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FARMACIA GASPAR



Lista de Siglas e Acronimos

ANF — Associacao Nacional das Farmacias

ARCS — Administragao Regional de Saude do Centro, I.P.
DGS — Direcao-Geral da Saude

DT — Diretora Técnica

EC — Estagio Curricular

FFUC — Faculdade de Farmacia da Universidade de Coimbra
ISEC — Instituto Superior de Engenharia de Coimbra
LVMNSRM — Locais de Venda de Medicamentos Nao Sujeitos a Receita Médica
MICF — Mestrado Integrado em Ciéncias Farmacéuticas
MSRM — Medicamentos Sujeitos a Receita Médica

MNSRM — Medicamentos Nao Sujeitos a Receita Médica

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

Farmacias

PIM — Preparagao Individualizada da Medicagao

PSBE’s — Produtos de Saude e Bem-Estar

PTS — Programa de Troca de Seringas

SIGREM - Sistema Integrado de Gestao de Residuos de Embalagens e Medicamentos
SPMS, EPE — Servicos Partilhados do Ministério da Saude

SWOT - do inglés Strengths, Weaknesses, Opportunities and Threats

TRAg — Testes Rapidos de Antigénio

UC — Unidades Curriculares

USF — Unidade de Satde Familiar

VALORMED - Sociedade Gestora de Residuos de Embalagens e Medicamentos



l. Introdugao

O plano curricular do Mestrado Integrado em Ciéncias Farmacéuticas (MICF)
contempla, ao longo dos cinco anos de curso, uma panéplia diversificada de Unidades
Curriculares (UC), a fim de conceder uma formagao abrangente e ao encontro da versatil
realidade profissional do setor farmacéutico. Na fase final do MICF, surge a UC de Estagio
Curricular (EC) com o objetivo de aplicar, em contexto pratico e real, os conhecimentos
apreendidos até entao na Faculdade de Farmacia da Universidade de Coimbra (FFUC) e de

estabelecer um primeiro contacto entre o Estudante e a Farmacia Comunitaria.

Na conjuntura atual, o Farmacéutico Comunitario constitui, muitas vezes, o
profissional de saide de contacto primario com o utente, o que, por si sO, representa a
enorme responsabilidade da profissaio no que concerne ao dever de educagao e promogao
para a saude na sociedade. Tendo como foco o utente no centro de agao, € compromisso
fulcral do Farmacéutico ser especialista do medicamento e exercer a profissao da forma mais
rigorosa possivel, promovendo o uso responsivel dos medicamentos. O papel do
Farmacéutico na prestagao de cuidados de saude tem-se revelado cada vez mais reconhecido
e fundamental na populagio, tornando imperativa a adaptacio do mesmo a novas

circunstancias associadas a evolucao das oportunidades e ameagas ao setor.

A dispensa de Medicamentos Sujeitos a Receita Médica (MSRM) associada a um correto
aconselhamento farmacéutico é fulcral para realgar a Farmacia Comunitaria junto dos seus
utentes, potenciando a sua confianga nos profissionais farmacéuticos e exponenciando o uso
racional e responsavel de medicagao. Adicionalmente, torna-se imperativo apostar na
proatividade das equipas técnicas em destacar as Farmacias Comunitdrias na dispensa de
Medicamentos Nao Sujeitos a Receita Médica de Dispensa Exclusiva em Farmacias (MNSRM-
EF) e no aconselhamento diferenciado de Medicamentos Nao Sujeitos a Receita Médica
(MNSRM) e de Produtos de Saude e Bem-Estar (PSBE’s). Desta forma, é possivel fazer face a

crescente competitividade do mercado e garantir a sustentabilidade das Farmacias.

O meu EC na Farmacia Gaspar decorreu entre janeiro e abril de 2021 e demonstrou-
se fundamental na minha formagao académica e profissional, denotando a versatilidade
associada a Farmacia Comunitaria. No presente relatério, encontram-se retratados numa
Andlise SWOT (do inglés Strengths, Weaknesses, Opportunities and Threats) os pontos,

positivos e negativos, que considerei mais relevantes no meu EC.



2. Contextualizagao da Farmacia Gaspar

A Farmacia Gaspar situa-se na cidade de Coimbra, mais especificamente na Rua Carlos
Seixas. No que concerne a sua localizagao geografica, a mesma prima pela proximidade a
aglomerados residenciais, nomeadamente o Vale das Flores e o Bairro Norton de Matos,
possibilitando um acompanhamento continuo e centrado no utente. A contiguidade a
superficies comerciais de relevo, como o Alma Shopping e o Coimbra Shopping, a duas
Unidades de Saude Familiar (USF) locais, USF Briosa e USF Norton de Matos, e ao Instituto
Superior de Engenharia de Coimbra (ISEC) constitui uma enorme vantagem no que respeita a
sua localizagao e potencial de crescimento. A Farmacia Gaspar possui um horario laboral de
funcionamento fixo de segunda-feira a sibado das 8:30h até as 20:30h, cumprindo,
adicionalmente, o servico permanente definido pela Administragao Regional de Saude do
Centro, I.P. (ARSC). Além disso, a Farmacia constitui parte integrante da rede de Farmacias
Portuguesas da Associagio Nacional das Farmacias (ANF), operando o Sifarma 2000® e o
Novo Médulo de Atendimento do Sifarma® e usufruindo dos seus servicos, nomeadamente o

Cartao Sauda.

Relativamente a recursos humanos, a equipa da Farmacia Gaspar é constituida pela
Dra. Ana Filipa Couto, Diretora Técnica (DT) e Proprietaria, pela Dra. Sara Couto,
responsavel pela Gestao da Farmacia e Proprietaria da mesma, pela Dra. Ana Paula Soares e
pela Dra. Ana Sofia Sousa, ambas Farmacéuticas Adjuntas, e pela Dra. Ana Rita Rodrigues,
Farmacéutica e Orientadora do meu Estagio Curricular. Durante o periodo de Estagio, a
Farmacia integrava, aditivamente, na sua equipa um segundo Estagiario do MICF, Bruno Silva,

e dois Estagiarios Técnicos de Farmacia, Sara Umbelino e Pedro Ribeiro.

No que concerne a distribuicao e organizacao espacial, a Farmacia Gaspar atenta todas
as condicdes estabelecidas no Artigo 29° do Regime Juridico das Farmacias Comuntérias®.
Como tal, contempla uma sala de atendimento ao publico, uma area de armazenamento de
medicamentos, um laboratério, as instalagdes sanitarias, um gabinete de atendimento
individualizado, um local de recegao e gestao de encomendas, o gabinete da Diregao Técnica,

uma copa e um local de arrumos.

Os fornecedores preferenciais da Farmacia Gaspar sao a Alliance Healthcare e a
Empifarma ou, mais pontualmente, a Plural+Udifar. Em caso de produtos de vertente mais
especifica, como veterinaria ou dermocosmética, as encomendas sao feitas diretamente a

fornecedores ou laboratorios especificos.



3. Analise SWOT

O presente relatorio contempla uma andlise e, como tal, espelha o meu entendimento
no que concerne aos pontos mais fortes e mais fracos inerentes ao meu EC, bem como as
oportunidades e ameagas associados ao meu percurso enquanto estagiaria curricular na

Farmacia Gaspar-.

FORCAS FRAQUEZAS
- Farmacia de Horario Alargado - Multiplicidade de Estagiarios
- Equipa Técnica - Desdobramento da Equipa

- Servicos prestados na Farmacia
- Proximidade ao Utente
- Plano de Estagio

OPORTUNIDADES AMEACAS
- Formacio Constante - Falta de Confianca do Utente no Estagiario
- Metodologia Kaizen - Locais de Venda de Medicamentos Nao
- Novo Médulo de Atendimento do Sifarma® Sujeitos a Receita Médica
- Dispensa de Medicagao Hospitalar em - Medicamentos Esgotados

Farmacia Comunitaria

Esquema I: Andlise SWOT do Estagio em Farmacia Comunitaria.

3.1. Strengths (Forgas)

3.1.1. Farmacia de Horario Alargado

Como descrito anteriormente, a Farmacia Gaspar contempla um horario de
funcionamento fixo entre as 8:30h e as 20:30h de segunda-feira a sabado e cumpre o servico
permanente definido pela ARSC. O funcionamento em horario alargado leva a que um maior
numero de utentes com necessidades mais diversificadas se desloque a Farmacia.
Consequentemente, este facto permitiu-me desenvolver o meu espirito critico e capacidade
de resolugao de situagoes dispares, potenciando uma melhor aptidao no que concerne ao meu
aconselhamento farmacéutico. A tipologia do utente varia substancialmente entre os dias de
semana e o fim-de-semana, o que me muniu de valéncias e competéncias essenciais de
comunicagao e de rapida adaptagao a diferentes circunstancias e personalidades. Ao passo que
nos dias de semana a maioria dos utentes se deslocava a Farmacia para adquirir a sua

medicagao frequente, aos fins-de-semana tornava-se mais comum a procura de outro tipo de



produtos, proporcionando uma maior versatilidade no aconselhamento e, por conseguinte,
uma maior aprendizagem da minha parte. Adicionalmente, o horario alargado da Farmacia
permitiu que, com maior facilidade, me fosse possivel concluir o niumero total de horas

estabelecidas para o EC em Farmacia Comunitaria.

3.1.2. Equipa Técnica

Indubitavelmente que um dos pontos mais positivos do meu EC residiu na equipa com
que trabalhei. O facto de constituir uma equipa jovem foi preponderante na escolha do meu
local de Estagio e veio demonstrar-se um fator diferenciador do mesmo. Desde o primeiro
dia que me foram transmitidos padroes de exigéncia no trabalho desempenhado, bem como
valores de responsabilidade, autonomia e entreajuda. O dinamismo inerente a toda a equipa
da Farmacia Gaspar foi uma constante ao longo de todo o EC, pelo que tive a oportunidade
de desenvolver inUmeras competéncias a nivel pessoal e profissional, nomeadamente o meu
espirito critico e capacidade de inovagao. Durante o periodo de estagio, o trabalho em equipa
em prol de objetivos comuns foi um dos pontos mais preponderantes, potenciando a
resolu¢io precoce e eficaz de problemas. Desta forma, desenvolvi competéncias de
comunicagao, proatividade e de relagao interpessoal, bem como de identificagao de pontos

passiveis de melhoria.

Ao longo do meu EC, toda a equipa da Farmacia auxiliou na minha aprendizagem
gradual, permitindo que desempenhasse todas as tarefas de forma eximia e em conformidade
com os seus padroes de exigéncia. Desta forma, pude desempenha-las autonomamente, tendo
por base uma aprendizagem prévia e uma total disponibilidade da equipa técnica para

esclarecer as minhas duvidas.

3.1.3. Servigos prestados na Farmacia

A Farmacia Gaspar contempla um leque diversificado de servigos com vista a satisfazer

um maior nimero de necessidades dos seus utentes e promover o seu bem-estar e saude.

Relativamente a Servicos Farmacéuticos®’ propriamente ditos, tive a oportunidade de
proceder a medigao de alguns parametros bioquimicos, nomeadamente a glicémia, o colesterol
total e os triglicéridos, bem como a medigao da pressao arterial, o que me permitiu aplicar
conceitos inerentes ao MICF e estabelecer um contacto e relagdo mais préxima com os

utentes. Adicionalmente, a Farmacia disponibiliza a possibilidade de consultas de Nutricao



associadas a dieta FasySlim®, consultas de Podologia, a realizagio de Testes Ripidos de
Antigénio (TRAg) de SARS-CoV-2, a administragao de vacinas nao constantes no Plano
Nacional de Vacinagao e o Programa de Troca de Seringas (PTS). Recentemente, o PTS foi
reimplantado nas Farmacias pela Diregao-Geral da Saude (DGS) e pelos Servigos Partilhados
do Ministério da Saude (SPMS, EPE).” Enquanto estagiaria, foi-me permitido e incentivado ser
parte ativa nestes processos, o que indubitavelmente enriqueceu o meu EC e a minha percegao

mais abrangente da versatilidade do trabalho em Farmacia Comunitaria.

Complementarmente, a Farmacia Gaspar é ainda parte integrante do Sistema Integrado
de Gestao de Residuos de Embalagens e Medicamentos (SIGREM), coordenado pela Sociedade
Gestora de Residuos de Embalagens e Medicamentos (VALORMED).® Este visa a recolha e a
reciclagem de embalagens e medicamentos fora de uso, de forma a promover a saude da
populagao e a minimizar os danos ambientais causados pelos mesmos. Enquanto estagiaria,
contactar com esta realidade foi bastante positivo, no sentido em que pude sensibilizar os

utentes para a sua cabal importancia e contribuir para a divulgagao dos seus beneficios.

Apesar de nao constituirem Servigos Farmacéuticos definidos em Diario da Republica,
a Farmacia Gaspar dispoe ainda de sessoes de Fisioterapia, consultas de Nutrigao Capilar
associadas a Advancis Capilar®, bem como realizagio de rastreios de audi¢do associados a
Evollu®. A semelhanca dos restantes servicos prestados na Farmadcia, tive a oportunidade de
conhecé-los e de os dar a conhecer aos utentes, proporcionando uma visao mais abrangente

do que é o papel das Farmacias na sociedade.

A Preparacao Individualizada da Medicagao (PIM) e a preparagio de medicamentos
manipulados sao também Servigos prestados na Farmacia nos quais tive a oportunidade de
alargar o meu leque de aprendizagem e de participar em termos praticos. Além disso, a
Farmacia oferece aos seus utentes o servico de entregas ao domicilio, o que me permitiu
estabelecer um contacto mais préoximo com os mesmos, potenciar a minha capacidade de

relagao interpessoal e aprimorar as minhas competéncias de aconselhamento farmacéutico.

3.1.4. Proximidade ao Utente

Por se inserir numa zona maioritariamente residencial e pela sua agao centralizada no
utente, a Farmacia Gaspar permite que toda a equipa mantenha uma relagdo de grande
proximidade com os seus utentes, uma vez que grande parte dos mesmos sao fidelizados.
Enquanto estagiaria, considero que foi um ponto bastante positivo no meu EC, uma vez que a

Farmacia constituia, muitas vezes, o primeiro contacto do utente com um profissional de saude
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e, consequentemente, pude ser a fonte primaria no seu aconselhamento e evitar deslocagoes
desnecessarias a unidades de salde. Esta proximidade deu-me a oportunidade de desenvolver
competéncias de comunicagao e de relagao interpessoal com personalidades distintas,
permitindo-me aprender a lidar com situagoes distintas. Além disso, pude fazer um
acompanhamento continuo de varios utentes, o que potenciou a confianga dos mesmos no
meu aconselhamento e, em igual medida, aumentou a minha confianga nas competéncias que

fui desenvolvendo ao longo do estagio.

3.1.5. Plano de Estagio

Tendo em consideragao que o meu EC na Farmacia Gaspar constituiu o meu primeiro
contacto com o panorama profissional farmacéutico, o Plano de Estagio aplicado foi fulcral
para o meu desenvolvimento nesse ambito. Enquanto estagiaria, considero que o facto de me
ter sido possivel efetivar uma grande diversidade de tarefas potenciou bastante a minha
aprendizagem mais abrangente enquanto futura profissional do setor. Numa fase inicial do EC,
o meu trabalho incidiu essencialmente na gestao de backoffice, nomeadamente no
rececionamento e criagao de encomendas e regularizagao de notas de devolugao com recurso
a notas de crédito. Nas primeiras semanas, foi-me possivel familiarizar com o Sifarma 2000® e

o Novo Médulo de Atendimento do Sifarma®

, entendendo as suas funcionalidades para
posterior aplicagao pratica. No decorrer do EC, tive a oportunidade de ser parte ativa em
muitas outras tarefas, nomeadamente na concretizagao de devolugoes, no armazenamento de
produtos de acordo com as condigoes individualizadas ideais para o efeito e na verificagao de
prazos de validade. Adicionalmente, pude participar nas tarefas de regularizagao de campanhas
promocionais praticadas na Farmacia e entender o enquadramento regulamentar inerente a
dispensa de Medicamentos Psicotropicos. Ao longo do meu EC, houve uma renovagao

substancial no front office da Farmacia, na qual participei ativamente e dei algumas sugestoes

sobre a mesma.

Relativamente aos Servigos prestados na Farmacia, tive a oportunidade de ser parte
ativa nos mesmos, tal como descrito anteriormente, o que me deu uma perspetiva abrangente

do trabalho do Farmacéutico Comunitario.

No que respeita ao contacto direto com o utente, este foi introduzido gradualmente
no meu EC, iniciando-se pelo atendimento telefonico. Desta forma, foi-me possivel apreender
conhecimentos e ganhar confianga no meu aconselhamento, tendo o apoio da restante equipa

técnica e nao contactando de forma bruscamente direta com o utente numa fase precoce.
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Além disso, tive a oportunidade de proceder a entregas ao domicilio num raio proximo da
Farmacia, o que indubitavelmente foi positivo no meu desenvolvimento cognitivo, mas também
na relagao que estabeleci com os utentes habituais. Relativamente ao atendimento ao balcao,
comecei por observar a equipa técnica a fazé-lo, de forma a entender toda a logistica associada.
Numa fase posterior, fiz atendimentos de forma autonoma com o devido acompanhamento
da minha Orientadora e restantes Farmacéuticas, potenciando a minha aproximagao a

realidade da profissao.

3.2. Weaknesses (Fraquezas)
3.2.1. Multiplicidade de Estagiarios

Em conformidade com o descrito previamente, o meu EC foi concomitante a outros
trés, nomeadamente um do MICF e dois de Técnicos de Farmacia. Apesar de este facto ter
propiciado um ambiente impar de positividade e entreajuda, efetivamente considero que
constituiu um fator negativo a minha aprendizagem e desenvolvimento enquanto estagiaria.
Nao obstante o esforgo e dedicagao da equipa técnica em proporcionar a todos uma excelente
experiéncia de EC, penso que nem sempre foi possivel focar a total atengao em cada um de

forma individualizada, o que, invariavelmente, afetou a minha evolucao ao longo do estagio.

Desta forma, acredito ser benéfica uma diminui¢ao do niUmero de estagios simultaneos,
a fim de garantir uma apreensao de conhecimentos mais profunda e focada, potenciando o
aumento da confianga dos estagiarios e, consequente, a autonomia dos mesmos de forma mais

natural e gradual.

3.2.2. Desdobramento da Equipa

Face a COVID-19, na fase inicial do meu EC, a equipa técnica da Farmacia Gaspar
sofreu um desdobramento, a fim de minimizar o contacto e probabilidade de infegao. Apesar
de ter sido notorio o esforco para me orientarem da melhor forma, muitas vezes nao foi
possivel um acompanhamento focado na minha aprendizagem, dado o elevado fluxo de utentes

para uma equipa reduzida.

Posto isto, na fase mais complexa relativa a minha aprendizagem e integragao no
estagio, senti que o meu desenvolvimento foi comprometido pelo facto de ter uma equipa
bastante reduzida para me acompanhar. Especialmente por se tratar de um periodo inicial em

que nao me sentia minimamente autonoma ou confiante nas minhas tarefas, esta redugao da
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equipa constituiu, sem duvida, um fator preponderante e condicionante do meu EC,

retardando a minha progressao.

3.3. Opportunities (Oportunidades)

3.3.1. Formagiao Constante

€

Tal como descrito no Coédigo Deontolégico da Ordem dos Farmacéuticos, “o
farmacéutico deve manter atualizadas as suas capacidades técnicas e cientificas para melhorar
e aperfeicoar constantemente a sua atividade”.' Desta forma, a formagio constante é essencial
para garantir a exceléncia da profissao e no caso dos estagiarios nao foi diferente. Ao longo
do meu EC, tive a oportunidade de participar em diversas formagoes a fim de aperfeigoar o
meu aconselhamento relativo a determinados produtos, nomeadamente da Mylan®

relativamente a produtos anti-histaminicos, da Advancis Capilar 360° no que respeita a

produtos capilares e da Pharma Nord® no que concerne a suplementos da BioActivo®.

Além das formagoes externas, foi pratica recorrente na Farmacia Gaspar a resolugao
de casos praticos hipotéticos, de forma a simular situagoes reais de aconselhamento e
consequente resposta. Enquanto estagiaria, os momentos de formagao constituiram uma
oportunidade pessoal para aplicar conceitos previamente apreendidos e adquirir novos

conhecimentos nas mais diversas areas.

3.3.2. Metodologia Kaizen

A Farmacia Gaspar encontrava-se, ao longo do meu EC e com o auxilio da Glintt, num
processo gradual de implementagao da Metodologia Kaizen, sendo que a mesma visa a

mudanga, “ka/’, para melhor “zen’.

Numa perspetiva de que a melhoria continua contribui para o sucesso da Farmacia,
considero que contribuiu também de forma muito positiva na minha aprendizagem e
desenvolvimento enquanto futura profissional. Consequentemente a aplicagio desta
metodologia, foram realizadas reunidoes semanais onde era discutido o ponto de situagao de

todas as tarefas desempenhadas e era feito um plano de agao para os dias subsequentes.

Com o objetivo de facilitar o trabalho dos restantes e minimizar o tempo dispensado,
era privilegiada a arrumagao e cada tarefa era idealmente desempenhada por todos de igual
forma, tornando mais simples a detegao de eventuais erros e minimizando a ocorréncia dos

mesmos. A implementagao desta metodologia constituiu uma oportunidade, no sentido em
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que me potenciou a capacidade de trabalho em equipa e me obrigou a estar atenta a

pormenores relevantes que irao ser fulcrais no meu futuro profissional.

3.3.3. Novo Médulo de Atendimento do Sifarma®

Ao longo do meu EC, tive a oportunidade de trabalhar maioritariamente com recurso

ao Novo Médulo de Atendimento do Sifarma®, implementado pela Glintt.

Apesar de algumas funcionalidades ainda nao estarem disponiveis e ter de operar
simultaneamente o Sifarma 2000®, considero uma excelente oportunidade poder contactar
com o Novo Moédulo de Atendimento, uma vez que constitui um sistema mais intuitivo e,
consequentemente, pude focar a minha total aten¢ao no utente e respetivo aconselhamento

farmacéutico, ao invés de num sistema mais lento e complexo.

Tendo em consideragio que cada vez mais Farmacias tém implementado o Novo
Médulo de Atendimento do Sifarma®, o beneficio de aprender a utilizar as duas funcionalidades

constitui uma vantagem no meu futuro profissional.

3.3.4. Dispensa de Medicagao Hospitalar em Farmacia Comunitaria

A dispensa de Medicagao Hospitalar em Farmacia Comunitaria foi implementada na
sequéncia da pandemia associada a COVID-19. Com o objetivo de minimizar o risco de
contagio do virus nos hospitais e, também, de diminuir a quantidade de pessoas a dirigir-se
aos mesmos desnecessariamente, comegou a ser possivel dispensar Medicacao Hospitalar nas
Farmécias.” O processo de registo e dispensa desta medicacio é feita numa ferramenta do
Sifarma® denominada Sifarma Clinico e apenas pode ser executado por farmacéuticos. Desta
forma, embora nao tenha sido possivel fazé-lo efetivamente, tive a oportunidade de
acompanhar toda a logistica inerente desde a chegada da medicagao a Farmacia até a sua

dispensa ao utente respetivo.

Estou certa de que este primeiro contacto com a dispensa de Medicagao Hospitalar
em Farmacia Comunitaria constituiu uma oportunidade no meu EC, uma vez que pude ter
uma contextualizagao abrangente nesta drea, o que nao aconteceu com grande parte dos
restantes estagiarios. Adicionalmente, potenciou o meu contacto com a realidade dos
profissionais farmacéuticos hospitalares, permitindo alargar o meu leque de conhecimentos

na area.



3.4. Threats (Ameagas)
3.4.1. Falta de Confianga do Utente no Estagiario

Ao longo do meu EC, senti por parte da grande maioria dos utentes um total respeito
e confianga no meu aconselhamento. Contudo, existiram alguns casos em que tal nao se
verificou, mesmo quando devidamente acompanhada pela equipa técnica. Enquanto estagiaria,
naturalmente nao tinha a mesma prontidao e destreza na resposta a determinadas situagoes,

pelo que, por vezes, nao senti compreensao por parte de alguns utentes nesse sentido.

Em algumas circunstancias, os utentes optavam por esperar pelo atendimento de uma
farmacéutica ao invés de um estagiario, pelo que considero que constituiu uma ameaga ao meu
estagio. Estas situagoes, embora pontuais, condicionaram negativamente o meu
desenvolvimento de competéncias, uma vez que a descredibilizagao pela condi¢ao de estagiaria

me impediu de lidar com casos de mais complexa resolugao.

3.4.2. Locais de Venda de Medicamentos Nao Sujeitos a Receita Médica

Hoje em dia, uma das principais barreiras ao crescimento das Farmacias Comunitarias
sao os Locais de Venda de Medicamentos Nao Sujeitos a Receita Médica (LVMNSRM). Estes
LVMNSRM potenciam o uso irresponsavel de MNSRM, uma vez que negligenciam o papel do
farmacéutico no seu aconselhamento. Tendo em consideragao que os mesmos se situam,
muitas vezes, em grandes superficies comerciais, torna-se complexo que a Farmacia consiga
corresponder a competitividade de pregos praticados. Posto isto, considero-o uma ameaga
ao meu EC, no sentido em que alguns utentes preferiram adquirir os MNSRM em LVYMNSRM
devido ao prego, embora lhes tenha proporcionado o aconselhamento adequado na Farmacia,
o que potenciou, invariavelmente, alguma desmotivagao pela descredibilizagado do meu

aconselhamento.

3.4.3. Medicamentos Esgotados

O esgotamento de medicamentos, pelas mais variadas razdes, constitui um dos
principais problemas transversais a todas as Farmacias. A Industria Farmacéutica, por vezes,
nio tem capacidade para dar resposta a procura de alguns medicamentos, o que,
consequentemente, desencadeia ruturas de stock por tempo indeterminado. Enquanto
estagiaria, considero que isto constituiu uma ameaga ao meu EC, pois por algumas vezes os

utentes consideraram que a nao dispensa ou encomenda de medicamentos esgotados
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resultava da incapacidade e incompeténcia dos estagiarios em adquirir a medicagao para a

Farmacia.

4. Casos Praticos

No decorrer do meu EC na Farmdcia Gaspar, tive a oportunidade de apreender
inumeros conhecimentos e de adquirir variadas competéncias Uteis ao meu futuro profissional.
Adicionalmente, pude aplicar em contexto real diversos conceitos teéricos estudados ao
longo dos cinco anos do MICF, nomeadamente de cariz farmacolégico e de aconselhamento
farmacéutico, bem como melhorar as minhas competéncias de comunicagao e relagao
interpessoal no atendimento. No Anexo, encontram-se espelhadas algumas situagoes praticas

com que me deparei em contexto real e consequente resolugao farmacéutica.



5. Consideragoes Finais

Findo o meu EC na Farmacia Gaspar, estou convicta de que o mesmo superou as
minhas expectativas a todos os niveis e contribuiu, de forma indubitavel, para o meu futuro
no exercicio da profissao. Ao longo dos quatro meses de estagio, tive a oportunidade de
adquirir e de desenvolver competéncias essenciais que nao sé me enriqueceram
curricularmente, como também me proporcionaram uma adaptagdo a um contexto

profissional com o qual me depararei em breve.

Embora a preparagao pratica e cientifica seja de cabal relevancia, o meu EC teve um
significado muito mais abrangente, razao pela qual estou profundamente grata a todos com
quem tive o privilégio de partilhar esta experiéncia. A equipa que me acompanhou sempre me
transmitiu, de forma irrefutavel, o valor do profissional farmacéutico na sociedade. Hoje, estou
certa de que, apesar de essencial, o conhecimento cientifico nao é suficiente para definir um
profissional de exceléncia em Farmacia Comunitaria. O Farmacéutico é muito mais do que
isso e & imperativo que a sociedade compreenda a sua incomparavel relevancia. Posto isto,
acredito que fui uma privilegiada por ter podido aprender a ser mais do que uma simples
estagiaria farmacéutica, pois trabalhei todos os dias para honrar a profissao tentando ser uma

estagiaria farmacéutica de exceléncia.

Apods quatro meses de EC na Farmacia Gaspar, estou certa de que cresci de forma
extraordinaria em contexto pessoal e profissional e de que os valores que aprendi com esta

experiéncia me serao Uteis em qualquer que seja o caminho que seguir profissionalmente.

Para concluir este relatorio, endereco o meu mais sincero agradecimento a toda a
equipa técnica da Farmacia Gaspar pela simpatia, compreensao e disponibilidade com que me
presentearam ao longo do meu EC. Aos meus colegas estagiarios, agradego pela entreajuda,

companheirismo e amizade. Acredito que farei sempre parte desta equipa!
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Anexo

Casos Praticos

Caso Clinico |:

Uma utente habitual de 65 anos dirigiu-se, uma manha, a Farmacia a fim de monitorizar
o nivel de glicose no sangue, afirmando ser diabética. Questionei se estaria em jejum, ao que
a resposta foi afirmativa. Procedi, entao, a medicao dos niveis de glicémica e, durante a mesma,
a utente afirmou fazer antidiabéticos orais para controlo dos mesmos. No entanto, o valor
obtido foi de 160 mg/dL em jejum, o que constitui um valor bastante elevado.’ Perante tal
resultado, questionei se estaria a tomar a medicagao de forma correta relativamente a
prescricao médica, sendo que, apds alguma insisténcia, compreendi que era recorrente o
esquecimento da toma. Posto isto, alertei para as complicagoes nocivas que a falta de adesao
a terapéutica poderia desencadear, explicando que embora algumas manifestagoes possam ser
silenciosas, o aumento dos niveis de glicose no sangue podia ter consequéncias graves a longo

prazo.

Caso Clinico 2:

Uma senhora com cerca de 30 anos dirigiu-se a Farmacia com queixas de prurido
ocular bilateral e fotossensibilidade aumentada, bem como vermelhidao nos dois olhos, edema
e ligeira secregao ocular. Afirmou, ainda, que era frequente apresentar esta sintomatologia,
pelo que perguntei se a mesma ocorria sazonalmente e a resposta foi afirmativa. Questionei
ha quanto tempo estaria com esses sintomas e se os mesmos provocavam dor, pelo que
percebi que era indolor e havia surgido um dia antes. Apos analisar os olhos da utente,
constatei que a secregao era efetivamente ligeira e viscosa e que a sua coloragao era clara,
pelo que as hipoteses de conjuntivite de origem bacteriana ou viral foram despistadas. Dada a
sintomatologia e a recorréncia sazonal da mesma, compreendi que se tratava de uma
conjuntivite alérgica.

Neste sentido, procedi ao aconselhamento e dispensa do colirio Allergodil® 0,5 mg/mL,
um anti-histaminico cujo principio ativo é a Azelastina.” Aquando da dispensa, expliquei que a
posologia recomendada era de uma gota em cada olho, uma vez de manha e outra a noite. Em
caso de os sintomas nao sofrerem qualquer melhoria ou agravarem no periodo de dois dias
apos o inicio da toma, aconselhei que consultasse um médico especialista. Em concomitancia

com a terapéutica de AIIergodiI® 0,5 mg/ml, aconselhei a limpeza ocular com recurso a soro
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fisiologico estéril e a aplicagao de compressas frias, a fim de reduzir a vermelhidao e o prurido,
bem como a minimizagao do contacto com potenciais agentes alergénios.
Uma semana depois, a utente dirigiu-se a Farmacia, afirmando sentir-se bastante

melhor, sendo que a sintomatologia ja havia desaparecido quase totalmente.

Caso Clinico 3:

Um utente com cerca de 40 anos dirigiu-se a Farmacia com queixas de tosse seca,
pedindo aconselhamento para o seu alivio. Questionei ha quanto tempo perdurava a tosse, ao
que me respondeu que a mesma ja durava ha quatro dias e que piorava durante o periodo da
noite, o que condicionava o seu descanso. Posto isto, perguntei se fazia alguma medicagao
nova, de forma a entender se a mesma podia potenciar a tosse, ou se sofria de alguma doenga
cronica. Perante respostas negativas, questionei se havia mais sintomatologia associada,
nomeadamente febre ou dor de garganta, obtendo mais uma vez resposta negativa.

Face ao sucedido, aconselhei e dispensei Levotuss®6 mg/mL'®, um xarope antitdssico
com acgao periférica, cujo principio ativo é a Levodropropizina. Aquando da dispensa, expliquei
que a posologia recomendada era de 10 mL de xarope trés vezes por dia, nunca em intervalos
inferiores a 6 horas, até desaparecimento da tosse e que a embalagem continha um copo
medidor para o efeito. Em caso de persisténcia da mesma por um periodo superior a duas
semanas apos o inicio da toma, aconselhei que consultasse um médico.

Uma semana depois, o utente dirigiu-se a Farmacia, afirmando sentir-se bastante

melhor e agradecendo o aconselhamento.
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PARTE I

RELATORIO DE ESTAGIO EM INDUSTRIA FARMACEUTICA

BLUEPHARMA



Lista de Siglas e Acronimos

DAG — Desenvolvimento Analitico e Galénico

EC — Estagio Curricular

FFUC — Faculdade de Farmacia da Universidade de Coimbra

HPLC — do inglés High Performance Liquid Chromatography

IF — IndGstria Farmacéutica

LD - Laboratério de Dissolugcoes

MICF — Mestrado Integrado em Ciéncias Farmacéuticas

RH — Recursos Humanos

SOP’S — Standard Operating Procedures

SWOT - do inglés Strengths, Weaknesses, Opportunities and Threats

UC — Unidades Curriculares
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l. Introdugao

A diversidade de saidas profissionais inerentes ao Mestrado Integrado em Ciéncias
Farmacéuticas (MICF) pressupoe uma formagao bastante abrangente no que respeita ao plano
curricular, de forma a satisfazer a versatilidade exigida em contexto profissional. A Faculdade
de Farmacia da Universidade de Coimbra (FFUC), no que a isto diz respeito, contempla um
plano de estudos vasto e rico em Unidades Curriculares (UC) diferenciadoras, munindo os
seus estudantes de valéncias essenciais para o desempenho eximio das suas fun¢oes nas mais

diversas areas do medicamento, nomeadamente na Industria Farmacéutica (IF).

Neste sentido, a FFUC oferece, aos estudantes no término do MICF, a possibilidade
de ter uma experiéncia de Estagio Curricular (EC) adicional ao estigio em Farmacia
Comunitaria através do estabelecimento de protocolos com entidades externas,
nomeadamente a Bluepharma. Tendo em consideragao o meu interesse em UC de Tecnologia
Farmacéutica e em trabalhar em contexto de IF, a Bluepharma demonstrou ser uma excelente
oportunidade de desenvolver competéncias relevantes e de adquirir uma primeira experiéncia

profissional na area.

A semelhanca de varios colegas, submeti a minha candidatura a um EC na Bluepharma,
tendo sido posteriormente chamada a realizar uma entrevista para o efeito. Findo o processo
de selegao, foi-me concedida a oportunidade de ter um estagio, em contexto laboratorial na
empresa, orientado pela Dra. Sandra Almeida no Departamento de Desenvolvimento
Analitico e Galénico (DAG). O meu EC na Bluepharma decorreu, mais concretamente, no
Laboratério de Dissolugoes (LD) sob a tutela de Mariana Diogo, Técnica Analista Quimica e

colaboradora da empresa.

O EC na Bluepharma teve a duragao de trés meses e decorreu entre os dias trés de
maio e trinta de julho de 2021. A minha experiéncia no LD demonstrou-se bastante proficua
e fundamental na minha formagao académica e profissional, permitindo-me contactar com o
contexto de IF e desenvolver as mais variadas competéncias dada a versatilidade associada ao

setor.

O presente relatorio contempla uma Anadlise SWOT (do inglés Strengths, Weaknesses,
Opportunities and Threats), onde se encontram retratados os pontos que considerei mais

relevantes no decorrer do meu EC na Bluepharma.
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2. Contextualizagao da Bluepharma

Fundado ha vinte anos, o Grupo Bluepharma compreende, atualmente, vinte empresas
e destaca-se no setor farmacéutico enquanto irrefutavel exemplo de desenvolvimento e
inovagao no panorama nacional e internacional. Desde a sua génese, tem vindo a revelar-se
um caso de sucesso além-fronteiras, contando ja com delegagoes em Angola, Espanha, Estados
Unidos da América e Mogambique e exportando a esmagadora maioria do seu volume de

produgdo para mais de quarenta paises."”

A Bluepharma tem a sua sede em Sao Martinho do Bispo, na cidade de Coimbra, e o
seu ambito de atuagao contempla toda a cadeia de valor do medicamento, destacando
essencialmente a produgao de medicamentos, a sua investigagao e registo, bem como a

comercializagio de medicamentos genéricos. "

2.1. Departamento de Desenvolvimento Analitico e Galénico

O departamento de DAG subdivide-se em trés ramos essenciais, mais concretamente
o Desenvolvimento Analitico, o Desenvolvimento Galénico e as Estabilidades. A producao de
medicamentos genéricos constitui uma base no que respeita ao ambito da Bluepharma, pelo
que o departamento do DAG assume um papel preponderante nesta fase primordial da cadeia

de valor do medicamento.?

No que concerne a sua atividade, o departamento contempla um leque bastante
variado e abrangente de objetivos, denotando a cabal relevancia do mesmo em contexto
profissional de IF. Posto isto, destacam-se como principais finalidades do departamento do
DAG as seguintes: desenvolvimento de novas formulagoes farmacéuticas, desenvolvimento e
validagao de métodos analiticos, estudos de transposicao de escala, estudos de estabilidade e

producio e embalamento de produtos de investigacio para uso humano.’
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3. Analise SWOT

O presente relatorio contempla uma andlise e, como tal, espelha o meu entendimento
no que concerne aos pontos mais fortes e mais fracos inerentes ao meu EC em Industria
Farmacéutica, bem como as oportunidades e ameagas associados ao meu percurso enquanto

estagiaria curricular na Bluepharma.

FORCAS FRAQUEZAS
- Integragao na Equipa - Duragao do Estagio
- Estagio em Regime Presencial - Obras nas Imediagoes dos Laboratorios
- Acolhimento e Cedéncia de Equipamentos
de Trabalho

- Subsidio de Alimentagao
- Plano de Estagio

OPORTUNIDADES AMEACAS

- Plano de Formacgao - Redugao do Horario de Estagio Presencial
- Metodologia Kaizen

- Intercolaboracao entre Profissionais de

Distintas Areas

- Consolidagio de Conhecimentos Tedricos

- Suporte Documental Oficial

Esquema |: Analise SWOT do Estagio em Industria Farmacéutica.

3.1. Strengths (Forgas)

3.1.1. Integragao na Equipa

A equipa com que partilhei a minha experiéncia de EC na Bluepharma foi, sem duvida,
um dos fatores que mais o condicionou positivamente. Apesar de ser uma equipa
particularmente jovem, o que alias espelha a realidade da empresa, esse facto nao inviabilizou

os padroes de elevada exigéncia a que fui sujeita no exercicio do meu trabalho.

Ciente de que o trabalho em equipa constitui um pilar para o sucesso de qualquer
empresa, foram-me transmitidos, desde o primeiro dia, alguns valores nesse sentido, a fim de
potenciar o melhor resultado possivel. Ao longo do meu estagio, foi notéria a cumplicidade
entre toda a equipa, quer em termos profissionais, quer em contexto de relagao interpessoal,
permitindo-me desenvolver varias competéncias a diversos niveis, nomeadamente o espirito
critico, o profissionalismo, a responsabilidade e a autonomia, bem como valéncias de

comunicagao e relagao interpessoal. A definicao clara dos objetivos da equipa potenciou em
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grande escala o meu desenvolvimento, ajudando-me a consolidar e interligar conceitos em IF.
Adicionalmente, a relagao de proximidade entre toda a equipa permitiu-me esclarecer mais

facilmente as minhas duvidas e, consequentemente, evoluir enquanto profissional.

Enquanto estagiaria, estou certa de que a equipa com que partilhei o meu EC potenciou
exponencialmente o meu desenvolvimento e aprendizagem durante a minha experiéncia em
contexto profissional, em geral, e em IF, em particular. Posto isto, foi-me possivel
desempenhar as minhas fungoes de forma a corresponder as expectativas de toda a equipa,

contribuindo para atingir os objetivos da mesma.

3.1.2. Estagio em Regime Presencial

Devido as restrigoes da COVID-19, foi minimizada a execugao de trabalho presencial
na Bluepharma e, consequentemente, adotado o regime de teletrabalho sempre que o mesmo
fosse exequivel. Posto isto, ao contrario da grande maioria dos meus colegas estagiarios, tive
a oportunidade de realizar o meu EC na empresa em regime presencial, uma vez que o

trabalho de laboratério assim o exigia.

Enquanto estagiaria, considero que este foi um ponto bastante forte a considerar, uma
vez que pude ter um contacto muito mais proximo a realidade e ao contexto de uma IF,
vivenciando uma experiéncia laboratorial profissional como era minha ambicao desde que
ingressei no MICF. Adicionalmente, estou certa de que desenvolvi bastantes competéncias de
comunicagao, autonomia e relagao interpessoal de forma muito mais simples e intuitiva do
que aconteceria em regime de teletrabalho, podendo esclarecer, em tempo real, todas as

minhas duvidas e partilhar as minhas sugestoes em contexto pratico.

3.1.3. Acolhimento e Cedéncia de Equipamentos de Trabalho

Ao longo do primeiro dia de EC, todos os estagiarios tiveram a possibilidade de
participar numa sessao de acolhimento dinamizada pelo departamento de Recursos Humanos
(RH) da Bluepharma. Nesta sessao, foi possivel entender melhor a dinamica da empresa, bem
como a sua subdivisaio no que concerne aos departamentos e iniciativas efetivadas.
Adicionalmente, foi-me atribuida pelos RH uma tutora de EC, Mariana Diogo, que me
acompanhou ao longo de todo o meu percurso no LD. Acredito que este acolhimento me
aproximou, desde o primeiro dia, da Bluepharma, fazendo com que me sentisse desde logo

parte da equipa.
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Ainda no primeiro dia, foi cedido a cada estagiario todo o material e equipamentos
necessarios ao longo do EC. Posto isto, foi-me concedido um computador portatil da empresa,
bem como todo o material de protecao individual necessario em laboratério, nomeadamente
batas, oculos e mascara. O computador foi essencialmente necessario para o acesso a
procedimentos analiticos ou documentos oficiais, bem como conta de e-mai/ profissional e

acesso a formagoes online.

Enquanto estagiaria, creio que a cedéncia de material e equipamentos de trabalho,
desde o primeiro dia, contribuiu de forma bastante positiva para o meu EC, pois permitiu-me
uma integragao mais rapida nas dindmicas da Bluepharma e uma maior seguranga na execugao

do meu trabalho.

3.1.4. Subsidio de Alimentagao

Ao longo dos trés meses de EC na Bluepharma, a empresa contemplou, a semelhanga
do que acontece com os seus colaboradores, todos os estagiarios com um cartao de valor
fixo mensal de Subsidio de Alimentagao. Tendo em consideragao que o meu EC decorreu
diariamente de forma presencial, foi-me concedida a possibilidade de utilizar parte desse valor
na cantina da empresa, quer em almogo quer em jantar, consoante o meu turno semanal. O
valor monetario remanescente ficava disponivel no respetivo cartao de forma a ser utilizado

posteriormente para fins de alimentagao.

Enquanto estagidria, considero que o Subsidio de Alimentagao foi bastante positivo
para o meu EC nao sé pelas razoes monetarias 6bvias, como também pelos momentos de
relagao interpessoal que as refeicoes em equipa na cantina proporcionaram. Numa época em
que a seguranga é privilegiada e o contacto fisico € minimizado, a oportunidade de ter as
refeicoes gratuitamente na cantina permitiu-me conhecer de forma mais préxima varios

colaboradores da Bluepharma com quem trabalhei.

3.1.5. Plano de Estéagio

No que concerne ao Plano de Estagio, este constituiu sem ddvida um dos pontos mais
importantes da minha experiéncia de EC na Bluepharma, uma vez que me permitiu adquirir
variados conhecimentos relativamente a IF no geral e ao LD em particular. Enquanto estagiaria,
creio que esta aprendizagem abrangente me muniu de inUmeras competéncias para o meu

futuro enquanto profissional do setor farmacéutico.
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Desde uma fase bastante precoce do EC, foi-me apresentado um plano de formagoes
complementares ao meu trabalho pratico desempenhado, o que me permitiu compreender
conceitos e aplica-los posteriormente em circunstancias praticas. O meu plano de formagao
passou pelas inimeras formagoes online a que pude assistir, bem como pelo vasto suporte

digital oficial a que tive acesso ao longo de todo o EC.

No que concerne ao trabalho laboratorial propriamente dito, tive a oportunidade de,
de forma bastante autonoma, trabalhar no LD, compreendendo todos os passos inerentes a
uma Dissolugao. Assim, tive a oportunidade de saber interpretar diversos protocolos
laboratoriais, efetivar inimeros ensaios de dissolugao seguindo todas as condigoes exigidas a
cada um, bem como de proceder a leitura dos resultados das mesmas. Enquanto estagiaria, a
polivaléncia e autonomia que me foram concedidas ao longo dos trés meses de EC permitiram-
me crescer profissionalmente e compreender uma realidade bastante abrangente inerente a

IF em geral e a Bluepharma em particular.

3.2. Weaknesses (Fraquezas)
3.2.1. Duragao do Estagio

Como referido anteriormente, o meu estagio na Bluepharma decorreu entre os dias
trés de maio e trinta de julho, perfazendo a duragao total de trés meses. Nao descartando
todos os conhecimentos que apreendi ao longo do mesmo, acredito que a sua curta duragao,
de certa forma, negligenciou um conhecimento mais abrangente do contexto da IF enquanto

uma das mais desafiantes saidas profissionais do MICF.

Acredito que um conhecimento mais generalizado do departamento do DAG e nao
tao focado no LD me podia alargar horizontes no que concerne a um eventual futuro
profissional em IF e, nesse sentido, um alargamento do periodo de EC na Bluepharma poderia
ter-me dado essa oportunidade. Posto isto, creio que a sua curta duragao constituiu um ponto

negativo, pois condicionou a minha progressao.

3.2.2. Obras nas Imediagoes dos Laboratorios

Ao longo de todo o periodo do meu estagio, encontravam-se a decorrer obras
contiguas aos laboratérios, nomeadamente o LD. Embora reconhegca a sua inegavel

necessidade naquele que é o processo de expansao da Bluepharma, acredito que constituiram
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um fator bastante negativo ao meu EC, especialmente nas semanas em que pertenci ao turno

da manha.

Enquanto estagiaria acredito que, mais do que a qualquer outro colaborador, o barulho
causava alguma desconcentragdo pois encontrava-me num periodo de aprendizagem

constante, sendo naturalmente bastante incomodo.

Desta forma, creio que o mesmo dificultou a minha aprendizagem numa primeira

instancia, situagao no entanto ultrapassada.

3.3. Opportunities (Oportunidades)
3.3.1. Plano de Formagao

Ao longo dos trés meses de EC na Bluepharma, o plano de formagao foi um ponto
fulcral no que concerne a aprendizagem complementar ao meu trabalho do dia-a-dia na

empresa.

A semelhanca de todos os novos colaboradores da Bluepharma, fui sujeita a um
conjunto de formagoes de carater obrigatério a fim de conhecer de forma mais profunda as
dindmicas de uma IF em geral e da Bluepharma em particular. Dentro do leque dessas
formacoes, destaca-se nomeadamente a de “Boas Praticas de Fabrico”, “Assuntos

AN 1%

Regulamentares”, “Melhoria Continua” e “Farmacovigilancia”.

Adicionalmente, foram ministradas formagoes, ao longo do meu EC, mais especificas
relativamente aquele que era o meu trabalho diario no departamento do DAG e no LD em
particular. Posto isto, pude consolidar os meus conhecimentos no que concerne a Ensaios de
Dissolucao, Investigacao de Erros Laboratoriais, High Performance Liquid Chromatography

(HPLC), entre muitos outros temas relacionados.

No final de cada formagao, fui sujeita a testes de avaliagao de aproveitamento, o que
me incentivou a estar mais atenta as mesmas e, consequentemente adquirir mais

conhecimentos.

Enquanto estagiaria, um plano de formagao tao extenso e pertinente deu-me a
oportunidade de crescer enquanto futura profissional em IF, bem como adquirir

conhecimentos Uteis para aplicagao em contexto real.
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3.3.2. Metodologia Kaizen

A Bluepharma, ao longo do meu EC em IF, tinha implementada no seu dia-a-dia de
trabalho a Metodologia Kaizen, sendo que a mesma visa a mudanga, “ka/’, para melhor, “zen”

da empresa, otimizando o trabalho de equipa.

Tendo como foco que a melhoria continua contribui para o sucesso da Bluepharma,
considero que a mesma constituiu também uma questao bastante positiva no meu

desenvolvimento enquanto futura profissional e na minha integragao na equipa.

Tendo em consideragao esta premissa, foram realizadas reunioes Kaizen diariamente,
com o intuito de transmitir a equipa todo o trabalho desempenhado ao longo do dia, bem
como de organizar todas as tarefas de realizagao necessaria a curto prazo. Devido a COVID-
|9, estas aconteceram online via plataforma Microsoft Teams® pelas 14h, independentemente

do turno semanal.

Posto isto, a implementagao da Metodologia Kaizen constituiu uma oportunidade no
meu EC, uma vez que me propiciou uma maior nogao do valor do trabalho em equipa e da

capacidade de comunicagao em qualquer area profissional.

Desta forma, foi possivel trabalhar de maneira muito mais organizada, minimizando as
perdas de tempo e maximizando o rendimento no que concerne a realizagao de uma maior

diversidade de tarefas em tempo util.

3.3.3. Intercolaboracio entre Profissionais de Distintas Areas

Ao longo do meu EC na Bluepharma, tive a oportunidade de contactar com inUmeros
profissionais de diversas areas, nomeadamente da Bioquimica, Quimica, Engenharia, Gestao,
entre outros. Ao passo que em Farmacia Comunitaria trabalhei com profissionais do
medicamento, Farmacéuticas, na IF é necessaria uma abrangéncia muito maior no que

concerne as habilitagoes dos colaboradores da empresa.

Enquanto estagiaria, considero que esta multidisciplinaridade constituiu uma
oportunidade no meu EC, uma vez que pude contactar e partilhar experiéncias com um leque
mais alargado de profissionais, potenciando uma aquisicao de competéncias abrangente e uma

melhor preparagao para o futuro profissional.
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3.3.4. Consolidagio de Conhecimentos Teoricos

Ao longo dos cinco anos do MICF, tive a possibilidade de apreender uma grande
diversidade de conhecimentos teéricos nas mais diversas vertentes no mundo profissional

farmacéutico.

O meu EC na Bluepharma constituiu, sem dudvida, uma oportunidade no que concerne
a consolidagao de muitos desses conhecimentos, permitindo-me interligar conceitos até entao
um pouco difusos e aplicar os mesmos a realidade profissional do setor. No LD da empresa,
foram essencialmente relevantes os conhecimentos adquiridos nas UC de Quimica Analitica,
Métodos Instrumentais de Andlise e Tecnologia Farmacéutica. Desta forma, tive a

oportunidade de entender, de forma pratica, o enquadramento da profissao em IF.

3.3.5. Suporte Documental Oficial

Ao longo do meu EC na Bluepharma, tive a possibilidade de aceder e consultar o
suporte documental oficial da empresa, o que me permitiu entender a forma de execugao
previamente definida para todos os processos efetivados, os Standard Operating Procedures
(SOPs). Adicionalmente, foi-me permitido consultar os procedimentos laboratoriais
associados a diversos ensaios em diferentes produtos, potenciando a correta execucao
laboratorial de todos os processos. Desta forma, torna-se mais facil a uniformizagao na

efetivacao de tarefas, bem como a detegao e resolucao rapida de potenciais falhas.

Enquanto estagiaria, este suporte de documentagao oficial constituiu uma
oportunidade, uma vez que me permitiu obter conhecimentos de Boas Praticas de Fabrico
essenciais em qualquer IF, potenciando a minha melhor e mais rapida integracio no mundo

profissional.

3.4. Threats (Ameagas)
3.4.1. Redugao do Horiario de Estagio Presencial

Devido as condicionantes associadas a COVID-19, o horario de trabalho presencial na
Bluepharma foi minimizado. Desta forma, no LD da empresa, as oito horas diarias de trabalho
foram subdivididas em seis horas e meia de trabalho presencial e uma hora e meia de
teletrabalho. Assim, independentemente de fazer o turno da manha ou da noite, fiz durante

todo o EC apenas seis horas e meia de trabalho presencial diario.
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Esta redugao no nimero de horas espelhou-se num ritmo de trabalho muito mais
intensivo do que o habitual, uma vez que era necessario efetivar o mesmo volume de tarefas

num mais curto periodo de tempo.

Enquanto estagiaria, esta alteragao constituiu uma ameaga ao meu EC em IF, no sentido
em que a disponibilidade dos colaboradores da empresa para um acompanhamento mais
pessoal e gradual foi menor, embora tenha havido um notério investimento dos na minha
aprendizagem. Assim, foi-me, num periodo inicial do EC, mais dificil acompanhar o ritmo de
trabalho no LD de forma a sentir-me preparada para realizar as minhas tarefas de forma

autonoma.
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4. Consideragoes Finais

Findo o meu EC na Bluepharma, estou certa de que o mesmo contribuiu de forma
inigualavel para o meu futuro enquanto profissional, uma vez que me proporcionou diversas
valéncias e me fez desenvolver competéncias imprescindiveis. Ao longo dos trés meses de
estagio, tive a oportunidade de contactar com uma realidade pouco conhecida pelos
estudantes do MICF, a IF, nao por falta da sua abordagem no plano curricular, mas sim pela

sua enorme abrangéncia e enorme diversidade de competéncias.

Além de todos os conhecimentos que adquiri e que certamente serao Uteis para a
minha vida profissional, estou certa de que esta experiéncia nao teria sido tao gratificante sem
a equipa que me acompanhou. No culminar deste EC, creio que aprendi muito sobre a
importancia do trabalho em equipa, bem como que o mesmo é a chave do sucesso de qualquer
profissional. Ao longo dos trés meses na Bluepharma, foi meu objetivo ndo me resignar apenas
ao que me era solicitado, ter espirito critico e, acima de tudo, aprender com cada um com

quem tive o privilégio de partilhar esta experiéncia.

Para concluir este relatorio, enderego o meu mais sincero agradecimento a toda a
equipa da Bluepharma, em especial a do LD, por me terem ensinado o que é ser um
profissional de exceléncia em IF e por terem feito desta experiéncia uma das mais

enriquecedoras da minha vida.
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PARTE Il

MONOGRAFIA

"A MELATONINA E OS TRANSTORNOS DO ESPETRO DO
AUTISMO"



Lista de Siglas e Acronimos

AANAT — Aril Alquilamina N-acetiltransferase

AAP — Associacao Americana de Pediatria

ADN - Acido Desoxirribonucleico

cAMP — Adenosina Monofosfato Ciclico

DGAY - Direcao-Geral de Alimentagao e Veterinaria

DSM — Manual de Diagnostico e Estatistico de Transtornos Mentais
EFSA — Autoridade Europeia para a Seguranga

FPDA — Federagao Portuguesa de Autismo

HIOMT - Hidroxi-indol-O-metiltransferase

ICSD-3 — Classificagao Internacional de Disturbios do Sono
miARN — Micro - Acido Ribonucleico

OMS - Organizagao Mundial de Saude

PedPRM — Melatonina Pediatrica de Libertagao Prolongada
QI — Quociente de Inteligéncia

RCM — Resumo das Caracteristicas do Medicamento

SDQ — Questionario de Capacidades e Dificuldades

SNC - Sistema Nervoso Central

TEA — Transtornos do Espetro do Autismo
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Resumo

Os Transtornos do Espetro do Autismo, enquanto patologia de foro mental, tém vindo
a adquirir uma maior preponderancia a nivel mundial quer em prevaléncia quer enquanto alvo
de estudo cientifico. Recentemente reconhecido como patologia independente, o Autismo
manifesta-se tendencialmente nos primeiros anos de vida e de forma preferencial em
individuos do sexo masculino. A sua manifestagio mais comum pressupoe um declinio na
comunicagdo e na interagao social, bem como uma permanéncia de comportamentos
estereotipados e repetitivos, embora, muitas vezes, coexista com outra sintomatologia e
comorbilidades associadas. O diagnostico dos Transtornos do Espetro do Autismo contempla
inUmeros critérios associados aos seus principais dominios de manifestagao sintomatica e a
intervencao terapéutica deve ser avaliada e aplicada de forma individualizada. A maioria dos
doentes autistas sofre de disturbios do sono, pelo que o seu tratamento é fundamental. A
Melatonina é uma hormona endogena responsavel pela regulagao do ciclo circadiano e a sua
sintese é deficitaria em alguns doentes autistas. Posto isto, a sua suplementagao pode ser
necessaria a fim de proporcionar uma melhor qualidade de vida. Os beneficios da Melatonina
sao bastante vastos, além do seu obvio efeito regulador do sono. Em criangas com Transtornos
do Espetro do Autismo, nao existe nenhuma terapéutica aprovada a nivel regulamentar para
tratar os disturbios de sono, sendo prescritas terapéuticas off-/abe/ mais agressivas,
nomeadamente ansioliticos e antidepressivos. A Melatonina tem-se demonstrado uma
alternativa eficaz e segura no tratamento da insonia em criangas autistas, especialmente sob
formas farmacéuticas de libertagao prolongada, de forma a mimetizar o seu perfil endogeno.
A Melatonina Pediatrica de Libertagao Modificada foi criada com o propésito de minimizar a
nao adesao a terapéutica associada a degluticio de comprimidos no seio da populagao
pediatrica. Recentemente, foram realizados alguns estudos para avaliar a viabilidade, a
seguranga e a eficacia da administracao de Melatonina de libertagao modificada em criangas

autistas a curto e a longo-prazo.

Palavras-Chave: Transtornos do Espetro do Autismo, Autismo, Melatonina, Sono.
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Abstract

Autism Spectrum Disorders, as a mental pathology, have been acquiring a greater
preponderance worldwide, in terms of prevalence and as a target of scientific study. Recently
recognized as an independent pathology, Autism tends to manifest itself in the first years of
life and preferentially in males. Its most common manifestation presupposes a decline in
communication and social interaction, as well as a permanence of stereotyped and repetitive
behaviours, although it often coexists with other symptoms and associated comorbidities. The
Autism Spectrum Disorders’ diagnosis contemplates numerous criteria associated with its
main symptomatic manifestation domains and the therapeutic intervention must be evaluated
and applied individually. Most autistic patients suffer from sleep disorders, so their treatment
is essential. Melatonin is an endogenous hormone responsible for regulating the circadian cycle
and its synthesis is deficient in some autistic patients. Therefore, its supplementation may be
necessary in order to provide a better quality of life. Melatonin's benefits are quite vast, in
addition to its obvious sleep-regulating effect. In children with Autism Spectrum Disorders,
there is no regulatory-approved therapy to treat sleep disorders, and more aggressive off-
label therapies, including anxiolytics and antidepressants, are prescribed. Melatonin has been
shown to be an effective and safe alternative in the treatment of insomnia in autistic children,
especially in prolonged-release pharmaceutical forms, in order to mimic its endogenous
profile. Pediatric Modified Release Melatonin was created with the purpose of minimizing non-
adherence to therapy associated with swallowing tablets within the pediatric population.
Recently, some studies have been carried out to assess the feasibility, safety and efficacy of

administering Modified Release Melatonin in short-term and long-term autistic children.

Keywords: Autism Spectrum Disorders, Autism, Melatonin, Sleep.
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l. Introdugao

De acordo com a Organizagao Mundial de Satde (OMS), a Saide Mental é definida
como "um estado de bem-estar no qual cada individuo perceciona as suas proprias
capacidades, é capaz de enfrentar o stress normal do dia-a-dia, bem como trabalhar de forma
proficua, conseguindo contribuir para a comunidade em que se insere”.'

Em 2019, a OMS criou uma iniciativa de promoc¢ao de Saude Mental, a fim de garantir
um mais facil acesso a cuidados de saude efetivos, combatendo, desta forma, diversas
fatalidades, nomeadamente a elevada taxa de suicidio nas faixas etarias mais jovens.'”

Dentro do vasto leque de perturbagoes inerentes a Satide Mental, podem destacar-se,
pelo impacto e prevaléncia, a deméncia, a depressao, a bipolaridade, a psicose ou as doengas
de neurodesenvolvimento, onde se inserem os Transtornos do Espetro do Autismo (TEA).
Apesar da sua variedade em numero e formas de manifestagao, as doengas de foro mental
caracterizam-se, na sua generalidade, pela apresentacio de comportamentos fora do que ¢
expectavel. Hoje em dia, existem diversos tratamentos eficazes para algumas destas
perturbagoes, razao pela qual o acesso de todos a cuidados de salde se demonstra
fundamental.>*

As doencas de neurodesenvolvimento estao associadas a uma deficiéncia intelectual
geralmente com génese na infancia, impedindo o normal desenvolvimento do Sistema Nervoso
Central (SNC) e causando danos no decorrer da vida adulta. As facetas cognitiva e adaptativa
sao, indubitavelmente, as mais afetadas, proporcionando variados défices, nomeadamente ao
nivel das competéncias sociais e de comunicagio verbal e nio-verbal.*

Na sua generalidade, as doengas de neurodesenvolvimento estao associadas a défices
de desenvolvimento cognitivo, emocional e motor. Por vezes, os processos que permitem e
potenciam o amadurecimento do cérebro ficam, por alguma razao, comprometidos, o que
leva ao surgimento destas doengas. Estima-se que, a nivel mundial, mais de 3 % das criangas
sofra de uma patologia deste tipo.>*

Os Transtornos do Espetro do Autismo (TEA) inserem-se no subgrupo das doencas
de neurodesenvolvimento e manifestam-se, dependendo da gravidade, enquanto sindrome
linguistica, cognitiva e neurocomportamental.’

Nos casos de maior gravidade, o Quociente de Inteligéncia (QI) é baixo e a capacidade
de comunicagao e interagao € bastante limitada. No extremo oposto do espetro, existem
individuos de QI potencialmente elevado e razoavelmente bem inseridos na convivéncia em

comunidade.’
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Tendo em consideragao a Associagio Americana de Pediatria (AAP) e a OMS, a
designagao de TEA engloba, essencialmente, o denominado Autismo Tipico, a Sindrome de
Asperger e o chamado Autismo Atipico.®

Geralmente, os TEA nao sao diagnosticados de forma isolada. Por conseguinte, sao
varias as patologias que, frequentemente, surgem de forma concomitante, nomeadamente a
deficiéncia de foro mental, a epilepsia e as deficiéncias visuais, auditivas ou motoras.’

Os disturbios do sono sao também perturbagdoes bastante prevalentes no que
concerne a individuos diagnosticados com TEA. A dificuldade em adormecer, a dificuldade de
manutengao de um sono intermitente e o acordar precoce sao algumas das maiores
problematicas.'®'"'?

A insénia constitui o distirbio de sono mais prevalente a nivel mundial e caracteriza-
se pelos critérios acima referidos inerentes a generalidade das perturbagoes desta indole.
Estima-se que cerca de 40 % dos individuos que padecem da mesma possuem um diagnostico
de doenca mental associado, nomeadamente de TEA."

A suplementagao de Melatonina tem-se mostrado particularmente relevante no
tratamento da insénia em individuos por todo o mundo e, mais recentemente, em doentes

com TEA."

2. Autismo

2.1. Enquadramento Histoérico

A palavra “Autismo” constitui uma derivagao das expressoes gregas “autos’ e “ismo”,
sendo que o seu significado se traduz numa “orientagao para si proprio”. No inicio do século
XX, nomeadamente em 1911, Eugene Bleuler foi pioneiro na utilizagao dessa expressao, a fim

de se referir a um distdrbio associado a Esquizofrenia e a um alheamento da realidade."”

Décadas mais tarde, em 1943, Leo Kanner referiu-se a onze criangas enquanto Autistas,
no sentido em que as mesmas manifestavam comportamentos anormais na convivéncia em
sociedade, nomeadamente uma acentuada caréncia na capacidade de comunicagao e

relacionamento.'®

Um ano depois, em 1944, Hans Asperger desenvolveu um estudo deste transtorno,
identificando, no entanto, individuos com um elevado QI e sem caréncia de desenvolvimento
no que concerne a comunicagao verbal. Desta forma, as conclusoes alusivas aos TEA dos dois

investigadores divergiram em alguns pontos, denotando, desde logo, uma multiplicidade de
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caracteristicas associadas a patologia, sendo que o défice de neurodesenvolvimento foi uma

constante.'”

Nas décadas de 50 e 60 e, apesar dos estudos realizados até entao, o Autismo
continuou a ser comparado com a Esquizofrenia, sendo que a causa atribuida era adquirida e
nao inata. Bruno Bettelheim designou, ainda, como causa principal a relagao efetiva da crianga

impropria com os progenitores.'®'**

Em 1979, Lorna Wing definiu o Autismo enquanto um Espetro compreendendo
diversas formas de manifestagao, sendo que, de forma simples, se resumem em défices de

comunicagio, interagio e imaginagao social: triade sintomética.”

Apenas em 1980, na terceira edicao de Diagnostic Statistical Manual of Mental
Disorders, o Autismo foi devidamente reconhecido enquanto transtorno mental e nao apenas

um transtorno esquizofrénico.”

2.2. Enquadramento Fisiopatologico do Autismo

De acordo com a OMS, os TEA nao englobam apenas um, mas sim varios graus e tipos
de manifestagao. Contudo, a todos eles € comum um maior ou menor grau de dificuldade de

interacdo e comunicagdo com o meio envolvente.”

Geralmente, alguns sintomas sao detetaveis nos primeiros anos de vida. No entanto, e
devido a complexidade e diversidade do espetro, o diagnostico é, algumas vezes, feito anos
mais tarde. O espetro ¢ de tal forma amplo que, no que concerne ao intelecto e ao QI, este
pode manifestar-se com deficiéncia ou, por outro lado, com um desenvolvimento acima da

média.

2.3. Etiologia

O diagnostico precoce do Autismo parece ser a forma mais eficaz de o minimizar, pelo
que a detecao de mutagoes genéticas e biomarcadores eventualmente relacionados se

demonstrou fundamental.**

No que concerne as principais causas atribuidas ao desenvolvimento de Autismo, e
embora a maioria dos estudos sugira a combinagao de varias etiologias, destaca-se a genética,

epigenética e ambiente como as principais.”
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2.3.1. Genética e Epigenética

Os estudos de etiologia genética dos TEA assentaram, essencialmente, na comparagao
entre os resultados de gémeos homozigoticos e heterozigéticos, uma vez que a similaridade
genética consiste em 100 % e 50 %, respetivamente. Um estudo realizado na década de 70
mostrou que a probabilidade de um gémeo homozigético de um portador de TEA desenvolver

Autismo é largamente superior ao que acontece quando o gémeo é heterozigdtico.”*

Varios outros estudos foram realizados posteriormente, sendo que, em todos eles, se
denotou que a etiologia genética parece ser uma das causas para o desenvolvimento dos TEA.”
No entanto, a hereditariedade genética esta associada a apenas uma pequena parte dos casos
conhecidos, pelo que o Autismo se pode considerar uma doenga genética complexa, estando

muitas vezes associada a sequéncias mal caracterizadas, variages epigenéticas, entre outros.”*

A variagao do niimero de copias, duplicagao ou exclusao no genoma humano tem-se
demonstrado como um dos principais intervenientes na fisiopatologia de doengas de

neurodesenvolvimento.?

As mutagoes genéticas associadas ao desenvolvimento de TEA estao ainda em estudo,
no entanto, é estimado que varios genes estejam relacionados com o mesmo, ainda que em
diferentes proporgoes. Enquanto alguns se podem associar a variacdo da incidéncia do
Autismo, outros estio mais fortemente relacionados com a sua manifestagao e gravidade

clinica.”

Estima-se que a variagao do niumero de cdpias no genoma seja responsavel por cerca
de I5 % dos casos diagnosticados de Autismo, ao passo que a substituicao de um nucledtido
constitui 7 % dos casos. No entanto, cerca de 75 % tém causa desconhecida. Investigagoes
mais recentes mostram que causas epigenéticas podem aumentar a prevaléncia dos TEA,
nomeadamente metilacio do Acido Desoxirribonucleico (ADN), bem como alteracdes nas

histonas e em micro - Acido Ribonucleico (miARN).?*

Cerca de 800 genes foram identificados pela associagao com incidéncia de Autismo,
sendo que os mesmos estao relacionados com: regulagao da cromatina (ANKRD I |, CHD?7,
EHMT]), fatores de transcricao (ADNP, FOXGI, RAIl), degradagao de proteinas (UBE3A),
ligacao de m-ARN (FMRI), crescimento de células (DYRKIA, NFI, TSCI/TSC2) ou
modificacio de proteinas (CDKLS5).*
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A associagao da doenca a centenas de genes leva a que a mesma coexista enquanto
espetro e nao isolada, manifestando uma enorme variedade fenotipica baseada nas inimeras

etiologias associadas.”

2.3.2. Fatores Ambientais

Para além da etiologia genética associada aos TEA, também um conjunto de fatores
ambientais parece estar associado ao seu desenvolvimento na infancia. De acordo com alguns
estudos realizados, a influéncia de fatores ambientais esta envolvida na variagao do risco de
incidéncia de TEA em cerca de 40 a 50 % dos casos diagnosticados. De entre os fatores mais
comummente associados, pode destacar-se a idade parental ou a exposicao a riscos

perinatais.”

Relativamente a idade parental, varios estudos demonstraram que, quando avangada,
pode estar relacionada com o desenvolvimento de TEA nos filhos. Um aumento de dez anos
na idade dos progenitores esta relacionado a um risco acrescido em 20 % na manifestagao

destas e outras patologias mentais.”*

Os fatores de risco perinatais, em varias escalas, constituem também uma parcela
preponderante no desenvolvimento de TEA. Foram detetadas varias dezenas de potenciais
riscos neste ambito, podendo-se destacar o parto induzido ou por cesariana, complicagdes no

nascimento ou no cordio umbilical, bem como a gravidez gemelar ou a anemia materna.”

No que concerne a fatores ambientais, destaca-se também a condicao de saude
materna, nomeadamente a nivel nutricional. Posto isto, estima-se que uma alimentagao pouco
variada e pobre em nutrientes essenciais esteja relacionada com o desenvolvimento de TEA.
O défice materno em vitamina D esta associado ao mesmo, sendo que essa caréncia esta
também presente em varias criangas autistas. Estima-se que uma deficiéncia materna em ferro

esteja associada a um aumento em cinco vezes do risco de manifestagio da doenca.”

Os TEA apresentam uma etiologia complexa e, como tal, podem ser associados a varias
causas. Habitualmente, a maioria dos casos diagnosticados nao é justificada por apenas uma
etiologia especifica, mas sim por uma combinagao de diversos fatores que em sinergia

potenciam o seu desenvolvimento.”
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2.4. Epidemiologia

Antigamente, os TEA eram considerados raros, estando diagnosticados em 0, % da
populagao mundial. Hoje em dia, estima-se que uma em cada 160 criangas no mundo sofra
desta patologia, denotando um crescente aumento na sua taxa de incidéncia, mas também

espelhando o estudo massivo da mesma.”

Um estudo realizado em Portugal em 2007 destaca uma incidéncia de 9,2 casos por
cada 10000 individuos residentes em Portugal Continental. De acordo com a Federacao
Portuguesa de Autismo (FPDA), a propor¢ao da incidéncia dos TEA entre individuos do sexo

masculino e feminino é de 4,5 para |, manifestando-se largamente mais nos homens.”

A nivel mundial, a distribuicdo da prevaléncia de Autismo consoante o sexo dos
individuos apresenta a mesma tendéncia apresentada pela FPDA, sendo que é 4 vezes mais
prevalente em homens do que em mulheres. Por essa discrepancia tao acentuada, acredita-se
que o aumento da incidéncia dos TEA esteja mais comummente associado ao cromossoma Y,

que dita o sexo masculino.®

Adicionalmente, varios estudos foram elaborados no sentido de correlacionar os niveis
de testosterona com o desenvolvimento de Autismo, tendo sido encontrada uma relacao
evidente entre ambos e consistindo em mais uma explicagdo para uma maior incidéncia nos

homens.*

2.5. Enquadramento Clinico
2.5.1. Triade Sintomatica

Segundo a AAP e a OMS, o correto diagnostico de TEA pressupoe uma triade, em
contexto clinico, de manifestagoes: declinio de interagao social, dificuldade de comunicacao

verbal e existéncia de comportamentos repetitivos.””'

A triade sintomatica do Autismo encontra-se descrita na Figura |. Habitualmente, os
sintomas surgem nos primeiros dois anos de vida. No entanto, foram reportados casos de
normal neurodesenvolvimento e posterior regressao do mesmo, levando ao aparecimento

tardio de sintomas.?"'
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INTERACAO

COMUNICACAO
SOCIAL

COMPORTAMENTO
REPETITIVO

Figura I: Triade Sintomatica do Autismo.

2.5.1.1. Declinio de Interagao Social

Este critério de diagnéstico relaciona-se com as perturbagoes de comunicagao nao
verbal associadas ao doente autista. Apesar de ser comum a qualquer caso diagnosticado, o
declinio de interagao social pode ocorrer com distintos graus de severidade. Posto isto, e
consoante a gravidade da patologia em cada individuo, este défice pode manifestar-se de
diferentes formas, nomeadamente a nivel postural, gestual, do contacto visual, bem como em
convivios sociais e tarefas coletivas do dia-a-dia. Em casos mais graves, o doente autista pode

mesmo alhear-se do que o rodeia, ignorando a presenca de outros individuos a sua volta.'>*

2.5.1.2. Dificuldade de Comunicagao

Este critério de diagnodstico, por sua vez, relaciona-se com as perturbagoes de
comunicagao verbal associadas ao doente autista. Apesar de também ser comum a todos os
doentes diagnosticados com Autismo, a dificuldade de comunicagao pode, de igual forma,
ocorrer com distintos graus de severidade. Posto isto, e dependendo do individuo, este défice
pode manifestar-se de diferentes formas, nomeadamente em doentes com competéncias de
linguagem fluente ou, por outro lado e em casos de deficiéncia profunda, traduzindo-se numa
auséncia plena de comunicagao verbal. Independentemente da severidade, o doente autista
apresenta maior ou menor dificuldade de compreensao e de, consequente, capacidade de

interagir verbalmente com o Outro.'**

2.5.1.3. Comportamento Repetitivo

O terceiro e Ultimo critério de diagnéstico da triade relaciona-se com os

comportamentos repetitivos associados ao doente autista. Estes comportamentos

48



padronizados ou estereotipados sao caracteristicos desta patologia, podendo traduzir-se
também em interesses exagerados no que concerne a determinadas tematicas ou agoes do
dia-a-dia. De entre os comportamentos repetidos mais comuns, podem-se destacar a marcha
em bicos de pés, as corridas sem contexto ou o alinhamento de objetos sem qualquer

proposito funcional.'*?'

2.5.2. Outra Sintomatologia

Os TEA caracterizam-se pela triade sintomatica acima descrita. No entanto, existe
outra sintomatologia associada que, nao sendo essencial para o diagnéstico, é bastante comum

em doentes autistas.”

De uma forma geral, estes sao especialmente sensiveis a estimulos sensoriais de todo
o tipo (auditivos, visuais, olfativos ou tacteis). O surgimento de reac¢oes hiperbolizadas e

estereotipadas consequentes ao estimulo exterior &, portanto, sintoma comum no Autismo.”

2.6. Diagnéstico de Autismo Tipico

De acordo com o Diagnostic and Statistical Manual of Mental Disorders-1V (DSM-IV)»
e o DSM-IV-TR, o diagnostico de Autismo é possivel através de uma avaliagao detalhada de
trés dominios principais: declinio de interagao social, dificuldade de comunicagao e

comportamento repetitivo.

Assim, o diagnostico € confirmado quando o individuo reine comutativamente seis ou

mais critérios, descritos na Tabela I, inerentes ao conjunto dos dominios, sendo que:*

e Pelo menos dois deverao ser relativos ao declinio na interagao social;
e Pelo menos um devera ser relativo a dificuldade na comunicacgao;

e Pelo menos um devera ser relativo ao comportamento repetitivo.

Além disso, no diagnodstico Autismo Tipico € necessario que, no minimo, um dos
dominios mencionados seja deficitario antes dos trés anos de idade e que a perturbagao nao

possa ser melhor explicada pelas perturbagdes de Rett ou desintegrativa da segunda infincia.”
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Tabela I: Critérios de Diagnodstico de Autismo. Informagao retirada de DSM-IV [32]

DOMINIOS

CRITERIOS

Interacao Social

Anomalia aguda em comportamentos nao verbais

Incapacidade de estabelecer relagbes interpessoais

Auséncia de partilha de interesses pessoais

Auséncia de expressao social ou emocional

Comunicagao

Deficiente desenvolvimento de linguagem verbal

Incapacidade de estabelecer um dialogo corrente

Repeticdo inadequada de frases ou palavras

Auséncia de comunicacio verbal em contexto social

Padriao de
Comportamento
Repetitivo

Interesses fixos e de intensidade exagerada

Adocao de rotinas pouco funcionais

Movimentos motores repetitivos e estereotipados

Comportamento obsessivo por determinados objetos

Mais recentemente, o DSM-V estabelece o diagnostico de Autismo Tipico em dois

dominios principais, embora haja uma significativa concordancia entre as duas edigdes.*

Na edicao mais recente, a comunicagao e interagao social constituem um sé dominio,

sendo que o comportamento estereotipado constitui o segundo.**

No que concerne aos critérios de diagnostico, descritos na Tabela 2, é necessario a

presenga de trés relativos a comunicagao e interagao social e de, pelo menos, dois

relacionados com ao comportamento repetitivo.**

Tabela 2: Critérios de Diagnostico de Autismo. Informagao retirada de DSM-V [34]

DOMINIOS

CRITERIOS

Comunicagao e
Interacao Social

Falta de reciprocidade socio-emocional

Utilizagao de comunicagao nao verbal nas interagoes do dia-a-dia

Dificuldade em fomentar e em adaptar-se a relagoes interpessoais

Padrao de
Comportamento
Repetitivo

Movimentos motores repetitivos

Inflexibilidade a mudanca de habitos

Interesses fixos e de intensidade exagerada

Alteracio de sensibilidade a estimulos sensoriais e do ambiente
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Apesar de o diagnostico mais comum de TEA acontecer nos primeiros anos de vida
do doente, o DSM-V destaca a possibilidade de o mesmo acontecer em idades mais avangadas,
nomeadamente em periodo escolar, denotando-se algum comprometimento funcional

relativamente ao que seria expectavel.*

A adogao dos critérios descritos no DSM-V permite a detegao cada vez mais precoce
dos TEA, bem como o diagnodstico de casos menos graves e mais leves. Uma detegao e
consequente intervengao precoce da doenga pode potenciar uma mudanga significativa na

sintomatologia associada.*

Para além das diferengas ja descritas relativamente a edi¢ao anterior, o DSM-V permite
ainda avaliar a gravidade da doenga de forma individualizada e, consequentemente aferir a

necessidade de maior ou menor intervencio face aos sintomas.*

A constante atualizacdo do DSM espelha o notério interesse e crescente evolugao no

que concerne ao estudo de doencas de foro mental, nomeadamente os TEA.

2.7 Intervengao Terapéutica
A intervengao terapéutica em criangas autistas deve ser individualizada e assenta,
essencialmente, em trés objetivos chave: minimizar défices de interagao, comunicagao e de
comportamento, maximizar a independéncia funcional e prevenir comportamentos
potencialmente perigosos. As praticas educacionais, terapias de desenvolvimento e a

abordagem comportamental constituem as principais formas de intervengio.*

De acordo com a idade de diagnostico da crianga com TEA, a abordagem terapéutica
deve ser diferente e adaptada a cada caso. Num diagnéstico recente e precoce, € comum

optar-se por uma intervencio comportamental e de desenvolvimento.*

Se necessario, mais tarde, o programa educacional escolar pode ser adaptado as
necessidades especificas. Em caso de um diagndstico mais tardio, a abordagem mais comum é
educacional e deve estar integrada num programa escolar adaptado, caso se revele

necessario.>

A terapia da fala ou as sessoes de fisioterapia sao algumas das ferramentas mais comuns
no que concerne ao tratamento de défices de comunicagao ou dificuldades motoras,
respetivamente. Sao, comummente, abordagens aplicadas em criangas com TEA sendo que

quanto mais precoce a intervengio, maior e mais rapido o desenvolvimento.”
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Os TEA nao tém uma terapéutica farmacologica associada a doenga nem é conhecida
uma cura para a mesma. No entanto, € possivel atenuar os sintomas associados através de
intervengoes comportamentais e minimizar as comorbilidades associadas através de

tratamentos destinados ao efeito.®

3. Distlurbios do Sono e Melatonina

Uma rotina de sono saudavel esta invariavelmente relacionada com o bem-estar fisico,
mental e emocional, bem como associado a uma significativa melhoria na qualidade de vida.
Afetando as faixas etarias na sua globalidade, os disturbios do sono tém inumeras implicagoes
no corpo humano, aumentando a incidéncia de morbilidade cardiovascular, diabetes mellitus,
obesidade, lesoes cognitivas, entre muitos outros e representando, de forma indireta, uma das
principais causas de morte em todo o mundo. De acordo com a Classificagao Internacional de
Disturbios do Sono (ICSD-3), estes sao diagnosticados quando perduram por mais de trés

meses, provocando sonoléncia no periodo diurno.*

Quando se refere a expressao “Disturbio do Sono”, surge um variado leque de
disfungoes associadas ao sono, nomeadamente a dificuldade em adormecer, o sono pouco
revitalizante ou o sono insuficiente em numero de horas. Por conseguinte, os individuos que
padecem destes disturbios veem as mais simples tarefas do dia-a-dia comprometidas pela fadiga

sentida.'®'"'"?

Sendo obvia a crescente incidéncia destas disfungoes e consequente impacto negativo
na sociedade, muitas sao as tentativas de solucionar a problematica em termos farmacolégicos,
nomeadamente com benzodiazepinas, antidepressivos ou ansioliticos. No entanto, os efeitos
adversos associados relatados tém sido consideraveis, pelo que se mostrou necessaria uma
nova abordagem farmacéutica menos agressiva para o organismo. Posto isto, a suplementagao
de Melatonina mostrou-se uma opgao segura e eficaz quer em criangas, quer em individuos

adultos.'*'"'?

A Melatonina constitui uma hormona produzida endogenamente, essencialmente, pela
glandula pineal. Esta é libertada na corrente sanguinea no periodo noturno, de acordo com o
ciclo circadiano. Relativamente a sua agao principal no corpo humano, esta hormona
demonstrou ser eficaz e segura na diminuicao do tempo de laténcia para adormecer e no

aumento da duragio e qualidade do periodo de sono.”
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Contrariamente a terapéuticas farmacoldgicas menos subtis, a suplementagao de
Melatonina mostrou-se segura e eficaz, nao provocando dependéncia e sendo bem tolerada
pelo organismo humano mesmo quando em doses mais elevadas. Desta forma, demonstrou
constituir uma boa alternativa a terapéuticas mais agressivas com farmacos, justificando o

crescente interesse no seu estudo."

3.1. Produgao Endégena

No que concerne a sua sintese endogena, a Melatonina é uma Indolamina e tem como
percursor o L-Triptofano que, apds hidroxilagoes e descarboxilagoes, origina a Serotonina.
Por agao da AANAT (Aril Alquilamina N-acetiltransferase) transforma-se em N-acetil-
serotonina e posteriormente a Hidroxi-indol-O-metiltransferase (HIOMT) da origem a

Melatonina, como descrito na Figura 2.%

L-Triptofano

\\T:ptofano hidroxilase

5-hidroxitriptofano

\:Ammoamdoammzt(odescarboxvlase

Serotonina

\ Aril Alquilamina N-acetiltransferase

N-acetil-serotonina

\:ndrox...ndobOme:.}zrans(e«ase

Melatonina

Figura 2: Produgdo Endégena de Melatonina. Informagdo retirada de [38]

No que respeita a sua produgao endogena, esta é estimulada na auséncia de luz, bem
como inibida na sua presenga. Por esta razao, a Melatonina é extensamente produzida durante
a noite, ao contrario do que acontece no periodo diurno.*® A sua produgio inicia-se algumas
horas apds escurecer, o seu pico maximo de concentragiao acontece a meio da noite,

concentragio essa que vai decrescendo a medida que a manhi se aproxima.*®

Os fotorrecetores da retina transmitem o estimulo visual ao nucleo supraquiasmatico
do hipotalamo. Através da criagao de sinapses, os recetores adrenérgicos al e Bl sao ativados,
aumentando a concentragao de Adenosina Monofosfato Ciclico (cAMP), que por sua vez induz

a produgio de Melatonina.”
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3.2. A Melatonina e o Ciclo Circadiano

O ciclo circadiano € constituido por um periodo de sensivelmente vinte e quatro horas
e é influenciado e regulado, essencialmente, pela presenca ou auséncia de luz. Uma
perturbagao deste ciclo podera desencadear consequéncias bastante negativas para o individuo
em causa, quer no que concerne ao sono propriamente dito, quer no conceito de Saude no

seu todo.”

Tal como referido anteriormente e descrito na Figura 3, a produgao de Melatonina
inicia-se algumas horas apos escurecer, o seu pico maximo de concentragao acontece a meio
da noite, concentragio essa que vai decrescendo a medida que a manha se aproxima.”>* Uma
das perturbagoes mais conhecidas no que concerne ao ciclo circadiano é a insonia. Varios
estudos revelaram que a sua incidéncia é bastante superior no sexo feminino em relagao ao

masculino.”!

Adicionalmente, foi estudada a prevaléncia da insénia em mulheres no terceiro
trimestre da gravidez, sendo que a mesma se manifestou em 42,4 % dos casos. Os disturbios
do sono podem nao so6 afetar a saide da mulher, como também ter consequéncias na saltde

do feto.”
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Figura 3: Concentragio Sérica de Melatonina em fungdo do Periodo do dia (horas). Adaptado de [40]
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3.3. Outros beneficios da Melatonina

Apesar de o seu beneficio principal estar, invariavelmente, associado a melhoria da
qualidade do sono, a Melatonina tem-se revelado bastante benéfica em outras vertentes,
nomeadamente a nivel cardiovascular, do sistema imunitario, fungao antioxidante, entre
outras. Esta hormona demonstra possuir um efeito de quer de regulagao quer de protegao no
organismo, sendo varias as areas onde se revelou benéfica. Nas Figuras 4 e 5, encontram-se

explanados alguns dos principais beneficios associados a mesma.®

Reprodugdoe
Maturagdo Sexual
Regulagdaoda Consequénciasa
massa Ossea e « MELATONINA E nivel Centrale
massa corporal Periférico
Placenta e

desenvolvimento
glial e neuronal

Figura 4: Beneficios do Efeito Regulador da Melatonina. Informagdo retirada de [43]

Sistema
Imunitérioe
Cardiovascular

Acdo Antioxidante Protecdo a nivel
e Efeitos MELATONINA Cerebral e
Oncostéticos Gastrointestinal
Disturbios
Neurolégicose de
Sono

Figura 5: Beneficios do Efeito Protetor da Melatonina. Informagio retirada de [43]
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3.4. Melatonina como Medicamento

Atualmente, o Unico medicamento com Melatonina cuja comercializagao esta
autorizada no mercado denomina-se Circadin®. Este existe na forma de comprimidos de
libertagao modificada, sendo que cada um contém dois miligramas de Melatonina. Segundo o
Resumo das Caracteristicas do Medicamento (RCM), o Circadin® estd “indicado em
monoterapia para o tratamento a curto prazo da insonia primaria caracterizada por sono de

mé qualidade em doentes com idade igual ou superior a 55 anos.”.**

As reagOes adversas associadas a sua administragio e presentes no RCM,
nomeadamente nervosismo, tonturas ou dor abdominal, aliadas as iniUmeras interacoes
medicamentosas descritas, levaram a que o parecer da Diregao-Geral de Alimentagao e
Veterinaria (DGAV) fosse desfavoravel relativamente a comercializagio de Suplementos

Alimentares com doses diarias elevadas de Melatonina.®

3.5. Enquadramento Legal da Suplementagao de Melatonina

Na Uniao Europeia, é da competéncia dos Estados-Membros enquadrar um produto
enquanto Suplemento Alimentar ou Medicamento tendo em consideracao a legislagao em
vigor. A Diretiva 2002/46/CE define o conceito de Suplemento Alimentar e descreve as

substancias cuja incorporagio é permitida.*

A responsabilidade de regular este mercado a nivel europeu cabe a Autoridade
Europeia para a Seguranca Alimentar (EFSA), tendo em consideragao a seguranga e

biodisponibilidade das substincias. Em Portugal, a autoridade competente é a DGAV.*

De acordo com a EFSA, os Suplementos Alimentares constituem comprimidos,
capsulas, liquidos ou outras formas farmacéuticas com vista a ser complementos as
necessidades de alimentagao individualizada de cada individuo. Os objetivos da sua
administragao podem ser de variadas indoles, nomeadamente em atletas de alta competigao,

manutengdo do peso, melhoria da salide mental, entre muitos outros.*’

Como o proéprio nome indica, estes visam suplementar a dieta diaria individualizada,
constituindo fontes com elevadas concentrages de nutrientes, substincias a base de plantas
ou combinagao com minerais, proporcionando um efeito benéfico a nivel nutricional e

fisioldgico.”
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No entanto, os Suplementos Alimentares nao sao Medicamentos, pelo que nao devem
ser descritas nem publicitadas agoes farmacologicas, imunologicas ou metabolicas associadas

ao seu uso.”

3.6. Suplementagao de Melatonina

Como referido anteriormente, um Suplemento Alimentar, nao sendo um
medicamento, nao pode descrever agoes farmacologicas, imunoldgicas ou metabdlicas
associadas ao seu uso. Por outro lado, pode definir os seus beneficios fisiologicos sob forma
de alegagoes de saiude. De acordo com a Comissao Europeia, as alegagcoes de salude

autorizadas para a Melatonina estdo descritas na Tabela 3.

Tabela 3: Alegagdes de Salde autorizadas para a Melatonina. Adaptado de [48]

NUTRIENTE, SUBSTANCIA, ;
ALIMENTO, OU CATEGORIA DE ALEGAGCAO
ALIMENTO

CONDIGOESDE
UTILIZAGAO DA ALEGAGAO

A alegacio s6 pode ser utilizada
para alimentos que contenham
pelo menos 0,5 mg de
melatonina por porcao
A melatonina contribui para | quantificada. Para poder ser feita
a alegacdo, o consumidor deve
receber informacao de que o
efeito benéfico é obtido com um
consumo minimo de 0,5 mg
antes de se deitar no primeiro
dia da viagem e nos dias
seguintes apds a chegada ao
destino.

Melatonina o alivio dos sintomas

subjetivos da diferenca
horaria

A alegacao s6 pode ser utilizada
para alimentos que contenham
I mg de melatonina por porcao

‘ A melatonina contribui para | quantificada. Para poder ser feita

Melatonina reduzir o tempo necessario a alegacdo, o consumidor deve

para adormecer receber informacao de que o

efeito benéfico é obtido
consumindo | mg de melatonina
ao deitar.

Ao longo da vida humana, a produgao enddégena de Melatonina tem tendéncia a
decrescer sob a influéncia de diversos fatores. Como tal, uma alimentagao rica em Melatonina
pode ser benéfica no sentido de contrariar ou diminuir este decréscimo. Existe um enorme
leque de alimentos com concentragao favoravel de Melatonina ou Triptofano, o seu precursor,

nomeadamente o salmao, o frango, a carne de porco, o ovo, entre outros. No entanto, muitas
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vezes mostra-se benéfico recorrer a suplementagao em Melatonina, de forma a suprimir as

necessidades e melhorar a qualidade do sono.”

4. A Melatonina e os Transtornos do Espetro do Autismo

4.]. Distarbios do Sono e o Autismo

Tal como mencionado anteriormente, o Autismo manifesta-se, tendencialmente, em
idade precoce, sendo que as problematicas associadas se prolongam ao longo da vida adulta.
Varios estudos mostram que criangas com doengas de neurodesenvolvimento, como é o caso
dos TEA, apresentam uma maior propensao a desenvolver disturbios associados ao sono
(dificuldade de adormecer e / ou manutengao do sono), sendo que a sua prevaléncia se situa

entre os 50 e os 80 % nesta populagio de estudo.'®'""?

Uma correta higiene do sono, sem recorrer a terapéutica externa, deve constituir a
primeira linha de tratamento dos distirbios do sono. Contudo, muitas vezes nao é possivel
resolver totalmente a problematica atuando no comportamento, pelo que uma terapéutica

farmacoldgica se demonstra essencial na resolugio da problematica.'**

No caso do Autismo, e tendo em conta que o mesmo se diagnostica em idade precoce,
enfrenta-se a dificuldade evidente de nao existir uma terapéutica aprovada a nivel regulamentar

para o tratamento em criangas e jovens.'**

Posto isto, o uso off-label de alguns medicamentos € pratica comum, nomeadamente
pela prescricio de anti-histaminicos, agonistas adrenérgicos a, antidepressivos ou

antipsicoticos.'%*

Por outro lado, a suplementagao em Melatonina tem sido pratica crescente e destacada
como a mais segura e eficaz, concomitantemente com uma abordagem comportamental, no

entanto, a dificuldade em deglutir comprimidos e a sua pratica of-/abe/sio ainda limitantes.'**

As formulagoes de libertagao imediata de Melatonina nao se demonstraram eficazes
quando comparadas com a libertagao prolongada, uma vez que o seu tempo de semivida é

curto, nao permitindo mimetizar da melhor forma o seu perfil endégeno.”
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4.2. Melatonina Pediatrica de Libertagao Prolongada

A Melatonina Pediatrica de Libertagdo Prolongada (PedPRM) constitui, tal como o
nome indica, uma formulagao inovadora de Melatonina destinada a criangas portadoras de

doencas de neurodesenvolvimento, como é o caso do Autismo."

Dada a dificuldade de degluticao inerente as criangas, esta formulagao tem um diametro
aproximado de trés milimetros e constituem minicomprimidos de libertagao prolongada.
Desta forma, a PedPRM induz a libertagao gradual de Melatonina, assemelhando-se ao seu
perfil de produgao endégena normal e mantendo-se por um periodo entre as oito e as dez

horas.'?

Recentemente, foi realizado um estudo, representado na Figura 6, intitulado “Efficacy
and Safety of Pediatric Prolonged-Release Melatonin for Insomnia in Children With Autism
Spectrum Disorder’ com o propésito de entender o efeito da PedPRM em criangas e

adolescentes com TEA nio responsivas a abordagem comportamental de higiene do sono.*"*

O ensaio ocorreu com aleatorizagao e dupla ocultagao em 125 individuos com idades
compreendidas entre os 2 e os 17,5 anos. O mesmo foi controlado por placebo para fins
comparativos e decorreu durante treze semanas quer nos Estados Unidos da América, quer
na Europa. No estudo foram incluidos individuos com comprometimento do sono ha pelo
menos trés meses com menos de 6 horas de sono diarias de forma continua. Além disso, o

tempo de laténcia para adormecer também foi tido em consideragio.’"*

Inicialmente, ao universo total das criangas foi administrado placebo por duas semanas,
de forma a compreender se existia efetivamente perturbagao que exigisse intervengao
terapéutica. Consequentemente, |25 jovens foram submetidos ao estudo, administrando,
aleatoriamente, 2 mg de PedPRM ou placebo diariamente entre 30 e 60 minutos antes da hora

habitual de dormir.*"*?

Trés semanas apos o inicio do estudo, os individuos que nao registaram melhorias
significativas de, pelo menos, uma hora, foram submetidos a um aumento de dose para 5 mg

de PedPRM ou placebo.’*?

Posteriormente a esta avaliagdo, os resultados foram avaliados apenas ao fim das treze

semanas, sendo que ao longo do estudo foram registadas algumas desisténcias.’">
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‘ Inscritos (267)

Selecionadospara o Ensaio
(125)

Selecionados para PedPRM
(60)

Selecionados para Placebo
(65)

Efetivamente Tratadoscom
PedPRM (58)

Efetivamente Tratadoscom
Placebo (61)

Tratamento Completo 13
Semanas (51)

Tratamento Completo 13
Semanas (44)

Figura 6: Diagrama de Aleatorizagio no Ensaio de Dupla Ocultagdo. Informagdo retirada de [54]

Todas as criangas e jovens que completaram as treze semanas de estudo receberam a
administragao de PedPRM na dosagem a que haviam estado sujeitos anteriormente de
Melatonina ou placebo e foram avaliadas ao fim de 91 semanas. Os resultados relativos aos
seus comportamentos foram avaliados através do Questionario de Capacidades e Dificuldades
(SDQ), um questionario de capacidades e dificuldades, com vista a avaliar a sua saude mental

ao longo do estudo.’"*

De acordo com o questionario SDQ, a administracao de PedPRM demonstrou-se
bastante positiva no que concerne ao comportamento de exteriorizagao e interiorizagao dos
individuos ao longo do estudo, quando em comparagao com a administragao de placebo. Posto
isto, nao so6 foi denotada uma melhoria na qualidade do sono, como também a nivel dos

comportamentos associados aos TEA.>"*

O fator que representou a melhoria mais significativa com a toma de PedPRM foi ao
nivel da capacidade de atencao. O défice de atengao diminuiu quando comparado com a
administracao de placebo. Além disso, a Melatonina mostrou, ainda, ser eficaz na melhoria de
perturbagcoes comportamentais. Relativamente a fatores como o relacionamento interpessoal

e emocional, a PedPRM desencadeou, também, uma evolugio positiva.’"

Os resultados obtidos demonstraram que a administragao de PedPRM constitui uma
alternativa segura e eficaz no que concerne ao tratamento de disturbios do sono em criangas

com TEA.>"?
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Ao longo do estudo foram registadas melhorias em termos quantitativos, ou seja, no
numero de horas de sono total e ininterrupto. No que respeita ao tempo de sono diario,
registou-se um aumento de, em média, 57,5 minutos aquando do uso de Melatonina.
Adicionalmente, foi ainda registada uma diminuigao significativa no tempo de laténcia para
adormecer, sendo que o mesmo diminuiu, em média, 39,6 minutos. Adicionalmente, foram
reveladas melhorias significativas em termos comportamentais associados a patologia.’"*> No
final do estudo, a percentagem de participantes que apresentou melhorias significativas na
qualidade do sono foi de 68,9 %, Todos estes valores foram largamente superiores ao que se

registou com o placebo.’'**

Ao longo do estudo, nao foram reportadas reagoes adversas graves, sendo que as mais
comuns foram a fadiga e as alteragoes de humor. Estas alteragoes aconteceram em maior
escala no grupo do placebo, o que espelha os beneficios emocionais e comportamentais da

administracio de PedPRM.*"*2

Ao fim das trezes semanas de estudo em dupla ocultagao, todos os participantes
receberam, com conhecimento, administragao de PedPRM. Posto isto, nao é possivel prever
se os resultados benéficos obtidos sao totalmente fonte dessa administracao ou derivados de

remissio espontinea.’"*

Relativamente a dosagem administrada, no caso do placebo de 5 mg, apos as treze
semanas foram administrados 5 mg de PedPRM, nao sendo possivel estudar se uma dosagem

mais baixa seria suficiente.’'2

Os escassos estudos existentes até a data podem, entre outros motivos, ser
justificados por questoes éticas de efetivacao de ensaios em criangas de idade precoce, o que

constitui uma significativa limitagio.”"**

4.3. Perspetivas de Tratamento a Longo-Prazo

Dois anos apos a realizagao do ensaio descrito anteriormente, foram descritos e
avaliados os beneficios e riscos do tratamento didrio e continuo a longo prazo de PedPRM.
Desta forma, foi possivel esclarecer o seu impacto no tratamento dos disturbios de sono em

criangas autistas, bem como no desenvolvimento das mesmas.>

Apos as treze semanas de ensaio de dupla ocultagao, foram 95 os participantes que
completaram o estudo. Posteriormente, os mesmos foram submetidos a uma administragao

controlada de PedPRM e foi possivel avaliar os beneficios da mesma de forma continua a longo

61



prazo em criangas autistas. Independentemente de previamente tratados com PedPRM ou
placebo, os resultados obtidos apds dois anos foram semelhantes independentemente da
existéncia de administracao prévia de Melatonina, o que espelha um inicio de agao rapido. As
variaveis avaliadas foram o nivel de disturbio do sono, a satisfagdo do cuidador e a qualidade

de vida.”

Ao fim de dois anos de tratamento, a melhoria nos distlrbios de sono, o aumento da
satisfagao dos cuidadores e a melhoria na qualidade de vida das criangas e jovens submetidos

ao estudo foram significativos.”

Com o proposito de avaliar as consequéncias da descontinuagao da administragao de
PedPRM, os participantes foram avaliados duas semanas apos o fim do tratamento. Embora os
efeitos benéficos tenham diminuido ligeiramente, foi possivel denotar uma melhoria

significativa relativamente ao inicio do tratamento.”

Na fase final do estudo, os participantes administravam diferentes dosagens de PedPRM
de acordo com as suas necessidades. Contudo, nao ha evidéncia de que o aumento da dosagem
esteja diretamente relacionado com nenhum fator em especifico associado ao diagnostico de
TEA.> A longo prazo, a administragio de PedPRM em criancas autistas demonstrou ser segura,
nao tendo sido detetado nenhum efeito adverso grave frequente. Ainda assim, agitacao, fadiga

e alteragcdes de humor foram os efeitos graves mais reportados.*

Relativamente ao normal crescimento dos participantes, nao ha evidéncia de uma
alteragao significativa ao nivel do seu peso, altura ou indice de massa corporal, pelo que as
criangas e jovens se encontram dentro dos parametros normais de desenvolvimento fisico.
No que concerne a desenvolvimento associado a puberdade, nao foi evidente nenhum atraso

significativo nas criangas tratadas com PedPRM.*

Posto isto, torna-se possivel inferir que o tratamento a longo prazo com PedPRM em
criangas com TEA ¢é seguro e eficaz, apresentando poucos efeitos adversos preponderantes e

aumentando a sua qualidade de vida e dos seus cuidadores.*

62



5. Conclusao

Os TEA, em contexto de Salde Mental, tém despertado um crescente interesse na
sociedade em geral e adquirido um cabal destaque no que concerne a investigagao cientifica.
Tendo em consideragao que o seu reconhecimento enquanto transtorno mental independente
é relativamente recente, é notoéria a sua rapida evolugao no que concerne a sua compreensao
fisiopatologica e de diagnéstico. Contudo, é imperativo o estudo da sua etiologia complexa,
de forma que o diagnostico precoce de Autismo se torne pratica mais comum em medicina

pediatrica.

Os TEA nao tém uma terapéutica associada a sua cura ou remissao. No entanto, muitos
dos seus sintomas e comorbilidades devem ser tratados a fim de proporcionar a melhor
qualidade de vida possivel ao doente. Os disturbios do sono, nomeadamente a insonia, sao
comuns a maioria dos doentes com TEA, pelo que uma intervengao terapéutica segura e eficaz

se demonstra fulcral.

A terapéutica farmacolégica associada aos distUrbios de sono contempla, muitas vezes,
medicamentos agressivos que, por sua vez, apresentam inumeros efeitos prejudiciais a saude.
Posto isto, a Melatonina demonstrou ser uma alternativa segura e eficaz, melhorando nao sé
a qualidade do sono dos individuos, como também alguns parimetros associados a

sintomatologia tipica de Autismo.

A Melatonina é produzida endogenamente, mas os seus niveis de sintese em doentes
autistas sao tendencialmente dispares do expectavel e a regulagao por si mediada é, muitas

vezes, deficitaria, sendo necessaria uma suplementagao exogena.

Tendo em consideragao que o Autismo € habitualmente diagnosticado nos primeiros
anos de vida, a administracio de PedPRM mostrou-se bastante benéfica nesta populagao. A
Melatonina necessita de uma agao de libertagao prolongada a fim de regular o ciclo circadiano,
pelo que o seu esmagamento ou dissolugao anularia o seu efeito. Desta forma, a adogao de
minicomprimidos, sem sabor e inodoros, viabiliza a sua facil degluticio e potencia a

maximizacido do seu efeito.

Apesar de a interrupgao do tratamento desencadear uma diminui¢ao da atividade
farmacoldgica, a mesma nao ¢ significativa ao ponto de piorar a insénia ao seu nivel inicial, pelo

que a terapéutica se demonstra benéfica e inécua mesmo quando descontinuada.

A elevada seguranga associada a terapéutica, no que concerne a efeitos adversos leves

e ao normal crescimento e maturagao sexual, leva a que a Melatonina se torne, cada vez mais,
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um alvo de interesse de estudo cientifico para alternativas terapéuticas menos convencionais,

face ao seu vasto leque de beneficios na manutengao do bem-estar em individuos com TEA.

Posto isto, no que concerne aos distlrbios de sono em doentes com TEA, a terapéutica
com recurso a Melatonina exdgena demonstrou ser bastante promissora. Assim, sempre que
uma boa higiene do sono e as abordagens comportamentais nao tenham surtido efeito, a
administragao de PedPRM constitui uma intervengao segura e eficaz quer a curto quer a longo

prazo.
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