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l. Introducao

No ultimo ano do Mestrado Integrado em Ciéncias Farmacéuticas (MICF) inicia-se
aquele que constitui o primeiro contacto com o mercado de trabalho: o estagio curricular.
Considerei a oportunidade de realizar estagio em Farmacia Hospitalar, além do estagio em
Farmacia Comunitaria, motivada pela minha curiosidade de conhecer a realidade hospitalar
e o papel que o farmacéutico desempenha em todo o circuito do medicamento.

Segundo o DECRETO-LEIl n.° 44204, de 22 de fevereiro de 1962, que regula a
atividade farmacéutica hospitalar, a farmacia hospitalar é descrita como “o conjunto de
atividades farmacéuticas exercidas em organismos hospitalares ou servigos a eles ligados
para colaborar nas fungoes de assisténcia que pertencem a esses organismos e Servigos e
promover a agao de investigacao cientifica e de ensino que lhes couber”. Estas atividades
exercem-se através de Servicos Farmacéuticos (SF) hospitalares que asseguram a
terapéutica medicamentosa aos doentes e a qualidade, eficicia e seguranca dos
medicamentos (BROU et al., 2005).

O meu estagio em Farmacia Hospitalar decorreu entre 6 de janeiro de 2020 e 28 de
fevereiro de 2020, no Centro Hospitalar e Universitario de Coimbra (CHUC), sob
orientagao da Doutora Marilia Joao Rocha. Nestes dois meses de estagio, passei por dois
setores dos SF: a Distribuicio e a Farmacotecnia. Durante o més de janeiro estagiei no
setor da Distribuicao no Hospital Geral (HG), polo que pertence aos CHUC e fica situado
em Sao Martinho do Bispo. No més de fevereiro, o estagio no setor da Farmacotecnia nos
Hospitais da Universidade de Coimbra (HUC) subdividiu-se da seguinte forma: uma semana
na Unidade de Misturas Intravenosas (UMIV), uma semana na Radiofarmacia, uma semana
na Unidade de Preparagao de Citotdxicos (UPC) e a ultima semana no ambulatério da
UPC.

O CHUC, E.P.E. é uma entidade integrada na rede de prestacao de cuidados de saude
do Servico Nacional de Saude (SNS), que tem como missao a “prestacao de cuidados de
salde de elevada qualidade e diferenciagio, num contexto de formacgao, ensino,
investigacao, conhecimento cientifico e inovagao, constituindo-se como uma referéncia
nacional e internacional em areas consideradas como polos de exceléncia” (CONSELHO
DE ADMINISTRACAO DO CHUC, 2019).

O presente relatério segue a estrutura de uma analise SWOT, evidenciando os pontos
fortes (Strengths), pontos fracos (Weaknesses), oportunidades (Opportunities) e ameagas

(Threats) relativamente ao meu estagio no CHUC.



2. Analise SWOT

Quadro |- Resumo da Analise SWOT do Estagio Curricular em Farmacia Hospitalar.

Pontos Fortes Pontos Fracos

e Contacto com o meio hospitalar e nogdo da e Pouco acompanhamento dos estagiarios e
organizacao e funcionamento dos SF do estagio maioritariamente observacional no
CHUC. setor da Farmacotecnia.

o Apresentagoes teoricas e formagao continua
ao longo do estagio.

e Contacto com medicamentos e produtos
farmacéuticos de uso exclusivo hospitalar.

Oportunidades Ameacas

e Setor da Distribuicao no HG. e Sistema de Gestio Integrada do Circuito do

e Visitas médicas. Medicamento (SGICM).

2.1. Pontos Fortes

2.1.1. Contacto com o meio hospitalar e nocao da organizacao e funcionamento dos SF do

CHUC

Os farmacéuticos hospitalares integram uma equipa multidisciplinar de cuidados de
saude, em conjunto com médicos e enfermeiros e desempenham fun¢oes em todo o
circuito do medicamento, desde a aquisi¢cao, aprovisionamento, preparagao e distribuicao
pelos varios servi¢cos do hospital.

Ao longo do estagio pude contactar com diferentes realidades nas varias areas pelas
quais passei e ter uma visao geral da dinamica de trabalho na Farmacia Hospitalar. A
oportunidade de estagiar no HG e nos HUC permitiu-me ter uma experiéncia mais
enriquecedora e uma nocao da organizagao e funcionamento dos SF, distintos nos dois
polos do CHUC.

Apesar de nao ter passado por todos os setores dos Servigos Farmacéuticos, no inicio
do estagio foram devidamente apresentados os diferentes setores, por farmacéuticos que
ai desempenham as suas fungoes, o que me permitiu ter uma nogao do funcionamento e do

trabalho desenvolvido em cada um deles.



2.1.2. Apresentagoes tedricas e formagao continua ao longo do estagio

Os dois meses de estigio em Farmacia Hospitalar foram bastante desafiantes e
levaram-me a uma constante necessidade de pesquisa de informagao, que acabou por se
revelar uma mais-valia para os meus conhecimentos académicos.

No final do més de janeiro, eu e cada uma das minhas colegas de estigio fez uma
apresentagao (PowerPoint), sobre as areas dos SF onde tinhamos estagiado nesse més. No
meu caso, apresentei e expliquei o funcionamento do setor da Distribuicao no HG, onde
estive durante o més de janeiro. Com as apresentagoes de todos os estagiarios foi possivel
partilhar conhecimentos e experiéncias e ficar assim com algumas nogdes de quais as
atividades que se realizam nas diferentes areas por onde iriamos passar no més seguinte.

J& no final do més de fevereiro, apresentamos trabalhos relativos ao tema da
“Depressao” onde abordamos a fisiopatologia, tratamento e biomarcadores na resposta
aos antidepressivos. O meu trabalho consistiu em analisar trés guidelines sobre o
tratamento da depressao e sintetizar e esquematizar a informagao abordada nesses
documentos para apresentar as minhas colegas e orientadora de estagio. Estas
apresentagoes e a partilha de informagao foram importantes na atualizagao sobre aquele
que é um problema de saiude cada vez mais comum na sociedade e sobre o qual, o
farmacéutico pode ter um importante contributo.

Outro trabalho que contribuiu para desenvolver a minha capacidade de analise e
espirito critico foi o caso clinico (Anexo ). Este foi-me proposto pela Dra. Catarina Veiga,
farmacéutica do HG, e despertou-me interesse por ser o caso de um doente diagnosticado
com uma doenga rara, a amiloidose cardiaca (ou cardiomiopatia amildide) associada a
transtirretina e medicado com um farmaco (Tafamidis 61 mg capsula oral, em toma Unica
diaria) sujeito a Autorizagao de Utilizacao Excecional (AUE), ao abrigo de um Programa de
Acesso Precoce (PAP). Fiquei a conhecer a documentagao necessaria nestes casos,
nomeadamente a de Justificagao Clinica para medicamentos extra-formulario.

Durante o estagio no HG tive também a oportunidade de assistir a apresentagao, por
uma delegada de informagido médica, do produto Woulgan® gel, um dispositivo médico
usado na cicatrizagao de feridas, que tem como ingrediente ativo o beta-glucano sollvel.
Fiquei a conhecer como atua, quais as suas propriedades e indicagoes aprovadas,
nomeadamente no tratamento das ulceras do pé diabético e ulceras de pressao.

Todas estas apresentagoes contribuiram para consolidar conhecimentos adquiridos no

MICF, reforcar competéncias e demonstrar a importincia da formagao continua e



atualizagdo permanente do farmacéutico nas mais diversas areas relacionadas com o

exercicio da sua profissao.

2.1.3. Contacto com medicamentos e produtos farmacéuticos de uso exclusivo hospitalar

Durante o estagio, contactei com varios medicamentos e produtos farmacéuticos de
uso hospitalar que desconhecia, e muitas vezes, senti necessidade de pesquisar informagao
no Resumo das Caracteristicas do Medicamento (RCM) e no Formulario Hospitalar
Nacional de Medicamentos (FHNM) para saber em que indicagoes sao usados e respetivas
posologias (INFARMED, 2006). No ambulatério do HG, fiquei a conhecer medicamentos
abrangidos por legislagao propria para patologias especificas, sendo os mais comuns os de
dialise peritoneal, hemato-oncologia e doengas autoimunes.

Na passagem pelas diferentes areas do setor da Farmacotecnia, fiquei a conhecer
varios farmacos que nao tinham sido abordados durante o curso e adquiri conhecimentos
importantes sobre estes (Anexo 2), mais concretamente: na preparagao de citotoxicos na
UPC, na preparagao de radiofarmacos na Radiofarmacia e na preparagao de medicamentos
estéreis, tais como colirios, antifingicos, anticorpos monoclonais, enzimas e nutricao

parentérica, na UMIV.

2.2. Pontos Fracos

2.2.1. Pouco acompanhamento dos estagiarios e estagio maioritariamente observacional no

setor da Farmacotecnia

Devido ao curto periodo de estigio em cada uma das areas da Farmacotecnia
(Radiofarmacia, UMIV e UPC) os conhecimentos adquiridos nao foram suficientes para me
permitir realizar tarefas de forma autonoma e por isso, o estagio foi maioritariamente
observacional. Também, devido a elevada carga de trabalho e acumulagao de tarefas, os
farmacéuticos tém pouca disponibilidade para orientar e ensinar os estagiarios e senti que,
em alguns casos, isso afetou a minha integracao e aprendizagem. Por outro lado, tenho
nogao que os estagidrios nao tém competéncias para desempenhar tarefas de elevada
responsabilidade para as quais seria necessario mais tempo de estigio e formagao, no
entanto, considero que seria benéfico para os estagiarios poderem participar mais
ativamente e contribuir de algum modo, mesmo que em tarefas simples e de apoio ao

farmacéutico.



Sendo o estagio em farmacia hospitalar de apenas dois meses, ndo é possivel passar
por todos os setores, experienciar todas as dareas e, ao mesmo tempo, obter
conhecimentos e competéncias mais detalhados de forma a realizar autonomamente as

tarefas desenvolvidas pelo farmacéutico hospitalar.

2.3. Oportunidades

2.3.1. Setor da Distribuicao no HG

Como ja referi anteriormente, durante o més de janeiro estagiei no setor da
Distribuicao no HG. Gostei particularmente deste setor pois foi onde tive uma melhor
integragao e pude desenvolver mais o meu espirito critico, responsabilidade, proatividade e
colocar em pratica os conhecimentos adquiridos no curso. A simpatia e disponibilidade das
farmacéuticas e o facto de me deixarem sempre a vontade para colocar questoes fez com
que me sentisse motivada na realizagao das tarefas. Além disso, o bom ambiente entre toda
a equipa (farmacéuticos, técnicos e auxiliares de farmacia) contribuiram para a minha rapida
integragao e facilidade de relacionamento.

Neste setor, fiquei a conhecer os diferentes tipos de distribuicao (distribuicao
individual diaria em dose unitaria, tradicional, ambulatério), medicamentos cedidos a
doentes em regime de ambulatéorio e em que condigoes sao dispensados, medicamentos
sujeitos a legislagcao especial (hemoderivados, psicotropicos e estupefacientes) e os aspetos
essenciais na validagao da prescricao médica de forma a evitar erros na terapéutica e
detetar interagoes medicamentosas. Participei no controlo de prazos de validade, revisao e
reposicao de stock de hemoderivados, estupefacientes e psicotropicos, quer na farmacia
quer nas enfermarias dos servicos de cardiologia e cirurgia, verificando o nimero de
unidades e correta arrumacio. Participei ainda na reposicio de stock no Pyxis® nas
urgéncias e no bloco operatorio (Anexo 3).

Diariamente prepararei a medicagao necessaria (analgésicos e anti-inflamatérios nao
esteroides para 5 dias apos cirurgia) para doentes da Unidade de Cirurgia de Ambulatério
(UCA), uma unidade que apenas existe no HG e que realiza diariamente varias cirurgias de

diferentes especialidades como Estomatologia, Ginecologia, Ortopedia, entre outras.

2.3.2. Visitas médicas

As visitas médicas sao importantes para haver interagao entre médico, farmacéutico e
enfermeiro e contribuem para um objetivo comum que é a melhoria do estado de saude

do doente e, deste modo, da sua qualidade de vida.



No setor da Distribuicao no HG, tive a oportunidade de realizar visitas médicas ao
servico de cardiologia a convite da Dra. Catarina Veiga, farmacéutica responsavel por
aquele servico. Estas visitas ocorrem semanalmente e nelas estao também presentes
médicos e enfermeiros. Durante a visita é apresentado cada um dos doentes internados
(diagnostico, historia clinica, exames complementares de diagnostico, tratamento médico e
terapéutica instituida) e avalia-se a sua situagao clinica (se tem alta hospitalar ou nao). Tal
como pude observar nas visitas que efetuei, o farmacéutico tem aqui oportunidade de fazer
parte da equipa clinica e acompanhar a terapéutica dos doentes internados, sugerindo
alteracoes de medicagao, de via de administragao ou ajustes de dose e esclarecendo
duvidas aos outros profissionais de saude, de forma a diminuir os erros associados ao mau

uso do medicamento.

2.4. Ameacas

2.4.1. Limitacoes e falhas do Sistema de Gestio Integsrada do Circuito do Medicamento

SGICM

No setor da Distribuigao fiquei a conhecer o programa informatico usado nos HUC e
HG, o SGICM que recentemente sofreu uma atualizagao para SGICM-LF. Este é essencial,
dado que praticamente todas as atividades do farmacéutico dependem do seu desempenho,
como por exemplo, entre muitas outras, a validagao das prescricoes médicas, validagao de
manipulados preparados nas camaras e cedéncia de medicamentos em ambulatorio. No
entanto, o programa apresenta algumas limitagoes dado que nao permite aceder a alguns
dados do doente e que sao importantes para o farmacéutico como o peso e o diagnostico
de doentes de internamento.

Muitas vezes, o programa revelou-se muito lento a processar ou bloqueava, o que
atrasava todo o servico e comprometia o trabalho do farmacéutico, tornando assim, ainda
mais dificil gerir o tempo para a realizacao de todas as tarefas inerentes a sua fungao. Este
aspeto também afetou o tempo e disponibilidade dos farmacéuticos para acompanhar os

estagiarios.



3. Conclusao

O farmacéutico hospitalar tem um papel fulcral em todo o circuito do medicamento,
desde a sua gestao e aquisi¢ao, validagao de prescrigoes médicas, preparagao e distribuigao
da medicagao, assegurando que € entregue ao doente o medicamento correto, na dose e
no tempo adequados.

A minha experiéncia de estigio em Farmacia Hospitalar revelou-se muito
enriquecedora e estimulante, quer a nivel pessoal, quer profissional, permitindo a aquisicao
e consolidagao de conhecimentos obtidos durante a fase curricular do MICF, e
contribuindo para desenvolver competéncias no ambito da atividade farmacéutica em meio
hospitalar. Além disso, permitiu-me alargar os meus horizontes profissionais e criar novas
perspetivas relativamente ao futuro mercado de trabalho.

Destaco como contributo para o balango positivo destes dois meses de estagio a
oportunidade de contactar com realidades diferentes nos dois polos do CHUC (HG e
HUC) e de conhecer mais em concreto a diversidade de areas de intervengao e fungoes do

farmacéutico hospitalar.
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5. Anexos

Anexo | = Caso Clinico.

NOME: J. G. (sexo masculino) | PU XXXXXXXXX

Data Nascimento: 31/07/1937 (82 anos)
Servico: Cardiologia Polo: HG

Diagnéstico: Amiloidose cardiaca associada a transtirretina (TTR) wild-type

Histoéria clinica

e Fibrilhacio auricular paroxistica e doenga do nédulo sinusal (abril 2019) para a qual foi implantado
um pacemaker

e Tratamento de cancro da prostata com braquiterapia (radioterapia interna que consiste em
implantar radioisétopos no interior da prostata para destruir as células cancerigenas)

Retite radica (inflamagao da mucosa retal devido a radiagao da radioterapia, efeito secundario)
Sem histéria conhecida de HTA, dislipidémia ou DM

Ex-fumador

Exames Complementares de diagnéstico

v’ Andlises clinicas (Anexo |)

v’ Eletrocardiograma (2018) - alteragdes no ritmo sinusal

v' Ecocardiograma (2018) — espessamento valvular, sinais de disfungio diastdlica e insuficiéncia
moderada

v Prova de esforco (2018) — disritmia ventricular complexa

\

RMN cardiaca (2018) - septo espessado
v' Cintigrafia 6ssea com DPD-""Tc (2018) — intensa captagio cardiaca com depositos de calcio
relacionavel com amiloidose cardiaca associada a TTR - score 3 (Anexo 2)

Tratamento médico

Naio aplicavel.

A terapéutica com Tafamidis 61 mg é essencial para a situagio clinica do doente. Nao ha alternativas
terapéuticas viaveis.

Tabela Terapéutica

Tafamidis 61 mg Cépsula mole 61mg Oral 1id Inicio a
07/01/2020
Terapéutica
crénica

Furosemida Comprimidos 40 mg Oral lid Monitorizacdo

(Lasix®) 40 mg regular dos

niveis de sadio,
potassio,
célcio,
bicarbonato,

acido drico,
glucose e
creatinina
Edoxabano Comprimidos 30 mg Oral lid Sujeito a
(Lixiana®) 30 mg monitorizagio
adicional



8. Interacodes

Tafamidis aumenta a concentragio plasmitica e risco de toxicidade da Furosemida.

A Furosemida é substrato dos transportadores de captagio OATI| e OAT3

8.1. Interagio moderada: (transportadores de anides organicos). Tafamidis, ao inibir estes transportadores,
Tafamidis e Furosemida diminui a excrecao renal da Furosemida.

Nesta associacio deve ser avaliada a necessidade de ajuste de dose e

monitorizagao terapéutica.

9. Orientacdo Terapéutica a prosseguir
Continuar a terapéutica com Tafamidis, com o objetivo de melhoria da insuficiéncia cardiaca, redugio da
necessidade de internamento e melhoria da qualidade de vida do doente.
Aumento da dose diaria de Furosemida (Lasix®) para 60 mg (40 mg + 20 mg).

10. Discussdo

Amiloidose cardiaca associada a TTR

|
'a Doenga rara e com risco de vida caraterizada pela deposigdo de proteinas amildides
com estrutura anormal

O A transtirretina (TTR) € uma proteina plasmética tetramérica sintetizada sobretudo
no figado e desempenha a fungdo de transporte de tiroxina (T4) e retinol (vit. A)

O Quando hé destabilizag3o da TTR, a dissociagio dos tetrAmeros resulta em

Frotaina mal pregussds Fibsithas
{amiloide) amilaide

Tafamidis !, 61 mg cépsula

* Estabilizador especifico da TTR
* Inibe a dissociagdo dos tetrameros
da TTR limitando a formac3o de
fibrilhas amilodides

I|' Fisiopatologia Manifestagdes clinicas
|
[
Hereditaria ou familiar -Mutagdo no gene da - Insuficiéncia cardiaca
(ATTR-m) transtirretina - Defeitos na condugéo
cardiaca

- Neuropatia periférica

Wildl-type (ATTR-wt) ou - Sem mutagdo - Insuficiéncia cardiaca
senil - Relacionada com o - Defeitos na conducio
envelhecimento cardiaca
- Afeta sobretudo - Fibrilhag&o auricular

homens
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Il' Anexo 1 - Analises clinicas: Bioquimica — Sangue

I
ultados em Resultados em Resultados em Valores de
znfnu‘znzu 09/05/2019 04122017 referéncia

IIT-prn NP 2185,2 pg/mL 1772 pgfmL _ < 450 pg/mL
Tm;n;ﬂ JES- 34,8 ng/L 46,2 ng/L _ <34 ng/L

Gama GT 142 UJL _ 76 U/L <55 /L
Fosfatase alcalina 148 U/L _ 99 U/L 30-120 UJL

\/

' Anexo 2 - Cintigrafia 6ssea com DPD - **™Tc

A -~ c D
& ~
£
‘QY \.'\. o
.
- - 4
’ | . %

Figura 1 - Da esqguerda para a direita: A - Score 0 = auséncia de captagdo cardiaca;
B - Score 1 = captacdo ligeira, menor que a Ossea; C - Score 2 = captacdo
moderada; D - Score 3 = intensa captacdo cardiaca, muitc superior & Gssea.
{Adaptado de Perugini et al., 2005)



Anexo 2 - Tabela de registo de medicamentos do setor da Farmacotecnia.

Avaliagdo da Preparacdo em Radiofarmaécia

aguda

6. Neoplasia
trofobléstica
gestacional

7. Cancro do ovério

efeito macromolecular é a
rutura da dupla cadeia do
DNA por interacdo com a
topoisomerase |l ou
formagdo de radicais livres.

2 Dose/ Frequéncia / Via d Técnicad
Farmaco / :.q : ,’ < Indicagdo Componentes Lote rolo. Conservagio e Validade
2 injegdes IV, uma no pico | Cintigrafia de perfusdo do | Principio ativo: Cromatografia PV do produto
méximo do stress e outra | miocérdio, no diagnéstico e Tetrofosmina 230 em camada | embalado (kit): 35
em repouso. localizagdo de isquémia e/ e fina (TLC) para | semanas apds data de
tockidis: Exclplentes: i ico;
12 Dose (fase de’ stress ou enfarte do miocardio Excipientes: dz::;r:mar a | fabrico;
cardiaco = prova de Cloreto de estanho dihidratado P E Conservar no
®. esforgo em tapete rolante redlcquimica frigorifico a 2°C - 8°C
Wyoviews: Sl sulfosalicilato disédico ;
Tecnkelo["**Tc)= |04 acdminsiwagdo. o¢ N Estabilidade da solugdo
Tatrofosmina farmaco indutor de stress D-Gluconato de sédio - A PR
cardiaco): 250-400 MBaq; injetével reconstituida:
i ' Hidrogenocarbonato de sédio 12 h.
22  Dose (fase de
Azot
repouso): 600-800 MBq. T
Administragdo dnica, via
Iv.
Avaliagdo da Preparagdo de medicamentos UMIV
Dose/ Frequéncia / Via Mecanismo de Conservagio e
Farmaco sy G Indicagdo A Componentes Lote Técnica de controlo Validade
1 mg/kg de peso | Terapéutica de | Restaura a | Principio ativo: Antes da diluicdo, cada | PV do  frasco
corporal, 1 vez por b icdo atica ividade da enzima | Galsulfase frasco para injetdveis | fechado: 3 anos.
dministrado | prol da em d N- Exdieiitass deve ser visualmente Coisarvas o
por perfusdo | com di acetilgal. sxclplenies: inspecionado frigorifico (2°C -
intravenosa durante 4 | confirmado de | 4-sulfatase de | Cloreto de sédio relativamente | e
N n T 5 8°C). N3o congelar.
Galsulfase horas. Mucopolissacaridose VI | forma a hidrolisar o i particulas e
= Fosfato monossédico < -
(Naglazyme®) (Sindrome de Maroteaux- | sulfato de’] ono'iidrato descoloragdo. A solugdo | Apds diluicdo: a
Lamy) em que hd uma | dermatano transparente a | solugdo deve ser
1 mg/mL, deficiéncia de N- | acumulado e evitar | Fosfato dissédi ligei: usada
Concentrado acetilgalactosamina 4- | mais acumulago. | hepta-hidrato T | opalescente e incolor a | imediatamente,
para 50'“93.? para sulfatase (Arilsulfatase B), Palissorbiats 80 amarelo claro tem que | n3o excedendo as
perfusio resultando na acumulagio ) estar isenta de particulas | 24 horasa 2°C- 8°C,
de sulfato de dermatano Agua para visiveis. seguindo-se um
em células e tecidos. preparagdes méximo de 24 horas
injetaveis a temperatura
ambiente (23°C -
27°C).
Avaliagdo da Preparacéo de ciclos de Quimioterapia
Dose/ Frequéncia /
Farmaco Via de Indicagio Mecanismo de agio Componentes Lote | Técnica de controlo CoussTincio
Validade
administragio
50 a 100 mg/m?/dia | Em associagio com | O efeito principal do | Principio ativo: Concentragdo apés | PV do  frasco
nos dias 1a 5ou 100 | outros agentes | Etopésido parece ocorrer Etopdsido diluigdo: 0,2 — 0,4 | fechado: 3 anos.
a 120 mg/m* nos | quimioterapéuticos: no final da fase S e no inicio mg/mL Manter o frasco
dias 1, 3 e 5, a cada 1’ Gancro dotestiulo da fase G2 do c-.clo celu'lar, Excipientes: dentro da
3 adsemanas. ocorrendo  dois efeitos embalagem
Macrogol 300 S .
Eraconendadsfia 2. Cancro do pulm3o | dependentes da dose: lise exterior, ao abrigo
Etopésid A% b de pequenas células celular na fase mitética | Polissorbato 80 da luz. Nio
oposido redugdo da dose em nifach P,
Accord 25% no caso de | 3. Linfoma de Hodgkin | “°™ CONCENtracoes | Kicool benzilico S o
desuracio e elevadas (210 pg/mlL); congelar nem
20 mg/mt, :r:atl:?na 150 4. Linfoma n3o - |inibigdo da entrada das | Etanol anidro o conservar acima de
Concentrado i foais Hodgkin células em préfase com Kok dbico aniiiro 25°C.
pace Sokigho pass ) 5. Leucemia mieloide baixas concentragdes (0,3 Apés diluigdo: a
perfusio Vialv N a 10 pg/mL). O principal P St

solugdo deve ser
usada
imediatamente.
N3o conservar no
frigorifico.

Anexo 3 - Reposigio de stock do Pyxis®.
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Relatério de Estagio em Farmacia
Comunitaria

farmacia
loureiro



Lista de siglas e acronimos

DGS - Direcao-Geral da Saude

DVC - Doenga Venosa Cronica

FFUC — Faculdade de Farmacia da Universidade de Coimbra
MICF — Mestrado Integrado em Ciéncias Farmacéuticas
MNSRM - Medicamentos Nao Sujeitos a Receita Médica
MSRM — Medicamentos Sujeitos a Receita Médica

PDCA - Planear, Desenvolver, Confirmar, Atuar/Ajustar (Plan, Do, Check, Act)
PIM — Preparagao Individualizada da Medicagao

PNV - Plano Nacional de Vacinagao

PRM — Problemas Relacionados com os Medicamentos
SARS-CoV-2 — Severe Acute Respiratory Syndrome Coronavirus 2

SWOT - Strengths, Weaknesses, Opportunities, Threats
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l. Introducao

Com o culminar do meu percurso no Mestrado Integrado em Ciéncias Farmacéuticas
(MICF), o estagio curricular em Farmacia Comunitaria constitui uma oportunidade de
colocar em pratica conhecimentos adquiridos ao longo do curso, contactar com a realidade
desta vertente profissional e, deste modo, ganhar competéncias e experiéncia para o futuro
mercado de trabalho.

A Farmacia Comunitaria é o setor da atividade farmacéutica em que ha uma maior
proximidade com o utente, colocando o farmacéutico numa posi¢ao privilegiada para
intervir em areas como a gestio e otimizagao da terapéutica, administragao de vacinas e
injetaveis, determinagao de parametros, detecao de fatores de risco para despiste precoce
de certas patologias, promog¢ao do uso racional do medicamento, sensibilizagao para a
adogao de um estilo de vida mais saudavel e identificacao de Problemas Relacionados com
os Medicamentos (PRM), como reagoes adversas, interagoes medicamentosas e falta de
adesdo a terapéutica (ORDEM DOS FARMACEUTICOS, [s.d.]).

O farmacéutico comunitario, enquanto especialista do medicamento e agente de saude
publica, tem cada vez mais um papel de extrema importancia junto da comunidade, quer a
nivel da prevengao quer do tratamento, sendo muitas vezes o primeiro ponto de contacto
entre o utente e o Sistema de Saude (ASSOCIACAO PORTUGUESA DE ESTUDANTES
DE FARMACIA, [s.d.]).

O meu segundo estagio curricular decorreu na Farmacia Loureiro, entre 2 de margo
de 2020 e 3| de agosto de 2020, sob a orientagdo do Dr. Bruno Agria, tendo sido
interrompido entre meados de margo e inicios de maio, como medida preventiva face ao
surto pandémico de COVID-19. A minha escolha desta farmacia como local de estagio foi
motivada nao so6 pela proximidade a minha zona de residéncia, mas também por ter
conhecimento prévio do servico de exceléncia e do profissionalismo de toda a equipa
técnica. Trata-se de uma farmacia fundada em 1988, sob direcao técnica da Dra. Graga
Lidia Loureiro de Castro Gongalves.

O presente relatério segue a estrutura de uma analise SWOT, evidenciando os pontos
fortes (Strengths), pontos fracos (Weaknesses), oportunidades (Opportunities) e ameagas

(Threats) relativamente ao meu estagio na Farmacia Loureiro.
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2. Analise SWOT

Quadro |- Resumo da Analise SWOT do Estagio Curricular em Farmacia Comunitaria.

Pontos Fortes Pontos Fracos

e Evolugao do estdgio por etapas. e Namero reduzido de formagoes
240 F ~ . complementares.
e Facil integracao e bom relacionamento com
toda a equipa.
e Metodologia Kaizen™.

e Consolidagao e aplicagio de conhecimentos
adquiridos a situagbes praticas e aquisicao
de novas competéncias.

e Sistema informatico.

Oportunidades Ameacas

o Localizagdo da farmacia e contacto com uma e Situagao de pandemia de COVID-19.
diversidade de utentes.

e Servicos farmacéuticos prestados aos
utentes.

2.1. Pontos Fortes

2.1.1. Evolucdo do estagio por etapas

O meu estagio na Farmacia Loureiro decorreu por etapas, permitindo-me assimilar
conhecimentos e competéncias de forma gradual. Inicialmente, desempenhei tarefas de
back office, que me permitiram ter uma melhor percecao da organizacio e gestio da
farmacia. Assim, procedi a rece¢ao de encomendas, devolu¢oes e quebras de produtos,
arrumagao e reposicao de medicamentos, dispositivos médicos e outros produtos de
saude, conferi prazos de validade e colaborei nas auditorias de stock. Esta fase foi também
importante para comegar a associar principios ativos aos respetivos homes comerciais e a
familiarizar-me com as embalagens, o que se tornou, posteriormente, numa vantagem
aquando do atendimento ao balcao, ao reduzir o tempo de procura de medicamentos e
produtos.

Na etapa seguinte, contactei com os diferentes tipos de receitas médicas (manuais e
eletrénicas), o que me permitiu compreender quais os componentes/requisitos que as
receitas manuais devem possuir para serem validas e quais os varios planos de
comparticipagao. Aprendi a conferir receitas e como se organiza e processa o receituario

mensal, ajudei no planeamento e elaboragao da montra da farmacia, contribui para atualizar
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e reestruturar lineares de produtos no front office, como forma de conceder mais
dinamismo a farmacia e despertar curiosidade no utente. Ainda nesta etapa, foi-me
solicitado que elaborasse um pequeno texto informativo sobre “Doenga Venosa Cronica”
para ser publicado nas redes sociais da farmacia (Facebook e Instagram), tarefa esta que
realizei com sentido de responsabilidade mas também muito orgulho, pois tal como outras
publicagoes de campanhas, promogoes, servicos e rastreios, contribui para uma visao
moderna e atual da farmacia e para uma aproximagao via digital ao utente.

Posteriormente, com o evoluir do estagio, comecei a observar a forma como os
farmacéuticos prestavam atendimentos ao balcio tentando apreender as especificidades do
aconselhamento dos produtos e medicamentos e a forma de relacionamento com o utente,
tendo-me sido sempre dada a possibilidade de esclarecer alguma duivida. Gradualmente,
comecei eu a realizar atendimentos, tendo sempre a supervisio de um dos farmacéuticos.
Quando ja me sentia mais confiante, pude entao realizar autonomamente atendimento ao
publico, tendo sempre que necessitasse, o aconselhamento e esclarecimento de duvidas
por parte de um dos farmacéuticos presentes. Nesta fase, fui desenvolvendo competéncias
de comunicagao com os utentes e, ao longo do tempo, procurado prestar um melhor
servico de atendimento.

Na parte final do estagio fiquei a conhecer quais os procedimentos de final do més,
mais concretamente, o fecho do receituario e como se gera o inventario do més que é

posteriormente enviado para os servi¢cos de contabilidade.

2.1.2. Facil integracao e bom relacionamento com toda a equipa

A uniao e o bom relacionamento entre todos os elementos da equipa da Farmacia
Loureiro, constituida por cinco farmacéuticos e dois técnicos de farmacia, assim como a
simpatia com que me receberam e mostraram sempre total disponibilidade para esclarecer
as minhas duvidas, contribuiram grandemente para a minha integracio e para me sentir
ainda mais motivada em aprender e melhorar competéncias. Na fase de realizar
atendimento ao publico, o acompanhamento por parte dos farmacéuticos e os conselhos
transmitidos foram elementos fulcrais para a minha evolucao no estagio e para melhorar a
minha postura e forma de comunicar com o utente. Toda a equipa me transmitiu
conhecimentos essenciais para ser mais autonoma no desempenho das tarefas que me

foram confiadas e para me sentir mais segura no atendimento ao balcao.
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2.1.3. Metodologia Kaizen™

O conceito Kaizen™ resulta da jungdo das palavras “kai” e “zen” que significam,

3

respetivamente, “mudang¢a” e “para melhor”. Trata-se de uma metodologia de melhoria

continua que envolve todos os colaboradores da empresa, os quais trabalham e
contribuem para o mesmo objetivo (KAIZEN INSTITUTE, 2020).

A implementagao desta metodologia na Farmacia Loureiro permite uma otimizagao da
organizagao de todas as areas e materiais, diminuir erros de arrumacgao e de stock, reduzir
o tempo necessario para procurar qualquer material/produto/medicamento e, deste modo,
aumentar a eficiéncia e produtividade. Ao dar entrada das encomendas no sistema
informatico, os medicamentos vao sendo colocados numa das seis zonas de uma mesa,
delimitada com fitas coloridas, de acordo com o stock existente na farmacia e separando
Medicamentos Sujeitos a Receita Médica (MSRM) de Medicamentos Nao Sujeitos a Receita
Médica (MNSRM) (Anexo 1), permitindo detetar possiveis erros de stock aquando do seu
armazenamento.

A metodologia Kaizen™ é também aplicada nas reunides de equipa didrias, as quais
tém sempre um lider que vai alternando diariamente entre cada um dos colaboradores.
Estas reunioes seguem um quadro visual, delineado para esse efeito, que apresenta: mapa
de presengas; resultados/indicadores de desempenho da equipa atualizados diariamente;
mapa de tarefas didrias, semanais, quinzenais ou mensais distribuidas pelos colaboradores;
calendario; campanhas em vigor; sugestoes de melhoria; plano de agoes para atingir a
melhoria continua que podem estar numa das quatro etapas do ciclo PDCA: Planear,
Desenvolver, Confirmar ou Atuar/Ajustar (em inglés Plan, Do, Check, Act).

As reunides de equipa sao um momento de interagao e partilha de conhecimentos
entre todos os elementos e que reforcam a importancia de uma boa comunicagao,
cooperagao e espirito de entreajuda, de forma a alcancar as metas e objetivos
estabelecidos. Permitem ainda discutir sugestoes de melhoria e procurar, entre todos,
agoes para alcangar os resultados desejados e resolver problemas. A filosofia Kaizen™,
ensinou-me também a ser mais proativa e a procurar continuamente melhorar as minhas
capacidades e o meu desempenho diariamente, quer a nivel profissional quer a nivel

pessoal.
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2.1.4. Consolidacao e aplicagdo de conhecimentos adquiridos a situagcoes praticas e

aquisicao de novas competéncias

O plano de estudos do MICF oferece aos estudantes uma formagao multidisciplinar e
confere varias competéncias que se revelam basilares no futuro exercicio da atividade
farmacéutica. Ainda assim, o farmacéutico deve estar preparado para se adaptar as
exigéncias impostas pelo mercado de trabalho e para a necessidade de acompanhar a
constante evolugao cientifica e tecnoldgica, reconhecendo fontes de informagao fidedignas
e bases de dados cientificas e dispondo sempre de um pensamento critico e de reflexao.

O estagio integrado no plano de estudos do MICF permite a consolidagao de
conhecimentos adquiridos aquando da formagao tedrica e tedrico-pratica e a aquisigao de
novas competéncias, ajustadas a realidade do mercado de trabalho. O estagio curricular em
Farmacia Comunitaria possibilitou-me colocar em pratica conhecimentos adquiridos ao
longo do curso, sobretudo de unidades curriculares como Organizagao e Gestao
Farmacéutica, Farmacologia, Farmacoterapia, Farmacia Clinica e Indicagao Terapéutica.

Numa primeira fase, tive algumas dificuldades no aconselhamento de produtos de
veterinaria, suplementos alimentares e MNSRM, devido ao facto de existir uma grande
diversidade destes na farmacia. Na dispensa de MNSRM fui por vezes confrontada com
situagoes para as quais tive alguma dificuldade de resposta, nomeadamente quanto a
posologia e particularidades no aconselhamento em gravidas e criangas. Esta falta de
seguranga incentivou-me a explorar mais em detalhe as especificidades de cada produto, a
procurar e resumir as suas principais carateristicas, diferencas e vantagens de uns em
relagao a outros, de forma a aperfeicoar o meu desempenho nos atendimentos seguintes.
Para isso, consultei folhetos informativos, catalogos, cartoes e panfletos das marcas, que se
encontravam a disposicao de todos os colaboradores da farmacia numa zona do back office
e, além disso, pedi muitas vezes ajuda a elementos da equipa para me clarificarem e

relembrarem alguns conceitos.

2.1.5. Sistema informatico

Durante o MICF, na unidade curricular Organizacao e Gestao Farmacéutica, contactei
com o sistema informatico mais comumente usado em farmacias, o Sifarma 2000°,
desenvolvido pela empresa Glintt®. Esta ferramenta de gestio possui inumeras
funcionalidades, sendo essencial no desempenho da atividade farmacéutica quer no back
office (encomendas, stocks) quer no atendimento. Desde a entrada até a saida do

medicamento, este software permite uma gestao de stocks, controlo de prazos de validade,
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avaliar o histérico de vendas, leitura de receitas médicas eletronicas, aceder a informagao
cientifica sobre os medicamentos como contraindicagoes e interacoes medicamentosas,
entre outros. A nivel do atendimento, permite a criagao da ficha do utente, na qual fica
registado o historico de medicamentos dispensados e onde é possivel gerar alertas e
observagoes visiveis para o farmacéutico, possibilitando um melhor acompanhamento e um
aconselhamento mais individualizado.

Recentemente foi lancada uma nova versio, a Nova Solucio Sifarma®. Além do visual
mais intuitivo e apelativo, apresenta novas funcionalidades a nivel do atendimento e facilita
a gestao de reservas, apesar de ainda estar a sofrer algumas corregoes e atualizagoes
mensalmente.

Durante o meu periodo de estagio tive a oportunidade de trabalhar com os dois
programas, Sifarma 2000® e Nova Solugdo Sifarma®, sendo maioritariamente este Ultimo o
usado no atendimento ao utente. De modo a ter um contacto prévio e a familiarizar-me
com o Nova Solugio Sifarma®, foi-me facultado pelo Dr. Bruno Agria, cédigos de acesso
para uma formagao online sobre os modulos de atendimento e encomendas deste
programa e para praticar numa plataforma de simulagao. Esta formagao tedrica e pratica
facilitou a minha adaptagao ao sistema informatico, ajudou-me bastante a melhorar o meu
desempenho e agilidade nos atendimentos e a sentir-me mais confortavel com o seu uso ao

longo do estagio.

2.2. Pontos Fracos

2.2.1. Numero reduzido de formacoes complementares

Com a situagao inevitavel da pandemia de COVID-19 e consequente suspensao do
estagio durante o més de abril e grande parte do més de margo, apenas tive oportunidade
de assistir a duas formagdes na farmacia que decorreram durante o meu periodo de
estagio: uma na area da cosmética e a outra na area da suplementagao. A primeira,
ocorrida no inicio do estagio, abordou cuidados de rosto, corpo e capilares e foi
promovida pelo laboratério Pierre Fabre® (Avéne®, Klorane® e Elancyl®). Esta formagio
permitiu-me aprimorar os meus conhecimentos e adquirir novos relativamente as gamas e
aos produtos apresentados e sentir-me mais apta a prestar um melhor aconselhamento de
produtos cosméticos. Na segunda foram abordados suplementos da Pharma Nord® a base
de selénio, zinco e vitamina D, que contribuem para o normal funcionamento do sistema

imunitario pela sua agao antioxidante, protegendo as células de danos oxidativos.
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Devido a constante evolugao cientifica e tecnologica e do proprio setor da salde,
considero a formagao continua importante para a atualizagdo de conhecimentos,
valorizagao pessoal e uma mais-valia para a pratica profissional do farmacéutico, pelo que a
minha experiéncia de estagio poderia ter sido ainda mais enriquecedora se tivesse tido

oportunidade de participar em mais formagoes complementares.

2.3. Oportunidades

2.3.1. Localizacao da farmacia e contacto com uma diversidade de utentes

Com uma localizagao privilegiada numa pequena zona de comércio inserida numa
aldeia, mas proxima da cidade de Coimbra, a Farmacia Loureiro, em Antanhol, abrange um
numero consideravel e uma diversidade de utentes. Foi notorio, durante o estagio, a
existéncia de utentes de varias faixas etarias e diferentes contextos socioeconomicos,
utentes habituais com ficha na farmacia, mas também alguns que se encontravam apenas de
passagem, o que me proporcionou um contacto com uma populagao heterogénea e com
diferentes situagoes de atendimento. Este facto foi particularmente desafiante e ao mesmo
tempo enriquecedor, permitindo-me contactar com diferentes “perfis” de utente, sendo
que procurei, da melhor forma, adaptar o meu discurso a cada caso, compreender as

necessidades de cada utente e esclarecer possiveis duvidas.

2.3.2. Servicos farmacéuticos prestados aos utentes

Além da dispensa de medicamentos, existe um conjunto de servigos de promogao da
saude prestados pelos farmacéuticos comunitarios. Com a evolugao do setor da Farmacia
Comunitaria, cada vez mais centrado no utente, estes servicos enaltecem-se pela
oportunidade de uma maior diferenciacao do farmacéutico face aos restantes profissionais
de salde.

A Farmacia Loureiro proporciona ao utente um conjunto variado de servigos tais
como: consultas de nutricao e podologia, prestadas, respetivamente, por um nutricionista e
um podologista; administracao de injetaveis e vacinas nao incluidas no Plano Nacional de
Vacinagao (PNV); medicao de parametros bioquimicos como a pressao arterial, glicémia,
colesterol e triglicerideos; pesagem de bebés, testes de gravidez e de infegao urinaria;
Preparagao Individualizada da Medicagao (PIM); entrega de medicamentos ao domicilio.
Destes, tive a oportunidade de participar na PIM, realizar medigoes da pressao arterial e

também de assistir a administracao de injetaveis no gabinete de atendimento.
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A PIM é um servico que surgiu como forma de minimizar a nao adesao a terapéutica
de forma nao intencional. Consiste na organizacao de formas farmacéuticas solidas orais,
de acordo com a posologia prescrita, num dispositivo dispensador com varios
compartimentos (Anexo 2), selado de forma estanque, tendo como objetivo ajudar o
utente a gerir melhor a sua medicagao, evitar PRM e promover uma melhor adesao a
terapéutica. Utentes que trocam a medicagao ou baralham os momentos das tomas, com
limitagoes fisicas e/ou cognitivas, que tomam varios medicamentos de forma croénica ou
com regimes terapéuticos complexos, sao alguns dos exemplos que podem beneficiar deste
servico (ORDEM DOS FARMACEUTICOS, 2018).

A oportunidade de realizar a PIM foi uma mais-valia para o desenvolvimento do meu
sentido de responsabilidade e de andlise critica face a terapéutica prescrita, podendo
intervir para assegurar o uso correto, seguro e eficaz do medicamento e promover uma

melhor qualidade de vida ao utente a quem é prestado este servigo.

2.4. Ameacas

2.4.1. Situagao de pandemia de COVID-19

O meu estagio curricular em Farmacia Comunitaria foi abalado pelo surto de COVID-
|9, doenga associada a infecao por Severe Acute Respiratory Syndrome Coronavirus 2 (SARS-
CoV-2), e cujo primeiro caso confirmado em Portugal foi a 2 de margo de 2020 (CEDIME,
2020).

As farmacias, pela sua acessibilidade e vasta distribuicao por todo o territorio nacional,
constituem, muitas vezes, a primeira linha de contacto com a populagao, nao sé no dia-a-
dia, mas também numa situagao de pandemia. Na sequéncia da Norma n.® 003/2020, de 16
de margo, da Diregao-Geral da Saude (DGS), as farmacias tiveram de adotar um plano de
contingéncia com uma série de medidas de prevengao e controlo da infecao por SARS-
CoV-2, assim como procedimentos de atuagao perante um caso suspeito, de forma a
proteger a saide quer dos seus colaboradores quer dos utentes (DIRECAO-GERAL DA
SAUDE, 2020).

A interrupcao do meu estagio entre |3 de mar¢co e 4 de maio, como medida
preventiva para minimizar o risco de contigio por COVID-19, resultou de um
entendimento mutuo com a diretora técnica da farmacia e o meu orientador de estagio,
tendo esta decisao sido comunicada a Faculdade de Farmacia da Universidade de Coimbra

(FFUC).
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ApOs este periodo, o meu regresso a farmacia e ao estagio foi marcado por mudangas
relacionadas com a implementagao de medidas de contingéncia face a situagao de pandemia
de COVID-19. Entre essas medidas, destaco alguns aspetos menos positivos, sobretudo a
nivel do atendimento ao balcio. A criagio de barreiras de comunicagao com o utente, mais
concretamente, o uso de mascaras, colocagao de acrilicos nos balcoes e marcas e sinalética
no chao na zona de atendimento (Anexo 3) para garantir a distancia minima de seguranga,
dificultaram a interpretacao do discurso e das expressoes faciais entre utente e
farmacéutico. A limitagdo da proximidade ao utente, cria dificuldades em levar a cabo uma
comunicagao nitida e compreensivel, nao permitindo um esclarecimento e um
aconselhamento tao claro e eficaz. Além disso, todos os servigos farmacéuticos prestados
ao utente foram suspensos durante um dado periodo de tempo, situagao esta que me

limitou em termos de oportunidade de os realizar.

3. Caso Clinico

3.1. Doenca venosa crénica

Utente do sexo feminino, na faixa etaria dos 45-50 anos, dirige-se a farmacia com
queixas de dor nas pernas e sensagao de calor e pernas pesadas. Afirma que estes sintomas
se agravam a noite, depois de um dia de trabalho, e em dias de mais calor. Quando
questionada relativamente ao seu estilo de vida, refere que nao fuma e tenta fazer uma
alimentagao saudavel, apesar de ter excesso de peso, mas devido a sua atividade
profissional (pasteleira) passa muito tempo de pé e nao tem tempo para frequentar
ginasios.

Os sintomas apresentados sao tipicos da Doenga Venosa Cronica (DVC). Esta
patologia carateriza-se por anomalias morfologicas ou funcionais do sistema venoso, na
qual as veias tém dificuldade em conduzir o sangue de volta ao coragao. Isto pode ocorrer
devido a uma perda das propriedades elasticas das veias ou a uma disfungao das valvulas
venosas, resultando em refluxo sanguineo e aumento da pressao venosa.

Com o objetivo de aliviar os sintomas, prevenir complicacoes (llceras venosas) e
melhorar a qualidade de vida da utente, comecei por aconselhar algumas medidas nao
farmacologicas: fazer caminhadas, corrida lenta, bicicleta ou natagao, regularmente;
repousar com as pernas mais elevadas, sobretudo a noite antes de dormir; evitar banhos
quentes; evitar usar roupa apertada; massajar as pernas no sentido ascendente para

estimular a circulacao venosa.
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Além dessas medidas, sugeri a toma de Daflon® 1000 mg, | comprimido por dia, um
venotropico constituido por bioflavonoides (fragao flavonoide purificada micronizada),
especificamente diosmina (90%) e hesperidina (10%), com agao na redugao dos sintomas de
dor e sensagao de peso, tendo como principais mecanismos redugao da distensibilidade e
estase venosa, diminuigdo da permeabilidade capilar e melhoria da resisténcia capilar. Referi
que para obter melhores resultados, deveria tomar este medicamento todos os dias
durante pelo menos 2-4 semanas (INFARMED, 2020; MENDES, 2017). Aconselhei ainda
que seria benéfico o uso de meias de descanso para ajudar a aliviar os sintomas, e no caso

de persisténcia dos mesmos, a consulta de um médico.

4. Conclusao

O estagio curricular em Farmacia Comunitaria foi um momento de constante
aprendizagem, em que pude consolidar e aplicar conhecimentos adquiridos ao longo do
curso, mas também adquirir novas competéncias essenciais para o futuro mercado de
trabalho. Ao longo do estdgio fui-me familiarizando com as diversas fungoes e
responsabilidades do farmacéutico, e reconhecendo o seu valoroso papel na saide dos
utentes e da populagao em geral.

Analisando a minha experiéncia de estagio em Farmacia Comunitaria, considero que
realizei as diversas tarefas da melhor forma possivel, procurando sempre aprender mais e
melhorar o meu desempenho. Destaco ainda que esta etapa foi bem-sucedida gragas ao
otimo ambiente de trabalho, a disponibilidade, conselhos e ensinamentos transmitidos por
toda a equipa da Farmacia Loureiro.

Termino estes meses de estdgio com um balango bastante positivo. Foi sem duavida
uma experiéncia desafiante e gratificante, e apesar de todas as limitagoes/condicionantes
impostas pela situagao de pandemia de COVID-19, considero que toda a aprendizagem e
experiéncias vivenciadas sao uma mais-valia para o meu crescimento pessoal e futuro

profissional.
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6. Anexos

Anexo | - Aplicagao da metodologia Kaizen™ na recegao de encomendas.

Anexo 2 - Dispositivo dispensador da PIM.

Ajudamos a organizar a

33



Anexo 3 - Barreiras de comunicagao com o utente: acrilicos nos balcoes de atendimento,
marcas e sinalética no chao.
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Resumo

A acne é uma doenga cutanea inflamatéria e crénica dos foliculos pilossebaceos, que
resulta da combinagao de varios fatores patogénicos e manifesta-se por comedoes, papulas,
pustulas, nodulos, quistos e, possiveis cicatrizes. Além das lesoes fisicas evidentes é também
frequentemente associada a um forte impacto psicologico e social.

Os principais problemas relacionados com a terapéutica convencional da acne sao os
efeitos adversos dos farmacos utilizados e o desenvolvimento de resisténcias bacterianas
que determinam o insucesso do tratamento. Por estas razoes, as propriedades terapéuticas
de plantas medicinais sao cada vez mais estudadas no tratamento tdpico de doengas
cutaneas cronicas como a acne.

Alguns estudos descrevem atividades antimicrobianas, anti-inflamatorias e
sebossupressoras de certos extratos de plantas, 6leos essenciais e compostos isolados de
plantas com potencial de virem a ser usados como adjuvantes ou mesmo em alternativa a
terapéutica convencional da acne.

A presente monografia constitui um trabalho de revisao bibliografica sobre a acne,
abordando a fisiopatologia da doenga, as manifestagoes clinicas, as diferentes abordagens
terapéuticas e algumas plantas medicinais tradicionalmente utilizadas ou com potencial no

futuro desenvolvimento de produtos/medicamentos para o seu tratamento.

Palavras-chave: Acne, Sebo, P. acnes, Tratamento, Plantas.
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Abstract

Acne is an inflammatory and chronic skin disease of the pilosebaceous follicles, which
results from the combination of various pathogenic factors and it manifests itself by
comedones, papules, pustules, nodules, cysts and sometimes also by scars. In addition to
the obvious physical injuries, it is also often associated with a strong psychological and
social impact.

The main issues of the conventional acne therapy are the adverse effects of the drugs
used and the development of bacterial resistance that determine treatment failure. For
these reasons, the therapeutic properties of medicinal plants have been increasingly studied
in the topical treatment of chronic skin diseases such as acne.

Previous studies describe antimicrobial, anti-inflammatory and sebosuppressive
activities of certain plant extracts, essential oils and isolated plant compounds as having the
potential to be used as adjuvants or even as an alternative to conventional acne therapy.

The present monograph constitutes a bibliographic review work on acne, addressing
the pathophysiology of the disease, the clinical manifestations, the different therapeutic
approaches and some medicinal plants traditionally used or with potential for the future

development of products/medicines for the acne treatment.

Keywords: Acne, Sebum, P. acnes, Treatment, Plants.
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l. Introducao

A acne é uma das doengas cutineas mais comuns, afetando mais de 85% dos
adolescentes, sobretudo do género masculino. Na maior parte dos casos, a acne
desaparece espontaneamente entre os 20-25 anos de idade, no entanto, alguns estudos a
nivel mundial tém revelado uma prevaléncia crescente da acne na idade adulta, com
predominancia no género feminino (MENDES, 2019). Os resultados do estudo de POLI et
al., mostraram uma prevaléncia de 41% em mulheres entre 25-40 anos de idade (2001 cit.
por COSTA e VELHO, 2018, p. 300).

Num estudo realizado no norte de Portugal, observou-se uma prevaléncia de acne em
42,1% dos jovens com menos de |5 anos, em 55,8% no grupo etario dos 15-29 anos, em
9,2% dos 30-40 anos e em 2,1% com mais de 40 anos (MASSA et al., 2000).

Sem tratamento adequado, a acne pode resultar em cicatrizes permanentes inestéticas
ou mesmo desfigurantes, e hiperpigmentagao (FIGUEIREDO et al, 201 1a). Segundo a
Sociedade Portuguesa de Dermatologia e Venereologia (SPDV), a acne tem um grande
impacto psicossocial na vida dos doentes, sobretudo adolescentes, levando a uma
diminuicao da autoestima, stress, ansiedade, desvalorizagao pessoal, isolamento social e até
mesmo depressao (SPDV, 2017).

Nos ultimos anos, as orientagoes para o tratamento da acne tém sofrido atualizagoes,
nao sé devido a novos dados relativamente as suas causas e fatores agravantes, mas
também ao aumento das resisténcias a antibidticos (CADIME, 2019).

A prescricio de antibioticos, quer tdpicos quer sistémicos, numa doenga tao
prevalente como a acne esta associada ao surgimento de resisténcias bacterianas, facto que
€ agravado pelo seu uso prolongado e em doses baixas/ineficazes (FIGUEIREDO et al.,
201 Ib).

Sendo a resisténcia aos antibidticos reconhecida como uma das dez ameacas a saude
global, que se prevé que cause dez milhdes de mortes anualmente até 2050, torna-se
determinante explorar alternativas terapéuticas aos antibidticos para doengas croénicas
como a acne (HOFFMAN et al,, 2015; WEBER et al,, 2019; WHO, 2020).

De forma a evitar o potencial risco de efeitos adversos e resisténcias a antibiéticos,
nos Ultimos anos tem-se estudado o uso de plantas com propriedades terapéuticas como
base para novos dermocosméticos e medicamentos a base de plantas em doencas cutaneas,

incluindo a acne (YAMAGUCHI et al., 2009).
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2. A acne

2.1. Definicdao

A acne (acne vulgar) é uma doenga inflamatéria crénica do foliculo pilossebaceo,
causada por uma combinagao de fatores, que incluem produgao excessiva de sebo,
hiperqueratinizagao folicular, proliferagao de Propionibacterium acnes (P. acnes) e inflamagao.
As zonas da pele com maior densidade de glandulas sebaceas, mais especificamente rosto,
pescoco e porcgio superior do tronco e dorso, sio as mais afetadas. E uma das doencas
cutaneas mais comuns, que atinge sobretudo adolescentes, mas pode ocorrer em qualquer
idade e persistir na idade adulta (ALl et al., 2019; FIGUEIREDO et al., 201 la; HAMMER,
2015). Embora nao acarrete risco de vida, € uma condigao dermatologica que pode deixar
cicatrizes quer a nivel fisico quer a nivel psicossocial, comprometendo a autoestima e
qualidade de vida dos doentes (SINHA et al., 2014).

A pele, maior o6rgaio do corpo humano, é colonizada por uma diversidade de
microrganismos, a maioria dos quais inofensivos ou até benéficos para o hospedeiro.
Destes, fazem parte P. acnes e Staphylococcus epidermidis (S. epidermidis), principais bactérias
comensais da pele que protegem contra a invasao de microrganismos patogénicos ou
prejudiciais (CLAUDEL et al., 2019; GRICE e SEGRE, 2011). A flora microbiana presente
normalmente na superficie da pele e nos foliculos pilossebaceos é constituida
essencialmente por P. acnes, ou mais recentemente designado Cutibacterium acnes (C. acnes),
um bacilo anaerdobio de Gram-positivo, e S. epidermidis, pertencente ao grupo dos
estafilococos coagulase-negativos de Gram-positivo. Estas bactérias estao também
presentes nas lesdes da acne, no entanto, nao existem evidéncias de que S. epidermidis
desempenhe um papel ativo no seu aparecimento. Ambas metabolizam os triglicerideos do
sebo usando o glicerol como fonte de nutrientes para produzir diferentes acidos gordos de
cadeia curta que atuam como compostos antimicrobianos, competindo entre si, de forma a
manter-se um equilibrio entre as duas estirpes (CLAUDEL et al., 2019).

Na pele saudavel e equilibrada, o acido propionico produzido por P. acnes contribui
para a manutencao do pH acido do foliculo pilossebaceo e da superficie da pele, inibindo o
crescimento de bactérias patogénicas como Staphylococcus aureus (S. aureus) e Streptococcus
pyogenes (S. pyogenes). O desequilibrio da flora microbiana do foliculo pilossebaceo em
doentes com acne estd associado a uma redugao de S. epidermidis e a um aumento da

colonizagao por P. acnes que induz uma resposta inflamatoéria (CLAUDEL et al., 2019).
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2.2. Fisiopatologia, causas e fatores agravantes

A patogénese da acne é complexa e multifatorial, envolvendo quatro fatores

fisiopatologicos centrais (FIGUEIREDO et al., 201 |a):

|. Hipersecregao sebacea (produgao excessiva de sebo pelas glandulas sebaceas)

As glandulas sebaceas ligadas ao foliculo piloso formam uma estrutura que se designa
por unidade pilossebacea ou foliculo pilossebaceo. O sebo, substancia rica em lipidos
secretada pelas glandulas sebaceas, é constituido essencialmente por triglicerideos, ésteres
de 4acidos gordos e esqualenos. E excretado para a superficie da pele através do orificio
folicular, onde atua como barreira hidrofobica contra microrganismos patogénicos e
confere impermeabilizagao ao estrato corneo (DEGITZ e OCHSENDOREF, 2017; GRICE e
SEGRE, 201 I; MAHMOOD et al., 2010).

Durante a puberdade aumenta a produgao de androgénios, quer no sexo masculino
quer no feminino, o que estimula as glandulas sebaceas a produzir mais sebo (SHWETA e
SWARNLATA, 201 1).

Além da hipersecrecao de sebo pelas glandulas sebaceas por influéncia hormonal
também ha uma alteragao na composicao lipidica do sebo. Estes desequilibrios nas
glandulas sebaceas afetam a barreira natural da pele e promovem a colonizagao microbiana
e inflamagao (DEGITZ e OCHSENDORF, 2017; KANLAYAVATTANAKUL e LOURITH,
2011).

2. Hiperqueratinizacao folicular devido ao aumento da proliferacao dos queratinocitos

Os queratinocitos, células de revestimento do foliculo pilossebaceo, em condigoes
normais, ascendem a superficie da pele, juntamente com o sebo, e sao eliminados por
descamacao, havendo uma constante renovagao celular da epiderme. Na acne, o aumento
da proliferagao dos queratindcitos nao permite que estes sejam eficazmente eliminados,
ocorrendo retencao de sebo, queratina e células no foliculo pilossebiceo (NUNES e
COSTA, 201 1; SINHA et al,, 2014).

A producao excessiva de sebo, associada a hiperproliferacio dos queratinécitos e
aumento da adesido entre cornedcitos, provoca uma obstru¢ao do canal pilossebaceo e
consequente formagao da lesao primaria da acne (comedogénese), o microcomedao que
posteriormente evolui para comedao (FIGUEIREDO et al, 20l 1a). Quando o orificio
folicular se dilata, a enzima tirosinase catalisa a oxidacdo de tirosina em melanina,

formando-se um comedao aberto (ponto negro). Por outro lado, a distensao do foliculo
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obstruido sob a superficie da pele resulta na formagdo de comedao fechado (ponto
branco). A medida que os queratinécitos e o sebo se continuam a acumular, a parede
folicular dilata e fica mais fina, acabando eventualmente por se romper, libertando o
conteldo folicular na derme, o que leva a formagao de lesoes inflamatorias (SINHA et al,
2014; VAZ, 2003).

As alteragoes hormonais, mais concretamente a estimulagao androgénica durante a
puberdade, desempenham um papel importante na patogénese da acne. Testosterona,
sulfato de dehidroepiandrosterona (DHEA-S) e androstenediona, sao androgénios que
contribuem para o desenvolvimento da acne, estimulando a produgao sebicea e a
proliferacao dos queratinocitos. O DHEA-S é convertido em androstenediona e esta, por
sua vez, em testosterona. Posteriormente, a testosterona € convertida pela enzima 5a-
redutase tipo | em dihidrotestosterona (DHT), um androgénio mais potente, com
capacidade de ligacdo aos recetores androgénicos da glandula sebacea superior a da
testosterona. Niveis elevados de androgénios bem como uma maior atividade da 5a-
redutase, estao associados a hipersecregao sebacea e hiperqueratinizagao folicular levando
a obstrugao do foliculo pilossebaceo (COSTA e VELHO, 2018; FIGUEIREDO et al., 201 |a).
Esta obstrugao resulta num aumento do pH, o que propicia o crescimento de bactérias

patogénicas como S. aureus e S. pyogenes (GRICE e SEGRE, 201 I).

3. Proliferacao de P. acnes no foliculo obstruido

Devido a obstrucao do foliculo, o sebo nao é excretado para a superficie da pele,
criando-se um ambiente anaerdbio e rico em sebo propicio a proliferacao de P. acnes
(SHWETA and SWARNLATA, 2011). Este microrganismo provoca alteragao da
composicao lipidica do sebo, sobretudo pela formagao de acidos gordos livres com acao
irritante nos tecidos e propriedades pro-inflamatorias (FIGUEIREDO, 201 |a).

Com o aumento da colonizagao por P. acnes, ha um desequilibrio da flora microbiana
normal do foliculo pilossebiceo, o que se traduz numa ativagio de componentes da
resposta imune e libertacio de varios mediadores pro-inflamatorios (CLAUDEL et al.,

2019).

4. Resposta inflamatoria

A proliferagao de P. acnes nos foliculos pilossebaceos desencadeia uma série de
alteragoes inflamatorias (HAMMER, 2015). P. acnes é a principal bactéria envolvida na

patogénese da acne inflamatoria: metaboliza os triglicerideos do sebo em acido propidnico
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e acidos gordos livres de cadeia curta que causam danos na parede folicular e tecidos
circundantes; ativa o sistema do complemento; produz enzimas lipases, proteases e
hidrolases que contribuem para os danos nos tecidos, stress oxidativo e inflamagao; produz
fatores quimiotaticos de neutrdfilos; ativa o recetor Toll-Like Receptor 2 (TLR2) expresso na
superficie dos queratinocitos foliculares e macrofagos, estimulando a expressao de
interleucinas (IL-1, IL-6, IL-8, IL-12) e fator de necrose tumoral alfa (TNF-a). Todos estes
acontecimentos promovem ainda mais a hiperproliferagao dos queratinocitos, obstrugao
folicular e inflamagao (SINHA et al, 2014; WEBER et al, 2019). Apds a fagocitose, os
neutrdfilos atraidos geram espécies reativas de oxigénio (Reactive Oxygen Species - ROS) as
quais, em excesso, traduzem um stress oxidativo, contribuindo para os danos no epitélio
folicular. As ROS podem oxidar e danificar o acido desoxirribonucleico (ADN), proteinas e
lipidos das membranas celulares, levando a rutura da parede folicular e a libertagao do seu
conteldo (sebo, queratina, células mortas, bactérias e seus produtos do metabolismo) na
derme circundante, originando lesdes de acne na forma de papulas, pustulas, nédulos ou
quistos (AKAMATSU et al,, 2003; KANLAYAVATTANAKUL e LOURITH, 201 |; SHWETA
e SWARNLATA, 201 1).

Outros fatores que contribuem para o aparecimento ou agravamento da acne incluem:
tabagismo, stress, genética (histéria familiar), ciclo menstrual, exposicao solar, farmacos
como corticosteroides, esteroides anabolizantes, antidepressivos, antipsicoticos, entre
outros, e cosméticos comedogénicos. O tabagismo, stress e exposicao solar foram
descritos como indutores do stress oxidativo, originando acumulagao de ROS nos
comedoes e consequente degradagao oxidativa dos lipidos de membranas celulares,
designada por peroxidagao lipidica (COSTA e VELHO, 2018). O papel desempenhado pela
alimentagao na ocorréncia ou agravamento da acne ainda nao é claro, mas existem estudos
que indicam que baixos niveis de acidos gordos polinsaturados favorecem a inflamagao em
individuos com acne (MARSON e BALDWIN, 2019). Uma dieta de elevado indice

glicémico parece estar associada ao agravamento da acne (NASRI et al,, 2015).

2.3. Manifestac¢oes clinicas e classificacao

As manifestacoes clinicas da acne sao variaveis e muitas vezes mistas, caraterizando-se
por lesées nao inflamatérias, com comedoes abertos (pontos negros) e/ou comedoes
fechados (pontos brancos); lesoes inflamatorias, que incluem papulas, pustulas e, em casos
mais graves, nddulos e quistos, que podem resultar em cicatrizes e hiperpigmentagao pos-

inflamatoria. Ainda assim, a acne pode ser classificada, de acordo com o numero e tipo de
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lesdes predominantes, em acne comedonica ou retencional, acne papulo-pustulosa e acne
nodulo-quistica. Segundo a extensao e gravidade das lesoes, pode ser considerada como
ligeira, moderada ou grave. (CADIME, 2019; COSTA e VELHO, 2018; FIGUEIREDO et al.,
201 la).

Nao existe um sistema de classificagao universalmente aceite e, por isso, as
classificagoes da acne podem variar entre os estudos (ZAENGLEIN et al, 2016). No
entanto, de uma forma simplificada, na acne ligeira (comedonica) predominam comedoes
abertos e fechados, algumas papulas e pustulas; a acne moderada (papulo-pustulosa) inclui
numerosos comedoes, papulas e pustulas; ja a forma grave (nédulo-quistica) € composta
por numerosos comedoes e lesoes inflamatorias extensas, incluindo papulas, pustulas,

nodulos, quistos e possiveis cicatrizes (CADIME, 2019; SINHA et al., 2014).

CLOSED OPEN

Microcomedome Later comedone Papule/pustule Cyst/nodule
Increased keratin Shed comeocytes and sebum accumulate Propionibacterium acnes Marked inflammatory response
production and oxcoess and form a plug that causes a closed comedo proliferatos initiating an and rupturo of the follicutar wall,
sebum secretion cause (white head) or open comedo (blackhead) immune response which may lead to scarring
comeccytes to stick ¢ characterised by mid
togothor inflammation

Figura | — Fases de evolugio das lesGes da acne. Patogénese e manifestages clinicas da acne, por ordem
crescente de severidade das lesoes. Da esquerda para a direita: formacao do microcomedao devido a excesso
de produgio de sebo e hiperqueratinizagio folicular; continua acumulagio de sebo e queratina, que resulta na
formacido de comedio fechado (orificio folicular estreito) ou comedio aberto (orificio folicular dilatado);
proliferacao de P. acnes que desencadeia resposta inflamatoria, manifestando-se por papula/pustula; inflamagao
intensa com rutura da parede folicular e extravasamento do seu conteldo para a derme, que se traduz em
quisto/nédulo (Adaptado de DOREY, 2017).

2.4. Abordagem terapéutica

Os principais objetivos do tratamento da acne consistem em diminuir a produgao de
sebo, normalizar a proliferacio dos queratinécitos e a queratinizagao, reduzir a
proliferacao bacteriana e controlar/diminuir a inflamagao (FIGUEIREDO et al, 201 Ib).
Assim, o tratamento da acne visa prevenir e tratar as lesoes, evitar recaidas, cicatrizes e

hiperpigmentacao pés-inflamatéria e minimizar os efeitos psicolégicos adversos na vida dos

doentes (CADIME, 2019).
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A terapéutica da acne deve ser dirigida aos principais fatores responsaveis pela
patogénese, tendo também em consideragao o tipo, extensio e gravidade das
manifestagoes clinicas, bem como as carateristicas especificas do doente, nomeadamente
historia familiar, patologias associadas e presenca de contraindicagdes a determinados
farmacos (SPDV, 2020; VAZ, 2003).

O tratamento inclui uma variedade de farmacos topicos e sistémicos, que atuam em
um ou mais fatores responsaveis pela patogénese da acne, e que podem ser usados em
monoterapia ou em combinagao (SINHA et al., 2014).

Os agentes topicos sao a primeira linha de tratamento nas formas de acne ligeira a
moderada e podem ser usados como adjuvantes da terapéutica sistémica. Destes, fazem
parte retinoides (adapaleno, tretinoina), antibidticos topicos (clindamicina, eritromicina) e
peréxido de benzoilo. Outros, como o acido salicilico, acido azelaico e acido glicolico tém
eficacia limitada, mas podem ser uma alternativa ao perdxido de benzoilo e retinoides
topicos, caso estes nao sejam bem tolerados pelos doentes (FIGUEIREDO et al, 201 Ib;
MENDES, 2019). As formulagoes topicas mais frequentemente utilizadas incluem cremes,
pomadas, géis, logoes e solugoes (VAZ, 2003).

Quanto a terapéutica sistémica, indicada na acne inflamatéria moderada a grave ou
resistente a terapéutica topica, engloba antibidticos, nomeadamente tetraciclinas
(doxiciclina, minociclina) e macrolidos (eritromicina, azitromicina), retinoides
(isotretinoina) e, em certos casos, terapéutica hormonal com efeito antiandrogénico
(FIGUEIREDO et al., 201 Ib).

Os retinoides (derivados da vitamina A) inibem a formagao de comeddes reduzindo a
hiperproliferagao dos queratinocitos, hiperqueratinizagao e inflamacao
(KANLAYAVATTANAKUL e LOURITH, 201 I; WEBER et al., 2019). Neste grupo inclui-se
a isotretinoina, um retinoide oral prescrito na acne nédulo-quistica severa ou na acne
moderada a grave sem resposta a outros tratamentos (FIGUEIREDO et al., 201 Ib). Deve
ser usada com muita precau¢ao em mulheres em idade fértil devido ao seu elevado
potencial teratogénico (NASRI et al, 2015). Além deste, a isotretinoina pode ter outros
efeitos adversos a nivel psicolégico (depressao, alteragoes do humor), mlsculo-esquelético,
oftalmico, mucocutaneo e é fotossensibilizante (MENDES, 2019).

O peroxido de benzoilo é um agente antimicrobiano que inibe P. acnes e S. aureus,
melhorando as lesdes inflamatorias e nao inflamatérias (KANLAYAVATTANAKUL e
LOURITH, 201 1). No entanto, pode provocar irritagao cutanea, secura, sensagao de picada
ou ardor e tem um efeito semelhante ao da exposicao solar desprotegida, pois produz

radicais livres na pele (YAMAGUCHI et al., 2009).
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Os antibidticos, quer topicos quer sistémicos, nao devem ser usados em monoterapia,
por longos periodos de tempo nem em doses abaixo da concentragao minima inibitoria
(CMI), devido ao risco de se desenvolverem estirpes bacterianas resistentes, o que leva a
uma menor eficacia ou mesmo falha do tratamento (FIGUEIREDO et al., 201 Ib).

Se por um lado, o peroxido de benzoilo e os retinoides topicos tém um potencial
irritativo, por outro, o uso prolongado de antibidticos esta associado ao aumento de
resisténcias bacterianas, motivos pelos quais se torna relevante encontrar alternativas

terapéuticas eficazes na acne e com menos efeitos adversos, onde se destaca o potencial de

certas plantas medicinais (VWEBER et al,, 2019).

3. Uso de plantas medicinais no tratamento da acne

Para contornar a emergéncia de resisténcias bacterianas e os efeitos adversos da
terapéutica convencional, nos Ultimos anos aumentou progressivamente o interesse por
alternativas de tratamento eficazes e que sejam bem toleradas pelos doentes,
particularmente por medicamentos a base de plantas (AZIMI et al, 2012). Na area da
cosmética medicinal, ha um numero crescente de produtos a base de plantas,
frequentemente designados por cosmecéuticos, que tém vindo a ser desenvolvidos
(HOFFMANN et al,, 2020). As plantas sao usadas em varias formulagoes topicas para o
tratamento da acne, devido aos seus efeitos adversos minimos e baixa toxicidade (REDDY
e JAIN, 2019).

Segundo a Diretiva 2004/24/CE, do Parlamento Europeu e do Conselho de 3| de
marg¢o de 2004, define-se como medicamento a base de plantas “qualquer medicamento
que tenha exclusivamente como substincias ativas uma ou mais substancias derivadas de
plantas, uma ou mais preparagoes a base de plantas ou uma ou mais substancias derivadas
de plantas em associagao com uma ou mais preparagoes a base de plantas”. As preparagoes
a base de plantas obtém-se submetendo as substancias derivadas de plantas a extragao,
fracionamento, purificagao, concentragao ou outros processos fisicos ou biologicos. Estas
incluem preparacoes em Ppo, extratos, tinturas, 6leos essenciais, sucos espremidos e
exsudatos transformados (THE EUROPEAN PARLIAMENT AND THE COUNCIL OF THE
EUROPEAN UNION, 2004).

Algumas plantas medicinais tém um longo histérico de uso tradicional e menos efeitos
adversos comparativamente aos medicamentos convencionais e, por isso, tém sido
estudadas formulagdes a base de plantas como alternativa de tratamento para a acne

(NASRI et al., 2015; SINHA et al., 2014).
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Nos ultimos anos, o estudo e andlise de extratos de plantas e compostos isolados de
plantas, permitiu desenvolver novos produtos cosméticos e medicamentos a base de
plantas para o tratamento de varias doengas cutaneas (HOFFMANN et al., 2020).

As formulagoes topicas a base de plantas sio normalmente preferiveis devido a
facilidade de aplicagao e por permitirem contornar o possivel sabor amargo e desagradavel
das formulagoes orais (REDDY e JAIN, 2019).

As plantas, de uma forma geral, contém uma grande variedade de constituintes,
designados fitocompostos, responsaveis pela sua atividade biologica/terapéutica (SINHA et
al,, 2014). A eficacia de formulagoes a base de plantas no tratamento da acne nao se baseia
apenas na sua atividade antimicrobiana mas também nas suas propriedades antioxidantes e

anti-inflamatorias (SHWETA e SWARNLATA, 201 I).

3.1. Melaleuca alternifolia (Maiden and Betche) Cheel

O Odleo da planta nativa australiana Melaleuca alternifolia (Figura 2), vulgarmente
conhecido como dleo da arvore-do-cha (Tea Tree Oil - TTO), é um dleo essencial volatil,
produzido por destilagio a vapor das folhas e ramos terminais, cujo uso medicinal ja
remonta ha mais de 80 anos. Devido as suas propriedades antimicrobianas e anti-
inflamatorias, € incorporado como constituinte ativo em muitas formulagoes topicas para
infegSes cutaneas superficiais, como furunculos, picadas de insetos, dermatofitoses e acne.
Contém cerca de uma centena de terpenos (hidrocarbonetos aromaticos volateis,

polimeros de isopreno), principalmente monoterpenos, sesquiterpenos e seus alcoois

associados (CARSON et al., 2006; ENSHAIEH et al., 2007).

\ \ s 7 2 P
Figura 2 - Imagem da espécie Melaleuca alternifolia (Tea-Tree) (BENNETT, 2018).

Foram descritas seis variedades de M. alternifolia, que diferem na composigao quimica
do o6leo essencial produzido. A variedade mais conhecida e comercializada como TTO

contém entre 30% a 40% de terpinen-4-ol, um alcool monoterpénico com atividade
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antimicrobiana e que é o componente mais abundante. Os limites maximos e minimos para
componentes do 6leo essencial desta variedade de M. alternifolia estao definidos na norma
internacional ISO 4730 - Essential oil of Melaleuca, terpinen-4-ol type (Tea Tree Oil), mas no
caso do terpinen-4-ol foi apenas estabelecido um limite minimo de 30% (CARSON et al,
2006).

O TTO é bastante comercializado em produtos nao sujeitos a receita médica para o
tratamento da acne (Figura 3) e, segundo um estudo, é o segundo tratamento topico mais

usado a seguir ao peroxido de benzoilo (HAMMER, 2015).
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Figura 3 — Exemplo de produto comercializado nas farmacias contendo 6leo de arvore-do-chd, para limpeza
e cuidado diarios da pele com acne (FARMACIAS PORTUGUESAS, 2020).

Segundo as conclusdes do Committee on Herbal Medicinal Products (HMPC), o 6leo
essencial da arvore-do-cha pode, com base na sua longa utilizagao terapéutica, ser usado
em medicamentos tradicionais a base de plantas para o tratamento de pequenas erupgoes
como furunculos e acne ligeira. As preparagoes para esta indicagao, na forma liquida ou
semissolida, sao destinadas a serem aplicadas na pele, uma a trés vezes por dia, e contém
10% de TTO. Também pode ser aplicado com uma compressa 0,7-1 mL de 6leo essencial
diluido em 100 mL de agua morna nas zonas afetadas da pele, ou nao diluido e aplicado
diretamente com um cotonete nas lesdes, duas a trés vezes por dia (EUROPEAN
MEDICINES AGENCY, 2015).

A atividade antibacteriana do TTO contra S. aureus, S. epidermidis e P. acnes, foi
atribuida a trés dos seus componentes principais: terpinen-4-ol, a-terpineol e a-pineno
(KANLAYAVATTANAKUL e LOURITH, 2011). O a-terpineol seguido do terpinen-4-ol
sugerindo um potencial destes componentes presentes no TTO na terapéutica da acne
(HAMMER, 2015).

Na ultima década, varios estudos demonstraram que o TTO afeta respostas imunes,

tanto in vitro como in vivo. Entre os componentes hidrossoltveis do TTO, o terpinen-4-ol
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mostrou ser capaz de inibir a producao de mediadores inflamatérios por monocitos
ativados por lipopolissacarideos, mais precisamente de TNF-a, interleucina-13 (IL-1B) e IL-
|0 em aproximadamente 50% e de prostaglandina E, em cerca de 30% (CARSON et al,
2006). Estudos em humanos evidenciaram a atividade anti-inflamatoéria do TTO, ao inibir
reagoes cutaneas de hipersensibilidade induzidas experimentalmente por niquel ou
histamina, a qual se manifestou por uma diminuicao da vasodilatagao, do fluxo sanguineo
microvascular e do extravasamento de plasma (HAMMER, 2015).

Num dos primeiros estudos clinicos, randomizado e cego, BASSET et al. avaliaram a
eficacia da aplicagao topica de gel de TTO a 5% em comparagao com uma logao de
peréxido de benzoilo a 5%, em 124 doentes com acne ligeira a moderada. Durante trés
meses foram contabilizadas as lesoes inflamatorias e nao inflamatorias. Ambos os
tratamentos foram eficazes na redugao do numero de lesdes em relagao ao valor inicial.
Houve uma redugao mais significativa do numero de lesoes inflamatorias no grupo do
peroxido de benzoilo (68%) em comparagao com o grupo de TTO (49%), no entanto, os
efeitos adversos como secura cutanea, sensagao de picada e ardor durante o tratamento
foram mais frequentes, 79% contra 44%, respetivamente (cit. por MARTIN, K. W.,; ERNST,
E. - Herbal medicines for treatment of bacterial infections: a review of controlled clinical
trials, p. 244).

ENSHAIEH et al, (2007) realizaram um ensaio clinico duplo-cego, controlado por
placebo, em 60 doentes com acne ligeira a moderada, para determinar a eficacia do gel de
TTO. Os doentes foram divididos aleatoriamente em dois grupos, um tratado com gel de
TTO a 5% e o outro com um gel de carboémero, aplicados duas vezes por dia por um
periodo de 45 dias (6 semanas). Verificaram-se diferencas significativas entre os dois
grupos, com uma melhoria clinica evidente no grupo sujeito ao tratamento com TTO. Em
comparagao com o placebo, o TTO foi 3,55 vezes mais eficaz na redugao do numero total
de lesoes de acne (inflamatérias e nao inflamatérias) e 5,75 vezes mais eficaz na redugao do
indice de gravidade da acne. Além disso, os efeitos adversos foram minimos, toleraveis e
semelhantes entre os dois grupos.

Assim, o TTO pode reduzir a inflamagao associada a acne de duas formas: diretamente,
inibindo a producao de citocinas proé-inflamatérias; indiretamente, inibindo o crescimento

de P. acnes, que é um agente indutor da resposta imunologica (HAMMER, 2015).
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3.2. Camellia sinensis (L.) Kuntze

Dos varios tipos de cha obtidos a partir da planta Camellia sinensis (Figura 4), também
conhecida como planta do chd, os trés mais conhecidos sao: cha verde (nao fermentado),
chda oolong (semi-fermentado) e cha preto (totalmente fermentado). Os principais
constituintes ativos presentes nas folhas da planta do cha sao polifendis, essencialmente
catequinas. No cha verde, as folhas frescas, apos a colheita, passam imediatamente por
vapor ou queima, inibindo a oxidagao enzimatica das catequinas e, por isso, este tipo de
cha é o que possui uma maior percentagem de catequinas, cerca de 30-45% das quais: (-)
epicatequina (EC), (-) epicatequina-3-galato (ECG), (-) epigalocatequina (EGC), (-)
epigalocatequina-3-galato (EGCG), (+) catequina e (+) galocatequina (GC). Destas, a EGCG
€ a mais abundante, correspondendo a cerca de 65% do teor total de catequinas no cha

verde (MAHMOOD et al.,, 2010; LEE et al., 2009).

Figura 4 — Imagem da espécie Camellia sinensis (Retirado de Jardim Botinico UTAD, Flora Digital de
Portugal).

O extrato de cha verde demonstrou ter efeitos sebossupressor, antibacteriano e anti-
inflamatorio atuando em trés dos quatro principais fatores patogénicos da acne (FISK et al.,
2014). Mais concretamente, a EGCG, principal polifenol do cha verde, apresentou efeitos
sebossupressores, tais como, indugao da citotoxicidade dos sebocitos humanos SEB-| via
apoptose e diminuicao da lipogénese, e anti-inflamatoérios, através da inibicao de vias da
inflamagao estimuladas por P. acnes, reduzindo os niveis de IL-8 e TNF-a. No mesmo
estudo, foi relatado um efeito antibacteriano da EGCG contra P. acnes, verificando-se uma
diminuicido das unidades formadoras de coldnias. Além disso, num ensaio clinico
randomizado, duplo-cego, em 35 doentes durante 8 semanas, uma solucao de EGCG a
duas concentragoes (1% e 5%) melhorou significativamente a acne em comparagao com o
veiculo controlo (3% etanol), demonstrando ser eficaz na diminuicio das lesoes
inflamatorias e nao inflamatorias, com efeitos adversos minimos e ligeiros (YOON et al.,

2013).
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A atividade antioxidante das catequinas presentes no cha verde ajuda na redugao dos
danos oxidativos em proteinas, membranas lipidicas e acidos nucleicos das células. Estes
danos sdao provocados por um excesso de formagao de radicais livres sob a forma de ROS,
como oxigénio atomico, radical hidroxilo, radical superéxido (que pode ser transformado
em peroxido de hidrogénio), oxido nitrico, peroxinitrito e dioxido de azoto (MAHMOOD
et al, 2010).

O stress oxidativo, induzido por radicais livres, € o desequilibrio entre a produgao de
ROS e as defesas antioxidantes das células e é responsavel por varias doengas cronicas.
Alguns fitoquimicos, isto €, compostos bioativos presentes em diferentes partes de plantas
como sementes, frutos, folhas e raizes, possuem propriedades antioxidantes que podem
ajudar os mecanismos de defesa antioxidantes da célula a eliminar os radicais livres em
excesso (FERREIRA e ABREU, 2007).

SHARQUIE et al., (2008) avaliaram a eficacia terapéutica de uma logao de cha a 2% em
comparagao com uma solugao de sulfato de zinco a 5% no tratamento da acne ligeira a
moderada. Para isso, 40 doentes com acne vulgar e idades entre os 13-27 anos foram
divididos aleatoriamente em dois grupos. Cada grupo aplicou uma das formulagoes duas
vezes ao dia durante dois meses e contabilizou-se o nimero de lesées inflamatorias antes e
apos o tratamento. Constatou-se que a logao de cha a 2% foi mais eficaz na diminuigao do
numero de lesoes inflamatorias do que a solugao de sulfato de zinco a 5% e que, por isso,
seria uma melhor alternativa no tratamento da acne, com mais beneficios do que esta
altima.

Segundo um estudo de LIAO e HIIPAKKA (1995), alguns dos componentes do cha
verde regulam a atividade hormonal e, portanto, a produgao de sebo, diminuindo a acao
androgénica da DHT no foliculo pilossebaceo. Certas catequinas do cha, como EGCG e
ECG, e o acido y-linolénico (um acido gordo polinsaturado 6mega-6) demonstraram ser
potentes inibidores da enzima 5a-redutase. Este efeito pode ser util no tratamento de
doengas associadas a hiperandroginismo, tais como hirsutismo, calvicie e acne.

As catequinas sem a porg¢ao galato, como a EC ou a EGC, nao sao ativas, o que sugere
que a presenga da porgao galato é importante na inibicao da 5a-redutase (LIAO, 2001).

Com o objetivo de avaliar a inibicio da adesio de bactérias patogénicas as células
hospedeiras por um extrato aquoso de folhas de cha verde, LEE et al,, (2009) realizaram
um estudo in vitro em linhas celulares humanas e de murganhos. Verificou-se que um
extrato aquoso das folhas de cha verde (CSI-4) inibiu consideravelmente a adesao de P.
acnes e S. aureus as células, com uma CMI entre 0,05-0,5 mg/mL, sem exercer efeito nas

bactérias comensais ou benéficas. Este extrato apresenta na sua constituicio uma elevada
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quantidade de hidratos de carbono sollveis em agua (arabinose, galactose e ramnose),
incluindo 40% de acidos urdnicos maioritariamente na forma de acido galacturoénico. Os
resultados deste estudo sugerem um potencial dos componentes deste extrato de C.
sinensis, como inibidores seletivos da adesio de bactérias patogénicas responsaveis por

certas infecoes cutaneas.

3.3. Humulus lupulus L.

Dos diferentes fitocompostos presentes no Humulus lupulus (Figura 5), vulgarmente
conhecido como llpulo, os estudos tém incidido sobre componentes isolados presentes
naturalmente na planta, mais concretamente xanthohumol, humulonas (a-acidos) e
lupulonas (B-acidos) (SINHA et al, 2014). A atividade antibacteriana dos acidos do lupulo
aumenta com a diminuicao da polaridade. As lupulonas sao mais lipofilicas (apolares) do

que as humulonas e, portanto, sao mais ativas (VWEBER et al,, 2019).

Figura 5 — Imagem da espécie Humulus lupulus (Retirado de Jardim Botanico UTAD, Flora Digital de
Portugal).

YAMAGUCHI et al., (2009), num estudo in vitro para avaliar a atividade antibacteriana e
antioxidante de componentes do lUpulo no tratamento da acne, demonstraram que o
epidermidis e S. aureus com uma CMI que varia entre 0,1-3 pg/mL. O xanthohumol mostrou
também ser o composto com maior capacidade de absorcao total de radicais de oxigénio e
de oxigénio singleto, e, portanto, com maior atividade antioxidante, sendo estes resultados
promissores no desenvolvimento de novos agentes terapéuticos para doencas inflamatorias
como a acne, em que ha um excesso de producao de radicais livres.

Num estudo in vitro de WEBER et al. (2019), foram testados os efeitos antioxidante,
antibacteriano e anti-inflamatorio de um extrato de flores secas de lupulo rico em
humulonas e lupulonas. Os resultados mostraram suscetibilidade de P. acnes e S. aureus ao

extrato de lUpulo, incluindo S. aureus resistente a meticilina (MRSA). Num teste de
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microdiluigdo em caldo, o extrato de lupulo inibiu o crescimento de P. acnes com uma CMI
de 3,1 pg/mL, e S. aureus incluindo MRSA com uma CMI média de 9,4 pg/mL. Uma
formulagao em gel contendo extrato de ldpulo a 0,3% demonstrou, num teste de difusao
em agar, atividade antibacteriana contra P. acnes e S. aureus, apresentando valores de halo
de inibicao de crescimento de 5,5 mm e 3 mm, respetivamente, sendo que, em ambos os
casos, foram superiores ao gel placebo. Além disso, o extrato de ldpulo numa
concentragao de 32 pg/mL mostrou ter um efeito antioxidante comparavel ao da luteolina
(controlo positivo), um flavonoide com potentes propriedades antioxidantes, e um efeito
anti-inflamatorio comparativamente superior, reduzindo a produgao de IL-6 em

queratinocitos humanos.

3.4. Echinacea purpurea (L.) Moench

A Echinacea purpurea (Figura 6), conhecida como equinacea purpurea, muito popular na
medicina tradicional da América do Norte, é atualmente usada em formulagoes topicas

para tratamento de lesOes cutaneas e outros problemas de pele (SHARMA et al, 201 1).

Figura 6 — Imagem da espécie Echinacea purpurea (Retirado de Jardim Botanico UTAD, Flora Digital de
Portugal).

Segundo o HMPC, preparagoes com partes aéreas floridas de E. purpurea podem, com
base no seu uso tradicional, ser usadas via tépica na forma liquida ou semissélida, para o
tratamento de pequenas feridas superficiais, sugerindo um potencial antimicrobiano e anti-
inflamatério (EUROPEAN MEDICINES AGENCY, 2015).

Um extrato padronizado de raiz e partes aéreas de E. purpurea mostrou potentes
propriedades antibacterianas e anti-inflamatorias, inibindo prontamente a proliferagao de P.
acnes e revertendo a resposta inflamatéria induzida por esta bactéria. Em modelos de
cultura de células epiteliais bronquicas humanas e fibroblastos, o extrato de E. purpurea
normalizou os niveis aumentados de citocinas proé-inflamatérias induzidas por P. acnes,
incluindo IL-6 e IL-8. No entanto, os fitocompostos responsaveis por essas atividades nao
foram identificados. Os constituintes comuns dos extratos de E. purpurea, particularmente

polissacarideos, derivados do acido cafeico e alquilamidas, foram descritos como
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responsaveis por varios efeitos biologicos, mas nao existem evidéncias consistentes do

efeito de qualquer um deles individualmente (SHARMA et al., 201 1).

Quadro | — Resumo das atividades terapéuticas de plantas com potencialidades no tratamento da acne.

Nome
cientifico

Melaleuca
alternifolia
(Maiden and
Betche) Cheel

Camellia sinensis
(L) Kuntze

Humulus lupulus

(L)

Echinacea

purpurea (L.)

Moench

Nome
comum

Arvore-do-ché
(Tee trea)

Planta do cha -
Cha verde

Lapulo

Equinacea
purpurea

Parte da
planta
utilizada

Oleo essencial
(TTO) extraido
das folhas e
ramos
terminais

Extrato de
folhas de cha

verde

Extrato de
flores secas

Extrato de
partes aéreas
floridas e
raizes

Principais compostos
ativos

Monoterpenos, e dlcoois
terpénicos (terpinen-4-ol,
a-terpineol e a-pineno)

Catequinas (EGCG, ECG)

Acidos urénicos (acido
galacturonico)

Humulonas, lupulonas e
xanthohumol

Atividade
terapéutica

Anti-inflamatoria e
antibacteriana

Sebossupressora,
antibacteriana, anti-
inflamatoria e
antioxidante

Antibacteriana

Antibacteriana,
antioxidante e anti-
inflamatoria

Antibacteriana e anti-
inflamatoria
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4. Conclusao

A acne é uma doencga de pele cronica e de elevada prevaléncia, cujas consequéncias
fisicas e psicoldgicas sao suscetiveis de se prolongarem e tornarem graves, pelo que nao
deve ser desvalorizada. O tratamento e acompanhamento desta doenga devem ser
adequados, de modo a evitar a sua progressao para formas mais severas, com eventual
formacao de cicatrizes inestéticas permanentes e que podem ter um forte impacto negativo
psicossocial na vida dos doentes.

O uso disseminado e prolongado de antibioticos tem levado a procura de alternativas
terapéuticas devido ao aumento de estirpes bacterianas resistentes, facto este de particular
importancia numa doenga crénica e prevalente como a acne. Os efeitos antimicrobianos
demonstrados por certas plantas sao interessantes nesta problematica global da
emergéncia de resisténcias aos antibioticos. Formulagoes a base destas plantas associadas a
terapéutica convencional ou até mesmo em alternativa aos antibidticos evitam o
desenvolvimento ou progressao de resisténcias bacterianas e sao, por isso, cada vez mais
utilizadas.

A enorme diversidade de espécies de plantas com propriedades terapéuticas, constitui
uma oportunidade de explorar e identificar possiveis agentes fitoterapéuticos e desenvolver
produtos a base de plantas para o tratamento da acne.

As plantas abordadas na presente monografia mostram resultados promissores,
podendo ser uma alternativa a terapéutica convencional ou como adjuvantes, em situagoes
de acne ligeira a moderada. Os seus efeitos adversos pouco significativos e menos
frequentes fazem com que sejam uma opgao melhor aceite pelos doentes.

Devido a limitagoes metodologicas de alguns ensaios clinicos, como a falta de grupo
controlo, o nivel de evidéncia para a eficacia de algumas preparagoes a base de plantas nao
¢ suficiente. Além disso, a maioria dos estudos avaliou acne ligeira a moderada, nao
permitindo generalizar os resultados para formas de acne mais severa. Sao, por isso,
necessarios mais estudos clinicos controlados e consistentes que comprovem que estas
podem ser uma abordagem alternativa de tratamento da acne, permitindo reduzir o uso de
antibioticos.

Até a data, apenas a Melaleuca alternifolia e a Echinacea purpurea possuem monografias
aprovadas pela European Medicines Agency (EMA) para utilizaggo em medicamentos
tradicionais a base de plantas com indicagao para problemas de pele, onde se inclui a acne.

Apesar dos estudos ja realizados e da crescente procura de novos agentes

fitoterapéuticos, ainda ha um longo caminho a percorrer neste sentido.
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6. Anexo

Anexo | - Outros exemplos de produtos a base de plantas comercializados na Internet,

para tratamento da acne.

DERMOSOFT
antiacne

Sérum
Equilibrio Total

Sérum com extrato de arvore-do-cha e ltpulo (Dermosoft Antiacne Sérum Equilibrio Total, [s.d.]).

ORIFLAME
— swesen—

Love

N e

PURIFYING
CORRECTIVE
STICK

OILY SKIN

with Organic
Tea Tree & Lime

Stick Corretor com TTO (Love Nature Stick Corretor Purificante com Oleo de Tea Tree e Lima, [s.d.]).

NTON
DEEPGREEN TEA
LOTION

Logao facial com extrato de cha verde (Benton Logdo Facial Cha Verde, [s.d.]).
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gt s

Hidratante matificante
Botanico
can Folha e Cha Verde Folha ¢ Cha Verde

‘g 6% EEs

~PELE rllk
TESTADO SOB CONTROLO DERMATOLOGICO
Sem parabenos - Sem sificone - Sem corantes sintéticos

Creme hidratante matificante com extrato de folha de cha verde (Garnier Creme de Rosto com Gel de Chd
Verde, [s.d.]).

CREMA
ECHINACEA
con gel & Argila verte CREMA
ECHINACEA
g con gel & Argita
opun‘tahw ue

per viso @ ceepo

ngenera e purifica
1a pelle
per vis0 & corpe.

COSMETICI NATUI
SENzA conSERVAR

Creme com extrato de flor de equinacea (Creme de Equinacea Corpo e Rosto, [s.d.])
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