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RELATORIO DE ESTAGIO CURRICULAR EM
FARMACIA COMUNITARIA

IDZAL

Farmacia Ideal

Orientador: Dr. Alexandre Rego



Abreviaturas

AcF — Acompanhamento Farmacoterapéutico

ANF - Associacao Nacional de Farmacias

CCM-SNS - Centro de Controlo e Monitorizacao do Servico Nacional de Saude
CTT - Correios, Telégrafos e Telefones

Fl — Farmacia Ideal

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

Farmacia

MRSM - Medicamentos Sujeitos a Receita Médica
PIM - Preparacao Individualizada da Medicagao
RCM - Resumo de Carateristicas do Medicamento
SNS - Servico Nacional de Saude

SWOT - Strengths, Weaknesses, Opportunities, Threats




I. Introducao

A Farmacia Comunitaria é a face mais visivel da profissao, tendo o farmacéutico
comunitirio um papel essencial na promogao da satide e bem-estar da populagio.'

Em muitas zonas do nosso pais, a farmacia é a unica ponte de ligagao a profissionais de
saulde, cabendo ao farmacéutico solucionar transtornos de saide menores, através da dispensa
e aconselhamento de MSRM, MNSRM-EF e outros produtos, e promogao de estilos de vida
mais saudaveis. Deste modo, estabelece-se uma relagao de grande confianga entre o utente e
o farmacéutico.

Atualmente, o aconselhamento farmacoterapéutico € um dos alicerces de crescimento
da Farmacia Comunitaria, tendo uma importancia extrema na proximidade e acompanhamento
dos utentes, promovendo o uso racional dos medicamentos e a adesao a terapéutica.

O estagio curricular em Farmacia Comunitaria que integra o Mestrado Integrado em
Ciéncias Farmacéuticas é uma mais valia, pois permite a aplicagao pratica dos conhecimentos
adquiridos ao longo do curso e possibilita o desenvolvimento de competéncias sociais e
técnicas necessarias para a boa pratica da profissao.

Realizei o meu estagio curricular na Farmacia Ideal (FI), no Feijo, em Almada, sob a
orientagao do Dr. Alexandre Rego que me acolheu de uma forma bastante integradora e
amavel. Este estagio teve inicio a 16 de setembro de 2019 e término a 20 de janeiro de 2020,
com um total de 810 horas.

Com o objetivo de analisar de forma mais critica o meu periodo de estagio, baseio-me
na analise SWOT que contém os pontos fortes (Strenghts), os pontos fracos (Weaknesses), as
oportunidades (Opportunities) e as ameagas (Threats) que encontrei durante este periodo de

formacao.

2. A Farmacia ldeal

A Fl situa-se no Feijo, em Almada, com inicio de atividade em maio de 2014, sob a
diregao técnica do farmacéutico Dr. Antonio Manuel Alves Filipe Joaquim.

Esta farmacia integra o grupo Elo Farma, uma rede nacional de apoio as farmacias na
intermediacao da negociagdo com os parceiros, no desenvolvimento de competéncias e
servigos, e na comunicagao proporcionando suporte, confianga e negocio para todos os seus
aderentes. Este grupo contém varias farmacias localizadas pelo pais, tendo como objetivo

tornar possivel o acesso as melhores ferramentas de gestao, aumentar a rentabilidade do




negocio, usufruir de melhores pregos (negociagoes privilegiadas com fornecedores) e ter um
maior apoio e consultoria nas areas de recursos humanos e prestacio de servigos.”

O seu horario de atendimento é de segunda a domingo das 8h30 as 24h00, incluindo os
feriados. Como consequéncia deste horario alargado, a equipa da Fl é composta por 14

pessoas, tendo 9 farmacéuticos e 5 técnicas auxiliares de farmacia.

3. Analise SWOT

3.1. Pontos Fortes
3.1.1. Espirito de equipa

Um dos receios ao iniciar uma funcao num local de trabalho novo é, inevitavelmente, a
integracao na equipa de trabalho. A Fl destaca-se pela simpatia, solidariedade, entreajuda e
ética profissional da equipa que a compoe. Desde o primeiro dia de estagio, sempre me senti
acolhida e bem-vinda por todos os membros da equipa, que se demonstraram disponiveis a
esclarecer todas as minhas duvidas e me ajudaram de forma incansavel a desenvolver as minhas
capacidades e a enfrentar o receio do atendimento ao balcao.

Devo a esta equipa uma gratidao enorme, pois tiveram um grande papel no meu
crescimento tanto a nivel pessoal como a nivel profissional, assim como no gosto, carinho e

respeito pelo ato farmacéutico.

3.1.2. Horario de Funcionamento

O facto da Fl ter um horario alargado (8h30-24h00) todos os dias do ano, permitiu-me
experienciar horas de fecho e contactar com uma elevada heterogeneidade de pessoas.
Durante a semana encontrei um publico idoso, mais direcionado para a medicagao sujeita a
receita médica, enquanto durante o fim-de-semana deparei-me com um publico jovem/adulto,

tendo como objetivo a compra de medicagao nao sujeita a receita médica e dermocosmética.

3.1.3. Plano de estagio

O meu estagio dividiu-se, essencialmente, em 3 etapas, sendo todas elas essenciais para
a minha formagao ser mais completa e versatil.

Numa primeira fase, estive no BackOffice a assistir e, posteriormente, executar a recegao
de encomendas, a etiquetar produtos e a armazena-los nos seus respetivos locais, a fazer

reposicao de stock nos lineares e gondolas, e a auxiliar no processo do receituario. Esta etapa




foi uma grande ajuda na familiarizagao com a maioria dos medicamentos e na minha orientagao
relativamente a disposicao dos produtos na farmacia.

Numa segunda fase, e nao descurando as tarefas anteriores quando me eram atribuidas,
passei para a zona dos balcoes, onde estive a observar os atendimentos dos meus colegas de
forma a executar futuramente um atendimento personalizado e completo. Apos algum tempo
de observagao, comecei a fazer atendimentos com a supervisao de colegas e, com o avangar
do tempo, fui melhorando a dinamica com os utentes e consolidando conhecimento.

Posteriormente, apesar de ainda sentir algum nervosismo perante a relagao
farmacéutico-utente, o farmacéutico que me acolheu na Fl depositou confianga em mim,
acreditando que tinha capacidades para fazer o atendimento de forma auténoma, com a devida

supervisao.

3.1.4. Organizacao e gestao de tarefas

A Fl é composta por 5 balcoes, sendo que cada balcao tem uma equipa correspondente
responsavel pela organizagdo e reposicao dos seus respetivos lineares e gondolas.
Relativamente as encomendas, estas sao feitas automaticamente pelo sistema, exceto as de
dermocosmeética e puericultura.

A organizagao do armazém facilita a aprendizagem, pois é feita por marcas, no caso da
dermocosmética, puericultura, bucodentarios, ortopedia e suplementagao e por forma
farmacéutica, no caso dos restantes medicamentos. Entre as formas farmacéuticas, o
armazenamento estd divido em comprimidos, gotas auriculares, colirios, pomadas, xaropes,

granulados, pilulas, supositorios, ovulos, injetaveis e inaladores.

3.1.5. Cartao de Fidelizaciao

Dado que a Fl nao pertence as Farmacias Portuguesas, esta tem um cartao de fidelizagao
proprio. O objetivo deste cartdo é a acumulagao de pontos a cada compra que, consoante os
produtos e suas margens, é convertida em valores monetarios para descontar na proxima
compra.

Com a apresentagao deste cartao, contacto telefonico ou contribuinte, é possivel aceder
ao histérico da medicagao do utente, assim como a todos os dados associados, o que é uma
mais valia, pois nem sempre o utente se lembra do nome dos medicamentos e respetivos
laboratérios. Além disso, € um fator importante no controlo da medicagao, através da
visualizagao da data da dltima compra, detetando situagoes de uso incorreto ou abuso de

medicacao.




A Fl procura ter sempre os medicamentos/genéricos que os clientes fidelizados
costumam utilizar criando, assim, uma relagao de confianga e seguranca que se reflete numa
grande fidelizagao por parte dos utentes, que mesmo vivendo longe, tém preferéncia por esta

farmacia.

3.1.6. Servicos farmacéuticos prestados

O espaco é composto por um gabinete destinado ao atendimento personalizado, a
medicao de parametros bioquimicos e a administracao de vacinas e medicamentos injetaveis.
Todos os meses, a Fl disponibiliza um calendario de atividades direcionadas ao publico,
sendo que existem algumas a ocorrer semanalmente, proporcionando um acompanhamento
continuo ao utente, tais como:
a)  Consultas de Nutricio: dieta EasySlim®;
b)  Aconselhamento Farmacoterapéutico pela AcF: um servigo inovador e
recente que visa um maior apoio aos utentes polimedicados;
c¢)  Ecografia 4D (gratuito);
d) Consulta de Podologia.

De forma menos regular, realizam-se rastreios de Osteoporose, workshops
relacionados com a Diabetes, avaliagoes capilares e diagnosticos de pele.

Além destes servicos prestados, diariamente esta a disposicao do utente a medigao dos
parametros bioquimicos (glicémia, colesterol total, triglicéridos), o controlo da pressao
arterial e pulsagao e a administracao de vacinas e medicamentos injetaveis.

Esta diversidade de servigos contribuiu para a minha aprendizagem e formagao ao longo

do estagio curricular.

3.1.7. Receituario

Ao longo do estagio tive contacto com a verificagdo de receitas materializadas, cujo
processo é essencial pois permite detetar erros de prescricao, como dosagens erradas ou a
troca de um medicamento.

A primeira verificagdo é no ato do atendimento ao balcao, existindo varios elementos
que devem ser confirmados pelo profissional de saide no momento da recegao da receita,
tais como: o modelo da receita, a indicacao do nimero de utente/nimero de beneficiario, a
entidade responsavel, a excegao legal para a prescricao manual, a validade da prescrigao e a

assinatura e vinheta do médico. A segunda validagdo ocorre no dia a seguir por uma




farmacéutica designada para esta fungao e caso se detetem erros, estas sao agrupadas para ser
possivel a sua resolugao e o posterior contacto com o utente ou médico, se necessario.

Por fim, todas as receitas sao novamente revistas por um farmacéutico experiente neste
processo e separadas por entidades. No final de cada més, as receitas do SNS sao recolhidas
pelos CTT e enviadas para o CCM-SNS, e as das restantes entidades sao entregues na ANF
pessoalmente.

Ao ajudar nesta tarefa, aprendi a verificar receitas materializadas, ganhei um maior
conhecimento das diversas entidades existentes e das associagoes mais prescritas pelos

meédicos.

3.1.8. Gestao de stocks

Hoje em dia, um dos maiores problemas na area da salde é a escassez de medicamentos
e o enorme impacto que tem na salde dos utentes.

O Brintellix®, o Trajenta® o Spiriva Respimat®, o Sinemet® sio alguns exemplos de
medicamentos esgotados durante o meu estigio. De forma a minimizar esta situagao, é
imprescindivel haver uma boa gestao e controlo dos stocks.

Na Fl, o Dr. Alexandre, um dos farmacéuticos adjuntos, é responsavel, especificamente,
pela encomenda de medicamentos esgotados, estando sempre alerta e em contacto com os
laboratorios. Portanto, de 15 em |5 dias é feita uma analise consoante as vendas e define-se
quais os medicamentos que precisam de um maior stock e as quantidades. Dado que estava
sob a orientacao do Dr. Alexandre, a minha responsabilidade era fazer o contacto com os
distribuidores que fornecem a farmacia, de forma a garantir continuamente o stock dos
medicamentos necessarios.

Dada a regularidade com que fazia esta tarefa, tinha uma maior nogao dos medicamentos

esgotados, facilitando o atendimento ao balcao quando estes eram pedidos.

3.2. Pontos Fracos

3.2.1. Sistema informatico: 4Digital Care®

O 4Digital Care® é um sistema informatico bastante simples, de facil aprendizagem, com
assisténcia permanente em caso de haver algum problema informatico e organizado em
diversas secgoes, sendo as de atendimento, gestao de stock e clientes, as que mais utilizei. Este

programa possibilita a criagao de fichas de utentes, onde fica registado o histérico de vendas,




podendo o profissional de salide consultar toda a medicagao que o doente faz, assim como
evita erros de cedéncia de medicamentos no ato da venda.

Contudo, existem algumas falhas, como a disponibilizagao de informagao cientifica sobre
os medicamentos ao farmacéutico (conselhos de utilizagdo, posologia, interagoes,
contraindicagoes), levando a que os atendimentos sejam mais demorados, dado que apenas
obtinha essas informagodes abrindo o Resumo de Carateristicas do Medicamento (RCM).

® o sistema

O facto do 4Digital Care® ser um programa pouco utilizado, sendo o Sifarma
informatico mais utilizado nas farmacias, constitui uma desvantagem no futuro, pois nao tenho
nenhum contacto com este sistema, podendo ser necessaria alguma formagao para a sua

utilizagao.

3.2.2. Inexperiéncia no atendimento ao publico

Sem duvida, o atendimento ao balcao foi alvo de algum nervosismo, dado que este
estagio curricular era o meu primeiro contacto com a farmacia comunitaria. E o culminar de
5 anos de estudo e a inseguranga e inexperiéncia refletem-se neste momento. Um dos
principais receios era saber conduzir o atendimento, conseguir associar de forma rapida os
medicamentos a patologia, ter a resposta a todas as questoes do utente, homeadamente
posologias, interagoes, etc. Como consequéncia, inUmeras vezes tive de esclarecer duvidas
com os membros da equipa ou pedir auxilio no atendimento e isso levava a alguma impaciéncia
e descontentamento por parte do utente.

Com o avangar do tempo, ao adquirir um maior conhecimento relativo aos
medicamentos, ganhei mais autonomia e confianga, conseguindo estabelecer uma relagao mais

profissional e mais préxima com o utente.

3.3. Oportunidades
3.3.1. Formacao continua

Ao longo deste periodo, tive a oportunidade de estar presente em diversas agoes de
formagao internas, agendadas pela FI com os formadores/representantes das diversas marcas,
tendo o objetivo de apresentarem novos produtos de venda livre da respetiva
marca/laboratério, alteragoes dos produtos e relembrarem as suas carateristicas. Além disso,
. . . . . (13 . ”
juntamente com a restante equipa, participei num workshop de “Soft Skills”, que teve como

foco as técnicas para melhorar o atendimento ao balcao.




A Fl também me deu a oportunidade de assistir a diversas formagoes externas na area
da dermocosmética, puericultura, suplementagao e veterinaria.

Sendo o farmacéutico um profissional de saude que deve estar em constante renovagao
do seu conhecimento sobre todas as areas, farmacologicas e nao farmacoldgicas, estas
formagoes sao de extrema importancia para melhorar o aconselhamento ao utente.

No Anexo | apresento uma tabela com as formagoes internas e externas que a Fl me

proporcionou.

3.3.2. Implementacao de novos servicos

Durante o meu periodo de estagio, a Fl implementou a Preparagao Individualizada da
Medicagao (PIM), servico em que o farmacéutico organiza as formas farmacéuticas solidas para
uso oral, consoante a posologia prescrita, utilizando um dispositivo de multiplos
compartimentos selado na farmécia e descartado ap6s a sua utilizagio.’

A PIM é um servico de entrega na proépria farmacia, ao domicilio do utente ou em
estruturas residenciais para idosos, tendo como objetivos promover a maior adesao a
terapéutica e auxiliar o utente na correta administracio dos medicamentos.’

Infelizmente nao observei a preparagao de nenhum dispositivo, mas tive a oportunidade
de aprender como ¢ feita e reconhecer a sua mais valia na vida dos utentes e no uso racional

dos medicamentos.

3.3.3. Aconselhamento na area da dermocosmética, suplementagido

alimentar e veterinaria

Hoje em dia, existe uma crescente preocupagao com a beleza e com o bem-estar tanto
proprio como dos animais, e cada vez mais, em primeira instincia, as pessoas recorrem a
farmacia e ao farmacéutico para terem o melhor aconselhamento.

O aconselhamento nas areas da dermocosmética, suplementagao alimentar e veterinaria
foi onde senti mais dificuldade, pois nao tinha um conhecimento alargado sobre as inumeras
opgoes dentro de cada marca, levando a alguma hesitagao na altura de aconselhar o utente.

Posto isto, o estagio, sendo uma unidade curricular integrante do curso de MICF,
permite estar em contacto com variadas areas, de forma a aprofundar conhecimentos e a
fomentar a capacidade de adaptagao e resposta face a situagoes novas quando confrontados

com este tipo de tematicas.




3.4. Ameacas
3.4.1. Solicitacio de MSRM sem posse da mesma

A tentativa de adquirir MSRM sem receita médica é uma das situagdes mais comuns na
farmacia. Nas primeiras semanas, confesso que me impressionou a quantidade de pessoas que
tem uma forte dependéncia aos medicamentos, ao ponto de tomarem doses excessivas sem
terem a consciéncia dos efeitos adversos que podem provocar.

As benzodiazepinas e os antibioticos sao os medicamentos mais requeridos e dada a
impossibilidade da dispensa sem receita médica, proporcionam-se momentos de grande
descontentamento e incompreensao por parte do utente, levando, por vezes, a situagoes
desagradaveis.

E visivel que o facil acesso a todos os conteudos via internet, contribui para a
automedicacao baseada em informagoes duvidosas que retém por esta via, constituindo uma
forte ameaga nao so a salide da populagao como também ao bom funcionamento das farmacias

comunitarias.

4. Conclusdo

Ao fazer uma reflexao sobre o estagio em farmacia comunitaria, é claro o papel de
extrema importincia que o farmacéutico tem no dia-a-dia de toda a populagio. E, sem divida,
uma profissao desafiante tanto a nivel pessoal como profissional e gratificante, pois ao
partilharmos o nosso conhecimento diariamente contribuimos para melhorar a saude de cada
utente que passa por nos.

E cada vez mais imperativo que, como profissionais de saide, devemos estar em
constante atualizagdo do nosso conhecimento, com o objetivo de prestar o melhor
aconselhamento possivel e promover o uso racional do medicamento.

Este estagio foi uma oportunidade nao so6 para consolidar todo o conhecimento tedrico
adquirido ao longo do curso e para desenvolver as minhas capacidades, como também para
perceber se sera esta a vertente que pretendo seguir no meu futuro.

Chegando ao fim, agradeco a equipa da Farmacia ldeal pela entreajuda, partilha de

conhecimento, boa disposi¢ao, compreensao e amizade que tornaram esta experiéncia mais

enriquecedora.
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6. Anexos

Anexo | — Formagoes internas e externas ao longo do estagio curricular.

INTERNAS
Octiset®

Lazartigue®

Lierac®

Tilman®

Jaba®

Aboca®

Pranarom®

Arkopharma®

Yfarma®

Gameiros®: Terapharma

EXTERNAS
Uriage®
Nestlé®

Nuxe®

Pharmanord®

ANF (espago animal)
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Abreviaturas

APAPE - Associagao Portuguesa de Arritmologia, Pacing e Electrofisiologia
APIFARMA - Associagao Portuguesa da Industria Farmacéutica

ASTOR - Associagao para o Desenvolvimento da Terapia da Dor

BU - Business Unit

CMDh - Coordination Group for Mutual Recognition and Decentralised Procedures - Human
COVID-19 - Infegao provocada por SARS-CoV-2

DGS - Direcao Geral de Saude

DIM - Delegado de Informagao Médica

FFUC - Faculdade de Farmacia da Universidade de Coimbra

Fl — Folheto Informativo

IF — Industria Farmacéutica

INFARMED - Autoridade Nacional do Medicamento e Produtos de Sadde, I. P.
IPRC - Instituto Portugués do Ritmo Cardiaco

MICF - Mestrado Integrado em Ciéncias Farmacéuticas

PRAC - Comité de Avaliagao do Risco em Farmacovigilancia (Pharmacovigilance Risk

Assessment Committee)
RCM - Resumo de Carateristicas do Medicamento

SWOT - Strengths, Weaknesses, Opportunities, Threats




I. Introducao

O curso de Ciéncias Farmacéuticas destaca-se pela sua abrangéncia e
multidisciplinaridade na area das Ciéncias da Saude, podendo o farmacéutico, profissional de
saude altamente especializado no medicamento, atuar em diversos setores do mercado
farmacéutico, nomeadamente na IF.

A IF, de acordo com a APIFARMA, tem “a missao de fomentar a inovagao e o
desenvolvimento de terapéuticas que respondam as necessidades de tratamento e prevengao
de novas doengas, bem como disponibilizar medicamentos que constituam uma melhoria para
a saide e qualidade de vida das populagdes.”

Além do estagio curricular obrigatério em Farmacia Comunitaria, a Faculdade de
Farmacia da Universidade de Coimbra (FFUC) oferece aos seus alunos a oportunidade de
realizar outro estagio numa area do seu interesse, de forma a alargar o seu conhecimento e a
ter uma visao mais clara da intervencao do farmacéutico nas varias fases do medicamento.

Ao longo do curso, o setor da IF sempre me despertou bastante interesse, dai ter optado
pela realizagao de um estagio na Pfizer Biofarmacéutica, no departamento de Medical Affairs,
sob a orientacao da Dra. Ana Mafalda Cruz, Senior Medical Advisor, com a duragao de 2 meses
(janeiro a margo de 2020).

De seguida, apresento uma breve contextualizagao da empresa referida e a analise
SWOT que tem como objetivo a analise critica do meu periodo de estagio, contendo os
pontos fortes (Strenghts), os pontos fracos (Weaknesses), as oportunidades (Opportunities) e as

ameagas (Threats) que encontrei durante este tempo de formagao.

2. Contextualizacdo da empresa

A Pfizer Biofarmacéutica é uma empresa multinacional, sedeada em Nova lorque,
Estados Unidos e marca presenca em Portugal desde 1955, perfazendo, em 2020, 65 anos de
existéncia. Esta empresa tem como missao “ser uma empresa biofarmacéutica de exceléncia,
que inova para trazer terapéuticas que melhorem significativamente a vida das pessoas, em
todas as fases da sua vida.”

De forma a desenvolver respostas inovadoras, a Pfizer investe em 6 principais areas de
investigacao: oncologia, doencgas raras, medicina interna, vacinas, imunologia e inflamagao e
anti-infecciosos.” Para tal, criaram incubadoras de investigacio, bolsas de investigacio e
colaboragoes com centros de investigagao e hospitais, pois o apoio a investigacao e a interagao
entre a equipa Pfizer, os profissionais de salde, os investigadores, os académicos, as

universidades e estes centros sio de extrema importancia.*
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Estruturalmente, a Pfizer tem uma estrutura diferente da de piramide, ou seja, existem
6 departamentos direcionados as areas terapéuticas acima descritas e, adicionalmente, as
chamadas Enabling Functions, das quais fazem parte a Farmacovigilancia, a area de Health and
Value (Farmacoeconomia e Comunicagao), os Assuntos Regulamentares, a Qualidade, a
Logistica, o Financeiro, o Departamento de Compliance, o Departamento Legal, os Recursos

Humanos, a Informagao Médica e o Departamento de Informatica.

3. Departamento Médico (Medical Affairs)

Durante os 2 meses, estagiei no departamento médico, mais especificamente na BU de
Internal Medicine, auxiliando a Dra. Ana Mafalda Cruz, com o cargo de Senior Medical Advisor.

Cada BU corresponde a uma area terapéutica que internamente esta divida em 2
departamentos: o Medical, responsavel pela area cientifica em causa e pela parte cientifica dos
medicamentos que dela fazem parte, e o Marketing, focado na promogao destes mesmos.
Adicionalmente, consoante a estratégia delineada pela empresa e por cada unidade, pode
existir uma Forca de Vendas (constituida pelos DIM), que poe em pratica os planos
desenvolvidos pela unidade e, é um elo de ligagdo no terreno entre a empresa e os
profissionais de saude.

Relativamente a BU em que estava inserida, tem medicamentos para doengas
cardiovasculares, saude da mulher (anticoncecionais), sistema nervoso central, entre outras,
sendo que na altura do estagio curricular os medicamentos em destaque tinham indicacao
terapéutica aprovada para doengas como a fibrilhagao auricular e a cessagao tabagica. Tive
também oportunidade de trabalhar com medicamentos antihipertensores e anti-inflamatorios

nao esteroides.

3.1. Funcoes de um Medical Advisor

O Medical Advisor tem diferentes tipos de interagoes, podendo estas serem divididas em
dois grupos: interna e externa.

Internamente, é responsavel por:

a) Fazer uma revisao cientifica dos materiais promocionais e documentos
regulamentares, como o RCM;

b) Aconselhar outros departamentos internos, conforme necessario;

c) Dar formagao sobre uma area terapéutica e/ou os seus medicamentos aos
departamentos de Marketing e Forga de Vendas;

d) Trabalhar em equipa e colaborar com as Enabling Functions.
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Externamente, as principais fungoes sao:

a)

b)

d)

g

Providenciar informagao cientifica direta, precisa e de qualidade aos profissionais
de salde;

Apoiar estudos clinicos, atividades de publicagao e outros projetos cientificos;
Planear e organizar reunices de especialistas, de formagao e eventos educacionais;
Acompanhar a literatura e desenvolvimento dos produtos e da area terapéutica
através da pesquisa regular de informagao e da participagdo em congressos
cientificos;

Interagir e desenvolver relagoes solidas com os Key Oppinion Leaders da pratica
clinica a nivel nacional;

Representar o Departamento Médico em reunides globais da empresa;

Preparar e participar em Advisory Boards, que sao reunioes totalmente cientificas,
organizadas com o objetivo de obter informagoes especificas e/ou feedback de

especialistas sobre questoes cientificas, comerciais e/ou de saude.

4. Analise SWOT

4.1. Pontos Fortes

4.1.1. Integracao na equipa

Desde o inicio, a Dra. Ana Mafalda Cruz acolheu-me de forma bastante inclusiva e

motivadora. No primeiro dia, levou-me a conhecer os varios departamentos, em que me

foram apresentadas as pessoas da empresa, conseguindo ter uma visao geral da organizagao

estrutural da Pfizer.

Ao longo da primeira semana, fui recebida de forma bastante acolhedora pela restante

equipa de Internal Medicine, estando os meus colegas sempre disponiveis para esclarecer

qualquer duvida que fosse surgindo e a auxiliar na adaptagao a esta nova etapa, proporcionando

um bom ambiente de trabalho.

Além disso, desde o primeiro dia, a Dra. Ana Mafalda Cruz integrou-me tanto nas

reunioes internas de Internal Medicine como nas reunioes gerais entre os diversos

Departamentos Médicos, contribuindo para uma maior proximidade as questoes internas.

4.1.2. Autonomia na realizacao de tarefas

Durante o meu periodo de estagio, auxiliei a Dra. Ana Mafalda Cruz em algumas das

suas tarefas, nomeadamente:




a) Anadlise de dados de estudos clinicos de diversos medicamentos;

b) Revisao e aprovagao de materiais promocionais;

c¢) Realizagao de apresentacoes via PowerPoint relativas a medicamentos Pfizer;

d) Elaboragao do Plano de Contingéncia de todos os medicamentos Pfizer da unidade
em que estava inserida, avaliando as possiveis alternativas terapéuticas em caso de
stock out e o correspondente impacto na saude dos doentes;

e) Alteragio do RCM e do Fl segundo as recomendagoes feitas pelo PRAC e pela
CMDh.

Desta forma, saliento a confianga depositada para a realizagao de algumas das tarefas
de forma autonoma, contribuindo para um maior desenvolvimento de competéncias

profissionais.

4.1.3. Contacto com outros departamentos

Uma das razdes que tornou este estagio curricular uma experiéncia extremamente
enriquecedora foi a oportunidade de conhecer outros departamentos, tais como: Promotional
Quality; Marketing, tendo duas perspetivas diferentes: de um medicamento da drea
cardiovascular e de um medicamento para uma doenga rara; Compliance; Medical Quality
Oversight; Assuntos Regulamentares; Ensaios Clinicos; Farmacovigilancia; e, por fim, estive um
dia a acompanhar um DIM nas suas visitas a hospitais e unidades de salde.

Desta forma, foi possivel ter uma visao mais ampla do trabalho desenvolvido na IF, das

varias etapas do medicamento e da multidisciplinaridade do curso de MICF.

4.2. Pontos Fracos

4.2.1 Duracao do estagio

Apesar de, e nao desvalorizando, o facto da FFUC dar a oportunidade aos seus
estudantes de descobrirem novas areas em que o farmacéutico pode enveredar, a duragao
deste estagio nao € um aspeto positivo. O periodo de 3 meses € curto para a adaptagao ao
setor da IF, principalmente a consolidagao de todos os conhecimentos transmitidos neste
contexto e ao método de trabalho da empresa.

Posto isto, considero que este deveria ser um aspeto a ter em conta no futuro, tendo
como objetivo uma melhor preparagao dos estudantes para a entrada no mercado

farmacéutico, especificamente neste setor.




4.2.2 Status da area terapéutica

Durante o meu periodo de estagio, tive a percecao de que o fluxo de trabalho é variavel,
estando muitas vezes relacionado com a fase de desenvolvimento em que os medicamentos
se encontram. Um medicamento em pipeline (por exemplo, em fase de submissiao as
autoridades) tem um conjunto de atividades associadas diferentes de um medicamento que ja
esteja no mercado. Mesmo dentro destes, é importante ter em conta se sao produtos em
crescimento ou “maduros”.

Apesar de haver uma boa gestao desse tempo através de formagdes com outros
departamentos, aquisicao de conhecimentos relativamente a area terapéutica em que estava

inserida, este fator foi impeditivo de ter uma atividade mais ativa nas fungoes de Medical Advisor.

4.3. Oportunidades
4.3.1 Estagio na area de Medical Affairs e na Pfizer

Quando entrei em contacto com a Pfizer a questionar a possibilidade de realizar o meu
estagio curricular nas suas instalagoes, o departamento dos Recursos Humanos indicou os
varios departamentos onde poderia estagiar, sendo um deles o de Medical Affairs. Inicialmente,
nao tinha conhecimento relativamente ao trabalho desenvolvido nesta area, porém, ao fazer
alguma pesquisa e o esclarecimento por parte da Pfizer, despertou o meu interesse.

Sem duvida, foi uma mais valia ter tido a oportunidade de estagiar numa empresa como
a Pfizer Biofarmacéutica, uma das lideres do mercado farmacéutico, que se dedica a ciéncia de
ultima geragao e desenvolvimento de medicamentos que respondam as necessidades dos

doentes em Portugal e no mundo.

4.3.2 Participacao em Congressos

De forma a enriquecer ainda mais esta experiéncia, tive a oportunidade de participar em
2 Congressos Cientificos, nomeadamente no Arritmias 2020, organizado pela APAPE e pelo
IPRC, e no 18° Convénio ASTOR com o tema Jornadas da Dor, em parceria com o Hospital

Garcia da Orta.

Dado que tive contacto com ambas estas areas, foi uma mais valia adquirir
conhecimentos relativos a determinadas doencas e conhecer melhor os medicamentos Pfizer

que estao no mercado.




4.4. Ameacas
4.4.1 Curso de MICF e a Induastria Farmacéutica

O meu conhecimento relativamente ao setor da IF era um pouco limitado. Ao longo do
meu percurso académico, fui tendo contacto com algumas areas, contudo, nao € possivel ter
uma visao abrangente das varias carreiras que o farmacéutico pode seguir, além de Farmacia
Comunitaria e de Farmacia Hospitalar, antes do estagio curricular.

Relativamente ao departamento de Medical Affairs, sabia da sua existéncia neste setor
através de pesquisa por iniciativa propria, mas no que toca aos diversos cargos e,
especificamente, as fungdes que um Medical Advisor desempenha este conhecimento era
escasso.

Penso que o curso deveria ter uma maior versatilidade direcionada a IF, de forma a

permitir aos estudantes conhecer a multidisciplinaridade da profissao farmacéutica.

4.4.2 Oportunidades de emprego na Industria Farmacéutica

Um dos principais requisitos para qualquer cargo no mercado de trabalho é a experiéncia
e no que toca a IF, este fator é, muitas vezes, um fator de exclusdo. O facto de algumas
industrias nao estarem dispostas a aceitar farmacéuticos recém-formados, por exemplo por
falta de recursos para a preparagao destes mesmos, € um obstaculo para quem deseja iniciar

uma carreira neste setor.

4.4.3 Impacto do COVID-19

Dada a gravidade da situagao com que o nosso pais e o resto do mundo se deparam, é
inevitivel o impacto negativo durante este periodo de estigio. A medida que as
recomendagoes das autoridades de salde e governamentais iam sendo dadas, a Pfizer sempre
teve como prioridade a saude de todos os seus colaboradores, tomando decisoes imediatas
para tal.

Algumas dessas decisoes foi a suspensao de todas as atividades comerciais e médicas que
requeriam interagao presencial, substituindo por formato visual, caso possivel; suspensao da
participagao da Pfizer em eventos nacionais até ao final de margo e em eventos internacionais
até ao fim de abril; e adiamento ou substituicao de todas as reunides internas presenciais
previstas para o més de margo por formato visual.

Enquanto possivel, a Dra. Ana Mafalda Cruz foi ajustando o meu plano de estagio, de

forma a conseguir retirar o maximo de conhecimento e desenvolver as minhas competéncias

20



profissionais. Contudo, devido a situagao atual e a suspensao dos estagios curriculares por
parte da Universidade de Coimbra, nao foi possivel ter a oportunidade de realizar algumas das

atividades que estavam no meu plano de estagio.

4.4.4 Profissionais de outras areas

A IF, pela sua versatilidade, é uma possibilidade de emprego para farmacéuticos e nao
sO, também para profissionais de medicina, bioquimica, gestao, economia, biologia, entre
outros. Apesar de cada um acrescentar o seu valor a empresa, nao descurando das suas
capacidades para executar as fungoes destinadas, existem determinados cargos que devem ser
ocupados por um profissional de salude especialista do medicamento, dada a sua

multidisciplinaridade e competéncias desenvolvidas ao longo da sua formagao académica.

Por exemplo, relativamente ao cargo de Medical Advisor, penso que o farmacéutico é o
profissional mais adequado e com todos os conhecimentos necessarios para desempenhar esta
funcao.

Posto isto, a contratagao de outros profissionais &, claramente, uma ameaga para a

carreira farmacéutica na IF.

5. Conclusao

Este estagio curricular, apesar da curta duragio, foi uma experiéncia muito
enriquecedora e gratificante. Para além de ter sido o meu primeiro contacto com a IF, foi uma
excelente oportunidade para ter um maior conhecimento pratico deste mundo e uma mais
valia para o meu desenvolvimento nao s6 pessoal como também profissional.

Ao longo destes meses, esta area foi despertando cada vez mais o meu interesse,
cultivando a vontade de aprofundar o meu gosto nao sé pela area de Medical Affairs, como
também pela IF. Sem duvida, levo deste estagio muitos ensinamentos e competéncias que me
permitirdo ser uma melhor farmacéutica no futuro.

Por fim, um agradecimento a Pfizer Biofarmacéutica pela oportunidade de estagio, a
todos os colegas do departamento de Internal Medicine pela atengao, carinho e disponibilidade
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RESUMO

A depressao é, atualmente, uma das doengas predominantes e a principal causa de
incapacidade em todo o mundo. Como afirma o psiquiatra, professor e escritor Augusto Cury,
“A depressao é o Ultimo estagio da dor humana”, nao sendo apenas um estado de tristeza,
mas sim um sentimento e um estado de espirito que nem sempre ¢ visivel aos olhos das

pessoas que a rodeiam.

O consumo de psicofarmacos tem vindo a ser cada vez mais evidente, nomeadamente
os subgrupos de antidepressivos e antipsicoticos, tornando-se um importante problema de
salde publica que deve ser alvo de uma interven¢ao mais direcionada e precoce.

Devido a complexidade e heterogeneidade desta doenga, a medicina personalizada é
uma mais-valia para uma abordagem terapéutica de sucesso, tendo um papel crucial em todas
as fases do processo, como a prevengao, o diagnostico, o prognostico, o tratamento e o follow-
up. Dada a variedade de antidepressivos, a sua escolha deve ser feita consoante o perfil do
doente, a historica clinica e as suas condigoes socioecondémicas.

Atualmente, a terapéutica disponivel atua, principalmente, na modulacio dos
neurotransmissores, nomeadamente da serotonina e da noradrenalina, contudo existem
diversas limitagoes a sua utilizagao, tais como os efeitos adversos que provoca, o insucesso do
tratamento que muitas das vezes leva a recaidas, nao conseguindo o doente atingir a remissao
total da doenga, ou ainda devido a dependéncia que pode estar associada a este tipo de
tratamentos.

A correlagao entre a ansiedade, a insonia e os sintomas depressivos leva a que o grupo
dos ansioliticos, nhomeadamente as benzodiazepinas, seja muitas vezes associado a uma
terapéutica antidepressiva. Apesar de serem considerados farmacos seguros e eficazes no
tratamento a curto prazo, a sua utilizagao a longo prazo é controversa devido a tolerancia e
adicao que originam.

Outra carateristica desta perturbagao é o surgimento de ideias suicidas, que é algo
bastante recorrente, pois estudos demonstram que 9 em cada 10 individuos sofrem de
distrbios psiquiatricos colocando um término nas suas vidas, dos quais 2/3 sao individuos
com depressao. Pelo que, é de extrema importancia estar alerta a evidéncias do agravamento
dos sintomas depressivos, devendo ser feita uma monitorizagdo e acompanhamento mais
proximo e com maior frequéncia do percurso do doente por parte da equipa médica e
farmacéutica responsavel.

O farmacéutico também tem um papel crucial ndo sé no sucesso do tratamento, como

também numa fase precoce desta doenga, dado que a farmacia é, muitas vezes, o primeiro
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local a que os portugueses recorrem para questoes relacionadas com a saide, mantendo um
contacto de maior proximidade e confianga com os utentes. Uma detegao precoce de
eventuais sintomas que se caraterizem como depressivos pode fazer a diferenga na remissao
total da doenga e na recuperagao da saude e bem-estar do individuo. Mesmo numa fase
posterior, pos-diagnostico, o farmacéutico continua a ser uma figura de grande relevancia,
podendo atuar na promogao da adesao a terapéutica, no esclarecimento de duvidas em relagao
ao esquema da toma e possiveis efeitos adversos e no acompanhamento farmacoterapéutico
do utente.

Apesar de ainda existirem muitas questoes para esclarecer relativamente ao mecanismo
fisiopatologico desta doenga, é evidente o enorme impacto que tem na vida pessoal, social e
profissional dos individuos por ela afetados. As terapéuticas nao farmacologicas atuam como
coadjuvante no aumento da eficacia e resposta ao tratamento convencional, nomeadamente
os diversos tipos de psicoterapia. A fitoterapia também pode apresentar uma variedade de
beneficios para o doente e ajudar a reduzir o impacto de uma medicagao mais complexa, pelo
menos em situacoes mais leves.

Neste sentido, o principal objetivo desta monografia consiste em analisar estas mesmas
terapéuticas, assim como expor algumas teorias que visam explicar a origem deste disturbio
e referenciar varios tipos de abordagens nao farmacologicas, assim como algumas opgoes
terapéuticas com Medicamentos a base de Plantas, deixando as opgoes medicamentosas mais

frequentemente usadas para os casos moderados e graves.

Palavras-chave: Transtornos Depressivos; Depressao; Transtornos de Ansiedade;

Terapéutica nao farmacologica; Psicoterapia; Fitoterapia.
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ABSTRACT

Currently, depression is one of the most prevalent diseases and the leading cause of
disability in the whole world. As the psychiatrist, teacher and writer Augusto Cury states,
“Depression is the last stage of human pain”, it is not just a state of sadness, but a feeling and
a state of mind that not always is visible to the people around.

The consumption of psychotropic drugs has become increasingly evident, especially the
subgroups of antidepressants and antipsychotics, which is becoming an important public health
issue that should be target of a more direct and early intervention.

Because of the complexity and heterogeneity of this disease, personalized medicine is an
asset for successful therapeutic approach, playing a crucial role in all the stages of the process,
such as prevention, diagnosis, prognosis, treatment and follow-up. Given the variety of
antidepressants, the choice should be made according to the patient’s profile, clinical history
and socioeconomic conditions.

Nowadays, the available therapy acts, mainly, on the modulation of neurotransmitters,
such as serotonin and norepinephrine, however there are several limitations to its use due to
the adverse effects that it causes, the failure of treatment that in many cases leads to relapses,
which makes it difficult to achieve the complete remission of the disease and the addiction
that it causes.

The correlation between anxiety and insomnia and depressive symptoms leads to the
association of the anxiolytics group, namely benzodiazepines, with the antidepressant therapy.
Although they are considered safe and effective drugs in a short-term treatment, their long-
term use is controversial because of the tolerance and addiction that it originates.

Another characteristic of this disorder is the appearance of suicidal thoughts. Studies
show that 9 out of 10 people suffer from a psychiatric disorder that lead to the end of their
life’s, number of which 2/3 are individuals with depression. These data reveal the importance
of being alert if the depressive symptoms worsen, through a closer and more frequent
monitoring and follow-up of the patients by their responsible medical team.

The pharmacist plays also a crucial role, not only in the success of the treatment, but in
an early stage of this disease, since the pharmacy is often the first place chosen by the
Portuguese to issues related with health care, keeping a closer and trustful relationship
between these professionals and the people of the community. An early detection of
characteristic depressive symptoms can make a difference in the total remission of this disease
as well as in the recovery of the patient’s health and well-being. Even at a later stage, such as

post-diagnosis, the pharmacist continues to be a highly relevant figure, with the ability to
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promote the therapy adherence, to clarify questions about the intake schedule and possible
adverse effects and to do a pharmacotherapeutic follow-up of the patient.

Despite the amount of questions about the pathophysiological mechanism that still
without answer, it is clear the enormous impact that it has on the personal, social and
professional individual’s lives affected by it. Non-pharmacological therapies are a helpful
adjuvant in increasing the effectiveness and response to the conventional treatment, for
example the different types of psychotherapy. Phytotherapy can also bring a variety of benefits
for the patient, especially in light situations.

In conclusion, the focus of this monography is to analyze these options in therapy, as
well as to expose some of the theories that have the aim to explain the origin of this disorder
and highlight several types of non-pharmacological approaches, as well as some therapeutic
options with Herbal based Medicines, leaving the most frequently drug options used for

moderate and severe cases.

Keywords: Depression Disorders; Depression; Anxiety Disorders; Non-pharmacological

therapy; Psychotherapy; Phytotherapy.
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Abreviaturas

5-HT - Serotonina

AMPA - Acido propiénico a-amino-3-hidroxi-5-metil-4-isoxazole

ATC - Antidepressivos Triciclicos

Bcl-2 - Proteinas anti-apopticas da familia Bcl-2

BDNF - Fator neurotréfico derivado do cérebro

BHE - Barreira Hematoencefalica

BZDs - Benzodiazepinas

CRH = Hormona libertadora de corticotrofina

CYP2C19 - Citocromo P450 2C19

CYP3A4 - Citocromo P450 3A4

DA - Dopamina

DMS-V - do inglés Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders (5" edition)
DNA - Acido Desoxirribonucleico

EAAT - do inglés Excitatory Amino Acid Transporter

ERK/MAPK - do inglés Extracellular signal-regulated kinase |/2/mitogen-activated protein kinase
HPA - Hipotalamo-Pituitaria-Adrenal

IFN - Interferoes

iGlu — Recetores ionotropicos do glutamato

IP3 - Fosfoinositideo 3-cinase

ISRS - Inibidores Seletivos da Recaptagao da Serotonina

ISRSN - Inibidores Seletivos da Recaptagao da Serotonina e Noradrenalina
NA - Noradrenalina

NGF - Fator de crescimento nervoso

NMDA - N-metil-D-aspartato

NT-3 - Neurotrofina-3

OMS - Organizagao Mundial de Saude
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Pl - Psicoterapia Interpessoal

SNC - Sistema Nervoso Central

TAG - Transtorno de Ansiedade Generalizada
TAS - Transtorno Afetivo Sazonal

TCC - Terapia Cognitivo-Comportamental
TDM - Transtorno Depressivo Maior

TNF - Fatores de necrose tumoral
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I. Introducao

Segundo a definicao da OMS, Salde é “um estado de completo bem-estar fisico, mental
e social, ndo apenas a auséncia de doenga”, o que significa que a saude fisica e a mental andam
de mios dadas.! O bem-estar psicolégico baseia-se no equilibrio das fungdes mentais
traduzindo-se em comportamentos adaptados as diferentes circunstancias em que o individuo
esta envolvido.

Por outro lado, uma doenga mental descreve o sofrimento, incapacidade ou morbilidade
devido a distirbios mentais, neurolégicos ou ao uso de substancias, que podem ter uma
origem genética, bioldgica, psicolégica, ou até devido a fatores sociais ou ambientais.” Alguns
destes disturbios de saide mental e mais prevalentes, sao transtornos depressivos e
transtornos de ansiedade’, sendo que 2/3 dos individuos com depressio tém histéria clinica
de episddios de ansiedade.*

Segundo o relatério de 2019 do Conselho Nacional de Saide em Saide Mental, o
consumo de antidepressivos e ansioliticos tem vindo a aumentar, o que se pode traduzir tanto
em aspetos positivos, como uma melhor acessibilidade a terapéutica farmacologica, um melhor
e precoce diagndstico ou uma evolugao das orientagoes clinicas para o tratamento desta
doenga, como em aspetos negativos, como o aumento da incidéncia deste transtornos, o que
leva a um aumento da prescrigao deste tipo de medicamentos.’

No entanto, a adigdo é um dos maiores problemas associados ao consumo de
antidepressivos, dado que inicialmente a toma destes medicamentos ¢ feita de forma voluntaria
e 2 medida que vai aumentando o seu efeito terapéutico, o individuo passa por uma
necessidade e utilizagdo compulsiva (“estado de adi¢io”).®

Deste modo, as terapéuticas alternativas a farmacoldgica sao cada vez mais recorrentes
e preferenciadas relativamente a esta, nomeadamente a intervengao psicolédgica que traz
inimeros beneficios, desde a acessibilidade dos doentes ao tratamento, passando pela reducao
do encargo global com a depressao, pelo aumento da adesao a terapéutica e por um

diagnéstico precoce nos Cuidados de Saude Primarios.’

2. Transtornos Depressivos

Segundo o Gabinete de Estatisticas da Uniao Europeia (Eurostat), com ultima atualizagao
a 24 de fevereiro de 2020, Portugal é o pais da Uniao Europeia com a maior percentagem de
depressao cronica em mulheres, nomeadamente 17,2%. No que toca a percentagem nos

homens, esta desce consideravelmente, afetando 5,9% da populagao masculina portuguesa.
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Esta doenca afeta, maioritariamente, pessoas com idades compreendidas entre 65 e 74 anos,
sendo que é uma das principais causas de suicidio.*®

Os transtornos depressivos com maior prevaléncia siao: transtorno disruptivo da
desregulagao do humor, transtorno depressivo maior, transtorno depressivo persistente e
transtorno afetivo sazonal. Todos eles tém uma carateristica em comum que é “a presenca de
humor triste, vazio ou irritavel, acompanhado de alteragoes somaticas e cognitivas que afetam

significativamente a capacidade de funcionamento do individuo.”*"

2.1. Diferentes Tipos

2.1.1. Transtorno Disruptivo da Desregulacao do Humor

A principal carateristica deste transtorno € a irritabilidade croénica grave, através de
explosoes de raiva verbais ou comportamentais derivadas da frustragao e de humor
persistentemente irritavel ou zangado presente diariamente, afetando, maioritariamente, as
criancas e adolescentes do sexo masculino. Muitas vezes, a classificacio confunde-se com a de
um transtorno bipolar, dai a necessidade de definir os critérios de diagnodstico para este tipo
de transtorno.”"

Além dos sintomas acima descritos, existem mais critérios para o diagnostico deste tipo
de transtorno, tais como, explosoes de raiva trés ou mais vezes por semana; todos os critérios
referidos anteriormente estao presentes por doze meses ou mais, assim como estao presentes
em, pelo menos, dois de trés ambientes (ex. em casa, na escola, com os pares); os sintomas
nao sao consequéncia dos efeitos psicologicos de uma substancia ou de uma condigao médica
ou neurologica. Para uma crianga/adolescente ser diagnosticada positivamente, os sintomas
deverao ser evidentes antes de atingir os 10 anos de idade e devem estar presentes por um

periodo de 12 meses ou mais.”""

2.1.2. Transtorno Depressivo Maior (TDM)

O TDM é um dos disturbios de saide mental mais comuns, afetando mais de 300 milhoes
de pessoas em todo o mundo.'? Em 2008, a OMS classificou o TDM como sendo a 3° causa
mundial para a morbilidade e projetou que em 2030 este atingira o |° lugar."

A sua manifestagao pode ser em episodio isolado ou recorrente, podendo levar a uma
forma de depressao cronica. Para que um episédio seja considerado recorrente tem de haver
um espagamento de, pelo menos, 2 meses consecutivos entre episodios e durante este tempo

os sintomas nao corresponderem aos critérios de diagnodstico para o TDM.’
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Este transtorno carateriza-se, principalmente, por um humor deprimido ou perda de
interesse ou prazer nas atividades diarias, com duragao de, pelo menos, 2 semanas, podendo
levar a alteragoes no afeto e na fungao cognitiva. Outros sintomas que contribuem para um
diagnostico adequado sao redugao ou aumento do apetite levando a perda ou ganho de peso,
insonia regular, fadiga ou perda de energia, sentimento de inutilidade e culpa excessiva e
pensamentos de suicidio.”"

Na génese deste transtorno podem estar fatores temperamentais, como a falta de afeto
ou a experiéncia de afetos negativos; ambientais, por exemplo acontecimentos traumaticos na

infancia; e genéticos, dado que numa familia com histoéria clinica de TDM, os familiares de 1°

grau tém, aproximadamente, 40% de probabilidade de desenvolver esta doenga.’

2.1.3. Transtorno Depressivo Persistente

Segundo o DMS-V, este transtorno, também designado por Distimia, é a forma croénica
do TDM, o que significa que ambas estio interligadas, podendo ocorrer em simultineo.’

Uma das principais carateristicas que permite fazer a distingao entre os dois é o facto
de os doentes com TDM conseguirem voltar a um estado de bem-estar no tempo em que nao
estao a experienciar um episodio depressivo, enquanto nos doentes com Distimia o estado
depressivo é algo tao constante que nao sabem o que é nao estarem deprimidos. Outra das
carateristicas que permite fazer a diferenciagcao é a severidade dos sintomas, que sao menos
severos comparando com os do TDM, porém mais duradouros.'

Os doentes com este tipo de transtorno tendem a ser sarcasticos, bastante exigentes,
com mau humor frequente e tentam afastar-se das adversidades do dia-a-dia ao invés de as
enfrentar."

Relativamente ao diagndstico, existem critérios que ajudam na melhor compreensao
deste tipo de disturbio, sendo requisito obrigatorio que os sintomas estejam presentes ha
mais de 2 anos. Juntamente com este requisito esta humor deprimido diariamente, perda ou
ganho de apetite, insonia, baixa energia, baixa autoestima, dificuldade em tomar decisoes e
sentimento de desesperan¢a. O mais comum nestes doentes é o sofrimento constante afetar
a vida social, profissional ou outras 4reas importantes para o individuo.”'®

Este diagnostico nem sempre é algo simples, dada a possibilidade de o desenvolvimento

da Distimia estar associado a transtornos de personalidade ou de ansiedade."”
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2.1.4. Transtorno Afetivo Sazonal (TAS)

O TAS é considerado um subtipo do TDM que ocorre anualmente durante as estagoes
frias, especialmente no Inverno. Este transtorno afeta, maioritariamente, pessoas jovens que,
durante este periodo, experienciam um estado depressivo, sentimentos de culpa e inutilidade,
irritabilidade aumentada, fadiga extrema e, um fator carateristico deste transtorno, um desejo
e aumento do apetite por comida de elevadas calorias, resultando num aumento de peso.
Outras carateristicas determinantes no diagnostico sao a remissao total dos sintomas aquando
do inicio das estagdes quentes e a frequéncia de episodios durante, no minimo, 2 anos.'*'*'®

Apesar de a causa permanecer desconhecida, existem estudos que direcionam para uma
combinagao de fatores biologicos e psicologicos. Uma das hipoteses baseia-se na cadeia de
sintese da melatonina, que leva a alteragao dos niveis de 5-HT. A 5-HT é um neurotransmissor
responsavel pela regulagao do sono, humor, apetite e quando os seus niveis se encontram
baixos pode provocar mau humor, irritagio, insénia ou ansiedade.'**

Portanto, o ciclo circadiano de secrecao da melatonina desencadeia-se através da
captagao de luz pela retina, que vai estimular o nucleo supraquiasmatico situado no hipotalamo.
Este, por sua vez, inibe a glandula pineal de converter 5-HT em melatonina. Dado que, durante
as estagoes frias, a exposi¢ao a luz solar é praticamente nula, este mecanismo de inibicao nao
se verifica e a glandula pineal comeca a sintetizar melatonina, através da acetilagao e metilagao
da 5-HT. Contudo, continua a ser uma teoria bastante estudada, de forma a chegar a uma

melhor compreensio da correlagao entre 5-HT/melatonina e o TAS.>*?

3. Transtornos Depressivos

O medo e a ansiedade excessivos siao as principais carateristicas deste tipo de
transtornos. O medo em situagao normal € um mecanismo de sobrevivéncia e esta associado
a “resposta emocional a um perigo iminente real ou percetivel” e a ansiedade a “antecipagao
de uma ameaca futura”.’

Os transtornos de ansiedade mais comuns sao os ataques de panico e os transtornos de

ansiedade generalizada.”?

3.1. Diferentes Tipos
3.1.1. Ataques de Panico

Os ataques de panico siao ataques abruptos de medo excessivo que atingem um pico
maximo numa questio de minutos, acompanhados de sintomas fisicos. Normalmente, sao

inesperados e recorrentes, o que faz com que o individuo esteja numa preocupagao constante

33



com a possibilidade de sofrer novos ataques. Para impedir que tal acontega, tentam evitar ao
maximo locais, situagdes, comportamentos que possam estar associados a estes ataques,
podendo afetar a rotina didria e a vida profissional e social.”?

Durante estes ataques, o individuo pode experienciar os seguintes sintomas: palpitagoes,
taquicardia, sudorese, tremores, sensacao de sufocamento/asfixia, calafrios e, em situagoes
mais graves, pensamentos de morte.””

Este tipo de transtorno apenas é diagnosticado positivamente se estes sintomas nao
forem derivados dos efeitos de uma substancia/medicamento, de um algum tipo de doencga ou
se nao forem bem explicados por outro tipo de transtorno.

Na sua origem podem estar fatores como experiéncias traumaticas na infincia (ex. abuso

sexual ou fisico), problemas familiares ou sociais.”*

3.1.2. Transtorno de Ansiedade Generalizada (TAG)

No TAG existe uma sobrestima do perigo nas situagoes que se temem ou se tentam
evitar. Os individuos com este transtorno experienciam uma ansiedade e preocupagao
excessivas na maioria dos dias, que sao consistentes durante, no minimo, 6 meses.
Relativamente a personalidade, tendem a ser excessivamente perfeccionistas, inseguros,
minuciosos e procuram incessantemente a aprovagio dos que os rodeiam.’?

Quando estes momentos acontecem, os sintomas mais carateristicos sao inquietagao,
nervosismo, tremores, sensacao de cansaco, falta de concentracao, irritabilidade e
perturbagoes do sono. Este transtorno é cronico e as recidivas sao muito frequentes, tendo
como consequéncia um medo constante que afeta tanto a vida social como a profissional.”*
Na sua génese, o fator genético tem uma grande influéncia no desenvolvimento deste

tipo de transtornos, assim como os acontecimentos negativos durante a infancia/adolescéncia

e, em muitos casos, pode estar associado ao TDM.>?

4. Origem Neurobioldgica da Depressao

4.1. Neurotransmissio Glutamatérgica

O glutamato é o neurotransmissor mais abundante no cérebro e o maior responsavel
pelos sinais excitatérios nas células nervosas e pela neuroplasticidade do sistema nervoso.
Muitos dos estudos clinicos realizados em doentes com depressio demonstraram niveis de
glutamato no plasma mais elevados comparados com grupos de controlo, ou seja, uma
disfun¢ao na neurotransmissao glutamatérgica, dai a importancia de compreender melhor este

mecanismo.?
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O glutamato ¢ libertado por neuronios pré-sinapticos na fenda sinaptica e vai interagir
com 2 tipos de receptores pos-sinapticos: receptores ionotropicos (iGlu) e receptores
metabotropicos (mGlu). Os recetores iGlu sao de extrema importancia e podem ser de 3
tipos: cainato, acido propionico a-amino-3-hidroxi-5-metil-4-isoxazole (AMPA) e N-metil-D-
aspartato (NMDA), que tem um papel fundamental na potenciagao de longa duragao, ou seja,
na prolongacao da atividade sindptica entre dois neuronios, estando ligado ao processo de
aprendizagem e memoria.**

A ligagao do glutamato aos recetores AMPA e NMDA permite um influxo de catices
(Na* e Ca*"), provocando despolarizagio da célula. Quando a ativagdo excessiva destes
recetores acontece, iniciam-se cascatas de sinalizagao intracelulares dependentes de calcio que
levam a alteragoes na expressao génica e forga sinaptica, causando perda das espinhas
dendriticas ou mesmo perda total das dendrites dos neuronios piramidais do cortex pré-
frontal (regiao cerebral responsavel pelo comportamento cognitivo e emocional e pela
expressio da personalidade).”?*

No meio extracelular, numa situagao normal, o glutamato ¢é libertado e como nao existe
conversao deste mesmo, interage com os seus recetores até se difundir ou até ser removido
pelos seus transportadores — excitatory amino acid transporters (EAATs) — situados nos
astrocitos, transformando-se em glutamina. No caso de doentes deprimidos, esta situagao nao
se verifica, pois, os niveis de EAATs encontram-se desregulados, contribuindo para a sua
acumulacio.”

Outra evidéncia, sao os niveis das células gliais, células responsaveis por regular a
neurotransmissao do glutamato e prevenir a sua excitotoxicidade, que se encontram em
défice. Consequentemente, a recaptagao deste neurotransmissor € menor, o que ajuda a
elevar os niveis no meio extracelular.”

Posto isto, os recetores NMDA comegaram a ser considerados um alvo terapéutico no
tratamento da depressao, nomeadamente os seus antagonistas, como € o caso da cetamina.
Apos varios estudos realizados, verificou-se que uma dose subanestésica (0,5 mg/kg corporal)
administrada intravenosa por via durante 40 minutos melhorou os sintomas depressivos em
doente com TDM, sendo que entre 50-70% dos doentes evidenciaram essa melhoria apés 4
horas da administragao. Contudo, o seu mecanismo é muito complexo e o seu efeito a longo

prazo continua a ser alvo de investigagao.”
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4.2. Neurogénese e Neuroplasticidade

A plasticidade do cérebro, ou seja, a capacidade que o sistema nervoso tem em adaptar-
se a alteragoes do meio, modificando a sua estrutura e fungao ao longo do desenvolvimento
neuronal, é um dos fenémenos que mais desperta curiosidade & comunidade cientifica.”®

Um dos fatores essenciais para a sobrevivéncia dos neuronios e sinapses € o fator
neurotrofico derivado do cérebro (BDNF), que se encontra reduzido em doentes com
TDM. Além do BDNF, o fator de crescimento nervoso (NGF) e a neurotrofina-3 (NT-3), cuja
expressao € regulada por estimulos de stress ou drogas abusivas, também influenciam a
maturacio e desenvolvimento cerebral.?®

O BDNF ativa dois mecanismos de sinalizagao: o mecanismo da fosfoinositideo 3-cinase
(IP3) o da ERK/MAPK (do inglés “Extracellular signal-regulated kinase [/2/mitogen-activated
protein kinase”), que é uma cadeia de proteinas existentes na célula que comunica um sinal de
um recetor a superficie da célula até ao DNA no nucleo da célula. Desta forma, aumenta a
expressao das Bcl-2, proteinas anti-apopticas, ou seja, evitam a morte celular através do
bloqueio e libertacio de Ca’+ e do citocromo C, do sequestro da enzima caspase que é capaz
de induzir apoptose, e do aumento da captagio de Ca’+ na mitocondria. Alguns exemplos de
antidepressivos que tém agao por via destes mecanismos sao: o litio e o valproato que regulam
a Bcl-2 e, no caso deste Ultimo, também ativa o mecanismo ERK/MAPK.”

Os estimulos de stress desregulam a expressao de BDNF, que vai causar atrofia dos
neurdnios da regiao CA3 (Cornu Ammonis), situada no hipocampo e, consequentemente, a
reducao da formagao de novos neurdnios no cérebro, fendmeno designado por

neurogénese.”

4.3. Sistema Monoaminérgico

A disfungao deste sistema é uma das teorias que tenta explicar a origem da depressao,
que consiste numa insuficiéncia dos neurotransmissores e neuromoduladores, designados de
monoaminas. Resultante de toda a investigagao nesta area com base na administragao da
imipramina, inibidor da recaptacao das monoaminas, e da iproniazida, inibidor irreversivel e
nao seletivo da monoaminaoxidase, conclui-se que a sintese, o transporte vesicular e os
recetores das monoaminas desempenham um papel fundamental no desenvolvimento da
depressio.”

As principais sao a 5-HT, a NA e a dopamina (DA), sendo que a desregulagao dos

recetores da 5-HT é a principal justificagio para esta teoria. As 3 monoaminas atuam
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na regulagao do sono, apetite, humor, fungdes cognitivas e como estio interligadas, quando
uma é afetada, consequentemente as restantes também sio.”

Um dos principais alvos farmacologicos é o recetor 5-HT1B, recetor pré-sinaptico que
controla a libertagao da 5-HT por mecanismo de feedback negativo, pois em doentes
depressivos, os niveis de p11, uma proteina que auxilia a eficiéncia da sinalizagao do recetor
5-HT1B, encontram-se reduzidos.”

Estudos com antidepressivos como os triciclicos (ATC), os inibidores seletivos
da recaptagao da serotonina (ISRS) e inibidores seletivos da recaptagao da serotonina
e noradrenalina (ISRSN) demonstram aumentar os niveis de 5-HT no cérebro. Além disso, a
NA também tem um papel fundamental na regulagao do humor, sendo que o stress cronico
leva ao aumento da atividade da tirosina hidroxilase, enzima da sintese de NA. Outra funcao
desta enzima é estimular a secre¢ao da hormona libertadora de corticotrofina (CRH),
libertando a corticotrofina, o que vai aumentar os niveis de cortisol. Consequentemente, este
aumento leva a uma maior libertagao de citocinas que interferem com o eixo Hipotalamo-
Pituitdria-Adrenal (HPA), tendo efeitos neurotéxicos.?

O gene transportador da 5-HT, designado por SLC6A4, que é responsavel pela sua
recaptagao da fenda sinaptica até aos neurodnios pré-sinapticos, tem um forte papel na
manutengao desta mesma. Estudos demonstram que o polimorfismo destes genes esta

associado a esta teoria, influenciando o risco de desenvolver depressio.”

4.4. Processo Inflamatério

A inflamagao é uma resposta fisiologica do organismo a uma lesao dos tecidos ou
infecao, sendo um processo natural que faz parte do sistema imunolégico. Para combater a
inflamagao, sao produzidas citocinas no Sistema Nervoso Central (SNC) por monocitos,
linfocitos e macrofagos e podem ser divididas em interleucinas (ILs), quimiocinas, fatores de
necrose tumoral (TNF), interferoes (IFN) e fatores de transformagao do crescimento (TGF).
Estas citocinas intervém no processo de desenvolvimento neuronal, plasticidade, reparagao de
tecidos e produgio de sinapses.””*

Estas moléculas dividem-se ainda em 2 tipos: citocinas proé-inflamatorias, que estao
envolvidas no processo de inflamagao, nomeadamente IL-1, IL-2, IL-6 e IL-12, IFNy e o TNFa
, e citocinas anti-inflamatérias, que suprimem a resposta do sistema imunoldgico, inibindo a

producdo de moléculas proé-inflamatérias, tais como IL-4, IL-10, IL-13 e TGF.* As pro-

inflamatorias ativam a enzima ciclooxigenase 2 (COX-2) que estimula a sintese de
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prostaglandinas E2 (PGE2) e, consequentemente, sao ativadas as células inflamatorias.”” Esta
ativacio leva ao aumento da atividade da CRH e do eixo HPA, de forma excessiva.’'

Outra das consequéncias da inflamagao é o aumento da IL-6 e da proteina C-reativa
(PCR), que despoletam os sintomas depressivos, como cansago, falta de energia, problemas
de sono, humor, etc.?'

Estudos demonstram que doentes com TDM apresentam niveis elevados de citocinas
pro-inflamatérias, assim como dos seus recetores e quando comparados com grupos de
controlo saudaveis apresentam aumento de mondcitos, aumento das células de defesa do
organismo e aumento de proteinas de fase aguda como a PCR e a haptoglobina. Portanto, os
antidepressivos atuam de forma a reduzir os niveis das citocinas pro-inflamatérias e a aumentar
a producio das anti-inflamatérias (exemplo: sertralina e venlafaxina).”

Com base em publicagoes entre 1995 e 2006, conclui-se que existe uma elevada
incidéncia da depressio em doentes com doengas anti-inflamatérias.”®

Este processo esta interligado com o sistema monoaminérgico, dado que as citocinas
influenciam o comportamento do ser humano através da sua agao na indugao da enzima
indolamina 2,3-dioxigenase (IDO) que cataboliza o triptofano, precursor da 5-HT, em

quinurenina, reduzindo assim os seus niveis.”'

4.5. Teoria Geral da Depressao

Desde a resposta inflamatoria a neuroplasticidade reduzida e a influéncia neuroquimica
das monoaminas, do glutamato e do BDNF, conclui-se que todos estes modelos estao
interligados, tendo um fim em comum. Por inUmeras razoes, a capacidade de tolerancia ao
stress ou acontecimentos de perda esta sobrecarregado, levando a sintomas depressivos,
sendo que nos doentes com TDM o fator emocional tem uma grande influéncia. Estes
acontecimentos ao causarem hiperatividade do eixo HPA, ativam o processo inflamatoério, que
por sua vez causa isquemia da substancia branca e reducao da neurogénese, criando assim um
ciclo no qual afetando um dos sistemas afetam-se os restantes.?®

Apesar do aumento da compreensao da neurobiologia da depressao, ainda muitas
questoes estao por responder e mecanismos por desvendar, nomeadamente a nivel molecular.
Consequentemente, a falta de conhecimento e a heterogeneidade da prépria doenga dificultam

a eficacia da terapéutica farmacoldgica.”®
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Stress
Cansago
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Etiologia > Fisiopatologia » Fendtipo

Figura | — Teoria geral da patologia da depressao.28

5. Terapéutica Farmacoldgica

5.1. Terapéutica Antidepressiva

Um bom diagnostico € o principal fator para a escolha de uma terapéutica adequada,
detetando a origem dos episodios depressivos e excluindo outros possiveis disturbios, como
a bipolaridade ou o disturbio de personalidade.

A estratégia terapéutica envolve trés fases, nomeadamente a fase aguda, correspondente
a primeira fase de tratamento com duragao de 6 a |12 semanas; a fase de continuagao, segunda
fase cujo objetivo é manter o doente assintomatico por um periodo de 4 a 9 meses; e a ultima
fase, a fase de manutengao, que engloba um periodo mais espagada no tempo sem a ocorréncia
de um novo episédio depressivo (prevencio de reincidéncias).”

Os antidepressivos sao o tratamento de primeira linha, sendo utilizados em monoterapia
ou em associagao, de forma a aumentar a sua eficacia. Os varios antidepressivos variam, para
além da sua estrutura quimica, no mecanismo de acao, contudo todos tém como objetivo o
aumento dos neurotransmissores na fenda sinaptica, nomeadamente da NA e da 5-HT,
levando a sua diminuigao. Algumas das classes farmacologicas utilizadas no tratamento da
depressao sao os ISRS, sendo os mais prescritos nos dias de hoje, os ATC, os inibidores da
monoaminoxidase (iIMAO), os ISRSN e os inibidores de recaptacio de noradrenalina (IRN).*

Inicialmente, a prescrigao realiza-se com um uUnico farmaco antidepressivo sendo que se,
apos 6-8 semanas, o doente nao tiver reduzido os sintomas em pelo menos 50%, é feita uma
reavaliagao do diagnodstico e, caso necessario, ocorre a alteragao de antidepressivo para um

outro com mecanismo de acio diferente.*
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Contudo, nem sempre o tratamento € bem-sucedido devido aos efeitos secundarios que
os antidepressivos provocam, nomeadamente agitacao, irritabilidade, vomitos, nauseas,
cefaleias, entre outros, e a aceitacio do tratamento por parte do doente.’” Assim como, a
heterogeneidade da doenga leva a que uma elevada percentagem de doentes apresente
resisténcia ao tratamento, provocando recaidas e, consequentemente, a ineficacia da
terapéutica.’

Apesar dos avangos nesta area e das diversas terapéuticas disponiveis, a descontinuagao
do tratamento é muito elevada, optando-se cada vez mais por terapéuticas nao farmacologicas

como primeira opgao, especialmente no caso da depressio leve a moderada.”

Tabela | - Classes farmacologicas e exemplos de farmacos indicados no tratamento da

depressao.

Classe Farmacologica Farmacos

Escitalopram

Citalopram
Inibidores Seletivos da Recaptacao Fluoxetina
de Serotonina (ISRS)
Paroxetina
Sertralina
Inibidores Seletivos de Recaptagio Venlafaxina
de Serotonina e Noradrenalina Duloxetina
(IRSN) Desvenlafaxina
Bupropriom
Inibidores de Recaptacao de Maprotilina
Noradrenalina (IRN) .
Reboxetina
Iproniazida
Isocarboxazida
Inibidores da Monoaminoxidase Tranilcipromina
(MAO) Fenelzina

Moclobemida
Amitriptilina
Antidepressivos Triciclicos (ATC) Imipramina
Nortriptilina
Fonte: Prontuario Terapéutico. INFARMED (2016).
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5.1.1. Adesdo a terapéutica

A adesao a terapéutica é um dos grandes desafios do tratamento antidepressivo, sendo
que 4,2% dos doentes nao chegam a iniciar o tratamento, 23,7% apenas levantam a primeira
prescricio®, uma percentagem de 44% dos doentes descontinuam o tratamento 3 meses
depois da primeira prescrigao e cerca de 1/3 dos doentes abandonam a terapéutica antes do
tempo recomendado.”

As principais razoes para a interrupgao do tratamento de forma prematura sao o facto
de se comecarem a evidenciar alguns efeitos secundarios sem haver melhoras percetiveis, a
falta de resposta ao tratamento ou, o que acontece maioritariamente, uma melhoria
significativa dos sintomas ao fim dos primeiros 3/4 meses leva ao abandono da terapéutica.’**’
Verificou-se ainda que, doentes polimedicados para doengas cronicas tém uma maior

probabilidade de aderir ao tratamento, dado que ja estao habituados ao consumo crénico de

medicamentos, tornando-se mais facil implementar a terapéutica na sua vida diaria.”®

5.2. Terapéutica Ansiolitica

As BZDs e farmacos analogos, psicofirmacos com efeitos depressores a nivel do SNC,
estao indicados no tratamento da ansiedade e da insdnia, podendo provocar habituagao e
dependéncia fisica quando administrados em elevadas doses ou durante longos periodos de
tempo.*®

Hoje em dia, cada vez mais, fatores como stress, ansiedade, falta de qualidade do sono,
competitividade profissional, situagao econdmica afetam a qualidade de vida das pessoas,
levando a que procurem solugdes que as ajudem a ultrapassar.’” Muitas vezes, esta procura
acontece de forma auténoma sem conhecimento prévio do tipo de medicamentos e dos seus
efeitos.

Os ansioliticos sao tomados nao sé por pessoas com o diagnostico de perturbagoes de
ansiedade, mas também, e até em maior percentagem, por pessoas com o diagnostico de
perturbagdes depressivas, dado que ambas estio interligadas.***

A nivel europeu, Portugal é um dos paises que regista um elevado consumo de
psicofarmacos a nivel europeu, nomeadamente de BZDs e o constante aumento do seu
consumo pode dever-se a tratamentos com periodos de tempo mais prolongados do que o
indicado, a sua prescrigao para indicagoes terapéuticas para as quais nao estao aconselhadas
ou a maior acessibilidade a este tipo de medicamentos.*

O tratamento com este tipo de medicamentos tem um periodo maximo de 8 a 12

semanas, incluindo o periodo de descontinuagao. Este tempo de descontinuagao deve ser feito
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de forma lenta e progressiva, de forma a evitar a sindroma de privagao, ou seja, sinais e
sintomas derivados da sua interrupgao. Se apos este tempo o paciente nao obtiver melhorias
de sintomatologia, devera ser referenciado para a consulta de psiquiatria.*®

Estudos demonstram que existe uma baixa adesao as orientagoes relativamente a
descontinuagao gradual das BZD, assim como uma insuficiente reavaliagao do tratamento com
este tipo de medicamentos. Posto isto, o tratamento muitas das vezes é mantido com tempo

indefinido, o que leva ao uso excessivo destes farmacos.”

Tabela 2 - Classes farmacologicas e exemplos de farmacos indicados no tratamento da

ansiedade e/ou insonia.

Classe Farmacolégica Farmacos

Alprazolam

Bromazepam

Cetazolam

Clobazolam

Clorazepéxido
Clorazepato dipotassico
BZ no tratamento Cloxazolam
da ansiedade Diazepam
Halazepam
Loftazepato de Etilo

Lorazepam

Mexazolam

Oxazepam

Prazepam

Brotizolam

Estazolam

Flurazepam
BZ no tratamento da Loprazolam
insonia Lorazepam
Midazolam
Temazepam

Triazolam

Farmacos analogos Zolpidem

as BZ no tratamento da insonia

Fonte: Norma da Diregiao Geral de Saide n°055/2011 de 27/10/2011 (Atualizada a 21/01/2015).
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6. Terapéutica Nao Farmacologica

6.1. Psicoterapia

Kandel afirmava em 1998 que a mente e o cérebro estao interligados e que o auto-
conhecimento que ocorre neste tipo de terapia influencia a fungao do cérebro.*

Uma das terapéuticas que mais se associa a farmacoldgica é a psicoterapia, um tipo de
terapia que procura auxiliar no tratamento de transtornos mentais como a depressao,
ansiedade, distUrbios de personalidade, entre outros. Esta terapia utiliza técnicas de psicanalise,
tendo como objetivo ajudar o doente a entender qual a causa dos seus problemas, de forma
a conseguir lidar com eles e promover alteragées nos estilos de vida destes individuos.**

Estudos revelam que um tratamento psicoterapéutico e farmacologico combinado é mais
eficaz do que um tratamento farmacolégico isolado* e que a intervengio psicoldgica contribui
para o aumento da adesao terapéutica, para a melhoria dos resultados e para a diminuicao do
risco de recaidas.® Além disso, a taxa de abandono deste tipo de terapias € menor quando
comparado com a taxa de abandono da terapéutica farmacolégica.”

Estes profissionais de saude tém um forte papel na identificagao de sintomas numa fase
precoce, aconselhando da melhor forma o doente e direcionando-o para a consulta médica.
Para tal, é de extrema importancia estabelecer uma relagao de confianga e proximidade entre
o terapeuta e o individuo através do dialogo, criando um ambiente seguro e imparcial, com o
objetivo de encontrar solugoes ou diferentes formas de encarar os seus problemas no
presente e no futuro. Ao ter uma maior colaboragao por parte do doente, o compromisso e
consisténcia vai ser maior e, consequentemente, os resultados serdo mais positivos.*°

Os tipos de psicoterapia mais comuns no tratamento da depressao e ansiedade sao a

Terapia Cognitivo-Comportamental (TCC), a Psicoterapia Interpessoal (Pl) e a Psicanalise.

6.1.1. Terapia Cognitivo-Comportamental (TCC)

A TCC baseia-se numa abordagem psicoldgica com o objetivo de ajudar o doente a
reconhecer os seus padroes de comportamento negativos que levam a um estado depressivo,
encontrando solugdes para os alterar, tornando-os mais positivos e saudaveis.”

Para atingir estes objetivos, € necessario um trabalho mutuo entre o terapeuta e o
doente que ao compreender os seus problemas, as suas emogoes e Oos seus pensamentos,
permite uma visao partilhada destes mesmos, estabelecendo objetivos terapéuticos

personalizados e estratégias que sio continuamente monitorizadas e avaliadas.”'
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6.1.2. Psicoterapia Interpessoal (Pl)

Outro tipo de terapia é a Pl, que se foca na gestao de relagoes sejam pessoais,
profissionais ou sociais e nas suas dificuldades. A fungao do terapeuta ¢ analisar o que pode
estar na origem dos episddios depressivos, de forma a ajudar o doente a melhorar a sua
capacidade de comunicagao, de relacionamento com as pessoas a sua volta e a prepara-lo para

lidar com diversas situacoes da vida real.”

6.1.3. Psicanalise

Descoberta por Sigmund Freud, a Psicanalise baseia-se na teoria de como a mente
funciona e como pode servir de tratamento para problemas psicéticos que impedem o doente
de ter sentimentos de felicidade, sucesso ou realizagao a todos os niveis na sua vida. Este tipo
de terapia ajuda o doente a libertar emocgoes, pensamentos, sonhos, memorias, promovendo
o seu desenvolvimento pessoal e reconhecendo a influéncia que os conflitos internos
ocorridos durante a infincia tém no funcionamento psicolégico humano.>***

Freud chegou a conclusao que grande parte da mente humana é inconsciente e apenas
é possivel chegar a ela através da psicandlise, que eventos da infincia sao uma mistura de
fantasia e realidade, caraterizados por desejos, impulsos e medos e, quando nao sao resolvidos,

ficam reprimidos nesse subconsciente, sendo que os sonhos sio o caminho principal para

chegar a essa parte da mente.*

6.2. Fitoterapia

A OMS define Fitoterapia, por vezes também designada Fitomedicina, como: “Aquela
que utiliza preparagoes a base de Plantas Medicinais produzidas pela sujeicao dos materiais de
origem vegetal a extragao, fracionamento, purificagdo, concentragao, ou outros processos
fisicos ou biologicos”, podendo ser produzidas para consumo imediato ou como base para
“remédios” e fitofarmacos.>

Devido a todas as contraindicagoes dos antidepressivos e ansioliticos, cada vez mais os
doentes tendem a recorrer a utilizagao de produtos naturais, pensando que vao obter
resultados positivos com niveis de toxicidade mais reduzidos. Isso apenas acontece com
Plantas Medicinais aprovadas e controladas, pois s6 as que oferecem garantia de eficacia e
seguranca fazem parte dessas listagens. Estas plantas atuam na regulagio dos
neurotransmissores que levam a origem destes transtornos, tendo a sua agao na via de

sensibilizacio dos recetores de 5-HT ou na inibicio das monoaminoxidases.*®
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6.2.1. Panax ginseng

O Panax ginseng C.A. Meyer, radix, € um farmaco utilizado na Medicina Tradicional
Chinesa para melhorar o humor e combater a fadiga e o stress, sendo que o seu tratamento
nao deve ultrapassar a duragao de 3 meses. Este pode ser encontrado sob a forma de capsulas,
pé ou preparado para infusio.”’

Estudos clinicos e pré-clinicos demonstram o vasto leque de propriedades desta planta,
nomeadamente como estimulante, potenciando as capacidades de memorizagao e de
aprendizagem, profilaxia da hipertensao e da hiperglicemia, alivio do stress e antipsicotico, agao
antimicrobiana, estimulante da libido e adaptogénio, dado que tem a capacidade de favorecer
a recuperagao da homeostasia e do equilibrio metabdlico.”®

Os adaptogénios estimulam o sistema nervoso por mecanismos distintos, associando-se
a regulagdo metabolica dos varios elementos que participam na resposta aos agentes de stress,
modulando a sua atividade, nao produzindo, portanto, os efeitos negativos dos restantes
estimulantes ditos “tradicionais”.”

Os ginsendsidos, sao os compostos ativos em maior quantidade que conferem a este
farmaco vegetal a maioria destas propriedades, através do aumento da expressao de fatores
neurotroficos, o que vai estimular a neurogénese. Além disso, atuam no sistema dos
neurotransmissores das monoaminas, na regulagao do eixo HPA e tém uma agao antioxidante.
Outros constituintes bioativos com elevada importincia a nivel biolégico sao os
polissacarideos, que participam na resposta imunoldgica e antidepressiva.”

Concluindo, o Panax ginseng é considerado uma alternativa vidvel e relevante aos
tratamentos medicamentosos tradicionais de doengas cardiovasculares, neuroldgicas e
oncoloégicas, mas principalmente na prevengao das mesmas. No entanto, o seu efeito
adaptogénio esta melhor estudado em etnias Asiaticas e a sua extrapolagao para outros grupos

pode nao ser linear.

6.2.2. Hypericum perforatum L.

Segundo o Committee on Herbal Medicinal Products (HMPC) da European Medicines Agency
(EMA), o Hypericum perforatum, também conhecido por Erva de Sao Jodo, estd indicado no
tratamento de episodios depressivos leves a moderados.®'

A espécie Hypericum é tradicionalmente utilizada na China devido as suas possiveis
propriedades antitumorais, anti-inflamatorias e antimicrobianas. Contudo, existe falta de
estudos in vivo e de eficacia e seguranga que comprovem o seu potencial cientifico nestas

areas.”?
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Os compostos bioativos encontram-se acumulados em estruturas morfologicas
especializadas situadas nas folhas desde as primeiras fases do crescimento e durante a floragao
expandem-se para as restantes partes da flor.*

A inibicao da monoaminaoxidase e da recaptagao das aminas, como a 5-HT,a NA e a
DA sao alguns dos mecanismos de agao desta planta que lhe atribuem as propriedades
antidepressivas. Os compostos biologicamente ativos responsaveis por estas agoes siao a
hiperforina, a hipericina (grupo das naftodiantronas) e o hiperésido (grupo dos flavonoides),*
sendo que a hiperforina é o Unico composto capaz de atravessar a BHE e interagir com os
varios neurotransmissores.*’

Uma desvantagem da sua utilizagao € a interagao com diversos medicamentos incluindo
os antidepressivos, dado que o seu uso concomitante com substancias cujo metabolismo é
influenciado pelo CYP3A4, CYP2CI9 ou glicoproteina-P (ex. BZDs) pode causar redugao da
concentragao plasmatica dos mesmos. Posto isto, nao é uma opgao viavel para associar a uma
terapéutica farmacoldgica.®"*

No entanto, estudos de toxicidade demonstram que quando utilizado nas doses

recomendadas, nio apresenta efeitos toxicos.®'

6.2.3. Valeriana officinalis L.

A Valeriana officinalis L. tem uma vasta diversidade de propriedades, nomeadamente
ansiolitica, indutora do sono, relaxante muscular e antidepressiva, sendo por isso muito
utilizada no tratamento da ansiedade e disturbios do sono.***’

Extratos das raizes incluem compostos como os valepotriatos e sesquiterpenos que sao
os principais responsaveis pelas propriedades antidepressivas e sedativas, sendo que estes
ultimos atuam inibindo a enzima que metaboliza o0 GABA (acido gama-aminobutirico), a GABA
transaminase, aumentando os seus niveis no SNC. Este como tem uma acao inibitdria, causa
sedacio.®*’

Segundo Mischoulon nos estudos que comparam a sua eficacia com a das BZDs,
demonstraram ter menos efeitos secundarios e, portanto, sao mais toleraveis.®’

Relativamente a sua utilizagao, nao existem evidéncias de que um tratamento prolongado
traga beneficios para o doente, sendo que apenas é recomendada a sua toma continua por um
periodo de 2 a 4 semanas.*

Contudo, a sua ac¢ao farmacolégica necessita de mais investigacao de forma a clarificar a

eficacia no tratamento de episédios depressivos moderados a graves.”
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6.2.4. Rhodiola rosea L.

Os extratos de Rhodiola rosea L. sao muito utilizados no alivio temporario de episodios
de stress, sensacoes de fraqueza ou fadiga, nomeadamente o extrato SHR-5 que aumenta a
performance mental ao nivel da concentragao, podendo ser encontrados sob a forma de
capsulas ou preparado para infusio.”"”? Segundo Mattioli et al., a sua administragio crdnica
proporciona alteracdes comportamentais que ajudam a lidar com o stress crénico.”

Esta planta atua tanto a nivel celular como a nivel sistémico na regulagao da resposta a
estimulos de stress, modulando a transcrigao de varios mediadores bioldgicos e moleculares
que interferem no comportamento emocional.”

As suas propriedades antidepressivas e ansioliticas derivam do seu mecanismo de agao
na inibicado da monoaminaoxidase (MAQO) A, aumentando assim os niveis das monoaminas e
da acetilcolina (Ach) nos terminais nervosos, interferindo com as fungdes cognitivas e humor;
na normalizagao dos niveis de 5-HT; e na modulagao do eixo HPA, como por exemplo inibi¢ao
do cortisol e indugio das proteinas cinases aquando da resposta ao stress.”””> Além disso,
também interferem na proliferagao de células neuronais e na reparacio de células danificadas.”

Apesar da sua eficaicia como antidepressivo nao ser comparavel aos antidepressivos

convencionais, a sua tolerabilidade é maior quando em comparagio.”

6.3. Pratica de exercicio fisico

A atividade fisica tem varios beneficios a todos os niveis e € um dos principais fatores
para manter um estilo de vida saudavel e ativo. Os beneficios refletem-se principalmente a
nivel cardiovascular, nomeadamente em doengas como a diabetes, doencas
musculoesqueléticas, entre outras.”

Durante a pratica de exercicio fisico, a neurogénese é estimulada, assim como a
plasticidade sinaptica através da sintese e libertacao de BDNF, ocorrem alteragoes nos niveis
de endorfina e monoamina, a concentragao plasmatica do fator de crescimento transformador
beta | (TGF-BI) aumenta, fator que controla a proliferacao e diferenciagao celular, e ocorre
uma redugao dos niveis de cortisol. A sua acao no aumento dos niveis de IL-10 (citocina anti-
inflamatoria) e na supressio da produgao de TNF-a fazem com que tenha um efeito
antidepressivo, diminuindo a tristeza, anedonia, disturbios do sono e melhorando fungoes
cognitivas como a atengio e concentragio.””’®
Outra evidéncia do seu efeito € o aumento da expressao do coativador-| alfa do recetor

ativado por proliferadores de peroxissoma gama (PGC-|a), enzima que medeia o metabolismo

energético, tendo a¢ao na biogénese mitocondrial, angiogénese e metabolismo oxidativo de
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diversas células. Este aumento leva a produgao de FNDCS5 — fibronectina tipo Ill — localizada
nas membranas celulares das células musculares, que vai ser clivada e a parte N-terminal é
libertada para a circulagio sanguinea sob a forma de irisina.”

A irisina tem a capacidade de atravessar a barreira hematoencefalica (BHE), induzindo a
expressao de BDNF no cérebro, que por sua vez vai aumentar a neurogénese no hipocampo
e melhorar a memoria e o humor.”

Num estudo que contou com a participagio de 4655 mulheres com idades
compreendidas entre os 40 e 65 anos, a associagao entre a obesidade e sintomas depressivos
através de uma populagao epidemiologica foi alvo de estudo, observando-se que a obesidade
e a depressio se encontram positivamente associadas.*

Os praticantes de exercicio fisico regular demonstram estar menos ansiosos e
deprimidos e mais extrovertidos e aventureiros, o que, mais uma vez, evidencia que este tipo
de pratica contribui significativamente na redugao ou prevengao da depressao ou sintomas

depressivos.®

7. Profissionais de saiude na prevencao e gestiao da doenca

7.1. O papel do Farmacéutico

Segundo o Artigo 77.° da Lei n.° 131/2015 de 4 de setembro, “o exercicio da atividade
farmacéutica tem como objetivo essencial o cidadao em geral e o doente em particular” e, por
conseguinte, vem o Artigo 78.° referindo que “a primeira e principal responsabilidade do
farmacéutico é para com a saude e bem-estar do doente e do cidadao em geral” (...) “e

.. . . . » 82
promover o direito de acesso a um tratamento com qualidade, eficacia e seguranga”.

Portanto, o farmacéutico desempenha um papel fundamental na prevencao de problemas
de saude mental, na detecao de sintomas e sinais e, sobretudo, na adesido a terapéutica
farmacologica e nao farmacologica. O seu trabalho didrio permite ter um contacto mais
proximo com todos os utentes e, através do didlogo ou de pequenos rastreios, detetar a
possivel existéncia de episddios depressivos, de forma a aconselhar o utente e encaminha-lo
para a consulta médica.

Numa fase posterior, de pods-diagnostico, é da responsabilidade do farmacéutico
promover e assegurar a utilizacao segura, eficaz e racional dos medicamentos, transmitindo
informacgao correta e em cumprimento com a prescricio médica ou exercer a escolha que os

seus conhecimentos permitem e que melhor satisfaga as relagoes beneficio/risco e

beneficio/custo para o doente.”’
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Outra forma de intervengao é através da prestacao de servigos na comunidade e na
educagao ao publico, tendo como objetivo reduzir os obstaculos ao tratamento, aumentar a
consciéncia relativamente a frequéncia deste tipo de perturbagoes e alertar para a
suscetibilidade ao tratamento e processo de recuperagio.®* Segundo o Relatério da Comissio
Nacional para a Reestruturagao dos Servigos de Saiide Mental em Portugal de 2007, a melhoria
da qualidade destes cuidados é fundamental, assim como o desenvolvimento de programas de
reintegragao profissional e social, dado que esta doenga afeta fortemente a vida dos doentes
nestes sentidos.*

Agoes como monitorizagao do estado de saude, rastreios, revisao da medicagao e
acompanhamento farmacoterapéutico sao algumas das intervengoes que o espago da Farmacia
Comunitaria podera evidenciar junto da populagao, servindo de interlocutor dos Cuidados de
Satde Primarios.”

Contudo, este trabalho nao cabe sé aos farmacéuticos, mas também as entidades de
saude e organizagoes nacionais que, ao trabalharem para este objetivo, podem contribuir para
a redugao do estigma e discriminagao, fomentar a utilizagao dos servigos de saide mental e

proporcionar uma maior aproximagio entre a salide mental e a saude fisica.**

7.2. Intervenciao médica

O caminho para um diagnostico e tratamento de sucesso comega nos cuidados de saude
primarios e na detecio precoce dos sintomas depressivos.”

Neste sentido, sera importante investir na formagao continua dos médicos de Medicina
Geral e Familiar, dos médicos da area de Psiquiatria e de outros médicos prescritores de
BZDs, de forma a que estes profissionais de salide estejam em maior alerta para este tipo de
doenga que se tornou tao comum nos dias de hoje. Além disso, sera importante ajudar o
doente a desmitificar a ida a um psiquiatra, pois o sentimento de negacido e preconceito
relativo ao “pedido de ajuda” neste tipo de casos é muito frequente.

A relagao médico-paciente é de extrema importancia, pois permite criar lagos de
empatia e confianga entre ambos necessarios para ultrapassar um dos obstaculos desta doenga
que é: “A adesao a terapéutica”. Durante a consulta médica, o médico deve explicar de forma
detalhada quanto tempo é necessario o doente tomar a medicagao, os seus beneficios, os
efeitos adversos que pode causar, o lento inicio de agao deste tipo de medicamentos e, nos
primeiros meses, fazer um acompanhamento regular da adaptacio do doente a terapéutica.*

Outro dos grandes obstaculos no qual os cuidados de saiude primarios tém um

importante papel € a prevencao do risco de suicidio/pensamentos suicidas. Aproximadamente
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50% dos doentes depressivos que cometerem suicidio tiveram consulta nos 3 meses
antecedentes a este acontecimento, 40% no més anterior, e 20% na semana anterior. Nem
sempre a sua detecgao é facil, contudo é essencial através da historia clinica do paciente, do
historial familiar e de questionarios de diagndstico que o profissional de salde consiga

identificar a presenca ou auséncia de fatores de risco.”
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8. Conclusao

Nos dias de hoje, a depressao continua a ser subvalorizada, nao sendo reconhecida por
muitos com a seriedade e preocupagao que merecia ser. Esta falta de reconhecimento leva a
uma escassa procura de informagao relativamente aos seus sintomas e as suas condigoes,
dificultando a detecao destes mesmos.

Para combater esta situagao, a implementacao de programas de carater educacional
fomentando a sensibilizagao e consciencializagao para a salide mental € uma mais valia nao s6
junto da comunidade adulta e idosa, mas também junto da comunidade juvenil, dado que mais
de 50% dos doentes afetados por esta doenga tiveram o inicio dos sintomas antes dos |8 anos.
Este tipo de intervengoes demonstram ser efetivas na melhoria dos comportamentos, na
conduta social e profissional e nas relagdes interpessoais, contribuindo fortemente para a
prevencao deste tipo de disturbio mental.

As diversas contrapartidas relacionadas com as terapéuticas existentes tornam
imperativo que o foco da investigagao seja no sentido de descobrir tratamentos mais eficazes
e com inicio de acao mais rapido. Relativamente as disponiveis no mercado, sao necessarias
medidas efetivas de fiscalizagao da prescri¢cao dos antidepressivos e benzodiazepinas, de forma
a controlar o consumo excessivo que se verifica.

As evidéncias demonstram a utilidade de algumas Plantas Medicinais como coadjuvantes
na terapéutica farmacologica, contudo é necessario um maior investimento na procura de
dados conclusivos com qualidade e significado cientificos relativamente a superioridade na
relagao beneficio/risco destas mesmas em comparagao com os medicamentos convencionais,
pois, atualmente, estas opgoes terapéuticas nao demonstram eficacia significativa quando
utilizadas de forma isolada.

No que toca a Psicoterapia, sao notaveis os seus efeitos positivos no processo de
tratamento, especialmente quando iniciada numa fase precoce. Atualmente, é uma terapéutica
indispensavel na recuperagao do bem-estar psicologico do doente, assim como também
contribui para uma melhor compreensao dos padroes desta doenga.

Apesar do reconhecimento de todo o avango cientifico e descoberta relativa a esta
doenga, sao necessarios mais estudos com o objetivo de clarificar e compreender a influéncia
que o circuito neuronal, a plasticidade sinaptica e os mecanismos de sinalizagao celulares tém

sobre a parte emocional do ser humano.
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