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Resumo

A procura por terapéuticas alternativas conhecidas desde ha muitos anos, onde se
incluem os produtos de origem vegetal, como é o caso da aromaterapia, tem vindo a
aumentar nos ultimos anos. Alguns dos fatores responsaveis por esse aumento prendem-se
com o aumento do conhecimento na area e a existéncia de menos efeitos secundarios.

Assim, cabe ao Farmacéutico, enquanto profissional de salde, obter conhecimentos
que o capacitem de aconselhar a populagao neste sentido.

Existem varios estudos conduzidos no sentido de averiguar quais os efeitos e os
mecanismos de agao dos 6leos essenciais.

Este trabalho foca as potencialidades do 6leo essencial da Lavandula angustifolia Mill.
em patologias do Sistema Nervoso Central, tais como a ansiedade, a depressao, a deméncia
a epilepsia e a dor, tendo também em consideracao os consequentes beneficios adicionais
para a saude publica.

Concluiu-se, com este trabalho, que o dleo essencial de Lavandula angustifolia auxilia
no tratamento das patologias mencionadas, suportando o seu uso nos cuidados de saude.

A aromaterapia revela-se, assim, uma area com enorme potencialidade, sendo
vantajosa a sua implementagao com o objetivo de proporcionar o melhor bem-estar dos
doentes. Para isso, € necessario que se fagam mais estudos, nomeadamente, mais ensaios

clinicos de modo a garantir de forma inequivoca a sua eficacia e seguranga.

Palavras-chave: Analgesia, Ansiedade, Aromaterapia, Convulsées, Deméncia, Depressao,

Lavandula angustifolia Mill,, Oleos essenciais.



Abstract

Searching for alternative therapies known for a long time, natural products included,
such as aromatherapy, has increased in the last few years. The increasing knowledge verified
in this field and the fact that it has less adverse effects are some of the reasons for this
augment.

Given this, pharmacists as health professionals need to study in order to be capable
of properly advise population in this way.

There are many scientific studies conducted to assess not only the effects but also
the essential oils’ mechanisms of action.

This paper work focuses the potential therapeutic uses of an essential oil, Lavandula
angustifolia Mill., in the Central Nervous System such as anxiety, depression, dementia,
epilepsy and pain, giving also attention to its consequent additional benefits for public health.

Through this paper work, it can be concluded that Lavandula angustifolia’s essential oil
aids in the treatment of previous mentioned health issues, what supports its use in health
care providing.

Aromatherapy reveals to be an area of great potential, whose implementation with
the objective of reaching the people’s general well-being is an advantage. To do so, more

studies are required, namely clinical trials, to unequivocally ensure its efficacy and safety.

Key words: Analgesia, Anxiety, Aromatherapy, Convulsions, Dementia, Depression,

Essential oils, Lavandula angustifolia Mill.
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Relatorio de Estagio em Farmacia Comunitaria

RELATORIO DE ESTAGIO EM FARMACIA COMUNITARIA

I. Introducao

De acordo com a Diretiva 2013/55/UE do Parlamento Europeu e do Conselho da
Uniao Europeia de 20 de novembro de 2013, o titulo de farmacéutico é adquirido apés uma
formacao de, pelo menos, cinco anos. Destes, no minimo, quatro sao de formagao teorica e
pratica a tempo inteiro e no decurso desta, ou no seu término, devem-se somar seis meses
de estagio em farmacia comunitaria ou farmacia hospitalar.

Desta forma, a Faculdade de Farmacia da Universidade de Coimbra (FFUC) obedece
a esta norma providenciando o referido estagio aos seus estudantes através da Comissao de
Estagios da mesma Instituicao de Ensino Superior.

O estagio curricular surge com o culminar de quatro anos e meio de estudo e a
oportunidade de consolidar e colocar em pratica toda a aprendizagem adquirida até entao,
bem como de apreender conhecimentos e competéncias adicionais que s6 num contexto
real seriam possiveis de obter. Adicionalmente, permite uma aproximagao efetiva ao
contexto do mercado de trabalho e fundamentar a escolha de ingresso no Mestrado
Integrado em Ciéncias Farmacéuticas (MICF), tendo em conta a Farmacia Comunitaria como
apenas uma das suas saidas profissionais.

Obedecendo as Normas Orientadoras da unidade curricular “Estagio” do MICF para
o ano letivo 2017/2018, o presente relatério apresentar-se-a sob a forma de andlise da
dimensao interna (forgas e fraquezas) e externa (oportunidades e ameagas), vulgo Strenghts,
Weaknesses, Opportunities, Threats (SWOT). Esta andlise sera fundamentada e relativa a
frequéncia do estagio, adequagao do curso as perspetivas profissionais futuras e integragao
da aprendizagem tedrica em contexto simulado na pratica profissional. Incluir-se-ao
observagoes que no decorrer do estdgio enriqueceram a aprendizagem, nomeadamente
através de casos praticos considerados como integrantes dos conhecimentos teoricos e
observados na pratica da frequéncia do mesmo.

O estagio curricular em farmacia comunitaria decorreu na Farmacia Quaresma, em
Tabua, sob a orientagao da Diretora Técnica e Proprietaria, Dra. Rosa Maria Pereira da

Fonseca.
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Relatorio de Estagio em Farmacia Comunitaria
Farmacia Quaresma

2.1 Contextualizacao Breve

Tabela | — Contextualizagao Breve da Farmacia Quaresma.

Localizagao Edificio Ibérico n°l, Rua da Industria, Tabua

Horario de Funcionamento 8:30h — 19:30h (Segunda-feira a sexta-feira)*
8:30h — 13:00h (Sabado)*
*Farmacia de turno de regime de

disponibilidade de quinze em quinze dias,
com a duragao de uma semana.

Propriedade Dr. Eduardo Rodrigues
Dra. Rosa Fonseca

Direcao Técnica Dra. Rosa Fonseca

Farmacéuticos Dra. Adriana Oliveira

Dr. Eduardo Rodrigues
Dra. Mara Melo

Dra. Rosa Fonseca

Técnicos Auxiliares de Farmacia Inés Neves

André Marques

Farmacia associada da Associagao Nacional das Farmacias (ANF) e membro do

Grupo Holon.
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3. Analise SWOT

Tabela 2 — Analise SWOT do estagio em Farmacia Comunitaria na Farmacia Quaresma.

Forcas
Localizagao e Espago da Farmacia
Equipa Técnica
Publico Heterogéneo
o Homeopatia
E Autonomia e Confianga Depositada
f Encomendas
lg Conferéncia do Receitudrio e respetiva Faturagao
§ Parceria com Lares e Centros de Dia
(a]
Sifarma 2000°®
Produtos, Servicos e Iniciativas
Fraquezas
Preparagao de Medicamentos Manipulados
Oportunidades
« Receitas Eletrénicas
% Formacgoes
5 Plano Curricular do MICF
z§ Ameacas
g Numero de Medicamentos Esgotados ou Rateados
a Alteragao do Prego e Comparticipagao dos Medicamentos
Receitas Manuais
3.1 Forgas
3.1.1 Localizagao e Espago da Farmacia

A Farmacia Quaresma é uma das trés farmacias do concelho de Tabua. Encontra-se
inserida num contexto de zonas habitacionais e comerciais, sendo a que esta mais proxima
do Centro de Saude da mesma regiao. Até 2009, a Farmacia Quaresma detinha as suas
instalagoes em Mouronho, freguesia do mesmo concelho, e s6 nesse ano sofreu entao
transferéncia para a sua atual localizagao, atraindo os utentes ja fidelizados.

A Farmacia possui divisoes de dimensao ampla, contando com uma sala de
atendimento ao publico, um armazém, um laboratério, duas instalagoes sanitarias (uma para

12



Relatorio de Estagio em Farmacia Comunitaria
o publico e outra para a equipa técnica), dois gabinetes de atendimento personalizado, um
gabinete da diregao técnica e uma zona de recolhimento.

A sala de atendimento ao publico corresponde ao maior espago da farmacia,
permitindo a existéncia de um grande numero de lineares, onde os armarios
murais/expositores laterais estavam organizados de acordo com a finalidade, isto &,
Dermofarmacia e Cosmética, Capilares, Puericultura, Suplementos, Dietética, Medicamentos
Nao Sujeitos a Receita Médica, Produtos de Veterinaria de venda livre, Ortopedia, Higiene
intima e Primeiros Socorros. Desta forma, existia um vasto conjunto de produtos expostos,
para além das trés gondolas e a montra, que eram mudadas com frequéncia e de acordo

com as campanhas e dinamizagoes da farmacia.

3.1.2 Equipa Técnica

A Farmacia Quaresma era a farmacia a qual habitualmente me dirigia enquanto
utente, tendo tido também a oportunidade de realizar um estagio de verao com a duragao
de um més na mesma. Por isto, a integragao na equipa foi bastante facil, sabendo a priori que
esta era dotada de simpatia e boa disposicao, sabedoria e experiéncia, hospitalidade, espirito
de equipa e colaboragao, e de uma enorme disponibilidade para ensinar e ajudar, fatores que
contribuiram para que desde o inicio sentisse a liberdade para colocar qualquer questao.

Nao obstante, houve sempre a demonstragao de preocupagao e vontade por parte
da equipa técnica, em particular da Dra. Rosa Fonseca, em que o meu estagio passasse por
todas as tarefas que sao exigidas numa farmacia, percebendo o relevo de cada uma, incluindo
as de gestao, esclarecendo sempre todas as duvidas e transmitindo todos os conhecimentos
que eram necessarios para o seu correto desempenho, realgando também a importancia do
sigilo profissional e deontologia farmacéutica.

Por esta equipa se primar pelo melhor aconselhamento possivel ao utente, s6 apos
passar e ter no¢ao de todo o funcionamento por detras do balcao, observar atendimentos e
autonomia suficiente com o sistema informatico e localizagdo dos produtos, prestei
atendimento, o que considero que foi uma boa organizagao e gestao de tempo do estagio,
constituindo também um ponto fulcral para o seu sucesso.

A localizagao aliada a exceléncia da equipa técnica da farmacia contribuem todos os

dias para a enorme afluéncia que se verifica.

3.1.3 Publico Heterogéneo
O publico que procura a Farmacia Quaresma inclui utentes de diferentes faixas
etarias, desde criancas a idosos, sendo na sua maioria idosos. Verificaram-se varios niveis

sociais, economicos e de literacia. A maior parte dos utentes era ja fidelizado a farmacia,
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usufruindo dos seus servicos ha varios anos, incluindo-se adicionalmente um nldmero
consideravel de imigrantes. Pontualmente existiam também utentes de passagem.

Por estar inserida num contexto rural, muitos dos utentes procuravam produtos de
veterinaria para os seus animais de estimagao ou de maior porte.

Dado o exposto, sendo o publico heterogéneo, também o sao as suas necessidades.
Mesmo na populagao mais idosa, contactei tanto com pessoas que tomavam apenas um
medicamento, como com as que tomavam mais de cinco. Tudo isto exigiu que tomasse
consciéncia da necessidade de adaptagao a cada caso, de um atendimento personalizado,
fazendo as perguntas certas e muitas vezes simples, tais como “E a primeira vez que vai
tomar?”, “Sabe como tomar?”, “A medicagao € para si?”.

Este foi mais um fator que contribuiu para um crescimento tanto a nivel pessoal
como profissional, melhorando a cada dia competéncias de comunicagao, adaptagao e gestao
de stress, recorrendo a ajuda da equipa técnica no back office sempre que nao soubesse
responder a alguma questao, ou alguma duvida da minha parte se levantasse, tentando ao
maximo prestar o melhor atendimento e de forma responsavel, adquirindo assim as

ferramentas essenciais.

3.1.4 Homeopatia
A Farmacia Quaresma possui um vasto leque de produtos de homeopatia e muitos
dos utentes procuravam-na por isso mesmo, principalmente os estrangeiros. Verifiquei
efetivamente a existéncia de um aumento na procura por alternativas “mais naturais” por
parte da populagao. Este facto contribuiu para conhecer uma realidade que nao é de todo
abordada durante o plano de estudos do MICF e a qual pode ser ja encontrada em muitas
farmacias. Em Tabua existe inclusivamente um local para consultas com Naturopata e Mestre

de Florais.

3.1.5 Autonomia e Confianga Depositada
A estratégia adotada pela equipa da farmacia era a de me transmitirem toda a
informagao necessaria para o desempenho de fungoes, nomeadamente através de uma
primeira demonstragao e de seguida a de me confiarem a autonomia necessaria para a sua
inteira realizagao, confiando também que, sempre que uma duvida surgisse, procuraria um
membro da equipa para confirmar a maneira certa de atuar. Este ponto contribuiu em muito
para que adquirisse um learning by doing, cometendo/evitando possiveis erros e aumentasse

em muito a responsabilidade que sentia na execugao de cada tarefa.
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3.1.6 Encomendas

Devido ao movimento consideravel da farmacia, existia uma grande rotatividade de
stock, o que permitiu que contactasse varias vezes com o processo de reposi¢ao de stock,
com os varios tipos de encomenda (no caso dos esgotados e rateados telefonema aos
armazenistas ou diretamente ao laboratério por telefonema, fax ou email de acordo com a
politica interna de cada um; diaria; manual; instantanea; via verde; através de delegado de
informagao médica), respetiva recegao, com os processos de devolu¢ao de produtos por
varios motivos e ainda com os varios modulos de regularizagao destes (produtos ou nota de
crédito). Tudo isto permitiu memorizar as diferentes localizagdes dos produtos e respetivo
design do acondicionamento secundario mais rapidamente, bem como a associagao entre o

nome comercial e o(s) principio(s) ativo(s).
Apesar de nao serem atividades da exclusiva responsabilidade do farmacéutico, estas
sempre me foram apresentadas como fulcrais para o bem-estar e organizagao de uma

farmacia.

3.1.7 Conferéncia do Receituario e respetiva Faturagao

Atualmente existem receitas manuais, eletronicas materializadas e eletronicas
desmaterializadas. Nas duas primeiras é impresso no verso da receita um documento de
faturacao que identifica a receita com, entre outros, o plano de comparticipagao, lote e
ordem dentro do lote (de um a trinta). As eletronicas desmaterializadas sao processadas
automaticamente pelo sistema e agrupadas no lote 97, um lote de receitas identificadas sem
erro, ou no lote 96 caso a receita tenha sido registada com erro. As receitas do Servico
Nacional de Saude (SNS) sao enviadas até ao dia |10 de cada més para o Centro de
Conferéncia de Faturas (CCF), na Maia.'

Para além destas, existem as receitas dos varios sub-sistemas complementares do
SNS, que sao adicionados manualmente através do sistema informatico, inserindo-se o
numero do cartao de beneficiario. Estas receitas sao depois impressas pelo sistema
informatico possuindo também os devidos dados para faturagio e sendo assinadas pelo
utente. No verso desta deve ser aposta copia do cartao de beneficiario. Estas sao fechadas
no ultimo dia de cada més e enviadas conjuntamente com um exemplar da faturagao do SNS
até ao dia 10 do més seguinte para a ANF, em Lisboa.

A conferéncia do receituario passa assim pela organizagao das receitas por ordem
numérica de lote e ordem dentro do lote dentro dos varios organismos. Na frente das
receitas eletronicas materializadas deve-se confirmar a presenga da rubrica do médico,

enquanto que nas manuais € necessario confirmarem-se a assinatura do médico, vinheta do
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médico e do local da prescricao (excegao se for particular), nimero de beneficiario,
organismo de comparticipagao e data da prescricao. No verso de ambas devem constar a
assinatura do utente, assinatura do Farmacéutico ou Técnico, carimbo da farmacia e data da
dispensa, para além da referida impressao do documento de faturagao. Devem também ser
confirmados que os medicamentos prescritos correspondem aos medicamentos
dispensados, que o total de unidades prescritas esta dentro do limite definido por lei e que a
dispensa foi feita dentro do limite de validade da receita e cumprindo possiveis excegoes/
portarias.

Desta forma, considero que esta tarefa se mostrou extremamente relevante para a
consolidagao dos conhecimentos transmitidos na unidade curricular de Organizagao e
Gestao Farmacéutica no que toca a esta matéria, memorizando os pontos a ter em atengao
principalmente aquando da dispensa de medicamentos através de receita materializada, bem
como os erros mais frequentes durante a mesma, para além de permitir conhecer os varios
organismos de comparticipagao. Tive ainda oportunidade de efetuar regularizagoes de

receituario devolvido.

3.1.8 Parceria com Lares e Centros de Dia
A existéncia de parceria com o Lar e Centro de Dia Sao José de Tabua da Santa Casa
da Misericordia e com o Centro Social Caeiro da Matta da Paroquia de Midoes, nas
extensoes de Mouronho e Carapinha, permitiram com que, antes de fazer atendimento ao
balcao, pudesse proceder a dispensa de medicamentos para estas organizagoes

familiarizando-me nao s6 com os proprios medicamentos, mas principalmente com o Sifarma

2000°, explorando-o na vertente do atendimento, sem a pressao de ter o utente a frente.

3.1.9 Sifarma 2000°

O Sifarma 2000% é a ferramenta de gestao e atendimento de 90% das farmacias em

Portugal’. Com este, para além da realizagido e recegdo de encomendas, concretizagio e
regularizagio de devolugoes, experienciei a organizagdo e gestao do receituario, em
particular o fecho dos varios lotes para faturagdo apods conferéncia do receituario,
atualizagao de stocks, criagao de listas de validades para recolha de produtos perto de
expirar, atualizagao do Portfolio Holon, rebate e consulta de pontos com o Cartao Sauda,
vendas com ou sem receita médica e suspensas. As funcionalidades que se mostraram mais
importantes durante o estagio foram de facto as que aumentaram a seguranga no
atendimento, tais como: o facil acesso a informacgao variada acerca do medicamento na Ficha

do Produto, em particular as indicagoes terapéuticas, precaugoes, contra-indicagoes,
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interagoes, posologia e doses; obrigar no fim de cada atendimento a validar que os produtos
que estavamos a ceder correspondiam com os prescritos através da leitura do respetivo
codigo de barras (pressupondo que no caso das receitas manuais foram inseridos no sistema
informatico os medicamentos corretos prescritos), impedindo assim a troca de dosagens,
formas farmacéuticas, dimensao da embalagem ou laboratorios; a informagao do que o
utente levou nas varias visitas a farmacia, desde que registadas no nome do utente e mostrar
as varias opgoes dentro do mesmo grupo homogéneo, nao permitindo a selegao de um
diferente. De facto, revelou-se um software intuitivo e extremamente completo, auxiliando

na boa gestao, funcionamento e organizagao de uma farmacia.

3.1.10 Produtos, Servicos e Iniciativas

Tal como foi referido, a farmacia dispunha de uma larga area de exposicio de
produtos, possuindo toda uma pandplia dentro das varias areas mencionadas, o que permitiu
com que contactasse com varias marcas, apreendendo as suas caracteristicas e diferengas
para que soubesse o que melhor aconselhar em cada situagao.

No que aos servicos diz respeito, a farmacia providenciava servico de
Dermofarmacia, Nutricao, Podologia, Administracao de Injetaveis, Vacinagao, Medicao de
Pardmetros Bioquimicos (acido drico, colesterol total e High density lipoprotein (HDL),
glicémia e triglicéridos), Pressao Arterial e Teste da Cotinina, tendo tido oportunidade de
realizar as duas Ultimas e a medicao de glicémia e colesterol total, levando-me a conclusoes
acerca de estilos de vida, habitos alimentares e terapéuticos, tentando consciencializar para a
importancia de um estilo de vida saudavel e uma boa adesao a terapéutica.

A farmacia promovia diversas dinamicas, sendo imensas as realizadas durante o
estagio. Por ser o ano em que a farmacia celebrava 25 anos de diregao técnica, todos os
meses era sorteada uma oferta a um dos utentes que tivesse visitado a farmacia nesse
mesmo més. Em contacto com os delegados de informagiao médica, negociaram-se
promogoes para o dia dos namorados, do pai e da mulher, sendo destacadas quer na
exposi¢ao na farmacia, quer na pagina de Facebook. O dia da arvore nao passou em branco,
usando-se sacos reciclados. Fruto da campanha das Farmacias Portuguesas onde com 20€
em compras para bebé ou “mama” era oferecido um vale de 5€ para ser descontado numa
proxima compra, concretizou-se uma gondola de destaque a mesma. A montra espelhou

também o carnaval, a pascoa, o dia mundial da agua e a primavera.
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3.2 Fraquezas

3.2.1 Preparagao de Medicamentos Manipulados

Durante o estagio realizei apenas trés medicamentos manipulados: 100 g de pomada
de Dermovate® (2 g) e acido salicilico (5 g); uma solugao alcodlica a 60° de acido bérico a
satuagao; 100 ml de xarope de propanolol 5 mg/ml. Este ponto é considerado fraco em
concordancia com o facto de a procura por este tipo de medicamentos ser cada vez mais
escassa, sendo prescrita maioritariamente quando ha a necessidade expressa de personalizar
e adequar a forma farmacéutica e/ou respetiva dosagem, como acontece de forma

recorrente em pediatria.

3.3 Oportunidades
3.3.1 Receitas Eletrénicas

Tanto a receita eletronica materializada como a desmaterializada trouxeram enormes
vantagens, principalmente na viragem do foco da receita para o utente, na obrigatoriedade
de obedecer as trés excegoes de prescri¢ao e na redugao do nimero de receitas devolvidas
pelo CCF.

A receita eletronica materializada constituiu o primeiro passo para diminuir o erro na
validagao da receita e na dispensa de medicamentos, através do Cddigo Nacional para a
Prescricao Eletréonica de Medicamentos (CNPEM) ou codigo de barras quando aplicavel,
deixando de ser necessario decifrar a letra do médico. Permitiu também a prescrigao até um
maximo de trés vias (receita renovavel), importante nos tratamentos cronicos. No entanto,
possuem ainda o risco de erro na escolha do plano de comparticipagao, caso nao se fagam
acompanhar pelo respetivo guia de tratamento.

A receita eletronica desmaterializada veio permitir ao utente o levantamento dos
varios medicamentos em momentos e farmacias diferentes, adicionando o facto de diminuir
em muito o tempo gasto pelo farmacéutico na conferéncia do receituario, sendo o plano de
comparticipagao inserido automaticamente, diminuindo em muito a inseguranga no

atendimento. Constatei realmente que esta é a forma de prescricao maioritaria.

3.3.2 Formagoes

Durante o estagio tive a oportunidade de assistir a varias formagoes na farmacia por

parte de delegados de informagao médica, nomeadamente da Frezyderm®, Jowaé®, Nestlé
Health Science®, Pharma Nord (BioActivo® Croémio, Q10 Forte e Seléniot+Zinco), Zambon

(FIuimuciI®, Monuril®, Monurelle Cranberry®, Movendo®, Spidifen®, Spidiplast®), Baldacci
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(Nitolic®), Ben-u-ron® (Caff e Direct) e da nova embalagem do Voltaren® com aplicador,
esta Ultima no sentido de alertar que, principalmente idosos, tinham apresentado dificuldade
em perceber como é que se procedia a abertura do recipiente e subsequente aplicagao.
Através da Dra. Mara Melo, pude também receber formagao na area da Homeopatia.

Para além destas, presenciei a formagao da Leo Pharma sobre o Enstilar® no Hotel

Grao Vasco em Viseu, cujo objetivo é que subsitua o Daivobet® pomada.

Considero que todas as formagoes foram muito pertinentes, nomeadamente por
terem permitido conhecer melhor certos produtos nao sujeitos a receita médica e cuja
escolha de um em particular para aconselhar cria alguma indecisao por existirem varias
marcas no mercado. Desta forma pude conhecer melhor as caracteristicas destes e fazer um

aconselhamento mais fundamentado e confiante.

3.3.3 Plano Curricular do MICF

O plano curricular do MICF mostra-se muito completo e adequado as varias saidas
profissionais que sugere.

Por o estagio ser a oportunidade de colocar a teoria na pratica, destaco os
conteldos programaticos da unidade curricular de Organizagao e Gestao Farmacéutica que
se apresentaram como relevantes, percebendo-se melhor nesta situagao.

Por haver grande procura por produtos de veterinaria na farmacia, considerei que
teria sido importante a introdugao de casos praticos na unidade curricular de Preparagoes
de Uso Veterinario bem como uma partilha maior dos produtos que encontramos depois no
mercado, quer sujeitos a receita por parte do médico veterinario, quer de venda livre.

Concordo também com a separacio da unidade curricular de Intervengao
Farmacéutica nos Auto-Cuidados de Salde e Fitoterapia, por considerar que limita os
conteldos abordados da segunda, que merecem ser mais explorados no plano curricular,

dado o aumento na procura por alternativas “mais naturais”.

3.4 Ameacas
3.4.1 Numero de Medicamentos Esgotados ou Rateados
A existéncia de um numero consideravel de medicamentos esgotados ou rateados
leva a que, em determinado momento, o profissional que estd a prestar atendimento tenha
de partilhar com o utente que nao tem o medicamento que este precisa em stock. Para além
de isto implicar que o utente, por nao ter adivinhado a situagao, tera de percorrer varias
farmacias até encontrar o medicamento que podera precisar para o proprio dia, e caso nao

o encontre, implicar a interrupgao no tratamento, pode também passar muitas vezes a
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imagem de ma gestao do stock por parte da farmacia, isto se o utente nao compreender em
primeira instancia como é que uma farmacia pode ter um produto, enquanto outra nao.

Para impedir que isto acontega, existia todos os dias um enorme esfor¢o por tentar
arranjar estes medicamentos junto dos armazenistas ou laboratérios, nem sempre tendo
sucesso. Importa referir que esta tarefa roubava tempo aos profissionais que poderia ser

despendido noutro tipo de tarefas igualmente urgentes.

3.42 Alteragao do Prego e Comparticipagao dos Medicamentos

Durante o estagio pude verificar a existéncia de medicamentos que sofreram
alteragoes no Prego de Venda ao Publico (PVP) e nas comparticipagoes por parte do Estado.
Como consequéncia, quando o utente se apercebia que estava a pagar mais do que o
habitual, nomeadamente através da verificagao que o prego nao correspondia ao indicado no
guia de tratamento (impresso anteriormente a esta alteragao), suscitava quase sempre
desconfianga por parte do utente, suspeitando que era a farmacia que estava a cobrar mais
dinheiro pelo medicamento (no caso do PVP ter aumentado ou a comparticipagao
diminuido).

Isto implicou mais uma vez que o profissional que presta o atendimento explique que
o preco dos medicamentos sujeitos a receita médica sao tabelados pelo Estado e que o
aparecimento dos genéricos induz estas alteragoes, enquanto que apenas todos os restantes
estdo sujeitos a margens que, dentro de um intervalo, podem mudar de farmacia para
farmacia, explicando-se assim uma das dinamicas no mercado da industria farmacéutica. Estas
questoes, caso hao gerem compreensao por parte do utente, podem quebrar a fidelidade

deste.

3.4.3 Receitas Manuais

De acordo com a Portaria de 27 de julho de 2015 (Portaria n® 224/2015), as receitas
manuais existem, atualmente, apenas em caso de faléncia do sistema informatico, inadaptagao
fundamentada do prescritor, prescricao ao domicilio ou outras situagoes até um maximo de
quarenta receitas médicas por més.

Apesar do nldmero de receitas manuais que dispensei ser reduzido, por ter
consciéncia que o risco de erro é maior e da minha inexperiéncia, verifiquei que quando
confrontada com estas, a minha atencao focava-se primeiramente na receita em si,
procurando validar todos os aspetos formais e posteriormente confirmar o organismo que
deveria introduzir no plano de comparticipagdo, bem como a embalagem do proéprio

medicamento e sé depois no proprio utente.
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4. Casos Praticos

| Caso Pratico
Um utente, com cerca de oitenta anos, dirigiu-se a farmacia solicitando um

“medicamento para a gripe”. Por forma a apurar mais informagoes, questionei se sentia
dores musculares, febre ou tosse, ao qual o utente responde que tem apenas tosse. Face a
esta declaragao, perguntei se a tosse era com ou sem expetoragao, se era pior a noite ou se
tinha outra patologia associada, por exemplo, diabetes, onde o senhor adiantou que era com
expetoragao, que era igual todo o dia e que tinha diabetes. Aconselhei entao Fluimucil® 600
mg (Acetilcisteina), comprimidos efervescentes, para tomar uma vez por dia apds refeicao e
recomendei a ingestao de liquidos. Ainda assim, caso a tosse persistisse por mais de uma

semana, ou se tornasse purulenta, referi que deveria procurar um médico.

Il Caso Pratico
Uma utente com cerca de quarenta anos dirige-se a farmacia solicitando um produto

para a cavidade oral da avé, cujo aspeto descreve como gretado e com o que parecem aftas.
A pergunta — se tinha comido alimentos acidos e hi quanto tempo apresentava esses
sintomas — respondeu que nao e que duravam ha mais de uma semana, mas que fez um
antibidtico (Amoxicilina + Acido Clavulinico 875 + 125 mg) e uma bomba (Brisomax
Diskus® 100/50 — Fluticasona/ Salmeterol) que desconfiava ter sido a causa. Questionei
entao se apos a bomba costumava bochechar agua, cuja resposta foi negativa. Desta forma,
aconselhei Daktarin® 20 mg/ml gel oral (Miconazol), alertando para a necessidade de sempre
que usasse a bomba, bochechasse e gargarejasse agua apos a inalagao e deitasse fora. Por ser
para uma pessoa idosa, realcei também que deveria escovar a proétese dentdria a noite com o
gel, voltando apenas a usa-la no dia seguinte. Referi também que o gel podia ser engolido,
mas que deveria permanecer o maximo de tempo possivel na boca, devendo fazé-lo quatro
vezes por dia, apds as refeigoes, utilizando metade da colher de medida. Apos o

desaparecimento dos sintomas, continuaria a fazer o tratamento durante uma semana.

Il Caso Pratico
Uma senhora com cerca de vinte e cinco anos dirige-se a farmacia solicitando um

produto para o que suspeitava ser uma infecao urinaria. Respondeu que os sintomas tinham
iniciado naquela manha, sendo a primeira vez que sentia uma enorme e frequente vontade
em urinar, mesmo apos a micgao, ardor e pressao no baixo-ventre. Nao sofria de qualquer
outra patologia. Perante esta informagao, indiquei o HolonProtect Uriﬂash®, rico em Arando
Americano e Uva-Ursina, indicado para o tratamento das afeg¢oes das vias urinarias nao

complicadas, com a posologia de duas capsulas por dia, com um intervalo de doze horas e
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apos refeicao. Como prevencao futura, recomendei a ingestao de muita agua, de sumo de

laranja ou um suplemento de Arando Americano.

5. Consideracoes Finais

O estagio curricular em Farmacia Comunitaria realizado na Farmacia Quaresma
revelou-se como um enriquecimento enorme, permitindo a aquisicao de soft skills essenciais
enquanto futura profissional de saude e a entrada mais confiante no mercado de trabalho.

De facto, os conhecimentos teodricos adquiridos durante o MICF foram a base para
um bom desempenho, mas apenas suficientes quando aliados a experiéncia adquirida através
da pratica.

O estagio permitiu compreender a importancia de cada tarefa, as diferentes posturas
a adotar, as diferentes formas de transmitir informagao por forma a sermos bem entendidos,
bem como a de compreender a informagao e os sinais que nos sao dados pelo utente, a de
recolher/ perceber o feedback por parte dos utentes, para além das suas preferéncias
relativamente a produtos, ligar nomes de principios ativos a homes comerciais e perceber
que esta é uma area de constante atualizagao do conhecimento, havendo a necessidade de
conhecer bem os produtos existentes no mercado, principalmente os que sao mais
publicitados nos media.

No fim, considero ter alcancado todos os objetivos que eram propostos, em grande
parte gragas a equipa técnica da Farmacia Quaresma, que tao bem me acolheu, permitindo
tirar o maximo de partido desta experiéncia, obtendo um conhecimento pleno da realidade

da atividade farmacéutica no contexto da Farmacia Comunitaria.
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RELATORIO DE ESTAGIO EM INDUSTRIA FARMACEUTICA

I. Introducao

Ao percorrer o MICF na FFUC fica para todos claro a panodplia de saidas profissionais
que este proporciona e capacita.

A Ordem dos Farmacéuticos € a associagao publica profissional que representa os
farmacéuticos portugueses e que regula a profissao farmacéutica em Portugal, para além de
ser a entidade responsavel pela atribuicao de seis especialidades farmacéuticas: Analises
Clinicas, Assuntos Regulamentares, Farmacia Hospitalar, Genética Humana, Industria
Farmacéutica e Farmacia Comunitéria.’

Reconhecendo o suprarreferido e valorizando a experiéncia profissional e o
conhecimento que so6 através dela pode ser adquirido, € iniciativa da FFUC o
estabelecimento de protocolos com varias entidades, das diversas especialidades
farmacéuticas. Exemplo destas parcerias é o protocolo estabelecido com a empresa
Bluepharma Industria Farmacéutica, S.A. (BLPH) o qual culminou no estagio com duragao de
3 meses, abaixo descrito.

A preferéncia pela execugao do meu estagio na BLPH assentou no facto de ser de
conhecimento geral a grande expansao em que a BLPH se encontra, de ter sede em
Coimbra, de ser completa ao nivel do ciclo de vida do medicamento, nos seus valores e por
apostar veementemente na formacio dos seus colaboradores. E missio da BLPH fornecer ao
mercado produtos farmacéuticos da maxima qualidade, a pregos competitivos, contribuindo
para a melhoria da qualidade de vida das populagoes. A sua atividade desenvolve-se em trés
areas distintas: i) produgao de medicamentos proprios e para terceiros; ii) investigagao,
desenvolvimento e registo de medicamentos; iii) comercializagio de medicamentos
genéricos.

No seguimento da entrevista presencial, fui integrada no departamento de
“Qualidade do Produto & Compliance” (QP&C), inserido na area de gestao e garantia da
qualidade, sob orientacao da Diretora Técnica / Qualified Person Dra. Maria Teresa Murta e
tutela da Dra. Diva Silva.

Obedecendo novamente as Normas Orientadoras da unidade curricular “Estagio” do
MICF para o ano letivo 2017/2018, o presente relatério apresentar-se-a sob a forma de
andlise da dimensao interna (forgas e fraquezas) e externa (oportunidades e ameagas), vulgo
SWOT. Esta andlise sera fundamentada e relativa a frequéncia do estagio, adequagao do
curso as perspetivas profissionais futuras e integracao da aprendizagem tedrica em contexto

simulado na pratica profissional. Incluir-se-ao observagoes que no decorrer do estagio

23



enriqueceram a aprendizagem, integrantes dos conhecimentos tedricos e observadas na

pratica da frequéncia do mesmo.
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2. Bluepharma Industria Farmacéutica, S.A.

2.1 Contextualizacao Breve

Tabela 3 — Contextualizagao Breve da Bluepharma Industria Farmacéutica, S.A.

Localizagao

Sao Martinho do Bispo
3045-016 Coimbra

Horario de Trabalho realizado

8:30h — 17:30h

Direcio Técnica e Diretora do
Departamento Qualidade do Produto

& Compliance

Dra. Maria Teresa Murta

Colaboradores

Ana Filipa Lemos
Ana Filipa Lourengo
Beatriz Reis
Bruno Pires
Carolina Almeida
Diva Silva

Filipa Machado
Florbela Santos
Henrique Bentes
Joana Pinto
Pedro Bento
Pedro Neves
Rita Gaspar

Rui Assuncao

Rui Pires

Sandra Vieira
Sara Vicente
Sofia Abreu
Sonia Campos
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3. Analise SWOT

Tabela 4 — Analise SWOT do estagio em Industria Farmacéutica na BLPH.

Dimensao Interna

Forcas

Equipa Técnica

Rececao/ Integragao /Atribuicao de um tutor
Elaboragao de Product Quality Reviews (PQRs)
Acoes de Formacgao Interna

Contacto com outros departamentos

Fraquezas

Acoes de formagao a meio do estagio

Dimensao Externa

Oportunidades

Experiéncia adquirida em ambiente industrial e certificado de Boas Praticas de
Fabrico (BPF)
Auditorias externas

Atividade internacional da empresa

Ameacas

Competéncias fora do plano curricular do MICF

3.1 Forgas

3.1.1 Equipa Técnica

A equipa do QP&C ¢ multidisciplinar, qualificada e altamente experiente. Apesar de a

maioria dos colaboradores do QP&C ser mestre em Ciéncias Farmacéuticas, outras areas

disciplinares também estao presentes. Muito para além da area de formagao de cada um,

todos contribuiram para a excelente integragao que me foi proporcionada na BLPH.

Durante o estagio, muitas foram as duvidas levantadas e questoes colocadas dado o a

vontade entre a equipa. Para todas obtive sempre uma resposta esclarecedora e que a

medida que o estagio avangava, me fez perceber a engrenagem do mundo da Industria

Farmacéutica, na area da qualidade do produto, em particular. De facto, nao existisse no

QP&C espirito de equipa e entreajuda, elevada disponibilidade, hospitalidade e boa

disposicao, o estagio curricular nao teria tido o mesmo proveito.

Este departamento encontra-se organizado por areas de trabalho:
e Area dos Equipamentos / Sistemas;

e Area de apoio a Producio;
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e Area de apoio ao Analitico;
e Area de apoio ao Desenvolvimento Galénico;

e Area de Certificagio de Lotes (Diregio Técnica).

3.1.2 Recegao/ Integracao/ Atribuicao de um tutor

A chegada da BLPH, todos os novos colaboradores foram rececionados por um
elemento do Departamento de Recursos Humanos que para além de ter explanado algumas
questoes imediatas Uteis a inclusao no funcionamento da empresa, nos apresentou aos varios
departamentos e forneceu um “Kit de Estagiario”, contribuindo desde logo para uma boa
impressao e integragao na empresa como um todo, nao tendo havido distingao entre
estagiarios curriculares e outras admissoes.

De seguida, é politica da BLPH a atribuicao de um tutor a qualquer novo colaborador
que integre a estrutura empresarial. O tutor tem como missio acompanhar o novo
colaborador, partilhando a cultura e os valores da BLPH, atitudes e comportamentos
adequados ao posto de trabalho.

Para além disso, o tutor é também alguém que, neste caso, apoiou a Diretora do
Departamento na organizacao do estagio curricular e apresentagao do departamento no
sentido de se perceber todas as tarefas, todos os objetivos e metas deste.

Foi preocupagao constante da minha tutora que eu tivesse formacao breve em cada
um dos nichos de trabalho e tivesse sempre todas as duvidas esclarecidas, prestando todo o
apoio que me foi necessario em todos os sentidos.

Considero que a atribuicao de um tutor foi de extrema importancia. Apesar de a
Dra. Maria Teresa Murta ter sido sempre disponivel e preocupada, dada a elevada exigéncia
de um cargo de Diretoria, foi em muito util ter alguém mais proximo dentro do
Departamento a quem pude recorrer em qualquer altura para o correto desempenho das

fungoes que me foram atribuidas.

3.1.3 Elaboragao de Product Quality Reviews (PQRs)

O meu estagio assentou maioritariamente na elaboragao completa de trés PQRs. Os
PQRs sao um requisito das BPF, capitulo |.4. e consistem em revisdes periodicas preparadas
para destacar quaisquer tendéncias (ndo necessariamente visiveis com outros sistemas de
qualidade) e para identificar melhorias na qualidade de produto / processo. Na BLPH, os
PQRs sao elaborados por produto fabricado / embalado / analisado. No caso do presente
estagio, a execugao da tarefa consistia na elaboragao do PQR de produto fabricado (produto
semiacabado), permitindo reunir e contactar com toda a informagao de fabrico relevante de

um determinado produto (Out of Specification (OoS)/ Out of Trend (OoT), reclamagoes,
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desvios, especificagoes, registos de fabrico, relatorios de estabilidades, CAPAs (Corrective And
Preventive Actions), acordos de qualidade, validagoes, protocolos analiticos e certificados de
analise), analisa-la estatistica e analiticamente, com o objetivo de fornecer uma visao geral e
critica da qualidade do produto dentro do periodo em andlise, passivel de suportar a
sugestao de alteragoes que visem a melhoria da qualidade do produto / processo.

Para além da documentacao, foi possivel aceder e contactar com varios sistemas
informéticos, nomeadamente o SAP® (Sistema de Gestio), o JMP® |4 (Software de analise
estatistica), Softwares de acesso aos equipamentos de medicao de dureza, peso e dimensoes
dos comprimidos e capsulas, e Excel.

De realgar que antes de dar inicio ao desempenho desta tarefa, recebi formacao
exaustiva e completa neste sentido tendo tido sempre o apoio dos elementos do QP&C no
esclarecimento de qualquer duvida. Os PQRs elaborados eram sempre revistos pela minha
tutora, que me ajudou a identificar todos os erros ou incongruéncias. Desta forma, foi

possivel melhorar o meu trabalho e conhecimento a cada dia.

3.1.4 Agoes de Formagao Interna

A entrada na BLPH, foi realizada uma visita as instalagdes e proporcionadas varias
formagoes de ambito geral aos colaboradores.

As formagoes sujeitas a avaliagido obrigam a um minimo de 70% de aprovagao,
denotando-se a exigéncia e qualificagao da empresa.

No total foram doze as formagoes de ambito geral em que participei: Plataforma de
Formacao Sucess Factors; Sistema de Gestio Documental e de Gestao de Processos Ennov
Doc e Ennov Process | Perfil User Geral; Evolugao na Bluepharma; Sistemas de Informagao;
Sistemas de Gestao Integrado (SGI): Investigagao, Desenvolvimento e Inovagao; Assuntos
Regulamentares; SGI: Ambiente, Saide e Seguranga no Trabalho; Melhoria Continua; SGI:
BPF; Farmacovigilancia; CEPs e APIs; BluelLean | 5S.

Para além destas, foi-me possivel obter formagao em cada uma das areas de atuagao
do QP&C: Gestao de OoS’s e OoT’s; Revisaio de Registos de Fabrico; Protocolos de
Validagao de processos; Especificagoes de matérias-primas e produto semiacabado;
Libertagoes; Equipamentos; Gestao de Reclamagoes Técnicas; Supervisao da Produgao;
Processo e Registos de Embalagem; Compilagao e Recolha de dados necessarios a
elaboracao de PQRs e elaboracao do referido documento; Andlise da documentacao
especifica necessaria a elaboragao do PQR;

Para além das formagoes referidas, foi-me dada a oportunidade de ler os

procedimentos e normas (SOPs — Standard Operating Procedure) do QP&C, o que me
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permitiu perceber o contexto em que se insere, a sua dinamica, os principios, os objetivos e

as bases da sua atividade, assim como outras SOPs e guidelines necessarias a minha
contextualizagao na empresa e nas tarefas a realizar.

Com isto, observa-se a preocupagao premente da empresa na (in)formagao

constante dos seus colaboradores, sendo este um dos pontos fortes principais e uma das

razoes que motivou a minha candidatura e que em muito contribuiu para a minha evolugao

enquanto aluna finalista do MICF e futura profissional.

3.1.5 Contacto com outros departamentos

E responsabilidade do QP&C assegurar a qualidade e compliance do produto
produzido e certificado pela BLPH. Ao integrar o QP&C, pude-me aperceber da sua
colaboragao interdepartamental, uma vez que o foco principal de trabalho deste
departamento estd, assim, intimamente relacionado com os demais, dependendo em muitos
casos, uns dos outros para a correta execucao das tarefas e fluidez do trabalho e da
comunicagao (Assuntos Regulamentares, Gestio da Qualidade, Planeamento e Gestao da
Produgao, Controlo de Qualidade, Desenvolvimento Analitico e Galénico, Investigacao, e
outros departamentos de suporte).

Este grau de envolvimento com outros profissionais inseridos nos seus respetivos
contextos e como tal, cada um com a sua visao sobre um determinado conceito, considero
que é uma hercllea mais-valia do QP&C, permitindo o estabelecimento de discussoes
proficuas e uma maior aprendizagem sobre o que envolve a industria farmacéutica, para além
das diferentes perspetivas que sao entiao adquiridas e Uteis a resolugao de dificuldades, bem

como o desempenho de fungoes quotidianas.

3.2 Fraquezas
3.2.1 Agoes de formagao a meio do estagio
Apesar de todas as sessoes de formagao terem sido proveitosas, a sua realizagao a
meio do estdgio tornou algumas menos essenciais a altura e necessarias aquando do inicio do
exercicio das fungoes. Este facto foi motivado pela saida do elemento do Departamento dos
Recursos Humanos responsavel pela vertente da formagao e posterior ingresso de um novo

colaborador para o mesmo lugar.
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3.3 Oportunidades
3.3.1 Experiéncia adquirida em ambiente industrial e certificado de BPF
A experiéncia adquirida em ambiente industrial € em muito valorizada no ramo da
industria farmacéutica, constituindo este estdgio uma oportunidade. O facto de a BLPH ser
alvo de varias auditorias/ inspegoes externas e cumprir os varios requisitos de exigéncia,
gera a emissao de certificado pelas devidas entidades, confirmando o trabalho segundo
pressupostos das BPF, de acordo com as diretrizes emanadas nao sé pela Uniao Europeia,
como também pela FDA, ANVISA, SFDA, entre outras, elevando a confianga nos produtos
produzidos pela BLPH, bem como na proépria organizagao.
A BLPH possui certificagao do seu Sistema de Gestao da Qualidade, Ambiente, Seguranga
e Salde Ocupacional e Investigagao, Desenvolvimento e Inovagao, segundo as normas NP
EN ISO 9001, 14001, OHSAS 18001, Regulamento EMAS e NP 4457.
Todas estas conformidades verificadas traduzem-se numa mais-valia para os
colaboradores, que devem ter elevado conhecimento destas normas, algo que é

posteriormente valorizado.

3.3.2 Auditorias/ Inspegoes externas

Durante o periodo de estagio, a BLPH foi auditada por duas entidades externas. Este
ponto é considerado como uma oportunidade, uma vez que me permitiu observar as tarefas
necessarias a preparagao de uma auditoria, bem como perceber a sua dindmica.

O facto de a BLPH receber auditorias externas com frequéncia (média de 2
auditorias/ inspe¢oes por més em 2017), revela varias oportunidades para a identificacao de
pontos de melhoria e a obrigagao da BLPH em estar sempre atualizada e em concordancia
com os mais diversos requisitos por parte de entidades reguladoras e de clientes,

inclusivamente.

3.3.3 Atividade internacional da empresa
Tendo em conta a significante fatia de exportagao da BLPH (85,1% em 2017), varios
sao os clientes internacionais (mais de 120 em 2017), o que se traduz numa variedade
enorme de requisitos e especificagoes. Este facto permitiu perceber até que nivel e em que
pontos esta diversidade afeta o QP&C, bem como toda a empresa, e conhecer as diferengas
mais notorias entre o mercado europeu e o mercado internacional e como se procede a

esta gestao.
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3.4 Ameacas
3.4.1 Competéncias fora do plano curricular do MICF

Apesar do rico e completo plano curricular do MICF, no QP&C existe uma forte
necessidade de conhecimentos em Microsoft Excel e estatistica no sentido de analisar a
capacidade dos processos de fabrico que determinam os parametros considerados criticos
do produto.

Neste sentido, considero que seria uma mais-valia a aplicagdo concreta de casos
praticos que exercitem a capacidade critica dos estudantes neste sentido e os capacitem a
chegada do mercado de trabalho.

De realgar que esta “ameaca” foi antagonizada pela exceléncia da equipa do QP&C e

por todos os ensinamentos que tao bem me transmitiram neste sentido.

4. Considerag¢oes Finais

O estagio curricular em Indastria Farmacéutica, em particular no QP&C da BLPH
revelou-se um enriquecimento enorme, incrementando o gosto pessoal por esta area e a
aquisicao de competéncias chave enquanto futura profissional, permitindo a entrada mais
confiante no mercado de trabalho.

Varias foram as situagoes onde os conhecimentos tedricos adquiridos durante o
MICF, nomeadamente nas unidades curriculares de Assuntos Regulamentares, Gestao e
Garantia da Qualidade e Tecnologia Farmacéutica viram aplicagao, contudo, sé agora quando
aliados a experiéncia foi permitido perceber de maneira mais clara a forma como se
interligam e como a Industria Farmacéutica trabalha num todo.

O estagio permitiu compreender a importancia e finalidade de cada tarefa; a
finalidade e elaboragao de PQRs, um requisito abrangente a qualquer industria; a enorme
abrangéncia, objetivos e metas do QP&C.

No fim, considero ter tirado o melhor partido deste primeiro contacto com a
Industria Farmacéutica e alcangado todos os objetivos que eram propostos, algo que sem a
equipa eximia do QP&C, que tao bem me acolheu e transmitiu tantos conhecimentos, nao
tinha sido de todo possivel.

A BLPH revelou-se assim uma excelente opgao para a realizagao desta etapa do

MICF, também pelos valores que se pauta, todos os dias.
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MONOGRAFIA

I. Introducio

Atualmente observa-se um aumento crescente do consumo de produtos naturais, em
particular produtos de salde a base de plantas. Este elevado consumo deve-se a diversos
fatores, nomeadamente, a graves efeitos secundarios observados em farmacos de sintese; ao
aumento da auto-medicagdao, onde os produtos a base de plantas sio, em geral, menos
perigosos e por isso mais aptos; ao maior conhecimento quimico, farmacologico e clinico de
farmacos vegetais e derivados; a existéncia de métodos analiticos que garantem um melhor
controlo da qualidade; ao desenvolvimento de novas formas de preparagao e administragao
de produtos a base de plantas e ao seu fabrico em laboratorios especializados com
qualidade, eficacia e seguranga, e principalmente, ao aparecimento de legislagio adequada a
este tipo de medicamentos.*

Neste contexto, também os 6leos essenciais e/ou produtos de salide que integram
oleos essenciais ou os seus principais compostos tém um papel importante na area da saude.
Oleos essenciais sio misturas complexas de compostos organicos volateis, maioritariamente
terpendides de baixo peso molecular e fenilpropandides, extraidos de plantas aromaticas por
destilagdo, ou por expressao, no caso dos frutos do género Citrus’. Podem ser administrados
por via inalatéria (com a agao mais rapida por ser uma via direta até ao Sistema Nervoso
Central - SNC), transdérmica ou oral. Aromaterapia € o termo usado para a utilizagao dos
dleos essenciais com finalidade terapéutica.’®

As propriedades dos 6leos essenciais sao desde ha muito reconhecidas. Na Biblia sao
mencionados para curar a mente, o espirito e o fisico, no antigo Egito foram usados como
perfumes, mas também no processo de mumificagao. No século XVI, nasce a aromaterapia
moderna na Alemanha. Em 1910, Otto Wallach ganha o Prémio Nobel da Quimica gragas ao
seu trabalho com terpenos’.Também no século XX, os dleos essenciais comegaram a ganhar
importancia na industria e René-Maurice Gattefossé, francés, foi considerado um dos
fundadores da aromaterapia contemporanea.®

Atualmente, inUmeras sao as aplicagoes dos Oleos essenciais, nomeadamente nas
industrias alimentar, farmacéutica, cosmética e perfumaria, particularmente devido as suas
propriedades odoriferas e medicinais.®

A aromaterapia € uma modalidade terapéutica que pode ser incluida nas denominadas
Terapéuticas Complementares Alternativas (TCAs). Por exemplo, um inquérito revelou que

57% de doentes cirurgicos usam algum tipo de Terapéutica Complementar Alternativa,

31



Monografia
sendo que mais de 75% estavam dispostos a usar TCA e 35% gostariam de adicionar
relaxamento na anestesia.’

No mesmo inquérito, as principais razoes apontadas para a adesao a TCAs, foram:
efeitos secundarios reduzidos ou nulos (35%); efetividade igual ou superior a terapéutica
convencional (11%); seguranca (13%); outros motivos (14%).

Um elevado numero de plantas aromaticas e respetivos oleos essenciais sao muito
usados na area da saude, como por exemplo, a Lavandula angustifolia Mill. (LA) e o seu dleo
essencial (OE).

O uso da LA é ja reconhecido pela Agéncia Europeia do Medicamento, onde o
Comité dos Medicamentos a Base de Plantas concluiu, com base no seu uso tradicional, que
o respetivo OE pode ser usado no alivio de sintomas ligeiros de stress e fadiga, bem como no
alivio temporario da dificuldade em adormecer, para adultos e criangas com mais de 12
anos.'°

O principal objetivo deste trabalho visa avaliar as potencialidades do OE de LA na
ansiedade, onde as benzodiazepinas representam um problema de saude publica pelo seu
consumo descontrolado; na depressao, que afeta um elevado niumero de pessoas e onde os
antidepressivos representam também uma ameaga; na deméncia, cuja prevencao deve estar
na ordem do dia, por nao haver nenhum tratamento eficaz na sua resolugao; na epilepsia,
que preocupa tantas familias, para além dos proprios doentes, por muitos nao responderem
a terapéutica instituida; e na dor, comum a tantas situagoes clinicas e cuja resolugao ¢ a
primeira prioridade para o bem-estar. Genericamente, pretende-se demonstrar o potencial
deste 6leo essencial em patologias do SNC.

Neste sentido, sao apresentados diversos estudos que demonstraram a efetividade
do OE de LA nestas patologias e os seus mecanismos de agao.

Sao, ainda referidas, resumidamente, outras plantas medicinais cujos 6leos essenciais

possuem potencialidades nesta area.
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2. Oleo essencial de Lavandula angustifolia, Mill.

A LA, comumente denominada de alfazema, é uma planta medicinal do género
Lavandula, da familia Lamiaceae, que cresce no Mediterrineo.! O seu OE é obtido por
destilagio a partir das partes aéreas floridas'® e usado tradicionalmente em vérios paises
desde a antiguidade, tendo sido mencionado como tendo capacidades anti-inflamatorias,
antidepressivas e ansioliticas.®

De acordo com a monografia da Farmacopeia Europeia 9.5, a composicao do OE de

LA obtido por destilagao das partes floridas é apresentada na Tabela 5.

Tabela 5 — Composigao do OE de LA.

Componentes Teor (%)
Acetato de linalilo 25,0 — 47,0%
(S)-Acetato de linalilo <1,0%
Linalol 20,0 — 45,0%
(S)-Linalol <12,0%
Terpinen-4-ol 0,1 —8,0%
3-Octanona 0,1 —5,0%
Lavandulol >0,1%
Acetato de lavandulilo >0,2%
[,8-Cineol <2,5%
a-Terpineol <2,0%
Canfora <[,2%
Limoneno <[,0%

3. Potencialidades do 6leo essencial de alfazema (Lavandula angustifolia) em

patologias do sistema nervoso central

3.1 Ansiedade
De acordo com dados de 2015 da Organizagao Mundial de Saude (OMS), 3,6% da
populagao mundial sofre de ansiedade. Esta percentagem apesar de pequena, reflete 264
milhoes de pessoas e um aumento de 14,9% em relagao a 2005, consequéncia do aumento e
envelhecimento da populagio."
Portugal é um dos paises com maior consumo de ansioliticos, maioritariamente
benzodiazepinas (Anexo ). Segundo o Programa Nacional para a Saude Mental (PNSM), o

aumento da prescrigao de ansioliticos representa um risco para a satde publica.'
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Em Portugal, o alprazolam, lorazepam e diazepam (DZP), sao as benzodiazepinas mais
utilizadas."

Este aumento de prescrigao levanta preocupagoes uma vez que estes farmacos tém
como efeito secundario a sedagao e levantam o risco de dependéncia e habituagao, o que
dificulta a interrupgao posterior do tratamento. Por isto, as benzodiazepinas devem apenas
ser utilizadas no tratamento da ansiedade e das alteragoes do sono patologicas, evitando-se
o seu uso em formas ligeiras e moderadas, devendo ser limitadas no tempo.'?

O “silexan” é uma substincia ativa patenteada constituida pelo oleo essencial
resultante da destilagao a vapor das flores de LA e que obedece aos critérios da
Farmacopeia Europeia. E o principio ativo da Lasea®, um medicamento constituido por
capsulas de libertagio imediata de 80 mg de silexan. Na Alemanha, desde 2009 este
medicamento esta registado como produto medicinal a base de plantas para o tratamento de
estados de alerta durante episddios de ansiedade numa dose recomendada de 1x80 mg."

O OE de LA mostrou inibir a ligagao ao transportador da serotonina (SERT) (Anexo
2) e ser antagonista dose-dependente do recetor N-metil D-Aspartato (NMDA) do
glutamato (Anexo 3)." Mostrou ainda diminuir o potencial de ligagio aos recetores
5HT,,"*"%e inibir os canais de clcio dependentes de voltagem em sinaptossomas, reduzindo
o influxo de Ca®" através dos tipos N e P/Q no hipocampo, responsaveis pelo aumento da
libertagio de neurotransmissores como o glutamato e a noradrenalina.''®

O estado de deméncia, que pode ser induzido em ratos de laboratério com a
administragao de escopolamina (Sco), caracteriza-se também por um elevado grau de
ansiedade. Através do teste do labirinto elevado, que consiste num labirinto em X onde dois
bragos estao tapados (as escuras) e outros dois estao expostos (2 luz), pode-se medir o grau
de ansiedade dos animais. Quanto mais ansiosos, mais tendéncia inata tém para permanecer
nos bragos tapados. Um estudo'” avaliou o efeito do dleo essencial de LA, Lavandula hybrida
Rev. e silexan em ratos submetidos ao teste do labirinto elevado. Os resultados, que sao
apresentados na Figura |, mostram que tanto o OE de LA como o silexan diminuiram

significativamente o nivel de ansiedade nos animais utilizados no estudo. No entanto, o OE

de L. hybrida foi mais ativo do que o OE de LA na redugao da ansiedade.
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Figura | — Efeito ansiolitico dos 6leos essenciais de LA (LO1), Lavandula hybrida (LO2)
e do silexan expresso pelo tempo despendido no brago destapado no teste do labirinto
elevado. *p<0,0001 vs. grupo controlo. Reproduzido da referéncia [17].

Um ensaio com aleatorizagao e controlado com placebo estudou o efeito do silexan
em cerca de 300 pessoas com depressao e ansiedade (80 mg/dia durante 70 dias). O nivel de
ansiedade foi medido através da escala de Hamilton (HAMA) e os resultados sao

apresentados graficamente na Figura 2."

—&— Silexan (n=159)
v Placebo (n=156)

(Baseline) Treatment week

Figura 2 — Resultados na HAMA ao longo do tempo. *p<0,05. Reproduzido da referéncia [13].

O grafico mostra que o silexan tem um efeito benéfico comparando ao placebo,
tornando-se significativo as 4 semanas. Observou-se uma redugao de 10,8+9,6 para o silexan
e 84189 para o placebo (p=0,02). O efeito benéfico foi observado quer em termos
psiquicos quer em termos sométicos."

Outro estudo comparou o efeito de 80 mg de silexan com uma benzodiazepina, o
lorazepam (0,5 mg), em cerca de 70 doentes com distUrbio ansioso generalizado. O nivel de
ansiedade foi também medido através da HAMA e os resultados sao os apresentados no

grafico da Figura 3.'®
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Figura 3 — Resultados da HAMA ao longo do tempo. Reproduzido da referéncia [18].

O grafico mostra que o silexan apresenta a mesma efetividade que o lorazepam com
a vantagem de o primeiro nao possuir efeitos sedativos, nem o risco de dependéncia e
abuso.'®

Desta forma, o silexan e por conseguinte o OE de LA demonstram ser uma boa
alternativa para a diminuicao do uso de benzodiazepinas e satisfazer os que procuram uma

opgao mais natural e segura.

3.2Depressao

A depressao afeta mais de 300 milhoes de pessoas de todas as idades. Cerca de
800 mil pessoas cometem suicidio por ano, a segunda principal causa de morte em jovens
entre os |5 e os 29 anos"’.

Face a estes numeros, € importante ressalvar o desempenho de um correto
diagnostico, combatendo o uso abusivo de antidepressivos, sem no entanto privar quem
deles realmente necessita.

A depressao pode ser reacional/ neurodtica, quando tem uma motivagao definida e
diagnosticada, ou enddgena/ psicética quando o seu diagnodstico a relaciona com alteragoes
na concentragcao de varios neurotransmissores e mediadores do SNC. Pode também estar
associada a ansiedade, disturbio do sono, entre outros.

Neste sentido, a OMS reconhece a importancia do didlogo para com estes doentes,
tendo desenvolvido uma campanha que foi o tema do Dia Mundial da Saude em 2017

“Depression: Let’s Talk”"”.
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Alguns dos efeitos secundarios dos antidepressivos sao: nausea, insonia, disfungao
sexual, sindrome de suspensao dos inibidores da recaptacao da serotonina que inclui, por
exemplo, cefaleias.”

O SERT ¢é um dos alvos terapéuticos dos inibidores da recaptagao da serotonina e
dos antidepressivos triciclicos. O citalopram é um inibidor seletivo da recaptagio da
serotonina, e a sua ligagao foi antagonizada pelo OE de LA sendo este um dos mecanismos
que justificam o seu efeito antidepressivo (Anexo 2)", para além do efeito referido nos
recetores 5-HT,,.

A depressao é um dos estados caracteristicos dos doentes com deméncia. Um
estudo teve como objetivo induzir o estado de deméncia em ratos através da administragao
de Sco (0,7 mg/kg)."” A Sco é um antagonista dos recetores muscarinicos da acetilcolina. De
seguida realizou-se o teste da natagao forgada, onde se mediu o tempo despendido a flutuar,
com o minimo de movimentos e o tempo de natagio, com movimentos ativos. Foram
testados os oleos de L. angustifolia (LA) e de L. hybrida, bem como o silexan. Os resultados
sao apresentados na Figura 4 e mostram que a inalagio do OE de LA aumenta
significativamente o tempo de proatividade e diminui o tempo de passividade, promovendo

um maior estado nao depressivo do que o silexan e a Lavandula hybrida.
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Figura 4 — Efeito dos 6leos essenciais de Lavandula angustifolia (LO1) e Lavandula hybrida
(LO2) no tempo de imobilidade e no tempo de natagao em ratos, com a duragao de 6
minutos. *¥p<0,00001, *p<0,001 vs. Grupo controlo. Reproduzido da referéncia [17].

Um ensaio com aleatorizagao e controlado com placebo estudou o efeito do silexan
em cerca de 300 pessoas com depressao e ansiedade (80 mg/dia durante 70 dias). O grau de
depressio foi analisado através da utilizacio da escala de Montgomery Asberg (MADRS) cujo

resultado é apresentado na Figura 5.
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Figura 5 — Resultados na MADRS ao longo do tempo. *p<0,05, **p<0,01.
Reproduzido da referéncia [13].

O grafico apresentado indica que apods praticamente 2 semanas existe um claro efeito
positivo no tratamento da depressao, que se torna significativo ao fim de 4 semanas e €
mantido até a décima semana. Observou-se uma reducao de 9,21+9,9 para o silexan e de
6,1+7,6 para o placebo (p<0,01). O mesmo estudo indicou ainda uma melhoria significativa
na qualidade de vida dos doentes que tomaram silexan, os quais mostraram faltar menos dias
ao trabalho, escola ou universidade, bem como uma diminuigao de dias menos produtivos.
Houve também melhorias no bem-estar fisico, para além do mental."

Outro estudo recorreu a 8 doentes com um elevado grau de depressao que
tomaram concomitantemente os antidepressivos prescritos habituais e Lasea® (80 mg). O
efeito sobre a depressao foi avaliado utilizando a escala de Hamil para a depressao (HAMD-

17) e os resultados apresentam-se na Tabela 6.

Tabela 6 — Resultados na escala HAMD-17. Reproduzido da referéncia [21].

Case 1 2 3 4 5 6 7 8
HAMD-17 total score
Baseline 23 20 18 19 24 21 23 14
Week 1 18 18 18 21 21 16 19 15
Week 2 19 NA 16 19 18 19 12 8
Week 3 NA NA 10 19 NA 20 13 7

Os pacientes |, 3, 7 e 8 realizaram uma posologia 0-0-1, os pacientes 2 e 6 uma
posologia de 1-0-1, o paciente 4 tomou 0-0-1 na primeira semana e |-0-1 na segunda
semana, enquanto o 5 fez 1-0-0.”

Observou-se que a combinagio da toma prescrita de antidepressivo com Lasea®
provocou uma diminui¢ao na escala de HAMD-17 nos pacientes |, 3, 5, 7 e 8, traduzindo um
efeito benéfico para os doentes. Contudo, os pacientes que tomaram uma dose superior a

uma capsula didria, ndo mostraram uma melhoria tio clara.”
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A depressao poés-parto é também muito frequente e preocupante. Este tipo de
depressao afeta | em cada 6 mulheres, sendo bastante comum. Quando associada a
ansiedade, leva a diminuicao da produgao de oxitocina e por conseguinte da produgao de
leite, trazendo também consequéncias para o recém-nascido.”

Um estudo foi realizado com o objetivo de investigar o efeito do OE de LA na
prevencao da ocorréncia de stress, ansiedade e depressao em mulheres apos o parto. 140
mulheres inalaram 3 gotas do OE de LA a cada 8h durante 4 semanas e os resultados foram

os apresentados na Tabela 7 e Tabela 8.7

Tabela 7 — Comparagao da média e SD do nivel de stress, ansiedade e depressao entre o
grupo controlo e o grupo sob tratamento. Reproduzido da referéncia [23].

Time Group Stress Anxiety Depression
Mean (SD} Pvalue” Mean (SD} Pvalue, t Mean {SD) P value, ¢
Two weeks after intervention Study 5.31(4.42) 0.012 2.19(242) P=0.001 3.39(2.78) P=0.003
Contral  7.34(5.16) 2.63(3.88) (=-4.466 56 (4.37) £=-3.587
One month after intervention Study 4.10(3.92) 0.001 1.27 (2.15) P=0.001 221(24) P=0.001
Control 7.59(5.14) 4.46 (3.66) £26.274 5.73(4.13) £-6.149
Three months after intervention Study 3.81(3.48) 0.001 1.23(1.94) P=0.001 2.13(2.44) P=0.001
Contrdl  7.27 (5.11) 413(3.43) =-5877 5.07 (3.97) £-5.287
ANOVA significance level to investigate 0.001 0.001 0.001
the effect of time
ANOVA significance level to investigate 0.001 0.001 0.004
the effect of group

*Mann-Whitney test. SD: Standard deviation

Tabela 8 — Comparagao em frequéncia da depressao entre os dois grupos.
Reproduzido da referéncia [23].

Time Group No. (%) Pvalue”
Study Control

Two weeks Depressed 13(186) 25(35.7) 0.023

after intervention

Gne month Depressed 2(2.9) 21 (30.0) 0.001

after intervention

Three months Depressed 3(4.3) 17 (24.3) 0.001
after intervention

*Chi-equare

A depressao pos-parto por norma diminui ao longo do tempo. Contudo, a
diminuicao refletida pelos resultados foi maior para o grupo de tratamento em relagao ao
grupo controlo (sem tratamento). Esta diferenca foi maior no primeiro e terceiro meés.
Assim, conclui-se que a inalagaio do OE de LA pode prevenir a ocorréncia de stress,
ansiedade e depressio pos-parto em mulheres.”

Outro estudo reuniu 539 adultos com disturbio ansioso generalizado e comparou o
efeito do placebo, 20 mg de paroxetina (um antidepressivo), 80 e 160 mg de silexan tomadas
diariamente durante |0 semanas. Foi medido o efeito na depressao através da escala de

Hamilton. No fim do estudo, o efeito total foi de uma diferenca de -5,2+4,8 (n=119) para o
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silexan 160 mg/dia, -4,1+5,0 (n=133) para o silexan 80 mg/dia, -3,9+4,1 (n=130) para a
paroxetina e -2,8+4,7 (n=134) para o placebo. Os valores negativos significam melhoria e as
significancias foram de 0,024 (silexan 80 mg/dia vs. placebo), <0,001 (silexan 160 mg/dia vs.
placebo) e 0,036 (paroxetina vs. placebo). Desta forma, o OE de LA mostrou superar o
efeito de um antidepressivo inibidor seletivo da recaptacio da serotonina.”*

O OE de LA mostrou assim ter um efeito benéfico sobre a depressao. Isto podera
auxiliar doentes que nao respondam as terapéuticas ou até mesmo fazer um uso de doses
mais baixas de antidepressivos, diminuindo os seus efeitos secundarios. Por ultimo, poder-

se-a considerar o OE de LA nos estados minor de depressao.

3.3 Deméncia/ Alzheimer

O estado de deméncia afeta cerca de 50 milhoes de pessoas em todo o mundo,
somando-se perto de |10 milhdes de novos casos a cada ano. Estima-se que em 2030 o
nimero total de casos aumente para 82 milhdes e em 2050 para 152 milhes de pessoas.”

Estes numeros traduzem-se naturalmente em implicagoes sociais e econdmicas. Em
2015 estimou-se que o custo global para a sociedade relacionado com a deméncia ficou em
cerca de 700 bilides de euros (1,1% do Produto Interno Bruto) e a previsao é de que o valor
suba para |,7 trilides em 2030.”

Estes valores preocupam a OMS, considerando a deméncia como uma prioridade de
saude publica, desenvolvendo um Plano de Agao Global de resposta a implementar entre
2017 e 2025.%

A doencga de Alzheimer é a forma mais comum de deméncia, constituindo entre 60 e
70% dos casos.”

Atualmente, as terapéuticas convencionais para a deméncia e o Alzheimer incluem o
uso de antipsicéticos, como o haloperidol, risperidona ou quetiapina e inibidores da enzima
Acetilcolinesterase (AchE), tais como o donezepilo, rivastigmina ou galantamina,
respetivamente.”

Os antipsicoticos sio conhecidos por aumentarem a mortalidade® e também pelos
seus varios efeitos secundarios: aumento de peso, efeitos extrapiramidais, sedagao; enquanto
os inibidores da AchE tém como reagdes adversas nauseas, vomitos e diarreia.”

Neste sentido, medicinas complementares e alternativas como a aromaterapia
surgem como potencialmente uteis na gestao destas patologias.

Foi ja demonstrado que o OE de LA inibiu a ligagao de radioligandos aos recetores
muscarinicos M,, 5-HT,,, H; da histamina e do GABA,, neste Ultimo (Anexo 4) através do

seu canal iénico”, nio impedindo a ligagio de agonistas e benzodiazepinas.®
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Adicionalmente, a LA provou ter um efeito neuroprotetor através das suas
capacidades: antioxidantes (Anexo 5, Anexo 6), tendo aumentado a atividade especifica de
enzimas antioxidantes do organismo e a diminuicdo do Malondialdeido (MDA) - um
indicador da peroxidagio lipidica®; antiapoptotica (Anexo 7), tendo mostrado auséncia de
padrées de fragmentacio de Acido desoxirribonucleico (DNA)%; inibidoras da ligagio do
glutamato aos recetores NMDA (Anexo 8)”, protegendo da neurotoxicidade do glutamato;
e de inibigio da enzima AchE (Anexo 9)*.

Viérias investigagoes foram levadas a cabo para averiguar a acdo do OE de LA na
deméncia.

Um estudo piloto realizado nos Estados Unidos da América® contou com 23
participantes dos 70 aos 100 anos de idade cuja maioria incidiu nos 70-85 anos. O OE de LA
foi difundido no ar e depois inalado durante 20 minutos, duas vezes por dia, durante 2
meses. Os resultados obtidos a partir do inquérito “Behaviour/ Intervention Monthly Flow
Record” sao apresentados na Tabela 9 e Tabela |0 mostrando uma clara redugao de
frequéncia de incidentes comportamentais, sendo a significincia maior na agitagao, em
particular nos individuos entre 70 e 85 anos. Foi desta forma sugerido que o tratamento
com LA fosse utilizado como complementar a terapéutica convencional em pessoas com

demeéncia entre os 70 e os 85 anos.

Tabela 9 — Frequéncia de sinais comportamentais. Reproduzido da referéncia [26].

Pre- Post- p value
intervention intervention
Total number of behavioral incidences 487 310 06
Restlessness/wandering 343 282 8
Agitation 129 25 001
Anger 10 5 5
Anxiety 5 0 1.0

Tabela 10 — Comparagao de sub-grupos na frequéncia de incidentes comportamentais.
Reproduzido da referéncia [26].

Pre-intervention  Post-intervention  p value

Total number of incidences

Age p=.5
70-85 331 228
86-100 156 82
Gender p=.3
Male 391 299
Female 9% 1
Agitation 129 25 p=.001
70-85 58 17
86-100 Al 8
Restlessness/wandering 343 282 p=.8
Anxiousness 5 0 p=10
Anger 10 5 p=.5
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Outro estudo teve como objetivo avaliar a eficicia do OE de LA no tratamento da
agitagdo na deméncia severa. Para isso o OE de LA foi administrado por via inalatoria numa
concentragao de 2% a |5 individuos que foram posteriormente inquiridos através da
“Pittsburgh Agitation Scale” (PAS). Esta escala mostrou uma tendéncia para a agitagao se
manter ou diminuir. Os resultados da utilizacio do OE de LA encontram-se na Tabela || e
Tabela 12 e mostraram haver melhor eficicia no Alzheimer e deméncia vascular, onde o

numero de casos de melhoria foi maior.’'

Tabela | | — Resultados PAS. Reproduzido da referéncia [31].

Patient Number Median PAS score
Placebo Lavender oil
| 4 4
2 4 3
3 4 2
4 4 1
5 3 1
6 4 4
7 6 5
8 3 5
9 7 5
10 3 3
11 4 3
12 7 7
13 4 2
14 3 2
15 4 4

Tabela 12 — Resultado PAS por tipo de estado de deméncia. Reproduzido da referéncia [31].

Diagnosis (No.) Numbers of patients showing change on PAS

Improvement No change Worsening

Alzheimer’s Disease (4) 3
Vascular dementia (7) 5
1

—

Dementia with Lewy Bodies (3)
Fronto-temporal lobe dementia (1)

| [SS IS

O Alzheimer é uma doenca neurodegenerativa que afeta principalmente o
hipocampo, caracterizando-se por perda de memoéria e capacidade de aprendizagem, tendo
sido vérios os estudos que provaram a mais-valia do OE de LA nesta patologia.’”

Um deles, publicado em 2012", utilizou um labirinto com oito aberturas, onde cada
um tinha um copo com comida. Os ratos foram treinados durante 4 dias para encontrarem a
comida e a ingerirem. De seguida, apenas 5 das 8 aberturas (sempre as mesmas)
apresentavam o copo com comida. Foram assim avaliados os erros da “memoria de
trabalho” (entrar numa abertura que tinha comida, mas onde ja tinha estado anteriormente)
e os erros da “memodria de referéncia” (entrar numa abertura que nao tinha comida). A

memoria de referéncia refere-se a memoria de longo prazo (memorizar as posi¢coes que
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tinham comida durante o treino) e a memoria de trabalho diz respeito a memoria de curto
prazo (memoria das aberturas onde ja tinha entrado).

Os resultados sao apresentados na Figura 6, provando que a inalagio do OE de LA

tem um efeito positivo quer na memoria de curto quer de longo prazo em relagao ao
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Figura 6 — Efeitos do oleo essencial de Lavandula angustifolia (L1) e Lavandula hybrida (L2)
nos erros da memoria de curto prazo (A) e de longo prazo (B) e o tempo despendido para
ingerir o alimento dos 5 copos do labirinto (C). *p<0,0001vs. grupo controlo. Sco 0,7 mg/kg.

Reproduzido da referéncia [17].

Farmacos redutores do colesterol indicaram diminuir a prevaléncia de Alzheimer por
diminuirem a formacao da placa B-amildide. O linalol mostrou também ter uma atividade
redutora dos niveis plasmaticos de colesterol total, Low density lipoprotein (LDL) e
triglicerideos. Sendo o linalol um dos componentes da LA, este podera ser mais um
argumento que suporta o seu uso na prevencio/ gestio da doenca de Alzheimer.**

Desta forma, considera-se que a LA tem um efeito positivo em individuos com
deméncia que devera ser considerado como complementar a medicina convencional, com

foco no bem-estar do doente. Tome-se como exemplo a Australia, onde na deméncia, a LA

é prescrita tipicamente numa logio a 2,5% para aplicacio tépica.”

3.4 Convulsées/ Epilepsia
A epilepsia é a doencga cronica cerebral mais comum no mundo e afeta pessoas de
todas as idades caracterizando-se por episddios convulsivos. Dados da OMS revelam que

cerca de 50 milhdes de pessoas sofrem de epilepsia e que apenas 70% responde ao
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tratamento. A cada ano, 2,4 milhdes de pessoas sao diagnosticadas com epilepsia. Estas e
respetivas familias sofrem muitas vezes de estigma e discriminagiao, sendo importante
consciencializar a populagao em geral para os sintomas e sinais destes doentes para além de
melhorias nas terapéuticas existentes.”®

A OMS reconhece esta patologia como um problema de saide publica, promovendo
uma campanha global de consciencializagio e sensibilizagdo chamada “Out of the Shadows”.*

Os antiepilépticos mais utilizados, como por exemplo, a pregabalina, acido valproico
ou levetiracetam, possuem inimeros efeitos adversos, entre os quais sonoléncia, hirsutismo
ou aumento de peso.”

Assim, outros tratamentos complementares, onde se inclui extratos de plantas, como
por exemplo, oleos essenciais, podem ser potencialmente uteis nesta patologia. Neste
contexto, foi j4 demonstrado o efeito anticonvulsivo do OE de alfazema através de um
estudo que nao especificou a espécie utilizada. A Tabela 13 e a Tabela 14 ilustram a
influéncia da inalagdo do OE mencionado em convulsdes induzidas por firmacos e por

choque elétrico, respetivamente.”’

Tabela |13 — Influéncia da inalagao do OE de alfazema em convulsoes induzidas por farmacos.
Reproduzido da referéncia [37].

Drug Lavender oil Convulsion Death
No. of positive results

(mg/kqg) (ml) No. of animals tested
Pentetrazol

50 0.0 7/7 7/7

0.3 1/7 1/7

0.5 1/7 0/7

1.0 0/7 0/7

100 0.0 7/7 7/7

1.0 5/7 6/7
Nicotine

7.5 0.0 7/7 7/7

0.3 3/7 5/7

0.5 3/7 2/7

1.0 2/7 1/7
Strychnine

2.5 0.0 3/3 3/3

0.3 3/3 3/3

0.5 3/3 3/3

1.0 2/3 3/3

Inhalation time: 15 min
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Tabela 14 — Influéncia da inalagao do OE de alfazema em convulsdes induzidas por choque
elétrico. Reproduzido da referéncia [37].

Lavender oil Tonic flexion Tonic extension Clonic convulsion Death
(ml)
0.0 7/7 7/7 4/7 1/7
0.3 7/7 6/7 3/7 2/7
0.5 7/7 4/7 4/7 0/7
1.0 7/7 3/7 1/7 1/7

No. of positive results

No. of animals tested

Os resultados mostraram desta forma reduzir as convulsées induzidas pela nicotina,
pentetrazol na concentragao de 50 mg/kg mas nao de 100 mg/kg, nem da estricnina. O
numero de mortes reduziu também para o pentetrazol 50 mg/kg e nicotina. Houve também
reducio de convulsdes tonicas extensivas e clénicas.”’

Também o linalol, um dos seus compostos maioritarios do OE de LA e o terpinen-4-
ol, demonstraram atividade anticonvulsiva.

O linalol mostrou inibir a adenilciclase, uma atividade antagonista dose-dependente e
nao competitiva do recetor NMDA e um antagonismo competitivo da ligagao do glutamato,
importante na geragao e propagagao das convulsoes. O isomero (R)-(-)-linalol e o racemato
mostraram maior atividade que o (S)-(-)-linalol.”> Mostrou-se ainda que o linalol tinha
capacidade para espagar e proteger da frequéncia elevada das convulsées, comparando-se
respetivamente ao DZP e fenobarbital, medicamentos anticonvulsivantes (Figura 7 e Figura

8).38'39

e lm i

Figura 7 — Efeito do linalol (LIN) 350 mg/kg no intervalo entre convulsées induzidas
por NMDA. DPZ 30 mg/kg, saline (SAL), propilenoglicol (PPG), tween (TWE).
*p<0,05. Reproduzido da referéncia [38].
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% of convulsion >3 8

treatments

Figura 8 — Efeito do linalol (2,2 g/kg,0; 2,5 g/kg, #) nas convulsoes induzidas pelo
fenobarbital (15 mg/kg, (). Solugio salina (A), tween (+). ¥p<0,05 **p<0,01.
Reproduzido da referéncia [38].

O terpinen-4-ol (4TRP) mostrou contrariar o efeito do pentilenetetrazol (PTZ), um
forte convulsivante que inibe os canais de Na' ativados pelo GABA (recetores GABA,)
(Figura 9), e do acido 3-mercapto-propionico (3-MP), um inibidor da acido glutamico
descarboxilase, equiparando-se inclusivamente ao DZP (Figura 10). Nao inibiu, contudo, o
efeito do flumazenil, um antagonista do local de ligagao das benzodiazepinas no recetor
GABA,, nao tendo ligagao a este. Desta forma, provou assim ter agao sobre o sistema do
GABA.*

Para além do referido anteriormente, mostrou também diminuir a corrente do Na*

através dos respetivos canais dependentes de voltagem, influenciando desta forma a

excitabilidade neuronal (Figura I1).
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Figura 9 — Efeito do 4TRP sobre o tempo entre convulsdes induzidas pelo PTZ
em ratos. *p<0,05, *¥p<0,01, ***p<0,001. Reproduzido da referéncia [40].
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Figura 10 — Efeito do 4TRP no intervalo entre convulsées induzidas pelo 3-MRP.
*#p<0,01. Reproduzido da referéncia [40].
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Figura 11 — (a) Efeito do 4TRP (1,0 mM) sobre as correntes de Na". (b) Amplitude da
corrente de Na" na presenca e auséncia de 4TRP em 2,5 min. (c) Amplitude da corrente de
Na* em resposta ao 4TRP (1,0 mM) em relagio ao tempo. Reproduzido da referéncia [40].

Os dados apresentados comprovam o efeito protetor de convulsées do 4TRP e mais
importante, um efeito para doses menores que as dos firmacos convencionais, tendo menor
probabilidade de induzir efeitos secundarios.

Por ultimo, sendo o linalol e o 4TRP constituintes do OE de LA, sera plausivel
afirmar que a LA poderd tera um efeito semelhante, ou superior, ao provado para os
compostos isolados, justificando-se a realizagao de estudos concretos neste sentido com o

OE de LA. Caso estes resultados sejam igualmente positivos, justifica-se a sua posterior
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utilizagdo no controlo de doentes com epilepsia, principalmente nos que nao respondem a

terapéutica convencional.

3.5 Analgesia

A dor é um sintoma bastante frequente entre as patologias clinicas, sendo a sua
eliminagao/redugao uma prioridade.

Os farmacos analgésicos servem o propésito de aliviar a dor podendo atuar quer no
SNC quer no SNP (Sistema Nervoso Periférico), sendo classificados em dois grupos
principais: opioides (exemplo: morfina, codeina) e nao opidides (anti-inflamatérios nao
esteroides - AINES).*

Os opiodides apesar de bastante efetivos, tém bastantes efeitos secundarios, entre eles
nauseas, vomitos, obstipagao, depressao respiratéria e dependéncia. Os AINES tém como
efeitos adversos a irritagao digestiva, inibicdo da agregacao plaquetar, disfungao renal, entre
outros.”

E sabido que a administracio de AINES reduz a utilizagio de opidides em 30%. No
entanto, visto estes nao serem inocuos, uma possivel alternativa podera contemplar a
utilizagao de tratamentos complementares nao convencionais que diminuam a necessidade
de utilizagao de analgésicos convencionais e desta forma, os seus efeitos secundarios.”

Um estudo® procurou verificar o efeito da inalagdo do OE de alfazema (lavender oil)
2% apos uma intervengao cirurgica. Os autores nao especificaram a espécie de Lavandula,
pressupondo-se que utilizaram a terminologia usada na EMA “lavender oil” para o 6leo de L.
angustifolia.

O nivel de dor foi medido através de uma escala numérica de 0 a 10 e os dados

recolhidos encontram-se resumidos na Tabela |5 e Tabela 16.2

Tabela |5 — Caracteristicas demograficas e pos-operagao dos grupos de tratamento. Dados
reportados enquanto média * desvio padrao (SD). PACU = Unidade de cuidado de pos-
anestesia. OAA/S = Escala de avaliagdo observacional do estado de alerta/ sedagao. *p<0,05.
Reproduzido da referéncia [42].

Placebo Group Lavender Group
N =27 N =26

Age (yr) 433+ 125 459 + 12.0
Gender (M/F) 11/16 INM7
Weight (kg) 126.7 + 16.9 1129 +19.8*
BMI (kg/m2) 44.0 + 6.1 402 +58"*
Pain Score on arrival to PACU (0-10) 27 +28 4124
Pain score at Discharge from PACU (NRS: 0-10) 22+1.8 23+1.3
Sedation score on arrival to PACU (OAA/S: 0-5) 3.4+09 3.1+05
Sedation Score at Discharge from PACU (OAA/S: 0-5) 46 +0.5 50+£02"*
Anesthesia time, min 69.5 + 35.7 72.8 +27.9
Time in PACU, min 62.0 + 43.1 58.9 + 35.0
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Tabela |6 — Medicagao tomada apds a operagao. N = niumero total de doentes no grupo; n
= ndmero de doentes que foram tratados com um farmaco especifico. PACU = Unidade de
cuidado de pos-anestesia. Reproduzido da referéncia [42].

Placebo Group Lavender Group

N — 27 N — 26

Fentanyl, mcg

(intraoperative) 276 + 124 253 + 141
Trimethobenzamide

in PACU (n, %) 3, 11.1 2,78
Fimotidine in

PACU (n, %) 5,18.5 3,115
Labetalol in

PACU (n, %) 3, 11.1 4,15.3
Hydralazine in

PACU (n, %) 2,74 3,115
Metoprolol in

PACU (n, %) 0,0 1,38

Verificou-se que os doentes que foram tratados com o OE de alfazema
permaneceram menos dias na unidade de cuidado de pos-anestesia e apesar de terem
chegado a este local com um maior nivel de dor, aquando da saida nao havia diferenga entre
os dois grupos. O grupo de tratamento com o OE solicitou menos opidides para a dor
(12/26, 46%) em relagao ao grupo placebo (22/27, 82%), mostrando o efeito positivo desta
terapéutica.”

O OE de LA mostrou também a sua eficicia na redugao da dor em doentes que
sofreram a remogao de tubo do peito (CTR), cuja dor é caracterizada como moderada a

severa. Os resultados sio apresentados graficamente na Figura 12.%

—t— coki
=f=—Aroma

<« = cold&kAroma

—X— control

T T T T
before immediately 5 min after CTR 10 min after CTR 15 min after
intervention after CTR CTR

Figura 12 — Esquematizagao da tendéncia da mudanga do nivel de dor nos varios grupos
em diferentes tempos. Reproduzido da referéncia [43].

O estudo comparou o efeito da aplicagao de frio, do OE de LA (aroma), de ambos, e
de nenhum (controlo). Apesar de a utilizagao a solo do OE de LA nao ter a maior redugao, a

sua combinagio com a aplicagio de frio apresentou ser a mais efetiva.®
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Outro estudo comparou o efeito antinocicetivo do OE de LA com o do tramadol e

da indometacina através do teste da formalina. Foram organizados 5 grupos (controlo
negativo - solugao salina; controlo positivo - formalina; OE de LA; tramadol e indometacina)
e o efeito nocicetivo foi provocado pela administragao de uma solugao de formalina a 2% na
pata direita de um rato que foi colocado numa camara para medir o nimero de espasmos

desta. Os resultados sio apresentados na Figura 13.*

(a) (b)
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Figura |13 — Resposta ao longo do tempo do efeito no niumero de espasmos provocados pela

injeccao sub-cutianea de formalina a 2% na pata direita de um rato. Efeito dos tratamentos no

comportamento nocicetivo. (a) OE de LA 0,6 g/kg; (b) Tramadol 30 mg/kg; (c) Indometacina
5 mg/kg. ¥p<0,05 comparando ao grupo da formalina. Reproduzido da referéncia [44].

Duas fases de comportamento espontaneo foram observadas depois da injegao de
formalina: a primeira com inicio imediato apds a administragao de formalina e diminuicao
gradual até aos cerca de 10 minutos; a segunda com inicio aos cerca de |5 minutos e com
duracio de cerca de | hora.*

A administracao de OE de LA e tramadol | hora antes da formalina tiveram um
efeito semelhante e diminuiram significativamente o niUmero de espasmos na primeira fase,
tendo também efeito na segunda fase. A indometacina nao teve efeito na primeira fase, mas
na segunda fase foi a mais efetiva.”

A indometacina € um anti-inflamatorio nao esterdide, inibidor nao seletivo da COX

(cicloxigenase). O tramadol é um analgésico opidide agonista dos recetores p. Os recetores
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opidides sao acoplados a proteina G e inibem a adenilciclase, reduzindo a quantidade
intracelular de AMP ciclico.*

Uma vez que o efeito do OE de LA foi semelhante ao do tramadol, sugere-se que
podera ter um mecanismo semelhante. De facto, o linalol (um dos principais componentes
do OE de LA) foi jA mencionado como inibidor da adenilciclase.***

Em suma, o OE de LA mostrou ter capacidade analgésica, podendo ser relevante o
seu uso como forma de diminuir ou até mesmo substituir a dose de analgésicos
convencionais administrada a utentes (mostrou ter um efeito analgésico semelhante ao do
tramadol numa dose inferior — 0,6 g/kg vs. 30 mg/kg)*. Desta forma ver-se-iam reduzidos os
efeitos secundarios caracteristicos dos analgésicos comuns e melhorar-se-ia a qualidade de

vida dos doentes. Acrescenta-se, ainda, que na Turquia', o OE de LA é usado

tradicionalmente como analgésico.

4. Potencialidades de outros Oleos Essenciais

Apesar do OE de LA ser o que apresenta mais potencialidades em varias patologias
do SNC, também outros 6leos essenciais ja demonstraram alguma eficacia. De seguida sao
apresentados alguns exemplos:

O OE de Jasminum sambac L. e de Rosmarinus officinalis L.* tém um efeito estimulante
no SNC. A Rosmarinus officinalis mostrou também inibir a AchE, enquanto a Salvia leriifolia
Benth. tem um efeito maior sobre a Butirilcolinesterase.*

A Citrus aurantium L. e a Citrus sinensis L. apresentam um efeito calmante a semelhanga
da Melissa officinalis L. e da Rosa damascena Mill..*

O OE de Cuminum cyminum L. e Ligustici Chuanxiong Hort. mostraram efeitos
analgésicos."

O OE de Citrus bergamia Risso é usado tradicionalmente no alivio da dor em doentes

oncoldgicos, disturbios ligeiros do humor e na ansiedade induzida pelo stress.*
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5. Conclusdo

De acordo com o exposto, conclui-se que o OE de LA provou eficazmente ter um
efeito ansiolitico, podendo ser considerado uma alternativa ou complemento seguro as
benzodiazepinas, como o lorazepam; ter um efeito antidepressivo, tendo superado o efeito
da paroxetina; ter um efeito protetor da deméncia e capaz de melhorar a qualidade de vida
de doentes com esta patologia; ter um possivel efeito anticonvulsivo, onde mais estudos
deverao ser feitos para que este seja confirmado para o OE em énfase; e ter um efeito
analgésico, equiparando-se ao tramadol, podendo ser usado, por exemplo, na dor pos-
cirdrgica ou em tratamentos oncoldgicos, diminuindo a quantidade de opidides a utilizar e
combatendo a tolerancia face a estes.

O OE de LA, sendo uma mistura de varios compostos e apresentando varios
mecanismos de agao conforme descrito, possui entao varios efeitos que podem surgir em
simultaneo, o que pode constituir uma vantagem acrescida para o doente. Tendo em conta
que os farmacos sintéticos apresentam varios efeitos secundarios que limitam a dosagem e o
seu uso pelos doentes™, o OE de LA apresenta-se como uma alternativa complementar que
pode colmatar este problema.

De referir que alguns dos artigos referenciados apresentavam apenas a designagao de
“lavender oil’, sem distinguir a espécie. Segundo a monografia da Agéncia Europeia do
Medicamento'®, “lavender oil” é a designacio comum para o OE de LA, razio pela qual foi
considerado nesta monografia.

A aromaterapia revela-se, assim, uma area bastante extensa e complexa, com enorme
potencialidade, sendo vantajosa a sua implementagao em cuidados de saide com o objetivo
de proporcionar o melhor bem-estar dos doentes. Para isso é necessario que se fagam mais
estudos, nomeadamente mais ensaios clinicos, com um nimero consideravel de doentes, que

garantam de forma inequivoca a sua eficacia e seguranca.
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Anexos

Anexo | - Utilizagao de ansioliticos (NO5B - preto) e hipnoticos e sedativos (NO5C -
branco) nos paises europeus da OCDE. Os consumos referem-se a mercados diferentes,

consoante o PaI'SI

| - mercado comparticipado, nao incluindo hospitalar (Luxemburgo,

Espanha, Reino Unido, Holanda, Alemanha, Austria); 2 - mercado comparticipado e nao
comparticipado, nao incluindo hospitalar (Portugal, Eslovénia); 3 - mercado comparticipado e

nao comparticipado,

incluindo hospitalar (Islandia, Suécia, Itdlia, Finlandia, Dinamarca,

Republica Checa, Esténia, Noruega, Eslovaquia). Reproduzido da referéncia [12].
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Anexo 2 - Atividade do OE de LA (LEO) no SERT *p<0.05; ***p<0.00] vs. a menor
concentragao testada (0.08 pL/mL). Dados apresentados como média + desvio padrao. Os
testes foram feitos em triplicado. Reproduzido da referéncia [14].

SERT (% 3H-Citalopram binding)

Samples
0.8 ul/mi 4 pl/mi 8ul/ml
LEO 1054+ 0.9 776x2.7" 37.8 £ 16.0"™"

Anexo 3 - Afinidade do OE de LA para o recetor NMDA do glutamato. O [?H]CGP39653
€ um antagonista competitivo do recetor NMDA. Reproduzido da referéncia [14].
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Anexo 4 - Efeito do OE de LA na ligacio do [**S] TBPS ao recetor GABA, Reproduzido da
referéncia [27].

Specific [3°S] TBPS binding (%) 0

0.001 0.01 0.1 1
Lavender oil concn (mg mL™")

Anexo 5 - Efeito do OE de LA (LOI) na atividade das enzimas antioxidantes (superéxido
dismutase — SOD (A), glutatiao peroxidase — GPX (B) e catalase — CAT (C)) no lobo
temporal de ratos tratados com Sco. ** p<0.0001. Reproduzido da referéncia [28].
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Anexo 6 — Efeito do OE de LA (LOI) sobre a quantidade de MDA (A) e de glutatiao (GSH;
B). Reproduzido da referéncia [28].
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Anexo 7 - Efeito do OE da LA (LOI) sobre a fragmentagio do DNA. A auséncia de
padroes de fragmentagao sugerematividadeantiaptotica. (linha | — DNA; linha 2 — controlo;

linha 3 — Sco; linha 4 — silexan; linha 5 — LO1). Reproduzido da referéncia [28].
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Anexo 8 - Efeito do Linalol (um dos componentes maioritarios do OE de LA) na ligagao do
glutamato [*H] (40 nM). Reproduzido da referéncia [29].
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Anexo 9 - Efeito do OE de Lavandula angustifolia (LO) na atividade da enzima
Acetilcolinesterase. (Controlo — ratos tratados com veiculo; Modelo — ratos tratados com
Sco; DON — Donezepilo). *p=0.05 Reproduzido da referéncia [30].
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