO e FILIPE, 2012). Assim, o rastreio da tuberculose tornou-
se obrigatorio antes do tratamento com medicamentos biologicos

(CARREIRA e D’ARRABIDA, 2014).
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Tabela 4: Reagoes adversas mais comuns associadas a terapéutica biologica. (Continuagao).

Reacdo adversa

Neoplasias Os dados existentes até ao momento nao siao conclusivos, relativamente
ao aumento do risco de neoplasias, dada a utilizagao habitual nos doentes
com psoriase de outros farmacos imunossupressores e terapia PUVA
(PINTO e FILIPE, 2012). No entanto, estudos coorte recentes (PSOLAR)
indicaram que pode haver aumento das taxas de neoplasias globais apos
exposi¢ao prolongada (> |12 meses) aos anti-TNFs (CONRAD e GILLIET,
2018).

Doencas Os anti-TNF-o podem estar associados ao desenvolvimento ou
neurolégicas agravamento da doenga desmielinizante (CARREIRA e D’ARRABIDA, 2014).
Num estudo de fase Il, em doentes com esclerose multipla, o ustecinumab
foi bem tolerado, niao foi observada evidéncia de progressio da

desmielinizagao (PINTO e FILIPE, 2012).

Reacobes alérgicas | As reagoes no local da injecdo consistem nas reagdes adversas mais
e frequentes dos agentes biologicos (CARREIRA e D’ARRABIDA, 2014).
desenvolvimento | Com o infliximab existe a possibilidade, embora rara, de reagoes
de anticorpos perfusionais, que podem ir desde flushing e tremores até choque anafilatico

(em 0,1-0,2% casos) (TORRES et al., 2010).

Podem desenvolver-se anticorpos contra qualquer um dos agentes
biolégicos, com frequéncia e intensidade diversificada (CARREIRA e
D’ARRABIDA, 2014).

O tratamento com anti-TNF também pode agravar doengas pré-existentes
ou induzir novas doengas autoimunes, como |Upus eritematoso e psoriase
paradoxal. Estes efeitos secundarios sao especificos da inibicado do TNF
que origina um desequilibrio entre o TNF e os interferées do tipo |

(CONRAD e GILLIET, 2018).

O uso destes farmacos esta contraindicado em doentes com tuberculose ativa, com
infecao pelo virus da hepatite B e do VIH com insuficiéncia cardiaca congestiva NYHA Classe
II/IV (agentes anti-TNF-a), com infegoes graves ativas e na gravidez e aleitamento (CARREIRA

e D’ARRABIDA, 2014).

Antes de ser iniciado o tratamento, devem realizar-se um conjunto de exames
auxiliares de diagnostico: hemograma completo, fungao renal e ionograma, testes de fungao
hepatica, serologias de Hepatite B, C e VIH e avaliagao de tuberculose latente, com prova de

Mantoux e radiografia do torax (TORRES et al., 2010).
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Entre a utilizagdo de diferentes firmacos, nomeadamente, de uma terapéutica
sistémica standard para um bioldgico, de um bioldgico para outro e, ainda, de um bioldgico
para terapéutica sistémica standard, deve haver um intervalo (periodo de washout — 5 vezes a
semi-vida do farmaco) (CARREIRA e D’ARRABIDA, 2014).

Para além disso, a preferéncia do doente nao pode ser ignorada quando se considerar
um medicamento biologico, pois cada pessoa pode ter uma opiniao diferente sobre este tipo
de terapéutica. E importante que haja didlogo entre o médico e doente para que se faca uma
escolha racional tendo em conta as vantagens e as suas limitagoes (KOSTOVIC et al,, 2018).

No anexo 7, segue-se o algoritmo clinico.
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1.6 Consideracoes Finais

Os agentes bioldgicos representam uma inovadora opgao para o tratamento da
psoriase grave (NELSON et al, 2006). Com o avangar do conhecimento sobre a patogénese da
doenca, estas terapéuticas vao-se tornando cada vez mais especificas (KAFFENBERGER et al,

2013).

Para além da descoberta de biomarcadores e do desenvolvimento do tratamento
personalizado, a drea da psoriase esta a crescer rapidamente através das descobertas
cientificas e do desenvolvimento de novas tecnologias terapéuticas. Uma drea de pesquisa
bastante promissora esta em pesquisar as alteragoes do microbioma na pele psoridtica.
Determinar se essas alteragoes influenciarao a escolha terapéutica ou se a flora bacteriana
normal da pele pode ser terapeuticamente benéfica (GREB et al., 2016).

No futuro sera também importante averiguar se a genética ira ser capaz de prever a
psoriase e permitir entao uma intervengao terapéutica precoce. Atualmente, mais de 40 loci
suscetiveis foram identificados, mas o efeito de cada variante é demasiado pequeno para
explicar a hereditariedade (CONRAD e GILLIET, 2018).

No entanto, ha ainda limitagoes significativas entre as quais se destacam: como
aumentar a acessibilidade ao tratamento apesar dos custos elevados, como maximizar o
tempo que cada bioldgico é eficaz antes da formagao de anticorpos antifirmaco e como

garantir a segurancga a longo prazo destes medicamentos (KAFFENBERGER et al, 2013).
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Anexos

Anexo | - Manifestacdes clinicas da psoriase
a) Psoriase vulgar em placas

Fonte: (SUTTON e JUTEL, 2016)

b) Psoriase gutata

Fonte: (MATTHEW e PRAVEN, 2009)
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c) Psoriase inversa

Fonte: (GRIFFITHS e BARKER, 2007)

d) Psoriase eritrodérmica

Fonte: Figura adaptada de (GREB ET AL, 2016)

e) Psoriase pustulosa

Fonte: Figura adaptada de (MATTHEW e PRAVEN, 2009)
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f) Psoriase artropatica

Fonte: (GRIFFITHS e BARKER, 2007)

Anexo 2 - Manifestagoes histologicas

Fonte: (FRANK et al, 2009)
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Anexo 3 - Metabolismo do Metotrexato

ADORA 1/2a i
°

Cell membrane

MTX
Influx SLC19A1 | Efflux ABCC1-C4/ABCG2

MTX
GGH FPGS
MTX polyglutamates Adenosine B
J\ /accumulation
ATIC
TYMS
DNA « dTMP DHFR =
FH,
FH. 5,10-CH,-THF

2
dUMP. o MTHFR
5-CH,-THF

Fonte: (WARREN e GRIFFITHS, 2008)

Anexo 4 - Determinacao da percentagem de area afetada por seccao

Area afectada (%) Pontuacao

0% 0

<10% 1
10-29% 2
30-49% 3
50-69% 4
70-89% 5
90-100% 6

Anexo 5 - Determinac¢ao da gravidade por seccdo

Gravidade Pontuagao

Nenhuma 0
Alguma 1

Moderada 2
Severa 3
Maxima 4

Fonte: (PINTO e FILIPE, 2012)
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Anexo 6 - indice Dermatolégico de Qualidade de Vida

A preencher patols) sécico(s) ov erermairofal:

Instituigo/Servigo:
Zona:NorteJ  Cenro 0 sul O Data: __ /__ /__
. ~ .
Diagnéstico: Principal Duragao da doenga
Outros Duragiio da doenga
A preencher peio|s| stents:
ldade: __ Sexo: ____ Es de: _____ Profissa
Estado civil:
Casado(a)/Unido de facto[]  Separado(a)y Dh O Viiw{@)d S
QUESTIONARIO

A finalidade do guestoname é avallar quanto o seu problema de pele ofa)
afectou DURANTE A ULTIMA SEMANA. Por favor marque UMA resposta a

cada uma das 10 perguntas.
Assim: [X]
1. |Na dltima semana sentiu a pele irri- Muito O
tada e mais ivel ichdo ou B [}
sensagdo de picadas? Um pouco O
Nada 0
2. [Na dltima semana sentiu-se Muito ()
embaragado(a) ou i dado(a) B O
por causa do estado da sua pele? Um pouco )
Nada (]
3. [Na dltima semana até que ponto o Muito ()
SEU i de pele prejudicou a B O
sua vida normal (fazer compras, Um pouco O
cuidar da casa, tratar das plantas, Nada (]
L NBo aplicavel ()
4. |Na ultima semana a escolha da Muito m}
roupa que usou teve que ver com o Bastante O
estado da sua pele? Um pouco [}
Nada a
Nao aplicavel [
5. Na (#tima semana até que ponto 0 Muito O
seu problema de pele afectou o Bastante a
/ivio com outras p ou Um pouco O
mMesmo 08 seus tempos livres? Nada 0
Nao aplicavel [
6. |Na (#tima semana aié que ponto 0 Muito J
seu problema de pele o(a) impediu Bastante O
de praticar desporto? Um pouco ;]
Nada O
Nao aplicavel (] |
7. Na Gitima semana o seu problema .
de pele impediu-o(a) de trabalhar Sim a
ou estudar? Nio (|
Nao aplicavel [ )
Se a sua resposta fof weo, até
que ponlo a sua pele fof Bastante O
problema no trabalho ou na Um pouco O
escola? Nada O
8. Na (#ftima semana o estado da sua
pele crou-lhe problemas no relacio- Muito O
namento com colegas de trabalho, Bastante O
ola seu/sua companheiro(a), Utml:’apouw %
alguns ami; ximos ou
h'?,.m.m?’o' e Nao aplicavel [
9. Na (#tima semana até que ponro 0 Muito :]
seu problema de pele afectou a sua Bastante a
vida sexual? Um pouco a
Nada O
Nao aplicavel L)
10, | Na (ftima semana alé que ponto os
tratamentos para a sua pele the Muito g
) probl por plo de Bastante O
sujar a casa ou Ihe tomarem Um pouco 3
PR M. Néo aplicavel (] |

POR FAVOR VERIFIQUE SE RESPONDEU A TODAS AS PERGUNTAS, £ COM UMA UNICA
RESPOSTA A CADA UMA.
Osrigavo,

TOOOS O DERETTOS RESERY ADOS
OALY. Finlay, G.K. Khan, 1992,
Interdita a reproducio, ainda que parcial, do presente documento,
Versio portuguesa autorizada (cpsicomt@ fpce.ul.pt

)

Fonte: (PINTO e FILIPE, 2012)
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Anexo 7 - Algoritmo clinico

( Psoriase em Placas )

Psoriase moderada a
grave PASIZ10 ou BSAZ1D
e DLQEx10

Psorixse bgeira
PASI<10,BSA<100%,
DLQI<10

Tratamentos sistémicos
corvencionals {ddosporina,

Tratamento topico fototerapia

> metotrexato, actretina) @
fototerapia localzada
N3 Auséncia de resposta;
intolerdncia;
contraindicagdo
y
Teraptutica blolégica*

eAdaimumab
sEtanercept
einfiximab
sUstecinumab

N3

APASI APASI
N3o
<S0% 275%
Sm sim Sim
Nlo
Sim
Y Sim
Transic3o para cutro bickégica; alteracdo de posalogia; associacdo Manter terapéutica
de terapéutica sistémica convencional ou fototerapla
* Por ordem alfabética
Norma n® 065/2011 de 30/12/2011 atualizada a 28/10v2014 5/18

Fonte: (CARREIRA e D’ARRABIDA, 2014)
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