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Relatério de Estagio em Farmacia Hospitalar

Administracdo Regional de Saude do Centro, |.P
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Introducao

A farmacia hospitalar abrange o conjunto de atividades farmacéuticas exercidas quer
ao nivel de organismos hospitalares quer ao nivel de outros servigos a eles associados. (1) Esta
area encontra-se diretamente relacionada com os servigos farmacéuticos (SF) hospitalares que
apresentam como principal missao a gestao e seguranga do circuito do medicamento e dos
dispositivos médicos (DM) ao nivel dos cuidados de satde primarios, a nivel local ou regional,
e acompanhamento do doente no que concerne a gestao da polimedicagao, com o aporte
técnico-cientifico permanentemente atualizado de uma equipa de farmacéuticos e outros
profissionais da area da farmacia, que colaboram e participam em Comissoes Técnicas locais

e regionais. (2)

O farmacéutico é um profissional de saude responsavel por garantir o uso seguro e
racional do medicamento, DM e outros produtos de saude, desde a recegao, armazenamento,
distribuicao, até a sua administragao adequada ao doente. Desta forma, cabe ao farmacéutico
hospitalar, integrado numa equipa de salde multidisciplinar, minimizar possiveis erros de
medicagao e maximizar o sucesso da terapéutica bem como da prestagao de diversos cuidados,
quer nos cuidados diferenciados, quer nos cuidados de saude primarios ou continuados, ao

abrigo das Administragoes Regionais de Saude, Instituto Publico (ARS, I.P).

As ARS, |.P. siao institutos de direito publico que se encontram integrados na
administracao indireta do Estado dotados de autonomia financeira, administrativa e
patrimonial. (3) De acordo com o Decreto-Lei n.° 22/2012 de 30 de janeiro, as ARS, I.P.

I ‘6

possuem como missao primordial “garantir a populagao da respetiva area geografica de
intervengao o acesso a prestagao de cuidados de salde, adequando os recursos disponiveis as
necessidades e cumprir e fazer cumprir politicas e programas de salude na sua area de

intervengao”. (4)

Existem cinco sedes da ARS, |.P. a nivel nacional distribuidas de acordo com a sua
localizagao geografica — ARS Norte, ARS Centro, ARS Lisboa e Vale do Tejo, ARS Alentejo e
ARS Algarve — dotadas de autonomia administrativa, designadas de agrupamentos de centros
de saude (ACES). Cada ACES é constituido por um conjunto de unidades funcionais (UF)
fundamentais na prestagao de cuidados de saude primarios a toda a populagao das quais
constam a Unidade de Saude Familiar (USF), a Unidade de Cuidados de Saude Personalizados
(UCSP), a Unidade de Cuidados na Comunidade (UCC), a Unidade de Saude Publica (USP) e
a Unidade de Recursos Assistenciais Partilhados (URAP). (5)



Na Administragao Regional de Saiide do Centro, Instituto Publico (ARSC, I.P) existem
seis ACES distribuidos tendo em conta a sua regiao geografica: Baixo Vouga, Dao-Lafoes, Baixo
Mondego, Pinhal Interior Norte, Cova da Beira e Pinhal Litoral. Ainda ao nivel da ARSC, I.P.
destaca-se a Unidade de Desabituagao de Coimbra (UDC), a Unidade de Alcoologia de
Coimbra (UAC), a Comunidade de Terapéutica Arco-iris (CTAI) e o Centro de Respostas
Integradas (CRI). (5)

Desta forma, o presente relatério foi elaborado sob a forma de analise SWOT
(Strengths, Weaknesses, Opportunities and Threats), onde sao expostos e devidamente analisados
os pontos fortes e pontos fracos, bem como as oportunidades e ameagas relativos ao estagio
curricular em farmacia hospitalar. O estagio curricular teve inicio a |0 de janeiro de 2022 e
término a 25 de fevereiro de 2022, com uma duragao total de 280 horas, e decorreu nos
Servigos Farmacéuticos do Gabinete de Farmacia e Medicamento (SF-GFM) da ARSC, I.P,
situados no Alto da Relvinha, sob orientagao da Dra. Catarina de Oliveira Coelho e

colaboragao dos restantes profissionais integrantes da equipa.

I. Analise SWOT

I.1. Pontos Fortes
I.1.1. Organizacao e equipa dos SF-GFM

Os SF-GFM, coordenados pela Dra. Catarina Coelho, apresentam uma equipa
multidisciplinar composta por farmacéuticos, técnicos superiores de diagnostico e terapéutica,
assistentes técnicos e assistentes operacionais. A equipa dos SF-GFM caracteriza-se por ser
extremamente dindmica, sendo possivel destacar nao sé o profissionalismo como também a
disponibilidade e preocupagao pela aprendizagem e integragao dos estagiarios. Considero uma
grande vantagem ter tido a oportunidade de trabalhar com esta equipa, pois, para além do

espirito de entreajuda inerente a mesma, a boa disposi¢ao e simpatia foram constantes.

1.1.2. Rececdao, armazenamento e distribuicio de medicamentos, dispositivos

médicos e outros produtos de saiude

Ao longo do estagio tive oportunidade de colaborar nas diversas etapas inerentes ao

circuito do medicamento, nomeadamente na rece¢ao, armazenamento e distribuicao.



Durante o processo de recegao de medicamentos, DM e outros produtos de saude
sao conferidas as quantidades, lotes e documentagao técnica que os acompanha. Estando todos
estes parametros conferidos, procede-se a recegao ao nivel do sistema informatico.
Posteriormente, procede-se ao armazenamento dos produtos em prateleiras sob condi¢oes
ambientais adequadas (temperatura inferior a 25°C e teor de humidade inferior a 60%). No
caso de se tratar de medicamentos termolabeis, estes devem ser armazenados a uma
temperatura que varia entre 2-8°C em frigorificos ou camaras frigorificas, equipadas com um
sistema de controlo e registo de temperatura maxima e minima, bem como com um alarme
continuamente ativado, de forma a detetar qualquer anomalia/alteragao. Os restantes
produtos sao organizados por forma farmacéutica e ordem alfabética respeitando sempre a
denominagao comum internacional (DCI), bem como as normas FIFO (First In, First Out), LASA

(Look-Alike, Sound-Alike) e MAM (Medicamentos de Alerta Maximo).

No processo de distribuigao, os stocks de medicamentos, DM e outros produtos de
salde sao previamente estabelecidos, tendo em conta o consumo médio mensal de cada UF.
E, ainda, realizada uma verificagio minuciosa de forma a minimizar possiveis erros de troca de
produtos e quantidades nao conformes. Havendo necessidade de requisicoes de produtos que
nao constem no pedido mensal, as UF podem ainda elaborar requisicoes extraordinarias com

respetiva justificagao para posterior aprovagao por parte do farmacéutico responsavel.

Considero o conhecimento de todo o circuito do medicamento, DM e produtos de
saude um ponto forte do meu estagio, na medida em que me foi possivel compreender a
complexidade de todo o processo, bem como a importancia dos farmacéuticos em garantir

que todas as etapas sao cumpridas com o maximo rigor e responsabilidade.

1.1.3. Sistema de Gestao Integrado do Circuito do Medicamento (SGICM)

Os SF da ARSC, |.P estao munidos com o Sistema de Gestao Integrado do Circuito do
Medicamento (SGICM), que auxilia na realizagido de diversas fungoes diarias. O SGICM
corresponde a um sistema informatico criado pela Glintt, que proporciona apoio em todo o
circuito do medicamento, incluindo a compra, recegao, armazenamento e distribui¢ao. Este
sistema informatico apresenta diversas vantagens, nomeadamente a reducao de possiveis erros
de medicacao, controlo de prazos de validade e stocks, promogao da rotagao de medicamentos

e produtos de salde, bem como garantir a satisfacao de pedidos realizados pelas UF.



A utilizagao deste sistema mostrou-se muito pratica, tendo em conta a diversidade de
informagao informatizada, o que facilitou a minha compreensao relativamente a todas as suas

funcionalidades inerentes.

1.1.4. Atendimento de psicotroépicos, estupefacientes, benzodiazepinas,

hemoderivados e vacinas

Ao longo do estagio foi-me possivel proceder ao atendimento de estupefacientes,
psicotropicos e benzodiazepinas. Trata-se de medicamentos sujeitos a um controlo especifico
num circuito altamente rigoroso, estando, por conseguinte, armazenados num local especifico
com acesso restrito a farmacéuticos. Todos os registos inerentes a estes medicamentos sao
efetuados num modelo designado de “ANEXO X” (Anexo |). Cada UF possui um stock
definido, tendo em conta as respetivas necessidades, sendo a administragao destes
medicamentos devidamente registada pelo enfermeiro responsavel. Em cada UF, existe um
ANEXO X para cada substancia ativa, o qual vai sendo preenchido pelo médico e enfermeiro
de acordo com o consumo efetuado aos utentes. Posteriormente, quando preenchido, o
ANEXO X é enviado aos SF-GFM, de forma a garantir que o stock é reposto, tendo em conta
o registo de consumos. O farmacéutico realiza o atendimento, sendo enviado, junto com o
medicamento, um novo ANEXO X devidamente preenchido com o nome da substancia ativa,

forma farmacéutica, dosagem, codigo e nome da UF a que se destina.

Tive também oportunidade de realizar atendimento de hemoderivados, tendo
colaborado especialmente na distribuicao da Imunoglobulina (Ig) Anti-D (Rh) destinada a
gravidas com 28 semanas de gestagao. Este circuito de distribuicao inicia-se com o
preenchimento de uma requisicao clinica especifica (Modelo 1804 da Casa da Moeda) pelo
médico, em concreto, a informagao que consta nos Quadros A e B (Anexo Il). Esta requisigao
é enviada aos SF-GFM, procedendo o farmacéutico responsavel ao preenchimento do Quadro
C com informagoes relativas ao registo de distribuicao, descricaio do hemoderivado,
quantidade, lote respetivo, laboratorio de origem/fornecedor e o niumero de certificado de
libertagao do lote por parte da Autoridade Nacional do Medicamento e Produtos de Saude,
I.P. (INFARMED). Por dltimo, cada Ig requisitada é devidamente identificada com o nome da
utente em causa, a UF a que se destina e o respetivo ACES, sendo enviada para a UF junto
com o duplicado da requisi¢ao, para posterior administragao no intervalo de tempo definido

para o efeito.



Estive também em contacto com os processos de pedidos de vacinas por parte de
diversas entidades externas (ex: hospitais, clinicas de didlise, etc.), sendo este um
procedimento realizado exclusivamente por farmacéuticos. Quando sao realizados pedidos de
vacinas, cabe ao farmacéutico proceder a validagao e atendimento dos mesmos e,
posteriormente, garantir a conformidade durante o transporte e armazenamento até a
administragao das mesmas. A requisi¢ao de vacinas realizada por parte das entidades externas

encontra-se demonstrada no Anexo lll.

Considero todos estes procedimentos mencionados anteriormente extremamente
importantes durante o meu estagio, uma vez que me permitiram conhecer o circuito destes
medicamentos e a importancia que os profissionais de saiude desempenham no atendimento

dos mesmos.

1.2. Pontos Fracos

1.2.1. Falta de informacao relativa a atividade farmacéutica nos cuidados de

saude primarios

Quando decidi realizar o meu estagio em farmacia hospitalar na ARS, pouco sabia sobre
o trabalho do farmacéutico exercido nesta area. Foi um pouco dificil perceber o papel dos
farmacéuticos nos cuidados de salide primarios e a sua importancia na populagao, sendo que,
a meu ver, esta saida profissional deveria ser abordada ao longo do curso de forma a elucidar

os alunos sobre esta possibilidade de exercicio profissional no setor farmacéutico.

1.2.2. Problematica da COVID-19

Considero que a pandemia COVID-19 (Corona virus disease 2019) acabou por trazer
alguns inconvenientes ao longo do estagio, nomeadamente no que concerne a impossibilidade
de realizar mais visitas as UF. Para além disso, existiu uma carga de trabalho aumentada no
que diz respeito a vacinagao contra a COVID-19 e no inerente envio de material necessario
para a vacinagao COVID-19 para todas as UF. Apesar da situagao pandémica, destaco o
esforco de toda a equipa em garantir que conseguissemos tirar o maximo de aprendizagem ao

longo do estagio, tendo em conta as limitagoes existentes.



1.2.3. Processos de aquisicio de medicamentos e dispositivos médicos

limitativos e ineficientes

O processo de aquisicio de medicamentos e DM baseia-se na realizagao de um
concurso publico, sendo que a selegao de um determinado fornecedor para uma posi¢ao do
concurso se encontra diretamente relacionada com a sua proposta monetaria, ou seja, o
produto que apresentar um preco unitario mais baixo sera o escolhido, desde que apresentem
as mesmas especificagoes técnicas definidas anteriormente. No que diz respeito aos DM,
durante o processo de aquisicao, deve-se sempre verificar a presenga da marcagao CE, a
existéncia de uma rotulagem e folheto informativo devidamente redigidos em lingua
portuguesa, bem como a identificagio do DM, a respetiva utilidade e o seu fabricante. Por
vezes surgem critérios de desempate, tais como, um menor prazo de entrega e uma menor
quantidade por embalagem, sendo que, caso o desempate nao seja suficiente, proceder-se-a a

um sorteio.

Considero os procedimentos inerentes a aquisigdo um ponto fraco, uma vez que a
escolha nem sempre é a mais justa, visto estarem disponiveis no mercado produtos cujas

vantagens terapéuticas justificam o seu custo mais elevado.

1.3. Oportunidades
1.3.1. Participacao numa formacao de medicamentos biossimilares

Durante o meu estagio pude participar numa sessao de formagao sobre medicamentos
biologicos e biossimilares. Foi abordada a introdugao destes medicamentos no mercado
farmacéutico, valorizando a responsabilidade da farmacia e dos farmacéuticos no processo de
substituicao destes medicamentos no tratamento de diversas doencgas. Foi também referida
uma perspetiva mais regulamentar onde foi possivel perceber a distingao entre um
medicamento bioldgico e um medicamento biossimilar, sendo que a qualidade, atividade
biologica, seguranca e eficacia sao principios fundamentais na comparabilidade entre ambos.
Foram também referidos diversos pontos importantes relativos aos biossimilares, tais como
o facto destes medicamentos favorecerem a sustentabilidade do Servico Nacional de Saude
(SNS), melhorarem a efetividade dos tratamentos de diversas doengas, promoverem a

inovacao de novos medicamentos e melhorarem a acessibilidade dos doentes aos mesmos.

A oportunidade de assistir a esta formagao foi crucial para expandir o meu

conhecimento nesta area e concluir sobre a importancia da existéncia de uma equipa



multidisciplinar na partilha de informagao e a prevencgao de erros de medicagao, promovendo

uma boa gestao ao nivel dos cuidados de saude.

1.3.2. Visita a uma Unidade Funcional

Uma das atividades farmacéuticas ao nivel das UF passa por garantir o controlo de
stocks e prazos de validade de medicamentos e diversos DM. Ao longo do estagio, tive a
oportunidade de acompanhar uma farmacéutica a USF Fernando Namora com esse mesmo
objetivo. Com esta visita, foi possivel proceder a um ajuste de quantidades de medicamentos
e outros produtos que se encontravam incluidos nos niveis de servico da UF de forma a

prevenir a ocorréncia de desperdicios.

A realizagao desta visita foi uma grande oportunidade na medida em que consegui
perceber a importancia da visita regular do farmacéutico, de forma a garantir uma adequada

gestao de produtos.

1.3.3. Elaboracao de apresentacdes sobre farmacovigilancia e Comissdes de

Saude

Durante o estagio foi-nos solicitada a elaboragao de varias apresentagoes de cariz
académico, sendo que a primeira se baseava no papel do farmacéutico ao nivel das Comissoes
de Saude. Apos uma pesquisa aprofundada das diversas comissoes, acabamos por destacar a
importancia do farmacéutico na Comissao de Farmacia e Terapéutica nas ARS (CFT-ARS), e
consequente papel do farmacéutico no acompanhamento regular da prescri¢ao, dispensa e
utilizagdo de medicamentos e DM, garantindo, assim, a sustentabilidade do SNS. (6) Foi
também solicitada a elaboragao de uma apresentagao sobre farmacovigilancia. Deste modo,
abordamos e salientamos o processo de notificagdo espontinea de reagoes adversas a
medicamentos (RAM), o qual garante que, nao s6 os profissionais de saude, mas também os
proprios utentes possam notificar qualquer reagao adversa resultante da utilizagao de um

determinado medicamento e, por consequéncia, reavaliar a relagao beneficio/risco do mesmo.
(7)

Apos a elaboragao das apresentagoes, foi-nos possivel proceder a sua apresentagao em
formato powerpoint a Comissao de Farmacia e Terapéutica da ARS Centro, presidida pela Dra.

Catarina Coelho, o que permitiu melhorar as nossas capacidades de discurso e comunicagao.



Tendo em conta a informagao diminuta que apresentava sobre ambas as tematicas
abordadas, considero a elaboragao destas apresentagoes uma oportunidade para aquisicao de

mais conhecimento, movida pela motivagao constante das orientadoras.

1.3.4. Implementacao de Armazéns Avancados

A criagao de Armazéns Avangados (AA) traduz-se numa extensio dos SF-GFM e
Armazém Central da ARSC, I.P. em cada UF, para armazenamento de medicamentos, DM e
diversos produtos de saude, garantindo a existéncia de um stock previamente definido e uma
monitorizagao constante dos produtos. Neste sentido, em cada AA, sempre que um
determinado produto é consumido, o enfermeiro responsavel procede a sua saida informatica
no SGICM, sendo mensalmente gerado de forma automatica o pedido aos SF-GFM e armazém

central para reposi¢ao dos stocks previamente definidos.

Considero a implementagao de AA uma grande oportunidade, no sentido em que
permite que se tenha acesso em tempo real aos stocks das UF. Desta forma, é possivel reduzir
a ocorréncia de pedidos excessivos por parte das UF e, consequentemente, reduzir a sua

acumulagao e/ou desperdicio de diversos produtos.

1.3.5. Implementacao da consulta farmacéutica nas UF

Sendo o farmacéutico o especialista do medicamento e agente de saude publica,
apresenta capacidade técnico-cientifica para prestar os seus servigos a nivel dos cuidados de
salde primarios nos diversos ACES. Atualmente, existe uma elevada frequéncia de problemas
associados a polimedicagao, resultantes de discrepancias nas posologias, dosagens e interagoes
medicamentosas. A falta de adesao, bem como a duragio inadequada da terapéutica, também
pode comprometer diversos tratamentos. Neste sentido, a agao do farmacéutico junto destes
doentes, integrado numa equipa pluridisciplinar de profissionais de salide, tem como objetivo
promover o uso racional do medicamento, realizar acompanhamento farmacoterapéutico do
utente, implementar consultas de revisao de medicagao com idosos polimedicados, e

disponibilizar informagao segura e fidedigna a populagao.

Os farmacéuticos desempenham um papel crucial na sociedade, sendo que a sua
inclusao nos cuidados de saude garante uma otimizagao da terapéutica dos utentes com uma
consequente reducao de custos de salde. A implementagao da consulta farmacéutica € uma
grande oportunidade de melhoria do Sistema de Saide com repercussoes positivas na vida

dos utentes.



1.4. Ameacgas
1.4.1. Estimativa de consumo dificil

Os SF-GFM sao responsaveis por assegurar uma boa gestao de stocks de
medicamentos, DM e outros produtos de saude, garantindo que as necessidades das UF da
abrangéncia da ARSC, |.P sao satisfeitas. Contudo, existem determinadas condicionantes como
o aumento de consumo de determinados medicamentos pelas UF que pode conduzir a rutura
de stocks, e/ou a aquisicaio de medicamentos que apresentem prazos de validade mais
reduzidos por indisponibilidade de stock por parte do laboratoério fornecedor, o que pode
conduzir ao desperdicio dos mesmos. A incapacidade de identificar e gerir com exatidao estas

condicionantes acaba por complicar a estimativa de consumo por parte dos SF-GFM.

Este obstaculo podera ser controlado com a implementagao dos AA, previamente

mencionados.



Consideracoes Finais

Os Servigos Farmacéuticos Hospitalares sao os servicos que permitem assegurar a
terapéutica medicamentosa a todos os doentes, garantindo a eficacia, seguranga e qualidade

na utilizagdo de medicamentos, DM e produtos de salde. (8)

Ao longo do estagio nos SF-GFM da ARSC, I.P tive oportunidade de contactar com
uma nova area da atividade farmacéutica, essencial para expandir os meus conhecimentos e
contribuir para o meu crescimento e nivel profissional e pessoal. Foi-me possivel perceber a
importancia do farmacéutico numa area desconhecida e valorizar o seu papel na sociedade no
que concerne a prestagdo de cuidados de salde primarios e, consequentemente, na

sustentabilidade do SNS.

Posto isto, este relatério de estagio pretende traduzir um balango muito positivo por

toda a experiéncia que me foi proporcionada e por todas as valéncias que desenvolvi.
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Anexos

Anexo |- ANEXO X: Modelo de Requisicio de Estupefacientes, Psicotropicos e
Benzodiazepinas.
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Anexo 2 - Modelo de requisicao, distribuicao e administragio de medicamentos
hemoderivados.
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Anexo 3 - Requisicao de Vacinas do PNV por parte de Entidades Externas.

Edighe § de 04.08.2000

rotocorsa €| SNSZ (S S REQUISIGAO DE VAGINAS DO PNV
- AO ABRIGO DE PROTOCOLO
Entidade Externa:
CHNM Codigo ARSC DESIGNAGAOD da VACINA ::an::::: c:;i"r:t:::e Lote validade
10041789 110180025 |TUBERCULINA 0,0004 MG/ML SOL INJFR 1,5 ML ID
10124726 110180005 |VACINA CONTRA DIFTERIA E TETANO SUSP INJ SER 0.5 ML IM (Td DUPLA)
10010338 110180010 |VACINA CONTRA GRIPE SUSP INJ SER 0.5 ML IM SC
10102523 110180011 |VACINA CONTRA HAEMOPHILUS TIPO B 10 4G PO SOL INJ FR IM (Hib)
10027501 110180012 |VACINA CONTRA HEPATITE B 10 wG/0.5 ML SUSP INJ FR 0.5 ML IM (INFANTIL)
10071921 110180013 |VACINA CONTRA HEPATITE B 20 wGA ML SUSP INJ FR 1 ML IM (ADULTD)
10109382 110180028 |VACINA CONTRA MENINGOCOCO B - MEN B, SUSP INJSER 0.5 ML IM
10118424, 10118050 | 110180014 |VACINA CONTRA MENINGOCOCO C-Men C, SOL NJUNIDOSE
10127430 110180016 |VACINA CONTRA O SARAMPO, A PAROTIDITE E ARUBEOLA PO SUSP INJFR SC (VASPR)
10118820 110180033 |VACINA CONTRA PAFILOMAYIRUS HUMANQ (TIPOS €,11,16,18,31,33 45,52.58) - HPV9
10067346 110180017 |VACINA CONTRA POLIOMIELITE SUSP INJ SER 0.5 ML IM SC (VIP)
10040528 110180018 |VACINA CONTRA TUBERCULOSE (BCG) 0.75 MG PO SUSP INJFRID
10124410 110180028 |VACINA DTPa DOSE REDUZIDA (Tdpa) SUSP INJ FR 0,5ML IM
10124797, 10124515 | 110160008 |VACINA DTPaHibVIP PO SUSP INJ + SUSP INJ SER M
10124456, 10124473 | 110180007 |VACINA DTPaVIP SUSP INJ SER 0.5 ML IM
101244398, 10124480 | 110180027 |VACINA HEXAVALENTE DTPaHibVIP VHB, SUSP INJ SER 0,5 ML M
10122284 110180019 |VACINA INACTIVADA CONTRA RAIVA 25 Ul PO SOL INJFR IM
10102888 110180020 |VACINA PNEUMOCOCICA POLIOSIDICA CONJUGADA SOL INJ SER 0.5 ML IM (PN 13)
10022479 110180022 |VACINA PNEUMOCOCICA POLIOSIDICA SOL INJ SER 0.5 ML IM SC (PNEUMO 23)
10107381 110180043 |VACINA TETRAVALENTE CONTRA MENINGOCOCO ACW135 Y
As quanidades requisitadas destinam-se 3 consumo mensal. Deverdo ser pr 0% campos desta folha & ‘enviada para o mad. se Y de gt
Obssrvagosa: REQUISITANTE: $F ARSCentro
Nome: Nome/N*® Mec
DATA: DATA:
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Parte 1l

Relatorio de Estagio em Farmacia Comunitaria

Farmacia Figueiredo

1928

farmacia

Sob orientagao da Dra. Capitolina Figueiredo Pinho



Lista de Abreviaturas

ANF: Associacao Nacional de Farmacias
COVID-19: Corona virus disease 2019

DCI: Denominagao Comum Internacional

FF: Farmacia Figueiredo

FIFO: First In, First Out

MM: Medicamentos Manipulados

MSRM: Medicamentos Sujeitos a Receita Médica
PIC: Preco Inscrito na Cartonagem

PIM: Preparagao Individualizada da Medicagao
PVP: Preco de Venda ao Publico

SWOT: Strengths, Weaknesses, Opportunities and Threats

VIH: Virus da Imunodeficiéncia Humana
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Introducao

A farmacia comunitaria corresponde ao primeiro local a que os utentes recorrem com
diversas questoes de saude acabando por ser um setor de importancia fundamental ao nivel
dos cuidados de satde primarios. O farmacéutico comunitario, como agente de saude publica,
apresenta um papel cada vez mais visivel e focalizado nos utentes tendo uma importancia
crucial na promogao da salde e prevengao da doenga. (I) A sua atividade profissional
transcende-se para além da venda de medicamentos e outros produtos de salde, possuindo

uma capacidade singular no aconselhamento e acompanhamento regular dos utentes.

No ambito da unidade curricular “Estagio”, o presente relatorio foi elaborado sob a
forma de andlise SWOT (Strengths, Weaknesses, Opportunities and Threats), onde sao expostos
os pontos fortes e pontos fracos, bem como as oportunidades e ameagas inerentes ao estagio
curricular em farmacia comunitaria na Farmacia Figueiredo (FF) com inicio a 28 de fevereiro
de 2022 e término a 27 de junho de 2022 com uma duragao total de 648 horas, sob orientagao
da Dra. Capitolina Figueiredo Pinho e colaboragao das restantes profissionais integrantes da

equipa.

|I. Farmacia Figueiredo

A FF, que conta com mais de 90 anos de historia, localiza-se na Rua da Sofia, uma das
ruas mais simbodlicas da baixa de Coimbra, e apresenta varios pisos fundamentais na prestagao
de diversos servigos de salde aos utentes. No piso -, designado de backoffice, ocorre a
conferéncia e recegao de encomendas, bem como o armazenamento de medicamentos e
outros produtos. No piso 0, zona do atendimento, realiza-se o atendimento aos utentes e
existem diversos lineares e expositores de acesso ao publico. No piso | encontram-se
expostos produtos excedentes daqueles que estao expostos na zona de atendimento e, para
além disso, apresenta um local proprio para a realizagao de consultas de podologia e
determinagoes bioquimicas. No piso 2 é possivel encontrar gabinetes de prestagao de servigos
ao utente, nomeadamente um gabinete para a realizagao de consultas de nutrigao, podendo
também ser utilizado para situagoes de atendimento personalizado ao utente, e um gabinete
proprio para a realizagao de testes rapidos a COVID-19 (Corona virus disease 2019). No piso
3 encontra-se o gabinete da diregao técnica, uma copa onde a equipa realiza as suas refeicoes

e um laboratorio onde se realiza essencialmente a preparagao individualizada da medicagao

(PIM).
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A FF é composta por uma equipa de cinco colaboradoras das quais quatro sao
farmacéuticas. Tive a oportunidade de trabalhar diretamente com uma equipa de exceléncia
cujas premissas primordiais se baseiam na dedicagao, simpatia e profissionalismo para com os

utentes.

2. Analise SWOT

2.1. Pontos Fortes
2.1.1. Equipa técnica

A equipa da FF é constituida por cinco elementos, sendo que cada integrante da equipa
desempenha um papel crucial para o bom funcionamento da farmacia. Destaco o facto desta
equipa me ter acolhido desde o primeiro dia mostrando disponibilidade para esclarecer todas
as minhas duvidas e preocupagao constante pela minha aprendizagem, o que me permitiu
crescer tanto a nivel profissional como pessoal. Para além da elevada experiéncia profissional,
a boa disposi¢ao e simpatia foram fundamentais para que me sentisse a vontade com a equipa

desde o inicio do estagio.

2.1.2. Localizacdo e Fidelizacao

A FF encontra-se situada na baixa de Coimbra, na Rua da Sofia, sendo esta uma
localizagao privilegiada no sentido em que é um local de passagem de diversas pessoas, muito
acessivel para os utentes independentemente do meio de transporte. Estando situada numa
rua muito movimentada da cidade, € de realgar a grande afluéncia de turistas que recorriam a
farmacia. O facto de ser uma farmacia historica permite que seja maioritariamente frequentada
por utentes habituais, principalmente na faixa etaria mais idosa. Como a esmagadora maioria
se encontra fidelizada na farmacia, beneficiam de uma ficha de utente que apresenta os dados
pessoais mais relevantes bem como um histérico de medicagao efetuada. A fidelizagao de
utentes acaba por ser um ponto forte uma vez que auxilia no processo de atendimento

promovendo uma maior confianga na relagao entre o farmacéutico e o utente.

A grande variabilidade de utentes de diferentes faixas etdrias, condigoes
socioeconomicas e culturais que recorriam a farmacia, foi essencial para conseguir lidar com

diferentes realidades.
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2.1.3. Diversidade de tarefas

Ao longo do estagio realizei diversas tarefas essenciais para o bom funcionamento da
farmacia. Nos primeiros meses de estagio realizei tarefas inerentes ao backoffice desde o
processo de recegao de encomendas até ao seu armazenamento. No processo de recegao de
encomendas, podendo estas ser didrias ou instantaneas dos principais armazenistas, bem como
encomendas diretas de diversos laboratorios, procede-se a verificagao das quantidades de
medicamentos enviados, a verificagdo do preco inscrito na cartonagem (PIC) dos
medicamentos sujeitos a receita médica (MSRM), verificacdo do prego de venda ao publico
(PVP) e o respetivo prazo de validade. Posteriormente, procede-se a arrumagao dos
medicamentos por ordem alfabética e ordem crescente de dosagem, separando os
medicamentos de marca dos medicamentos genéricos. De real¢ar que os medicamentos sao
armazenados respeitando a regra FIFO (First In, First Out), ou seja, os primeiros medicamentos
a entrar sao os primeiros medicamentos a sair. Estas tarefas revelaram-se cruciais para a minha
aprendizagem pois fiquei a conhecer uma grande diversidade de medicamentos e, para além
disso, o facto de saber o local certo de arrumagcao dos mesmos facilitou o atendimento ao

publico tornando-o mais rapido e eficiente.

Posteriormente, passei para o atendimento ao publico, sendo esta uma tarefa de
extrema importancia que permitiu por a prova os meus conhecimentos. Inicialmente, realizava
os atendimentos acompanhada de forma a aprender as melhores técnicas que devia aplicar
para realizar um bom atendimento. Apos sentir-me mais a vontade ao balcao, comecei a
realizar atendimentos de forma mais autébnoma, tendo, sempre que necessario, o apoio da

equipa para esclarecer as minhas ddvidas no processo de aconselhamento farmacéutico.

2.1.4. Preparacdo Individualizada da Medicacao

O servigo de PIM define-se como “o servigo a partir do qual o farmacéutico organiza
as formas farmacéuticas solidas, para uso oral, de acordo com a posologia prescrita, por
exemplo, em um dispositivo de multiplos compartimentos (ou em fita organizada por toma
em alvéolos), selado de forma estanque na farmacia e descartado apos a sua utilizagao”. (2)
Apesar deste servico ser requisitado maioritariamente por idosos uma vez que apresentam
regimes terapéuticos complexos e varios medicamentos de utilizagao croénica, pode também
ser adequado a utentes que se esquegam de tomar a medicagao com regularidade ou que
possam ser elegiveis pelo farmacéutico. Antes da prestagao deste servigo, ocorre a revisao da

medicagao pelo farmacéutico sendo este um passo crucial pois permite detetar discrepancias
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medicamentosas, duplicagoes na medicagao, doses ou posologias incorretas ou possiveis
interagoes medicamentosas. Apos a revisao da medicagao, prepara-se um blister com os
medicamentos para cada utente, seguindo sempre as boas praticas de laboratorio (Anexo ).
Durante todo este processo, se o farmacéutico encontrar alguma nao conformidade, podera
entrar em contacto com o médico responsavel para possiveis esclarecimentos. Existe ainda
uma dupla verificagao realizada exclusivamente por farmacéuticos, prevenindo a ocorréncia

de erros. (2)

A elaboragao da PIM permitiu-me conhecer a importancia deste servico uma vez que
auxilia o utente na administragao correta de medicamentos, promovendo uma melhor adesao

a terapéutica.

2.1.5. Servico de Troca de Seringas

O Programa de Troca de Seringas resulta da colaboragao entre o Ministério da Saude,
através da Comissao de Luta Contra a SIDA e a Associagao Nacional de Farmacias (ANF). (3)
Este programa visa prevenir a transmissao do Virus da Imunodeficiéncia Humana (VIH) e
outras infegoes transmissiveis por via sanguinea em pessoas com comportamentos de risco
devido a utilizagao de drogas injetaveis. Cada kit gratuito é constituido por duas seringas com
agulha, dois toalhetes desinfetantes, um preservativo, duas ampolas de agua bidestilada, dois
filtros, dois recipientes para preparar a substancia, duas carteiras de acido citrico e um folheto

informativo. (4)

A FF é uma das farmacias aderentes a este servico, o que me permitiu entrar em
contacto com esta realidade e perceber o grande impacto que a farmacia comunitaria possui

na promogao da salde publica.

2.1.6. Homeopatia, Fitoterapia e Aromaterapia

A FF destaca-se pela ampla variedade de produtos de saude que apresenta,
nomeadamente ao nivel da homeopatia, fitoterapia e aromaterapia. A homeopatia é um
método terapéutico complementar que reconhece o corpo na sua totalidade. Os
medicamentos homeopaticos possuem como principal objetivo fortalecer o sistema imunitario
e fomentar a capacidade de resposta por parte do organismo a ocorréncia de possiveis
infecoes. A homeopatia auxilia o organismo tendo por base a premissa que “se trata o
semelhante pelo semelhante”. (5) A fitoterapia é também um método terapéutico nao

convencional que se baseia na utilizagao racional de plantas medicinais para a prevengao e
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tratamento de doencas. De realgar que a utilizagdo de produtos fitoterapicos tem por base
trés principios chave, nomeadamente a qualidade, eficicia e seguranca. Por ultimo, a
aromaterapia consiste numa terapia natural de mistura de O6leos essenciais extraidos de
diversas plantas aromaticas com o objetivo de harmonizar, equilibrar e promover a saiude do

corpo, mente e espirito, melhorando o bem-estar e reduzindo o stress. (6)

Muitos utentes deslocam-se a farmacia a procura deste tipo de produtos e terapéuticas
uma vez que notam grandes melhorias apos a sua utilizagdo. Apesar desta temdtica ser
abordada em algumas unidades curriculares ao longo do curso, ter a oportunidade de lidar
diretamente com estes produtos e aplicar estes conhecimentos de terapias complementares

no aconselhamento farmacéutico foi altamente vantajoso para o meu crescimento profissional.

2.2. Pontos Fracos
2.2.1. Dimensao da Farmacia

A FF apresenta um espago fisico reduzido, o que pode acabar por influenciar a
realizagao de diversas tarefas. O local de atendimento é constituido por quatro balcoes muito
proximos, existindo uma menor confidencialidade quando estamos com o utente, podendo
ser necessario deslocarmo-nos ao |° andar de forma a proporcionar mais privacidade no
momento de aconselhamento. Para além disso, durante a reposicao de medicamentos nas
gavetas atras dos balcoes bem como ao nivel dos lineares, a limitagio de espago pode

atrapalhar o atendimento.

2.2.2. Dificuldade em associar o nome comercial ao principio ativo

Inicialmente, na minha passagem para o atendimento ao publico, senti dificuldades em
relacionar o principio ativo de um medicamento ao seu nome comercial, o que pode ser
justificado pelo facto de, ao longo do curso, ser abordada essencialmente a denominagao
comum internacional (DCIl) dos medicamentos. A grande maioria dos utentes que se
deslocavam a farmacia conheciam os medicamentos pelo seu nome comercial e acabavam por
fazer algumas questoes relacionadas com os mesmos. Enquanto estagidria, senti alguma
dificuldade em dar uma resposta imediata as questoes que me eram colocadas, verificando
primeiramente no sistema informatico os principios ativos do medicamento em questao.
Contudo, com o contacto continuo com os medicamentos na sua rece¢ao, armazenamento e

cedéncia, esta dificuldade foi sendo ultrapassada.

31



2.2.3. Stocks errados

A gestao de stocks de medicamentos e outros produtos de salide é uma das grandes
tarefas realizadas nas farmacias comunitarias que contribui para o bom funcionamento das
mesmas. Por vezes, sao detetados erros de stock que podem influenciar negativamente a boa
gestao da farmacia. A ocorréncia destes erros pode prejudicar a farmacia e o proprio utente
uma vez que se gasta mais tempo a procura de um determinado produto que pode nem estar
disponivel. Neste sentido, estes tipos de erros devem ser evitados ao maximo e corrigidos

rapidamente.

2.2.4. Medicamentos e Produtos de Uso Veterinario

Uma das grandes dificuldades que senti ao longo do estagio foi no aconselhamento de
medicamentos e produtos de uso veterinario. Sempre que me eram solicitados este tipo de
medicamentos, necessitava de ajuda da equipa para conseguir identificar o produto em causa
e relacionar o mesmo com o tempo de utilizagao, o peso do animal e possiveis precaugoes

importantes.

O aconselhamento de produtos da area de saude animal foi um ponto fraco no meu
estagio uma vez que nao senti ter adquirido conhecimentos suficientes ao longo do curso

nesta tematica de forma a responder eficazmente as questoes que me eram colocadas.

2.2.5. Medicamentos Manipulados

A preparacao de Medicamentos Manipulados (MM) corresponde a uma pratica inerente
a atividade farmacéutica. Contudo, durante o meu periodo de estagio, a FF nao foi solicitada
para realizar a preparagao deste tipo de medicamentos. Considero, portanto, um ponto fraco
do meu estagio uma vez que nao consegui contactar diretamente com esta area, nao pondo

em pratica os conhecimentos que adquiri em algumas unidades curriculares ao longo do curso.

2.3. Oportunidades
2.3.1. Participacio em formacoes

A atividade farmacéutica encontra-se diretamente associada a um acompanhamento
permanente dos avangos tecnologicos relacionados com os medicamentos e produtos de
salde, estando, por isso, em constante evolucao. A realizagao de diversas formagoes promove

uma atualizagao permanente dos conhecimentos em diversas areas. (7) Desta forma, é possivel
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realizar um melhor aconselhamento farmacéutico, transmitindo uma maior seguranga aos
utentes. Durante o meu estagio, tive a oportunidade de assistir a diversas formagoes acerca
de suplementos alimentares, fitoterapia e aromaterapia. Para além disso, assisti ainda a uma
formacao sobre a contracegao de emergeéncia. Estas formagoes contribuiram para expandir os
meus conhecimentos nestas tematicas, o que acabou por ser muito vantajoso uma vez que

consegui aplicar essas valéncias no atendimento ao publico.

2.3.2. Participacdao no rastreio ‘“Movimento e Peso”

Durante o més de maio tive oportunidade de participar na realizagdio de um rastreio
de “Movimento e Peso”, cujo objetivo primordial consistia em sensibilizar os utentes para a
importancia da alimentagao saudavel e atividade fisica na prevengao de diversos problemas de
salude e sedentarismo, detetando fatores de risco. Este rastreio consistia em realizar dois
questionarios aos utentes, um que se relacionava com o grau de sedentarismo e outro com
habitos alimentares (Anexo Il). Apds o utente responder a todas as questoes surgia um mapa
que avaliava se os parametros se encontravam dentro dos valores normais, apresentando,

posteriormente, recomendagoes de melhoria de resultados.

Ter participado na realizagao deste rastreio mostrou-se muito vantajoso uma vez que
pude abordar diretamente este tema com os utentes e esclarecer duvidas que pudessem

apresentar, melhorando as minhas capacidades de comunicagao.

2.4. Ameacas
2.4.1. Medicamentos esgotados

Os medicamentos esgotados sao sem duvida uma grande ameaga ao bom
funcionamento das farmacias comunitdrias, com repercussoes negativas para os utentes. Ao
longo do estagio presenciei varias situagoes em que os medicamentos solicitados pelo utente
se encontravam esgotados a nivel nacional. Esta situagao acaba por ser preocupante uma vez
que podemos estar perante um utente que faga essa medicagao cronicamente e nao haja
nenhum medicamento equivalente que se possa ceder. Nao obstante, presenciei também, em
algumas situagoes, a possibilidade de ceder um medicamento equivalente ao que se encontrava
esgotado, contudo, alguns utentes mostravam-se intransigentes quanto a alteragao de um
medicamento para o outro, baseando-se na premissa que o novo nao iria fazer o mesmo efeito

terapéutico.
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2.4.2. Distancia entre farmacias comunitarias

Como foi referido previamente, a FF localiza-se na da Baixa de Coimbra, sendo esta
uma zona altamente movimentada. Apesar da boa localizagao, encontra-se muito proxima de
outras farmacias que estao na mesma zona. A proximidade entre as farmacias comunitarias faz
com que haja uma maior competitividade entre as mesmas no sentido em que os utentes
facilmente se dispersam entre as mesmas, o que acaba por prejudicar a sua fidelizagao. Apesar
da distancia entre as farmacias ser uma ameaga, faz com que haja necessidade da equipa se

reinventar e inovar de forma a conseguir atrair mais utentes.

Casos Praticos

Caso Pratico |

Uma utente do sexo feminino, com cerca de 30 anos, dirige-se a farmacia e queixa-se
de um corrimento vaginal ha cerca de 3 dias. Apos conversar com a utente, referiu que sentia

algum prurido e ardor, contudo, o corrimento nao apresentava cheiro.

Apos a caracterizagao de todos os sintomas, conclui que a senhora estava perante um
quadro de candidiase vaginal. Aconselhei o creme vaginal Candiset® 3 dias que contém 20mg/g
clotrimazol, um antifungico, que proporciona um alivio mais imediato dos sintomas.
Questionei a senhora se utilizava algum produto de higiene intima adequado, ao qual me
respondeu que utilizava o gel de banho corporal. Apelei a utilizagio de um produto de higiene
intima adequado uma vez que o pH vaginal é ligeiramente acido contrariamente ao pH
corporal, logo, era fundamental a utilizagio de um produto apropriado para preservar o
equilibrio da microbiota vaginal. Recomendei ainda a utilizacio de Libifeme® Protect
explicando que poderia utilizar varias vezes ao dia, aplicando externamente e lavando bem
com agua apos a utilizagao. Para além da terapéutica farmacolodgica, reforcei medidas nao
farmacologicas que a utente deveria implementar, nomeadamente a utilizagdo de roupa
interior de algodao, evitar vestuario muito apertado e evitar a utilizagdo de pensos higiénicos

diarios.

Caso Pratico 2

Uma utente do sexo feminino, na casa dos 20 anos, desloca-se a farmacia e queixa-se
que o seu namorado tem dor de dentes e sensibilidade nas gengivas ha cerca de 2 dias. Refere

que as gengivas estao avermelhadas e que apresenta um abcesso na boca que esta a comegar
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a aumentar. Perguntei a utente se o namorado apresentava febre, ulceras pépticas,
hemorragias ativas ou historico de ulceracao ou hemorragia prévia ao qual me respondeu que
nio. Aconselhei a utilizacio de Reuxen® (8), constituido por naproxeno 250mg, um anti-
inflamatorio e analgésico, 2 vezes por dia de 12 em |2 horas, de forma a conseguir controlar
o processo inflamatério que o senhor apresentava. Para além disso, aconselhei a utilizagao de
Eludril Classic® constituido por clorohexidina, com propriedades antibacterianas, para garantir
a higienizagcao da boca uma vez que apresentava dificuldade em realizar a higiene bucal por
causa da inflamagao das gengivas. Alertei a utente que a existéncia de um abcesso pode indicar
a presenca de uma infecao bacteriana, sendo necessario recorrer ao dentista de forma a
descobrir a causa subjacente. A senhora informou que iria com o namorado ao médico o mais

rapido possivel.

Caso Pratico 3

Utente do sexo feminino, com cerca de 50 anos, desloca-se a farmacia e queixa-se que
esta com diarreia e mal-estar ha cerca de 3 dias. Questionei a utente se apresentava febre,
sangue ou muco nas fezes, se possui alguma patologia ou se fez alguma medicagao nova
recentemente. A senhora respondeu-me negativamente e diz que provavelmente foi alguma
coisa que comeu. Aconselhei a senhora Dioralyte® saquetas, constituido por glicose, cloreto
de sodio, cloreto de potassio e citrato dissodico que vai auxiliar na desidratagao uma vez que
estimula a absorgao de agua e eletrdlitos no trato gastrointestinal. Referi que a senhora devia
dissolver | a 2 saquetas em 200mL de agua apos cada dejecao. Para além disso, aconselhei a
toma de Flora Intestinal saquetas orodispersiveis a base de fermentos licticos vivos BB-12°
(Bifidobacterium animalis) e TH-4® (Streptococcus thermophilus) coadjuvados com inulina.
Recomendei a toma de | saqueta por dia, fora das refeicoes, durante 10 dias de forma a

promover a reposicao da flora intestinal.

Por fim, reforcei novamente a importancia das medidas nao farmacolégicas, como a
ingestao de liquidos, lavar as maos com frequéncia e ter cuidado com os alimentos que ingeria,

alertando a utente que caso os sintomas persistissem, deveria consultar um médico.

Caso Pratico 4

Um senhor com cerca de 40 anos vem a farmacia com diversas receitas e refere que
necessita de Entresto® (sacubitril 24mg/valsartan 26mg) de uma das receitas e Ezetimiba 10mg

de outra receita. Detetei que as prescricoes eram de médicos diferentes e que na receita
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médica do Entresto® encontrava-se também prescrito Atozet®
(ezetimiba | Omg/atorvastatinal Omg), sendo esta prescricdo mais recente que a prescrigao da
Ezetimiba 10mg. Como se tratava de um utente nao fidelizado na farmacia, nao consegui
aceder ao seu historico. Nesse sentido, apos conversar com o utente sobre a existéncia de
Atozet® na prescricio, este referiu que tomava esse medicamento ha muito tempo e que ainda
tinha em casa, logo, nio precisava de levar. Expliquei ao senhor que o Atozet® é um
medicamento que apresenta ha sua constituicao a associagao de 2 principios ativos, sendo eles
Ezetimiba e Atorvastatina, nao havendo necessidade de o utente levar Ezetimiba 10mg da outra
prescrigao, uma vez que estaria perante uma situacao de duplicacdo da medicagao, ou seja,
estaria a utilizar 2 medicamentos diferentes com o mesmo principio ativo, para obter o mesmo

efeito o que poderia trazer complicagoes e potenciar a ocorréncia de efeitos secundarios.

Apos explicar detalhadamente a situagao ao utente, aconselhei a nao levar a caixa de
Ezetimiba 10mg e continuar a tomar a que ja tinha em casa, mas era essencial voltar ao médico

e resolver esta questao.

Caso Pratico 5

Um senhor descola-se a farmacia e refere que a sua esposa tem tido tosse com
expetoragao, dores de garganta e nariz entupido ha alguns dias, sendo que este Ultimo poderia
ter piorado por causa dos polenes. Questionei ao senhor se a esposa sofria de diabetes ou

asma, ao qual me respondeu que nao.

Apos analisar os sintomas da senhora, acabei por aconselhar Grintuss®, um dispositivo
médico de origem natural, para o tratamento da tosse com expetoragao uma vez que
apresenta na sua composicao mel, resinas e tanchagem que vao conferir uma agao protetora
ao nivel da mucosa, acalmando a tosse. Recomendei a toma de 2 colheres de |0mL até 4 vezes
por dia. Para as dores de garganta aconselhei as pastilhas Drill® que apresentam na sua
composicao clorohexidina, um antissético, e tetracaina, um anestésico local, que ajudam a
aliviar a dor de garganta, podendo fazer 4 pastilhas por dia. Por Ultimo, para a congestao nasal,
aconselhei a utilizagio do Spray Nasal Allergoforce da Pranarom®, constituido por dleos
essenciais que descongestionam e removem o muco acumulado, enquanto impedem a
desidratacao da mucosa. Relativamente a posologia, aconselhei fazer até 4 pulverizagdes em
cada narina durante 5 dias. Para além disso, reforcei que medidas nao farmacologicas deveriam

ser adotadas, nomeadamente, garantir uma higiene nasal didria adequada, ingestao de fluidos
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que auxiliam na fluidificacao da expetoragao e evitar locais com muito fumo. Alertei o utente

que se os sintomas persistirem deve consultar um médico.

Considerac¢oes Finais

A realizagao do meu estagio curricular na FF foi uma experiéncia muito enriquecedora
e desafiante. Adquiri novos conhecimentos e pude coloca-los em pratica, o que foi fundamental
para ganhar mais confianga no aconselhamento e na propria capacidade de comunicagao com
os utentes. Enquanto estagiaria numa farmacia comunitaria, consegui ter consciéncia da
importancia dos farmacéuticos comunitarios que desempenham um papel preponderante na
prestacao de cuidados de saude a populagao. Desde conhecimentos na drea da gestao até a
promocao da literacia em salde, os farmacéuticos possuem aptidoes técnico-cientificas e

humanisticas de exceléncia essenciais na vertente preventiva e na vertente da terapéutica.

Por fim, resta-me agradecer a toda a equipa da FF por toda a disponibilidade e

motivagao que fez com que a minha experiéncia fosse muito positiva.
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Anexos

Anexo | - Blister dispensador utilizado na PIM.

Morning

Z0X
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Anexo Il - Mapa de Comportamento Alimentar e Mapa da Forma Fisica.

APOTECA
NATURA

%sme Dé peso a sua saude
4 i e Servigo de prevencgdo

0O servico “Dé peso & sua saide” realizado pela Apoteca Natura em colaboracdo com SIMG (Societa ltaliana di Medicina Generale) &

voltou a promover a consciencializagdo em relacdo ao nosso corpe e um compertamento alimentar correto, a fim de prevenir os problemas

ligados ao excesso de peso e obesidade.

O questionario inclui:

+ a criagdo do Mapa de Comportamento Alimentar para identificar eventuais erros no estilo de vida e fornecer conselhos personalizados
para os cormgir;

+ Aficha das Medicdes Antropométricas para avaliar a distnbuicdo da gordura corporal e as suas evolugBes e para identificar eventuais
fatores de risco que possam recomendar a intervengao do médico.

Atencdol O questionario ndo tem qualquer fim de diagndstico e ndo substitui de modo algum o parecer do médico.

Mappa del Comportamento Alimentare

Habitos alimentares
]

[ndice glicémico

Agua e alimentos

Habitas culinarios ~ Fruta e verduras

& MG Promova a sua Saude
s ,_“ A

gt Servigo de prevencgdo maInRs

Medicina Geral "

"Promova a sua Saude"” & um servi¢o promovido pela Apoteca Natura em colaboragio com SIMSE e SIMG, que visa sensibilizar as

pessoas para a importancia do movimento para evitar problemas relacionados com o sedentarismo. O questionario tem 3 objetivos:

+ Estimar os MET consumidos durante o dia de acordo com os seus habitos (o MET é equivalente a um consumo de oxigénio de 3,5 ml
por kg de peso corporal, por minuto, e expressa o consumo energético durante o movimento. Para cada atividade, e ndo exclusivamente
para as atividades desportivas, & possivel identificar um valor de MET especifico para apurar o consumo de energia individual);

* Identificar o objetivo de MET ideal fornecendo também aconselhamento de como alcanca-lo,

* Identificar quaisquer fatores e risco para a realizacéo de atividade fisica segura, incluindo a medic&o da saturacdo de oxigenio no
sangue e a frequéncia cardiaca com o aximetro de pulso.

Atengéol O questionario n&o tem fins de diagnostico e néo substitui, de forma alguma, a opinido do médico.

Fatores de risco para reportar ao médico

Devido ao histério familiar de Diabetes ou problemas cardiovasculares, recomendamos que consulte o seu Farmacéutico para realizar o
questionario para a prevencao cardiovascular da Apoteca Natura.

Mapa da forma fisica

MET

Perimetro Abdominal Freauéncia cardiaca

Saturagdo de oxigénio
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Monografia
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DA MAMA A REALIZAR TERAPIA COM TAMOXIFENO”

Sob Orientacao da Professora Doutora

Catarina Alexandra dos Reis Vale Gomes



Lista de Abreviaturas

5-HT: 5-hidroxi-tryptamine or Serotonin (Serotonina)
BRCAI: Breast Cancer Gene |

BRCAZ2: Breast Cancer Gene 2

CDils: Carcinoma Ductal in Situ

CYP450: Citocromo P450

DA: Dopamine (Dopamina)

DHI: Drug-Herb Interactions (Interagoes Planta-Medicamento)
EDF: Endoxifen (Endoxifeno)

EDs: Endocrine Disruptors (Disruptores Endocrinos)

EM: Extensive Metabolisers

EP: Embolia Pulmonar

ER: Estrogen Receptors (Recetores de Estrogénio)

ERa: Alpha Estrogen Receptors (Recetores de Estrogénio alfa)

ERp: Beta Estrogen Receptors (Recetores de Estrogénio beta)

HDL.: High Density Lipoprotein (Lipoproteina de Alta Densidade)

IL-2: Interleukine-2 (Interleucina-2)

IM: Intermediate Metabolisers

INF-y: Interferon-gamma (Interferao-gama)

NA: Noradrenaline (Noradrenalina)

NDT: N-desmetiltamoxifeno

NK: Natural Killer

PM: Poor Metabolisers

PR: Progesterone Receptors (Recetores de Progesterona)

RH+: Recetores Hormonais Positivos
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SERM: Selective Estrogen Receptor Modulator (Moduladores Seletivos de Recetores de

Estrogénio)
SNC: Sistema Nervoso Central
SNPs: Single-Nucleotide Polymorphism (Polimorfismos de Nucleotideos Simples)

SNRIs: Serotonin and Norepinephrine Reuptake Inhibitors (Inibidores nao Seletivos de

Recaptagao de Serotonina e Noradrenalina)

SSRIs: Selective Serotonin Reuptake Inhibitors (Inibidores Seletivos de Recaptagao de

Serotonina)
SVM: Sintomas Vasomotores
TEV: Tromboembolismo Venoso

UM: Ultra-rapid Metabolisers
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Resumo

Os estrogénios desempenham um papel crucial no desenvolvimento de orgaos e
tecidos, na reproducao e na regulacao de diversos processos fisiologicos. Por outro lado, estao
implicados no desenvolvimento de tumores hormono-dependentes, como o cancro da mama.
A terapia hormonal é a mais indicada no tratamento deste tipo de tumores, sendo o
tamoxifeno um farmaco cujo mecanismo de agao se baseia na sua agao antagonista seletiva ao
nivel dos recetores de estrogénio. A grande maioria dos doentes com cancro da mama vai
experienciar complicagoes psiquidtricas, como depressao, principalmente ao longo do

primeiro ano apos o diagnostico da doenga oncoldgica.

O principal objetivo desta revisao € avaliar as possiveis interagoes farmacologicas que
ocorrem entre o tamoxifeno e antidepressivos, nomeadamente do grupo dos inibidores
seletivos da recaptagao de serotonina (SSRIs), bem como possiveis interagoes nao
farmacologicas que comprometam o tratamento oncologico, principalmente quando os
doentes recorrem a terapias alternativas e complementares com o objetivo de controlar

sintomas depressivos.

O acompanhamento regular do doente oncoldgico € fundamental na monitorizagao
das interagoes que podem ocorrer, sendo que, nestes doentes, a utilizagao de SSRIs com forte
poder inibidor da CYP2Dé deve ser evitada, dando sempre preferéncia aos SSRIs com um

poder inibitorio fraco ou moderado.

Palavras-chave: cancro da mama, tamoxifeno, CYP2Dé6, depressao, SSRls, intera¢oes

farmacologicas, interagoes nao farmacologicas.
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Abstract

Estrogens play a crucial role in organ and tissues development, reproduction and in
regulation of physiological processes. However, these hormones have also been shown to be
involved in the development of hormone-dependent tumors such as breast cancer. Hormone
therapy is the most indicated in the treatment of this type of tumors, and tamoxifen is a drug
whose mechanism of action is based on its selective antagonist action of estrogen receptors.
Most breast cancer patients will experience psychiatric complications, such as depression,

mainly during the first year after the diagnosis of the oncological receptors.

The main objective of this review is to evaluate the possible pharmacological
interactions that occur between tamoxifen and antidepressants, namely from the selective
serotonin reuptake inhibitors (SSRIs) group, as well as possible non-pharmacological
interactions that compromise cancer treatment, especially when patients resort to

complementary and alternative therapies to control depressive symptoms.

Regular follow-up of cancer patients is essential in monitoring interactions that may
occur, and, in these patients, the use of SSRIs with strong CYP2Dé inhibitory power should

be avoided, always giving preference to SSRIs with weak or moderate inhibitory power.

Keywords: breast cancer, tamoxifen, CYP2D6, depression, pharmacological interactions,

non-pharmacological interactions.
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Sinopse

Em 2020, 2,3 milhdes de mulheres foram diagnosticadas com cancro da mama. ()
Apesar de ser o tipo de cancro mais comum no sexo feminino, os tratamentos disponiveis sao

eficazes, principalmente quando a doenca é detetada precocemente.

Quase metade das mulheres com cancro da mama sofrem de depressao, ansiedade ou
ambas, sendo mais comum no primeiro ano apés o diagnostico da doenga oncoldgica. (2) A
depressao em mulheres com cancro da mama é, muitas vezes, desvalorizada, mas esta doenga
psiquiatrica esta associada a uma menor qualidade de vida e taxa de mortalidade aumentada,

sendo crucial tratar a depressao e garantir o sucesso da terapéutica.

O tamoxifeno é um farmaco amplamente utilizado no tratamento do cancro da mama,
reduzindo o risco de recorréncia e mortalidade associada a este tipo de cancro. Para obter o
efeito terapéutico pretendido, a isoenzima CYP2D6 atua sobre este farmaco, o que resulta na
formagao dos metabolitos ativos. Cerca de 25% das mulheres a realizar tratamento com
tamoxifeno também utilizam SSRIs para o tratamento da depressao, sendo necessaria uma
avaliagao cautelosa de interagoes farmacoldgicas, uma vez que alguns antidepressivos sao

inibidores da CYP2Dé6 e podem diminuir a eficacia do tamoxifeno. (2)

46



l. Introducao

O cancro da mama tem origem em células da mama que, por um processo proliferativo
anormal se dividem excessivamente, formando um nédulo ou tumor. Numa fase inicial € um
cancro nao invasivo, uma vez que se encontra limitado aos ductos ou l6bulos mamarios, nao
alastrando para os restantes tecidos. Em contrapartida, quando o cancro tem capacidade de
expandir para além dos ductos e |6bulos mamarios, atingindo outros tecidos e 6rgaos, torna-

se invasivo. (3,4)
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Figura I: Crescimento celular saudavel e crescimento celular tumoral. (4)

O cancro da mama afeta tanto homens como mulheres, contudo, € uma doenca muito
incomum nos homens, representando apenas |% de todos os cancros da mama. (3)
Relativamente as mulheres, é o tipo de cancro mais comum, sendo que, em Portugal, sao
detetados cerca de 7000 novos casos anualmente e cerca de 1800 mulheres morreram com
esta doenga em 2020. (5) Apesar de ser um cancro mais comum em mulheres no periodo
poés-menopausa com idade superior a 50 anos, estima-se que | em cada 8 mulheres vao ser
diagnosticadas com cancro da mama ao longo da sua vida, sendo a probabilidade de nao

sobreviverem de | em 33. (6)

Apesar de nao ser conhecida uma causa especifica para o cancro da mama, varios
fatores se associam a um risco aumentado. Os fatores de risco classificam-se em nao alteraveis
e alteraveis, sendo que nos primeiros se inclui o sexo (sendo o risco maior no feminino), idade
avancada, histéria reprodutiva (menarca antes dos |2 anos e menopausa ap6s os 55 anos),
historia pessoal e familiar de cancro da mama, radioterapia prévia a nivel local, i.e, na zona do

peito e predisposicao genética. (3,4) Relativamente a predisposicao genética, da-se destaque a
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mutagao ao nivel do Breast Cancer Gene | (BRCAI) e Breast Cancer Gene 2 (BRCAZ2), que
codificam proteinas com capacidade de suprimir o desenvolvimento de tumores. Individuos

portadores desta mutac¢ao sao mais suscetiveis de desenvolvimento de cancro ao longo da sua

vida. (7)

Entre os fatores de risco alteraveis, destaca-se o sedentarismo, excesso de peso ou obesidade,
gravidez tardia, terapia hormonal de substituigdo e consumo de bebidas alcodlicas e tabagismo.

(3:4)

Observagoes comuns, que muitas vezes conduzem ao diagnostico, sao nodulos no
peito, alteragoes na morfologia dos mamilos e alteragoes na pele da mama. Ao nivel do rastreio
e diagnostico do cancro da mama, inicialmente, realizam-se exames fisicos, mamografia e
ecografia, sendo, em determinados casos, necessario realizar uma ressonancia magnética. Caso
se verifique a presenga de um tumor € necessario caracteriza-lo, sendo essencial realizar uma
biopsia. (3) O processo de diagnostico do cancro da mama tem vindo a evoluir ao longo dos
tempos, baseando-se no paradigma de alteragao de uma abordagem “one-size-fits-all”’ para uma

terapéutica personalizada para cada doente. (8)

2. Terapia hormonal no tratamento do cancro da mama

Ap6s a realizacao do diagnéstico, a escolha do tratamento depende de diversos fatores,
nomeadamente do estadio de desenvolvimento do tumor, do tipo de tumor, bem como da
avaliacao do risco subjacente. (4) Na atualidade, existem diversas intervengoes disponiveis:
cirurgia, radioterapia, quimioterapia, terapia hormonal, terapia direcionada e imunoterapia. (9)
O presente trabalho tem como principal objetivo estudar a terapia hormonal e as suas
interagdes com farmacos antidepressivos, atendendo a elevada incidéncia de depressao

associada ao cancro da mama.

Alguns tipos de cancro da mama sao afetados pela atividade de hormonas,
nomeadamente estrogénios e progesterona. As hormonas tém a capacidade de se ligar aos
recetores a superficie das células cancerigenas, sendo que a ligacdo aos recetores de
estrogénio é a mais relevante no crescimento celular. A terapia hormonal é indicada apenas
em mulheres que apresentem tumores com recetores hormonais positivos (RH+), ou seja,
tumores que apresentem recetores de estrogénio (ER) e recetores de progesterona (PR).
(10—-12) Desta forma, esta terapia vai reduzir os niveis de estrogénio e, consequentemente,

impedir o crescimento das células tumorais.
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Figura 2: Recetores nas células cancerigenas. (12)

A terapia hormonal pode ser utilizada apds intervengao cirdrgica, como terapia
adjuvante, de forma a reduzir o risco de recorréncia, ou pode ser utilizada previamente a
cirurgia, como terapia neoadjuvante, com o objetivo de reduzir a massa tumoral, tornando o
tumor operavel. A terapia hormonal deve ter uma duragao minima de 5 anos, sendo que uma
duragao de tratamento superior € indicada para mulheres que apresentem fortes

probabilidades de recorréncia da doenga oncologica. (6,10)

2.1. O caso particular do tamoxifeno: farmacodinamia e farmacocinética

A terapia hormonal tem sido utilizada ao longo de varias décadas, recorrendo a
administragao de tamoxifeno. Esta terapia é provavelmente a primeira terapia amplamente
utilizada no tratamento de cancro da mama em doentes oncoldgicos que apresentem os
recetores endocrinos, mais especificamente, estrogénio e progesterona. (13) O tamoxifeno
pode ser utilizado em diversas situagoes: mulheres com risco muito elevado de desenvolver
cancro da mama, mulheres previamente submetidas a uma cirurgia conservadora da mama no
tratamento do carcinoma ductal in situ (CDIS), devendo, nestes casos, ter uma duragao de
tratamento de 5 anos, mulheres com um cancro invasivo RH+ tratado com cirurgia (apos
intervencgao cirurgica, a duragao do tratamento pode variar entre 5 a 10 anos) (10), mulheres
que, antes da menopausa, apresentem cancro em estadio inicial ou cancro RH+ disseminado
a outros orgaos ou tecidos. Ao longo do tempo tem sido demonstrado o beneficio na sua
utilizagao, uma vez que reduz a taxa anual de mortalidade provocada pelo cancro da mama em

cerca de um tergo e a recorréncia em cerca de metade, em mulheres com tumores RH+. (2)

O tamoxifeno é um farmaco com capacidade de bloquear a ligagao do estrogénio aos

recetores expressos pelas células cancerigenas mamarias, inibindo o seu crescimento celular.
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(10) Caracteriza-se como um modulador seletivo dos recetores de estrogénio (SERM) uma
vez que, apesar de apresentar uma atividade anti-estrogénica nas células mamarias, possui
atividade estrogénica noutros tecidos (topico abordado com mais detalhe no contexto dos
efeitos laterais do tamoxifeno). (10) Em suma, o mecanismo de agao do tamoxifeno tem por
base a sua agao antagonista seletiva ao nivel dos recetores de estrogénio existentes nas células

mamarias, possuindo uma forte complexidade funcional e molecular.

Figura 3: Estrutura molecular do tamoxifeno.

O tamoxifeno &€ um pro-firmaco, extensamente metabolizado no figado, pelas
isoenzimas do citocromo P450 (CYP450), originando metabolitos ativos mais potentes. A
formagao dos metabolitos primarios baseia-se numa reagao catalisada pela isoenzima CYP2D6é,
com uma contribuicao inferior da familia CYP3A4. (14,15) Os metabolitos ativos produzidos
nesta reagao incluem o endoxifeno (4-hidroxi-N-desmetiltamoxifeno) e o 4-
hidroxitamoxifeno, sendo que ambos apresentam uma atividade anti-estrogénica 100 vezes
mais potente que o composto original. As concentragoes séricas de endoxifeno (EDF) sao 6-
|0 vezes superiores as de 4-hidroxitamoxifeno, sendo mais relevante no que concerne a
atividade farmacoloégica. (14,15) Polimorfismos de nucledtidos simples (SNPs) podem
condicionar a atividade enzimatica destas isoenzimas, sendo que a capacidade de
metabolizagao do tamoxifeno vai variar tendo em conta o genétipo do individuo em questao
(topico abordado com mais detalhe no capitulo 3.2.1 “Interagées Nao Farmacologicas com o

Tamoxifeno”). (16)

Uma caracterizagao do metabolismo do tamoxifeno in vitro demonstrou que a
CYP3AA4/5 é a principal isoforma responsavel pela formagao de N-desmetiltamoxifeno (NDT),
enquanto a formagao de 4-hidroxitamoxifeno e EDF é predominantemente catalisada pela
CYP2Dé (Figura 4). Outras isoformas CYP parecem desempenhar papéis menos importantes

no metabolismo do tamoxifeno in vitro. (14)

50



/ /

o/ N o

D — e
CYP2D6 SULT1A1
(CYP2BB, CYP2CS, -
: CYP2C19, CYP3A)
Tamoxifen (TAM) 4-hydroxyTAM
CYP3AA4/5 |
{CYP2C9 + other
CYP isoforms)} CYP3A4/5
NI
o= H o YA "'L
CYP2D6 SULTIA1
m—- —
N-desmethyITAM OH
Endoxifen

Figura 4: Processo de Biotransformacao do tamoxifeno e dos seus metabolitos ativos. (14)

A terapia hormonal tem demonstrado resultados muito positivos na diminuigao da taxa
de mortalidade em doentes que sofrem de cancro da mama. Contudo, estao descritos diversos
efeitos secundarios com impacto significativo na qualidade de vida dos doentes e na adesao ao

tratamento.

O tamoxifeno é um farmaco SERM, apresentando atividade anti-estrogénica ao nivel
das células do tecido mamario, mas, atividade estrogénica noutros tecidos, nomeadamente no

utero, ossos e figado.

Os estrogénios sao hormonas fundamentais no organismo, desempenhando diversas
funcgoes. Existem 2 tipos de ER: Recetores de Estrogénio o (ERa) e Recetores de Estrogénio
B (ERP). A atividade estrogénica vai ser diferente tendo em conta o tipo de tecido em que vai
atuar, bem como o tipo de recetor que vai ser ativado. Os ERa sao expressos no figado com
elevada densidade, enquanto os ERP sao expressos maioritariamente nos ovarios, pulmoes e
prostata. No caso da mama, ossos, Utero, Sistema Nervoso Central (SNC) e Sistema
Cardiovascular, a expressao destes recetores € muito semelhante. (17) Para além da atividade
anti-estrogénica no tecido mamario, referida anteriormente, o tamoxifeno apresenta atividade
anti-estrogénica a nivel do SNC, induzindo uma disfun¢iao termorreguladora no hipotilamo
devido a diminui¢ao dos niveis de estrogénio, que se associa a sintomas vasomotores (SVM),
como ondas de calor e sudorese excessiva, sendo este um efeito secundario tipico na utilizagao
do farmaco. (18) Ja ao nivel da atividade estrogénica, o tamoxifeno atua no endométrio,
estimulando a proliferacao das células endometriais e promovendo um risco superior de

desenvolvimento de carcinoma endometrial em mulheres a realizar esta terapia farmacoldgica.
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Para além disso, a estimulagao das células endometriais esta associada a ocorréncia de
sintomas vulvo-vaginais, nomeadamente sangramento anormal e secura vaginal, que deverao
ser monitorizados. Ja a nivel hepatico, a atividade estrogénica do tamoxifeno induz um
aumento dos niveis da Lipoproteina de Alta Densidade (HDL), bem como o aumento dos

fatores de coagulagao, levando a um maior risco de ocorréncia de Tromboembolismo Venoso

(TEV) e Embolia Pulmonar (EP). (17)

Como foi mencionado anteriormente, um numero significativo de mulheres que realiza
terapia hormonal apresenta SVM, possuindo um impacto negativo na qualidade de vida das
mesmas. Desta forma, os SVM interferem nas atividades de vida diarias, atividades profissionais
e sono, podendo culminar em situagoes depressivas, fadiga e défice de concentragao. Na
Tabela | estao presentes algumas estratégias para o tratamento farmacologico deste tipo de

sintomas.

Tabela I. Tratamento farmacolégico de SVM.

Tratamento de SVM

Estima-se uma redugao geral de SVM de 70-80% em
sobreviventes de cancro da mama. (19) Pensa-se que, a
medida que os niveis de estrogénio diminuem, os niveis
Antidepressivos de noradrenalina (NA) aumentam, promovendo um

e SSRIs aumento dos niveis de serotonina (5-HT). (20) Ao
promoverem um alargamento da zona térmica neutra,

e SNRIs melhoram os SVM. Existem SSRIs com forte poder
inibidor da CYP2Dé. Neste sentido, podem utilizar-se

SNRIs com fraco poder inibidor da CYP2D6, de forma a

nao comprometer o tratamento com tamoxifeno. (21)

égico

e

A utilizagio de uma dose de 900 mg/dia durante 12

) ) semanas reduziu a frequéncia e severidade dos SVM em
Anticonvulsivantes

cerca de 54%. Este farmaco atua ao nivel da modulagao
e Gabapentina dos canais de cilcio dependentes da voltagem no
hipotilamo, o que promove uma regulagio da
temperatura corporal. (19)

Tratamento farmacol

Agonista dos recetores oy hipotaldmicos e periféricos.

.....

Clonidina sinaptica que reduz a libertagago de NA ao nivel do
hipotalamo, levando a vasodilatacio e estabilizagao
periférica. Contudo, nao é muito utilizada devido a

ocorréncia de efeitos secundarios. (21,22)
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Muitas vezes, os efeitos secundarios inerentes ao tratamento do cancro da mama sao
desvalorizados, o que culmina numa nao adesao aos tratamentos e, consequentemente, falha
na terapéutica. (23) Normalmente, as terapias oncolégicas sao muito agressivas para os
doentes, o que os faz procurar produtos naturais de forma a reforgar o seu sistema imunitario
(topico abordado com mais detalhe no ponto 3.2.1 “Interagoes Nao Farmacologicas com o
Tamoxifeno). E fundamental monitorizar todos os efeitos adversos que possam ocorrer, de

forma a implementar medidas farmacologicas ou nao farmacolégicas, quando necessario.

3. Depressao em doentes oncolégicos

A depressaio € uma doenga psiquiatrica comum na populagao, que altera o
funcionamento pessoal e social, sendo uma das principais causas mundiais de incapacidade.
(24) Estima-se que 3,8% da populagao mundial sofre de depressao, e o aparecimento desta
doenga pode estar associado a fatores sociais, psicologicos ou bioldgicos. (25) Globalmente, a

depressao € mais prevalente no sexo feminino (5,1%) do que no sexo masculino (3,6%). (24)

Os doentes que sofrem de cancro podem também sofrer, ao longo da sua vida,
comorbilidades psiquiatricas, sendo a depressao uma das principais complicagoes associadas
(embora possa ser uma patologia pré-existente ao diagnostico do cancro). Diversos fatores
contribuem para o desenvolvimento de comorbilidades psiquiatricas, provocando um aumento
da sua incidéncia em doentes oncolégicos. (13) A existéncia de um passado marcado de
episodios de ansiedade ou depressao, um fraco suporte social e familiar, condigoes
socioeconomicas, sintomatologia intensa, realizagao de tratamentos com farmacos especificos,
preocupagoes excessivas associadas ao medo da morte ou recorréncia da doenga, alteragao
da imagem do corpo, feminilidade, sexualidade e atratividade sao fatores preponderantes no

desenvolvimento de disturbios mentais. (13,26)

A prevaléncia de depressao em doentes com cancro da mama é de 32,8%, sendo que,
40% dos doentes que sofram recorréncia da doenga poderao sofrer ansiedade e depressao ao

longo da sua vida. (26)

Doentes que estejam a realizar tratamento ou que tenham sido diagnosticados
recentemente com este tipo de cancro, podem vivenciar experiéncias traumaticas, uma vez
que esta patologia apresenta um grande impacto ao nivel da autoimagem e da sexualidade,
podendo levar ao aparecimento de reagoes psicologicas como negacao, raiva e medo. (26) A
grande maioria de doentes com cancro da mama apresentam complicagoes psiquiatricas,

nomeadamente depressiao e ansiedade, associadas a um sofrimento emocional que reduz a
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qualidade de vida. Segundo o artigo “Prognostic value of depression and anxiety on breast cancer
recurrence and mortality: a systematic review and meta-analysis of 282,203 patients”, foram
realizados cerca de |7 estudos coorte, com um total de 282,203 doentes com cancro da
mama, com o objetivo de avaliar os efeitos da depressao na diminuicao da taxa de
sobrevivéncia a doenga oncoldgica. Estes estudos concluiram que a doenca psiquiatrica esta
associada a um risco de mortalidade aumentado em cerca de 30% em doentes com cancro da
mama, sugerindo que a depressao é um importante fator de risco. Diversos fatores estao
associados ao aumento da taxa de mortalidade: os doentes que sofrem de disturbios mentais
sao mais propensos a desenvolver estilos de vida pouco saudaveis (tabagismo, obesidade,
alcoolismo e insénia); (27) para além disso, um doente deprimido, normalmente, esta menos
disposto a procurar cuidados de salude adequados e seguir recomendagoes médicas; (28) por
altimo, o risco aumentado de mortalidade pode estar associado a causas de morte nao
naturais, especialmente o suicidio. O diagnostico da depressao apos o diagnéstico de cancro
da mama esta associado a uma pior taxa de sobrevivéncia comparativamente ao diagndstico
prévio da depressao. Para além disso, em alguns casos, a depressao é desvalorizada face a
existéncia de uma neoplasia, sendo que, quando nao devidamente tratada, pode levar a um
agravamento das complicagdes e aumentar o numero de hospitalizagoes. (13,29) Neste
sentido, é fundamental proceder a uma detecao e tratamento precoces, de forma a assegurar

uma melhor qualidade de vida e taxa de sobrevivéncia. (27)

Existem estudos que comprovam a existéncia de uma maior taxa de prevaléncia de
ansiedade e depressao nas mulheres, comparativamente aos homens. Este aspeto pode ser
explicado pelo facto destas taxas de prevaléncia serem também superiores em mulheres
saudaveis em comparac¢iao a homens saudaveis. Para além disso, o sexo feminino apresenta
uma maior tendéncia para demonstrar uma abordagem mais emocional, contrariamente ao

que acontece com o sexo masculino. (30)

3.1. Intervencgdes farmacologicas no tratamento da depressao em doentes com

cancro da mama

O tratamento de distlrbios depressivos tem sido cada vez mais frequente, sendo que

a utilizagao de antidepressivos tem vindo a aumentar nas Ultimas 3 décadas. (13)

A serotonina (5-HT) é um neurotransmissor que desempenha diversas fungoes
fundamentais no organismo, incluindo a regulagio do humor. A ocorréncia de alterages na

sintese, transporte, libertacio e recaptagio de 5-HT estd associada ao aparecimento de
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sintomas negativos como estados de humor depressivos, medo, ansiedade, irritabilidade e

solidao. (31)

Os SSRlIs sao a primeira linha no tratamento da depressao em doentes com cancro da
mama devido a sua eficacia e tolerabilidade. Existem outras opgoes de antidepressivos
disponiveis, nomeadamente os SNRIs (Inibidores nao Seletivos de Recaptagao de Serotonina
e Noradrenalina) e os antidepressivos triciclicos. Contudo, este Ultimo grupo reserva-se para
situagoes de maior gravidade, uma vez que estio associados a mais efeitos secundarios e
interagoes farmacologicas. (32) Os SSRIs foram a primeira classe de farmacos antidepressivos
a serem desenvolvidos racionalmente, de forma a obter um mecanismo de agao especifico e
diminuir significativamente alguns efeitos secundarios. (33) Estes farmacos foram
desenvolvidos para serem mais seguros e mais bem tolerados por parte dos doentes
comparativamente aos antidepressivos previamente utilizados. Os SSRIs inibem seletivamente
a recaptagao de 5-HT, promovendo o aumento do efeito agonista deste neurotransmissor a
nivel pos-sinaptico, sendo muito eficazes na melhoria dos sintomas caracteristicos da
depressao. Os farmacos pertencentes a este grupo de antidepressivos possuem mecanismos
de acao semelhantes e, contrariamente as outras classes de antidepressivos, nao apresentam
efeitos ao nivel de outras proteinas transportadoras, como transportadores da dopamina (DA)

ou da NA. (33)
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Figura 5: Mecanismo de agao dos SSRls. (34)

Apesar de apresentarem mecanismos de agao, eficacia e efeitos secundarios muito

semelhantes, a principal caracteristica que diferencia os SSRIs é de natureza farmacocinética,
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ao nivel das isoenzimas do CYP450, (como a seguir se explica), uma importante causa de

interagoes farmacoldgicas e nao farmacolégicas, com impacto na terapéutica oncologica. (33)
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Figura 6: Inibicao da Recaptacao de Serotonina vs Inibicao Enzimatica das diferentes

isoenzimas CYP. (33)

3.1.1. Interacdes farmacoloégicas entre o tamoxifeno e os antidepressivos

Como foi mencionado anteriormente, o tamoxifeno € um pro-farmaco metabolizado
pelo CYP450, sendo maior o contributo da isoenzima CYP2D6. Alguns farmacos
antidepressivos, nomeadamente os SSRIs, possuem efeitos inibidores das enzimas do CYP450
(13,33) e podem diminuir os niveis de EDF, alterando o perfil de eficicia do mesmo. A anilise
da interagao entre o tamoxifeno e os antidepressivos é fundamental por diversas razoes:
primeiramente, o tamoxifeno é um farmaco amplamente utilizado, com capacidade de reduzir
a mortalidade e a recorréncia de cancro da mama; para além disso, os antidepressivos sao
prescritos com o tamoxifeno por longos periodos de tempo, nao sé quando a depressao
coexiste com a doenga oncoldgica, mas também em situagoes de instabilidade vasomotora
provocada pelo uso de tamoxifeno; por ultimo, esta interagao farmacologica, contrariamente
ao que ocorre com as restantes interagoes, nao € imediatamente percetivel, resultando na

falha da terapéutica. (35)

A Tabela 2 resume as principais caracteristicas de alguns antidepressivos,
nomeadamente SSRIs (sendo a maioria dos antidepressivos utilizados pertencentes a este
grupo) e SNRIs, bem como o seu efeito modulador enzimatico ao nivel do metabolismo do

tamoxifeno.
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Tabela 2: Principais caracteristicas de antidepressivos do grupo dos SSRIs e SNRIs.

SSRIs

SNRIs

Antidepressivo

Citalopram (36)

Escitalopram (37)

Sertralina (38)

Fluvoxamina (39)

Fluoxetina (40)

Paroxetina (41)

Venlafaxina (42)

Duloxetina (43)

Inibicao
CYP2D6

Fraca

Fraca

Fracaa
Moderada

Moderada

Forte

Forte

Fraca

Moderada

Efeito no
Metabolismo do
Tamoxifeno

Minimo ou nenhum

Minimo ou nenhum

Dose-dependente (2150
mg/dia diminui as
concentragoes de EDF)
Diminui os niveis
plasmaticos de EDF
Diminui os niveis
plasmaticos de EDF
Diminui os niveis
plasmaticos de EDF

Minimo ou nenhum
Diminui os niveis

plasmaticos de
endoxifeno

Recomendacoes
de utilizacao

Monitorizar

Monitorizar

Monitorizar

Considerar
alternativas mais
seguras

Evitar

Evitar

Monitorizar

Considerar
alternativas mais
seguras

Diversos estudos foram realizados, de forma a avaliar a interagao inerente ao uso

concomitante de tamoxifeno com diversos antidepressivos. Segundo o artigo “Tamoxifen and

Antidepressant Drug Interaction Among a Cohort of 16.887 Breast Cancer Survivors” , foi realizado

um estudo coorte que avaliou os efeitos clinicos resultantes da interagao do tamoxifeno com

outros farmacos antidepressivos (paroxetina, fluoxetina, outros SSRls, triciclicos) em 16.887

mulheres sobreviventes de cancro da mama. (44)
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Figura 7: Distribuicao da utilizagao de Antidepressivos no estudo coorte. (44)

Das 16.887, 17,4% desenvolveram cancro da mama posteriormente ao longo dos 14 anos de
acompanhamento, 14,9% apresentaram recidivas e 2,5% apresentaram cancro da mama
contralateral. Apds a avaliagio dos resultados, foi concluido que nao existe um risco
estatisticamente significativo da ocorréncia de cancro da mama subsequente a utilizagao de
antidepressivos simultaneamente com tamoxifeno. (44) Contudo, sabe-se que o tratamento
simultaneo de tamoxifeno e SSRIs pode estar associado a concentragoes de EDF mais baixas,
o que pode por em causa a eficacia do tratamento do cancro da mama. (35) Neste sentido,
sendo esta interagao farmacologica uma das mais controversas (diversos estudos realizados
concluem nao haver um risco aumentado de falha da terapéutica com a utilizagio de
antidepressivos com forte poder inibidor da CYP2D6, enquanto que outros estudos concluem
que a sua utilizagao deve ser evitada) e dificeis de solucionar e, tendo em conta a facilidade
com que diversas falhas terapéuticas podem ocorrer, o tratamento da depressao recorrendo
a antidepressivos com um forte poder inibidor da CYP2D6, como a fluoxetina, duloxetina e
paroxetina em mulheres com cancro da mama deve ser evitado. Os inibidores fracos como o

citalopram, escitalopram e venlafaxina, sao alternativas preferenciais e mais seguras. (I3,35)

3.2. Intervencdes ndo farmacoldgicas no tratamento da depressdao em

doentes com cancro da mama

Muitos doentes que sofrem de cancro da mama acabam por experienciar diversos
sintomas, desde manifestagoes provocadas pela propria doenga oncoldgica, até manifestagoes
inerentes a terapéutica farmacologica. Dentro dos sintomas mais comuns, como foi referido

anteriormente, destacam-se os SVM, ansiedade, depressao, neuropatia, vomitos e nauseas.
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(45) Deste modo, ha um aumento da procura de terapéuticas nao farmacoldgicas para o

tratamento de sintomas depressivos.

Terapias Alternativas e Complementares

A utilizagao de produtos naturais tem sido cada vez maior ao longo dos tempos, sendo
que, em determinados casos, os doentes podem efetivamente beneficiar deste tipo de
produtos. Dentro das terapias alternativas, os doentes oncoldgicos recorrem
maioritariamente a utilizagao de suplementos vitaminicos (70%), seguindo-se os produtos a
base de plantas (26%). (46) Contudo, estima-se que cerca de 46 a 60% das mulheres que
utilizam estes produtos naturais, nao informam os profissionais de saide que as acompanham.
A utilizagao de produtos naturais pode apresentar efeitos negativos na terapéutica da doenga
oncoldgica, sendo fundamental questionar todos os doentes sobre a possibilidade da toma
destes mesmos produtos. Estes suplementos podem ter, na sua composigao, constituintes que
interagem com diversas terapéuticas oncoldgicas, como a quimioterapia, a radioterapia e a
propria terapia hormonal. (46) Apesar de alguns destes produtos auxiliar no controlo de
estados depressivos e de stress, a sua utilizagao deve ser extremamente cautelosa uma vez
que, podem existir contraindicagoes para mulheres a realizar tratamento do cancro da mama,

induzindo a ocorréncia de interagoes prejudiciais. (46,47)

3.2.1. Interacdes nao farmacolégicas com o tamoxifeno

Como ja foi referido, o tamoxifeno é um pré-farmaco muito utilizado no tratamento
do cancro da mama, sendo que, a sua eficacia € fundamental para a obtengao de resultados
terapéuticos positivos. Contudo, existem dois pontos primordiais que podem influenciar
negativamente a utilizacao do tamoxifeno levando a falha da terapéutica farmacolégica. (48) O
primeiro fator que pode condicionar a eficicia do tamoxifeno sao os SNPs, que podem
modificar a atividade enzimatica das isoenzimas CYP, sendo que a capacidade de metabolizar
o tamoxifeno vai variar de individuo para individuo, tendo em conta o seu gendtipo da
CYP2D6. (15,48) Na Tabela 3 estao descritas as possiveis classificagoes de fenotipos na

populagao:
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Tabela 3: Fenétipos existentes ao nivel da populagao.

Fenétipos Alelos da CYP2D6 Atividade CYP2D6

“Poor metabolisers” (PM) 2 alelos nao funcionais Sem atividade

| alelo funcional e | alelo nao

“Intermediate metabolisers” (IM) Atividade reduzida

funcional
“Extensive metabolisers” (EM) 2 alelos funcionais Atividade normal
“Ultra-rapid metabolisers” (UM) Multiplos alelos funcionais Atividade excessiva

Como consequéncia da sua fraca atividade CYP2D6, os PM e os IM apresentam concentragoes
de END muito reduzidas comparativamente aos EM. (49) Contudo, estudos realizados
concluiram que os PM e IM a realizar tratamento oncologico com tamoxifeno em doses mais
elevadas, de forma a compensar as baixas concentragoes de END, conseguiram atingir as
concentragoes de END pretendidas, sem aumentar a incidéncia de efeitos adversos e situagoes

de toxicidade. (49)

O segundo fator que pode condicionar a eficicia do Tamoxifeno corresponde a
ocorréncia de intera¢coes Planta-Medicamento (DHI). (48) Tendo em conta que os
tratamentos oncoldgicos sao muito agressivos para os doentes, muitas vezes estes recorrem
a utilizagao de produtos naturais por diversos motivos: acreditam que os produtos naturais
tém capacidade de eliminar células cancerigenas; tratam sintomas inerentes a doenga
oncoldgica; por ultimo, reduzem os efeitos adversos provocados pelos tratamentos
oncoldgicos. (50) Contudo, os doentes muitas vezes nao tém consciéncia das interagoes
problematicas que podem ocorrer, podendo levar a situagoes de toxicidade, que
comprometem o sucesso terapéutico. Existem diversos mecanismos pelos quais as DHI
comprometem a terapéutica farmacoldgica no tratamento do cancro da mama. Destaca-se a
utilizagao de diversos produtos naturais que apresentam atividade estrogénio-like, plantas com
potencial angiogénico e também produtos naturais com efeitos inibidores/indutores ao nivel
das isoenzimas CYP responsaveis pelo metabolismo do tamoxifeno e consequente efeito

terapéutico. (48)
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Produtos Naturais com Atividade Estrogénio-Like

Alguns produtos naturais apresentam atividade estrogénio-like, devendo ser evitados por
doentes a realizar terapia com tamoxifeno. Para além da atividade estrogénica, estes produtos
funcionam também como disruptores endocrinos (EDs), com capacidade de afetar qualquer
aspeto funcional do sistema enddcrino. A exposicao a estes compostos exdgenos pode ser
muito prejudicial para doentes com cancro da mama, uma vez que existe uma grande
semelhanga estrutural com hormonas que promovem o crescimento das células mamarias.
Desta forma, os EDs promovem o processo de proliferacao e diferenciagao celular,

estimulando a carcinogénese. (48,51)

Plantas com Potencial Angiogénico

A angiogénese é um processo biologico em que novos vasos sanguineos capilares se formam
a partir da vasculatura pré-existente, fornecendo oxigénio e nutrientes necessarios aos
tecidos. (52) Sabe-se que o desenvolvimento de tumores esta diretamente associado a este
processo, sendo, por isso, um mediador chave para o desenvolvimento de cancro. Apesar da
selecao de plantas com efeito angiogénico ser muito complicada, uma vez que existem plantas
que apresentam simultaneamente potencial angiogénico e potencial anti-angiogénico, deve
informar-se os doentes oncolégicos desta possibilidade, de forma a prevenir um aumento do

crescimento tumoral. (48)

Produtos Naturais com efeitos inibidores/indutores das isoenzimas CYP

Como foi referido anteriormente, o tamoxifeno & um pro-firmaco que vai sofrer
metabolizagao a nivel hepatico, sendo que as principais isoenzimas envolvidas sao a CYP2Dé
e a CYP3A4. S6 apos a atuagao destas isoenzimas € que se formam os metabolitos primarios
do tamoxifeno, permitindo alcangar o efeito terapéutico. Contudo, quando os doentes
oncoldgicos recorrem a produtos naturais com propriedades inibidoras/indutoras destas
isoenzimas (como por exemplo a valeriana para o tratamento de estados depressivos e de
ansiedade, gengibre, aloé, ginseng e soja), ocorre uma redugao do efeito do tamoxifeno que

leva a inefetividade da terapéutica. (48)
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4. Intervencao Farmacéutica

O papel do farmacéutico, quer o comunitario quer o hospitalar, tem-se expandido ao
longo do tempo, estando nao s6 centrado no uso racional dos medicamentos, como também
no proprio doente e nas suas necessidades. A atividade farmacéutica nao se limita a terapia
medicamentosa, mas também abrange decisdes cruciais relativas a utilizagio adequada dos
medicamentos, nomeadamente na selecao da dose e via de administragao mais indicada, tendo

em conta o doente em particular. (53)

A oncologia é uma drea muito vasta, caracterizada por um elevado grau de
complexidade inerente aos farmacos utilizados e a ocorréncia de efeitos adversos e situagoes
de toxicidade. Neste sentido, a intervengao farmacéutica é fundamental para garantir uma
abordagem mais direcionada e individualizada a cada doente. (54) Os farmacéuticos, inseridos
numa equipa de saude multidisciplinar, desempenham um papel crucial na monitorizagao da
terapéutica farmacologica dos doentes oncologicos e acompanhamento regular dos mesmos,
com o objetivo de prevenir a ocorréncia de interagoes farmacologicas e nao farmacologicas
que comprometam a eficicia e o sucesso da terapéutica oncologica. Cabe ao farmacéutico
esclarecer o mecanismo de acao dos medicamentos utilizados e consciencializar os doentes
sobre os riscos associados a utilizagido de diversos produtos naturais, como suplementos

alimentares, muitas vezes requisitados na farmacia comunitaria.
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5. Consideracoes Finais

O cancro da mama é uma das doengas com mais impacto na sociedade, principalmente
nas mulheres, nao sé por ser uma doenga muito frequente, mas também por apresentar
repercussoes negativas na forma como as mulheres percecionam a sua autoimagem,
feminilidade e sexualidade. Desta forma, é muito comum as mulheres desenvolverem
complicagoes psiquiatricas, nomeadamente a depressao. Sendo o tamoxifeno um farmaco
muito utilizado no tratamento do cancro da mama, é fulcral ter em atengiao possiveis
interagoes farmacoldgicas com antidepressivos, principalmente os SSRIs, que podem
influenciar a eficacia da terapéutica, através da redugao das concentragoes de EDF. Para além
das interagoes farmacologicas, € de realgar a possivel ocorréncia de interagdes entre o
tamoxifeno e produtos naturais, como suplementos alimentares, que podem pér em causa o

sucesso do tratamento da doenga oncoldgica.

O acompanhamento regular pelos farmacéuticos garante que as interagoes
mencionadas sejam evitadas, promovendo uma melhor educagao dos doentes oncologicos, o

que leva a resultados terapéuticos favoraveis.
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