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Resumo

O Mestrado Integrado em Ciéncias Farmacéuticas culmina com um estagio curricular em
Farmacia Comunitaria, tendo como propdsito de aplicar e consolidar os conhecimentos

adquiridos ao longo do meu percurso académico.

Este relatério de estagio apresenta uma reflexao do estagio realizado na Farmacia Oudinot
através de uma analise SWOT, avaliando os Pontos Fortes (Strengths), Pontos Fracos
(Weaknesses), Oportunidades (Opportunities) e Ameagas (Threats). No final deste relatorio,

apresento alguns casos praticos com os quais me deparei durante o periodo de estagio.

Palavras-chave: Estagio curricular; Relatério de estagio; Farmacia Oudinot; Farmacia

comunitaria

Abstract

The Master degree in Pharmaceutical Sciences ends with a curricular internship in Community
Pharmacy, with the purpose of applying and consolidating the knowledge acquired along my

academic path.

This internship report presents a reflection of the internship carried out at Oudinot Pharmacy
through a SWOT analysis, evaluating the Strengths, Weaknesses and Threats. At the end of

this report, | mention some practical cases that | came across during the internship period.

Keywords: Curricular internship; Internship report; Oudinot Pharmacy; Community

pharmacy.



. Introducao

O farmacéutico é um profissional de saude cuja principal responsabilidade é a
promogao de salde e bem-estar da populagao, sendo este o primeiro contacto do utente com

o sistema de saude.

O farmacéutico, especialista do medicamento, assume uma importancia essencial no
aconselhamento, acompanhamento e gestao terapéutica, alertando para interagoes

medicamentosas, reagoes adversas e contraindicagoes do mesmo.

O contexto pandémico que estamos a vivenciar veio real¢ar ainda mais o papel crucial
do farmacéutico; este teve uma maior procura na farmacia comunitaria, principalmente antes

de se recorrer a uma possivel consulta médica.

A farmacia comunitaria é vista como um local imprescindivel no auxilio a populagao,
pois permite assegurar a terapéutica adequada a cada utente, monitorizando e garantindo a

satisfacao dos utentes, e sobretudo, uma melhoria na qualidade de vida destes.

O Estagio Curricular em farmacia comunitaria complementa a minha formagao
académica enquanto estudante do Mestrado Integrado em Ciéncias Farmacéuticas (MICF),
tendo como proposito aplicar e consolidar os conhecimentos adquiridos ao longo do percurso
académico, e posteriormente, elaborar uma analise SWOT com o intuito de avaliar os pontos

fortes, os pontos fracos, as oportunidades e as ameagas.

2. Enquadramento: Farmacia Oudinot

A Farmacia Oudinot foi fundada em 1958 na Rua Eng.° Oudinot, tendo sindo transferida
para a Avenida Dr. Lourengo Peixinho em 2016, o que lhe deu maior visibilidade no centro da
cidade de Aveiro. A direcao técnica da farmacia pertence a Dra. Mariana Lopes Pinho, que

gere uma equipa constituida por sete farmacéuticos, um técnico de farmacia e uma auxiliar.

Em termos de instalagoes, a farmacia dispoe de seis balcoes de atendimento, sendo
que neste momento apenas quatro estao a ser aproveitados de modo a garantir uma distancia

de seguranga entre os utentes.

A farmdcia esta organizada por varias secgoes, a parte acessivel aos utentes é composta
por dermocosmética, higiene oral, puericultura, dispositivos médicos e suplementos
dietéticos. Dispoe de dois gabinetes de apoio ao utente onde sao avaliados parametros
bioquimicos e tensao arterial, é feita a administragao de injetaveis e onde também se procede

a realizagao de consultas de nutrigao. Estas consultas foram retomadas de modo presencial



em abril, sendo que, devido a pandemia, estavam a ser efetuadas anteriormente por
videoconferéncia. A zona de backoffice inclui zona de rececao de encomendas, zona de
arrumagao de medicamentos/ armazém, o gabinete da dire¢ao técnica, laboratério e casa de

banho.

Na parte de tras dos balcoes de atendimento, encontram-se expostos alguns
suplementos alimentares, medicamentos homeopaticos, produtos e medicamentos de uso
veterinario, medicamentos nao sujeitos a receita médica (MNSRM) e medicamentos nao

sujeitos a receita médica de dispensa exclusiva em farmacia (MNSRM-EF).

A Farmacia Oudinot esta aberta ao publico desde as 8h30 até as 20h nos dias Uteis,
nao existindo pausa para almogo. Aos siabados, o horario sofre uma ligeira alteragao,

funcionando desde as 9h até as |9h.

3. Analise SWOT

* Dificuldade na associagdo do\
nome comercial a
nomenclatura por DCI
* Dificuldade na interpretagio
de receitas manuais
* Inseguranga

< . -
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3.1.Pontos Fortes

3.1.1. Autonomia e responsabilidade na realizacio de tarefas

Desde o inicio do estagio senti que a equipa da Farmacia Oudinot depositou confianca
no meu trabalho, o que me proporcionou a realizagao autonoma de varias tarefas, mas sem
nunca prescindir de orientagao quando era necessaria. Exerci uma multiplicidade de tarefas
destacando a recegao de encomendas, gestio e regularizagio de devolugoes, testes
bioquimicos, reservas de produtos, criar fichas de utentes e novas adesdes ao cartao sauda
durante o atendimento ao publico. Destaco este aspeto como altamente enriquecedor do
meu estagio que me deu motivagao para continuar constantemente a aprender mais e a dar o

meu melhor na execugao de cada tarefa.

3.1.2. Prestacao de varios servicos aos utentes

Na Farmacia Oudinot, o utente tem a oportunidade de realizar diversos testes
bioquimicos (glicémia, triglicerideos e colesterol total) e medicao e controlo da pressao
arterial, que permitem acompanhar o processo clinico de algumas patologias. Para além desses
servicos também temos ao dispor dos utentes administracdo de injetaveis e consultas de

nutrigao.

Temos varios utentes que optam por fazer o acompanhamento na farmacia, por se
tratar de um local préximo destes, onde é estabelecida uma relagao de confianga e
proximidade com os profissionais de saude que ali trabalham, o que permite verificar se a

medicagao que foi prescrita pelo médico esta a ser eficaz.

3.1.3. Equipa

A equipa da Farmacia Oudinot é constituida por varios profissionais que, desde o meu
primeiro dia, me integraram e auxiliaram nos momentos em que sentia mais dificuldade.
Sempre se mostraram disponiveis para dar resposta a todas as minhas questoes o que

contribuiu para adquirir confianga e para desempenhar as tarefas propostas devidamente.

Cada colaborador tem a seu encargo uma determinada tarefa, citando a rececao de
encomendas, encomendas diarias, a gestao do laboratorio, a gestao das devolugoes, a gestio
de stocks, controlo de prazos de validade, o procedimento de fecho do més, controlo de
psicotropicos e estupefacientes, controlo da temperatura e humidade, a atualizagao das redes
sociais, o programa VALORMED, entre outras. Sempre que tinha questoes acerca de alguma

destas tarefas questionava a pessoa responsavel.



Sem duvida que profissionalismo, o empenho, a dedicacao e a entre ajuda de todos,
contribuiram imenso para uma aprendizagem mais enriquecedora e no desenvolvimento de

competéncias profissionais e pessoais.

3.1.4. Preparacao de Manipulados

Atualmente existe um grande avango na tecnologia utilizada pela industria farmacéutica,
o que leva a criagao constante de novas formulas farmacéuticas, diminuindo assim a procura
por preparagao de medicamentos manipulados. Durante o meu periodo de estagio, chegaram
a Farmacia Oudinot algumas prescricoes de medicamentos manipulados, pelo que tive a
oportunidade de preparar alguns destes e colocar em pratica os conhecimentos adquiridos

em Farmacia Galénica. (Anexo I)

Compete a nés enquanto farmacéuticos garantir que a preparagao do medicamento
manipulado se apresente de acordo com as Boas Praticas de Preparagao de Medicamentos
Manipulados !, para garantir que quando chega ao utente demonstre um elevada qualidade e

rigor.
3.2.Pontos Fracos

3.2.1. Dificuldade na associacio do home comercial 2 homenclatura por DCI

Numa primeira fase, senti alguma dificuldade em associar o nome comercial do
medicamento com a substancia ativa, porém a recegao de encomendas ajudou muito nesse

processo de familiarizagao com os nomes comerciais dos medicamentos.

O facto da prescricio médica vir com a Denominagao Comum Internacional (DCI)
ajuda a identificar o problema de saude adjacente e, aumenta o leque de opgdes para os
utentes. Contudo, apresenta o inconveniente de, por vezes, o utente nao conseguir associar
o medicamento a DCI| que vem escrita na prescricao médica, perguntando se o medicamento
esta ainda disponivel para aviar, o que me causava uma certa inseguran¢a por nao o saber
identificar de imediato, situagao que poderia transparecer para o utente uma falta de

conhecimento da minha parte.

3.2.2. Dificuldade na interpretacio de receitas manuais

A interpretagao de receitas manuais é uma tarefa desafiante pelo que é necessaria muita
atencao para evitar que ocorra algum tipo de erro na leitura do nome do medicamento ou da

posologia apresentada.



E também necessario confirmar se tem todos os elementos necessarios para ser

validada, designadamente

e A identificacao do utente.

e A vinheta identificativa do prescritor e local de prescrigao.
e A identificacao da excecao.

e A validade da prescri¢ao (devidamente datada e assinada).

e O plano de comparticipagao.

Sempre que fazia um atendimento com receita manual pedia a um elemento da equipa
que verificasse comigo se a medicagao prescrita era a que eu julgava que fosse, para prevenir

erros que pudessem colocar o utente em risco.

3.2.3. Inseguranga

Quando comecei o contacto direto com o utente no atendimento ao balcao surgiu
alguma inseguranca e medo de errar. Apesar de ja ter realizado um estagio de verao nunca
me tinha deparado sozinha no atendimento, surgindo assim o receio de transmitir ao utente

informagoes imprecisas e que suscitassem duvidas no mesmo.

A maior facilidade de acesso a informacao torna os utentes mais informados e
exigentes, e como tal estes esperam cada vez mais de nés enquanto profissionais de salde,
nao so durante o aconselhamento como também ao nivel da rapidez de resposta as suas

necessidades.

Apesar deste receio inicial, este foi gradualmente ultrapassado com o decorrer do
estagio com o apoio da equipa da Farmacia Oudinot, aumentando a naturalidade e confianga
na resolucdo das varias tarefas realizadas, sempre com base nos conhecimentos que ia

adquirindo com a pratica do dia-a-dia.

3.3.Oportunidades

3.3.1. Novo Sifarma®

Na Farmacia Oudinot, o Sistema Informatico que vigora é o novo Sifarma®, este
software € uma versio mais recente do Sifarma2000°. Esta nova versio ainda nao possui todas
as funcionalidades necessarias do backoffice, pelo que, para esse fim, ainda tive que recorrer
ao Sifarma2000®. O modulo de atendimento do novo Sifarma®é mais intuitivo e mais flexivel

na sua execugao.



Durante o estagio, aproveitei a oportunidade de concretizar o programa FIT da Escola
de Pés-Graduagao em Gestao e Saude da Associagao Nacional de Farmacias (ANF), que
contribuiu nao sé para adquirir conhecimentos sobre o novo sistema informatico, como
também para consolidar conhecimentos que fui aprendendo ao longo do MICF e outros que

desconhecia.

Este sistema permite auxiliar a execugao dos atendimentos, uma vez que disponibiliza
varias informagoes acerca dos medicamentos, nomeadamente posologia, prego,
contraindicacdes e interagdes. O novo Sifarma®e o Sifarma2000® permitem ainda efetuar
muitas tarefas ligadas a gestao da farmacia, como a rece¢ao de encomendas, regularizagao de
devolugoes, a monitorizagao dos niveis de stock, o controlo de prazos de validade, entre muitas

outras.

3.3.2. Participacao na elaboracao de um projeto

A Dra. Mariana Pinho propés-me que realizasse um projeto de aconselhamento em
farmacia em varias areas de intervengao do farmacéutico na prestacio de cuidados a

populacao. (Anexo Il)

O Cross-selling € uma estratégia de venda na qual o colaborador da farmacia sugere um

produto complementar a venda, de acordo com as necessidades do utente.’

Uma vez que, o projeto foi efetuado antes de comegar o atendimento ao publico, este
valorizou o meu aconselhamento, ao recomendar produtos complementares, servigos

relacionados e assim, despertar necessidades latentes.

3.3.3. Acesso a formacoes

Enquanto profissionais de saide é de extrema importancia dar resposta aos desafios
com que nos deparamos diariamente. Nesse sentido, participar em formagoes para conhecer
os produtos com que trabalhamos aumenta a nossa capacidade de resposta, o que se reflete
na qualidade do aconselhamento ao utente através da recomendagao do(s) produto(s) mais

adequado(s) as suas necessidades.

Ao longo do estagio, tive a oportunidade de participar em varias formagoes online e na
fase final do estagio presenciais, as quais foram muito enriquecedoras, pois permitiram
melhorar o meu aconselhamento farmacéutico em varias areas, como dermocosmética,
nutricao infantil, disturbios intestinais, veterinaria (desparasitagao interna, externa e outras
patologias que afetam os animais), ostomia, entre outras. Quando iniciamos o estagio ha certos

temas que desconhecemos e estas formagoes ajudam-nos a adquirir esses conhecimentos.



Devido a pandemia nao tive a oportunidade de explicar aos utentes como funcionavam
na pratica clinica os inaladores. Porém, a farmacia dispoe de varios inaladores de placebo, que
juntamente com a minha orientadora, tive a oportunidade de rever o seu modo de utilizagao
e o que deveria transmitir para maximizar a adesao a terapéutica por parte dos doentes,

facilitando assim um préximo aconselhamento em que haja essa necessidade. (Anexo IlI)

3.3.4. Cedéncia de medicamentos hospitalares

No contexto pandémico que vivemos, a cedéncia de medicamentos hospitalares nas
farmacias comunitarias tornou-se uma mais-valia para os doentes, contribuindo para assegurar
a continuidade dos seus tratamentos com maior comodidade, e para evitar riscos

desnecessarios nas deslocagoes aos hospitais.

Sempre que chegava um medicamento hospitalar a farmacia, havia um farmacéutico
encarregado de efetuar o contacto com o utente, para que este pudesse proceder ao seu
levantamento e posteriormente, efetuar a devida dispensa. Tive a oportunidade de presenciar
a dispensa de algum destes medicamentos e aprender o procedimento que difere dos restantes

medicamentos.

3.4. Ameacgas

3.4.1. Obras externas

A Avenida Dr. Lourenco Peixinho tem uma importancia histérica e simbolica, devido a
sua localizagao central e estruturante na cidade de Aveiro. A sua requalificagao ira contribuir

para potencializar o encontro dos utilizadores e as vivéncias urbanas.

Durante o meu periodo de estagio, a Avenida onde se situa a farmacia esteve em obras,
esta situagao levou a uma diminuicao do fluxo de utentes a farmacia, acabando por ter um

impacto negativo para a Farmacia.

3.4.2. Pandemia Covid-19

Apesar da pandemia covid-19 ter sido declarada a || margo de 2020, a incerteza, o
medo e o distanciamento social continuam a fazer parte das nossas vidas. Ha uma grande

exigéncia diaria, de constante adaptacao e resiliéncia, que ja dura ha varios meses.

Desde que comegou a pandemia, a Farmacia Oudinot tomou varias medidas para
prevenir a propagagao do virus, como criar distancias de seguranga quer entre os utentes,

quer entre o farmacéutico e o utente, a desinfecao constante do espago entre utentes e o



delineamento do trajeto de circulagao dos utentes, para evitar congestionamento no interior

da farmacia.

Enquanto farmacéuticos comunitarios somos instruidos para fornecer as informagoes
fidedignas e atualizadas aos utentes, a fim de evitar preocupagoes desnecessarias e 20 mesmo

tempo atenuar a pressao sobre o Sistema Nacional de Saude (SNS).

A pandemia ofereceu a oportunidade da profissao farmacéutica se estabelecer ainda
mais; a informagao que é transmitida a populagao é essencial para que esta esteja devidamente

consciencializada, para que consigamos por fim a esta pandemia.

3.4.3. Recusa na venda de MSRM

Os utentes dirigem-se inUmeras vezes a farmacia para solicitar medicamentos sujeitos
a receita médica, principalmente quando sao situagoes recorrentes, alegando que ja tomaram
o medicamento para determinada situagao. Argumentam que € muito complicado deslocarem-
se a uma consulta e/ou que neste periodo de pandemia ¢ dificil marcar consultas. Perante estas
situagoes, tentei explicar a importiancia de ser observado por um médico para caso seja

necessario adequar a posologia ou medicamento, considerando o historico clinico.

Existe uma certa incompreensao dos utentes quando é negada a dispensa, sendo que
€ necessario alertar as pessoas para o uso racional do medicamento, e procurar solucionar as

questoes com MNSRM/MNSRM-EF, quando possivel.

3.4.4. Medicamentos esgotados

Uma realidade com que me defrontei ao longo do estigio foi a existéncia de
medicamentos esgotados. A Farmacia Oudinot sempre fez esforgos para adquirir estes
medicamentos, tendo a preocupagao de fazer encomendas diarias de medicamentos esgotados
aos varios fornecedores. No entanto, as quantidades que estes enviavam eram insuficientes,
ou chegavam muito tempo apos a sua solicitagao, nao conseguindo satisfazer as necessidades
de todos os utentes. Sempre que os fornecedores conseguiam enviar, havia o cuidado de os
notificar no ambito de adquirir mais algumas unidades, para conseguir tentar alcangar o maior

numero de utentes interessados.

Quando a farmacia nao tinha disponibilidade do medicamento que o utente queria, os
colaboradores tentavam arranjar alternativas, destacando com mais frequéncia a alteragao do
medicamento de marca para o genérico e vice-versa. Também existia a possibilidade de alterar
de laboratorio, ou, em ultimo recurso, falar com o médico para prescrever um medicamento

alternativo para que o utente nao saia prejudicado.



Devido a este contratempo, existe algum ceticismo e insatisfacao por parte do utente,
que uma vez que ja esta habituado a tomar certo medicamento, nao quer trocar por outro.
Cabe-nos a nés, enquanto farmacéuticos explicar e esclarecer este inconveniente ao utente,

de modo que este possa optar por outro laboratério.

3.4.5. Venda de MNSRM fora das farmacias

Segundo o Decreto-Lei n.° 134/2005, de 16 agosto, foi autorizado a venda de MNSRM

fora das farmacias, constituindo uma ameaca direta as mesmas.

O facto de haver um acesso facilitado aos medicamentos pelas pessoas levou, a uma
descredibilizagao do aconselhamento farmacéutico, que no meu ponto de vista, foi sobretudo

potenciada pela venda de MNSRM em supermercados.

Uma vez que, estes medicamentos nao necessitam de receita médica existe uma maior
acessibilidade por parte dos utentes a adquiri-los, no entanto, apesar de se serem indicados
para patologias mais simples, ha sempre riscos de ma utilizagao, pelo que ¢ essencial alertar o
utente para possiveis riscos, efeitos secundarios e precaugoes de utilizagao. Essa informagao
facultada faz toda a diferenga quando o aconselhamento é efetuado por profissionais de saude

devidamente qualificados.

4. Casos Clinicos

e Caso Clinico n.° |

Uma senhora dirigiu-se a farmacia com queixas de candidiase vaginal, questionei-a
sobre quais os sintomas que apresentava e se esta era recorrente. A utente referiu que ja

tinha tido algumas situagoes idénticas este ano e que até ja tinha recorrido a consulta médica.

Assim sendo, comecei por aconselhar o Gino-Canesten® creme durante 6 dias e para
complementar o tratamento, também recomendei cipsulas vaginais, BACIGINAL® RAPID para
aplicar posteriormente ao creme, de modo a restaurar a microbiota vaginal e para evitar novas

infegoes.

Em conversa percebi que, para além do corrimento vaginal esbranquicado, a regiao
vulvar também estava irritada e com vermelhidao. Ao que aconselhei a utilizagao de um gel de
higiene intima, o Lactacyd® Suavizante que contribui para acalmar os sintomas de irritacio,

ardor e vermelhidao.



Sugeri que fizesse uma alimentagao adequada e equilibrada, com o consumo de
alimentos ricos em lactobacilos que irao contribuir para melhorar a microbiota vaginal,

ajudando assim a prevenir uma possivel infegao vaginal recorrente.

e Caso Clinico n.° 2

Um utente do sexo masculino com cerca de 52 anos, deslocou-se a farmacia para
solicitar algo para aliviar picadas de insetos. Este referiu que tinha alugado uma casa para passar
as férias de verao com a esposa perto da ria e como tal tém sido alvo dos ataques dos insetos

daquela zona. Queixou-se de prurido, vermelhidao e muita comichao nos bragos e pernas.

Como tal dispensei um anti-histaminico oral TELFAST® 180 mg (Fexofenadina) para
tomar uma vez por dia antes da refeigao e alertei que a toma de anti-histaminicos pode causar

sonoléncia, fadiga, tontura ou cefaleias.

Questionei se tinha Diabetes Mellitus ou alergia a corticosteroides, ao qual respondeu
que n3o. Entio dei a opgao de aplicar uma camada fina do creme Pandermil® (hidrocortisona
0 mg/g) 2 a 3 vezes por dia durante no maximo 7 dias nas zonas afetadas, dado que estavam

muito inflamadas, e evitar cocgar-se.

Recomendei o uso de um repelente em spray PREVIPIQ® e a utilizagio de roupas mais

claras para prevenir novas picadas de mosquitos.

e Caso Clinico n.° 3

Uma utente do sexo feminino com cerca de 24 anos, dirigiu-se a farmacia solicitando
o meu aconselhamento sobre a pilula do dia seguinte. Questionei-a sobre a necessidade de a
tomar, se utilizava algum método contracetivo, quando tinha sido a relagao sexual e em que

fase do ciclo menstrual se encontrava.

A utente respondeu que naquela manha tinha tido relagoes sexuais e que o método
contracetivo barreira (preservativo) que estava a utilizar tinha rompido e que a toma da pilula
nao era a horas certas e que, por vezes, se esquecia de tomar. Seguidamente, interroguei se a
utente tinha alguma patologia ou se ja tinha utilizado um método de contracegao oral de

emergéncia (COE) durante esse ciclo menstrual, ao qual respondeu negativamente.

Com base nessas informagoes, aconselhei-a a continuar a tomar regularmente o

. . . ® .
contracetivo oral hormonal, e dispensei a Levodonna® (levonorgestrel - 1,5 mg), que vai atuar
na fase pré-ovulatéria precoce.* Adverti que, a contracegao oral de emergéncia nio é um

método 100% eficaz na prevencao de uma gravidez, que deve continuar a usar um método



contracetivo barreira até ao surgimento da menstruagao, que pode ocorrer com um ligeiro

atraso de 5-7 dias.

Por ultimo, alertei-a que o COE pode causar alguns efeitos adversos (nauseas, vomitos,
cefaleias, dor abdominal e tensao mamaria) e, no caso de ter vomitos nas primeiras 3 horas, a

toma do COE devera ser repetida.

5. Conclusao

Dado por terminado o estagio na Farmacia Oudinot fago um balango bastante positivo,
onde tive a oportunidade de consolidar e por em pratica os conhecimentos adquiridos ao

longo do percurso do MICF.

Durante o estagio, apercebi-me que a farmacia é o primeiro contacto a que muitos
utentes recorrem quando surge algum problema de saiude. Os farmacéuticos assumem um
papel fundamental enquanto profissionais de salde, tendo impacto direto na saiude da
populacao em geral, no bem-estar dos utentes, na promogao da literacia em saude e também

numa situagao pandémica, como a que a populagao mundial esta a viver.

A necessidade de aprendizagem e persistente procura por novos conhecimentos sera
uma constante no meu futuro, contudo sinto que tenho as bases necessarias para poder
exercer e valorizar a profissio farmacéutica da melhor maneira possivel. E neste sentido que
o estagio curricular assume uma enorme preponderancia na formagao de farmacéuticos dando

uma percec¢ao mais real e objetiva do que é o papel destes na sociedade.

Por fim, quero deixar um agradecimento especial a equipa da Farmacia Oudinot pelo
acolhimento que me deu ao longo destes meses de estagio e por todos os ensinamentos

transmitidos, que seguramente farao de mim melhor farmacéutica.
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7. Anexos

Anexo | - Ficha de preparagao de medicamentos manipulados.




Anexo Il - Aconselhamento em Farmacia.

FARMACIA - Aconselhamentos

Rinite Alérgica

?
f

no nari:

14 esté diagnosticado pelo medico? Tem comichdo
lhos? Faz medicag3o para as alergias? Os
sintomas pioram nesta altura da primavera?

?

Pele Seca

Antihistaminico oral
Telfast ou Cetix ou Fenistil gotas
(criangas)

Descongestionantes nasais
Vibrocil Alergias
Limpeza nasal
Agua do mar / soro / Rhinoduche
Anti-histaminico ocular
Opticrom

dratagdo Ocul

Limpezas regulares para eliminar o alergeno.
Compressas frias nos olhos 4x/ dia. Ndo usar
maquilhagem ou usar adequada.

Picadas de insetos

Conjuntivite Alérgica

semaliviod

Utilizoualgum i
Fezcirurgia aos olhos? lentes de contacto? Tem
secregdo ocularintensa, purulenta e com coloragdo
/ Ges devisdo?

lo/ Tem

Antialérgico (oral/oftalmico)
Opticrom / Telfast ou Cetix

Lubrificantes
Optrex

Lavagem e hidratacdo
Soro— Libenar/ Nasimer

Toalhetes de limpeza

Monitorizagdo em 7 dias, se nd
deve ir ao médico

Aconselhamento Ndo Farmacolégico

FARMACIA - Aconselhamentos

Dermatite Atdpica

liado pelo medico no passado? E

frequente/sazonal? Mudou algum produto de

hygiene? Alterou a alimentagdo? Sente comichdo ou
inflas Tem tendénda a ter alergias

Gel de banho hidratante s/ sab&o (ex
dleo Bioderma)

Creme peles atopicas
(nutratopic/ADERMA exomega)
Adjuvantes da cicatrizacdo (ex:
cicalfate)

Anti-histaminimos orais
Telfast ou Cetix

LIPIKAR stick/ xeracalm
Hidrocortisona—pandermil (SOS)

SOS SVR /DEXYANE MED

Previlegiar roupas de algoddo; reduzir
alimentos dcidos; usar detergentes neutros;
ndo esfregar muito a pele no banho e depois;
manter ao maximo a zona da pele seca

Diabético

Pés secos/gretados

Que tipo de calcado usa? E diabético? |
Trabalha muito tempo em pé?

Exfoliante
Akileine / Uriadin/ Xerial (SVR)
Pedras e limas

Acessorios calgado:
Calcanheiras
Meias Descanso
Palmilhas

Servico Podologia

Hidratagdo:

Scholls

Akildia

Pedirelax Pé diabético

Aconselhamento Ndo Farmacoldgico

; Comich&o/inflamag3o? Sentir a zona quente? J&

Origem da picada? Localizag&o no corpo? ‘

aplicou algum produto?

Anti-alérgico Oral
Telfast ou Cetix

Fenistil gota (crianca)

Antialérgico Local
Fenergan ou Fenistil

flamatorio topico: pandermil

tico: fucidine

Repelentes
P"EVe"céo

Aplicar compressas de dgua fria ou
gelo. Evite cocar a zona infetada.

Pés “quentes”

Tem problemas de circulagdo (ja faz
medicacdo?)? Passa muito tempo em pé?
Sente-se pior com o calor?

Venoténico oral
Daflon

Venopress
Cyclo3

Gel venotonico
Venosmil

Meias de Descanso (apoio a circulagdo)

Elevagéo dos pés / pernas; calcado mais
confortavel; Passar dgua fria no fim do duche;
Prética regular de exercicio para melhorar
circulagdo
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FARMACIA - Aconselhamentos

Costuma ter algum efeito secunddrio mSente desconforto, dor e uma vontade constante
? ? de ir & casa de banho? Tem sangue na urina?

Que pi Tem C
vaginal com colorag&o? Odor fétido ou a peixe?
Tem infeg8es recorrentes?

aquando da toma de antibidticos ? s
o Costuma ter infecSes

Probiéticos Intestinal

Suplementos de arando vermelho*
ARKOPHARMA CIS-CONTROL STOP
CIS-CONTROL CRANBEROLA FLASH

Symbiolact
Prolif

Clotrimazol: Candiset / Gino-Hadazin/
Gino-canesten

Aquilea probiomax Econazol - Gyno-pevaryl
Probioticos vaginais
ADVANCIS BACILPROGYNO

Floradela

Medicamento a base de plantas
RoterCysti
ADVANCIS BACILPROGYNO

InfecSes recorrentes/ profila;
CIS-CONTROL CRANBEROLA PLUS

Cistisil
Econazol - Gyno-pevaryl

Lactacyd, Saugella, Saforelle
Protetor gastrico
Omeprazol (Proton)
. * Se apés os 5 dias ndo melhorar deve irao medico a0 médico
Pantoprazol (kairol)

Esomeprazol (Nexium)

BACIGINALRAPID

Antifungicos tépicos Floradela

Clotrimazol: Candiset / Gino-Hadazin/
Gino-canesten Gel de higiene intima

Lactacyd, Saugella, Saforelle

Aconselhamento Ndo Farmacolégico

Ingerir 1,5 litros de 4gua/ dia. Urine apés as relagdes

sexuais e evite estar mais de 3 horas sem urinar.

Manter a drea genital limpa e seca e utilizar roupa interior de algod&o. Evitar os duches vaginais. Apés a ida a casa de
banho, limpar a 4rea com um movimento da frente para tras.

FARMACIA - Aconselhamentos

Dermatite no Animal Desparasitacdo

Estaafazera itacdo ext O animal frequente zonas de interior ou apenas o = i e
s < 2 T A 3 Avaliar nivel de queimadura; tem comichdo?
Lava o animal muito frequentemente? Mudou a exterior? J4 foi desparasitado (interna/externa)? .
5 3 Apresenta bolhas? J& usou algum produto?
Peso do animal? 9

) Mudou para algum produto novo?
Pipetas e/ou coleira (e se cdes grandes e Rgg_eneradores_da sl
de exterior) Biafine / caladrill
Hidratagdo/ Calmante
» - Pés Solar ou gel aloe vera
Aguda: Spray 2x més (animais de rua)
Anti alérgico (se comichdo)
Cetix ou Telfast

Queimaduras Solares

Patta champo dermocalmante

Patta spray dermo-protector

Limpeza casa

Patta omega 3 (solugdo oral e capsulas )
Patta complexo alergias

Frontline

Bolfo / frontline home .
Agua Termal spray
Protetor solar com FPS adequado

Desparazitagdo interna animal
Drontal

cri
Cicaplast B5 / ADERMA Cutalgan anca

Desparasitante humano (

Aconselhamento Néo Fa rmacolégico Compressas de adgua fria; reforco na hidratagdo

Evitar banhos em excesso. Fazer higiene espaco onde o animal circula; e aconselhar evitar exposicdo excessiva;
alternativas ao banho (evitar excessos de banho) ingestdo de dgua;



FARMACIA - Aconselhamentos

Colirios

que sente? Olho seco, vermelhiddo, excesso de |
dgrimas? Ja esta a fazer algum colirio ou pomada
®) oftalmica?

Limpeza ocular
Blephaclean
Soro fisiolégico - Libenar

Colirios
Hidratantes
Anti-inflamatérios

Anti-histaminicos

Lave sempre as mios quando tocar nos olhos. Aconselhamento Ndo Farmacoldgico
usar

Efetuar  limpezas frequente. Evite

magquilhagem.

?imomas ha mais de 2 dias (adultos) ou 1 dia (criangas)

arreicos

Tomou algum MNSRM sem alivio dos sintomas?

ou mais de 6 dejegbes diarreicas/dia? Tem Febre?
® oma alguma medicagdo? )

dratantes ora

w. Optifibre Flora

Dioralyte

Bioralsuero

Electrolit

Dispositivo médico:

Probiéticos

Symbiolact LenoDiar

Prolif

Aquilea probiomax

Imodium Rapid

Aero-om

Diarreia crénica

Sindrome do intestino irritavel:

Colilen
Buscomint

Normatal

Monitorizagdo: 1 dia (criancas) ou 2
(adultos), se melhorar deve

Assegurar a reposicdo de fluidos e eletrdlitos,
evitar alimentos com gordura, doces e leite |
(baixa tolerancia). Caso tenha cdlicas aplicar ‘
calor no abdémen.

Anexo Il - Dispositivos inalatorios.

omax
’Sp“;’?acebo

24



Parte 1l

Monografia

‘““Potencial dos adaptogénicos e outras plantas na
saude mental em contexto pandémico”

Orientadora: Professora Doutora Ligia Salgueiro Couto



Lista de Abreviaturas

5-HT - Serotonina

5-HTP - 5-hidroxitriptofano

Ach - Acetilcolina

AchE - Acetilcolinesterase

ACTH - Hormona adrenocorticotroéfica

AIM - Autorizagao de Introdugao no Mercado

AMPK - Adenosine monophosphate-activated protein kinase
CREB - Proteina de ligagao ao elemento de resposta do AMPc
CRH - Hormona libertadora de corticotrofina

DGAY - Direcao Geral de Alimentacao e Veterinaria

EMA - Agéncia Europeia do Medicamento

FDA - Food and Drug Administration

GABA - Acido gama-aminobutirico

GR - Recetores de glucocorticoides

HAM-D - Hamilton Depression Rating Scale

HMPC - Committee on Herbal Medicinal Products

HPA - Eixo hipotilamo-pituitaria-adrenal

ISRS - Inibidor seletivo de recaptagao de serotonina

ISRSN - Inibidor seletivo de recaptacao de serotonina e noradrenalina
JNK - c-Jun N-terminal cinase

NPY - Neuropeptido Y

OMS - Organizagao Mundial de Saude

SNC - Sistema Nervoso Central

TNF-a - Factor de necrose tumoral alfa
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Resumo

A Pandemia de COVID-19 provocou um impacto na saude global das pessoas, particularmente
na saide mental, devido as alteragoes sociais e econdmicas decorrentes das medidas de saude
publicas adotadas para controlar a disseminagao deste virus. As medidas implementadas
tiveram um impacto negativo no bem-estar psicologico e na saide mental, o que levou ao

aumento da taxa de transtornos mentais, como a depressao e ansiedade.

Na resposta a esta problematica, o farmacéutico deve ter um papel ativo no aconselhamento
de medicamentos e de outros produtos de saude, onde se incluem também produtos a base
de plantas, e como tal deve ceder todas as informagoes para que haja um uso racional desses

produtos, alertando sempre para possiveis efeitos adversos e interagoes medicamentosas.

A presente monografia aborda algumas plantas adaptogénicas, nomeadamente, Rhodiola rosea
L., Eleutherococcus senticosus (Rupr. Et Maxim.) Maxim., e Withania somnifera (L.) Dunal. Estas
plantas e os seus metabolitos tém sido objeto de varios estudos de eficacia e de seguranca,
sendo que algumas destas ja se encontram validadas pela Agéncia Europeia do Medicamento
(EMA). Além destas plantas, destaca-se a importancia de outras, como a Scutellaria baicalensis
Georgi. e a Griffonia simplicifolia (DC.) Baill., que demonstram possuir propriedades ansioliticas

e/ou antidepressivas em ensaios clinicos, sendo uteis na Satide Mental.

Palavras-chave: Fitoterapia; Adaptogénicos; Saude Mental; Depressao; Ansiedade.
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Abstract

The COVID-19 pandemic had an impact on people's global health, particularly mental health,
which led to social and economic changes resulting from the public health measures adopted
to control the spread of this virus. The implemented measures had a negative impact on
psychological well-being and mental health, which increased the rate of mental disorders, such

as depression and anxiety.

In response to this, the pharmacist must have an active role in advising on herbal medicine,
and as such must provide all information so that there is a rational use of these products,

alerting to possible adverse effects and drug interactions.

This monograph addresses some adaptogenic plants, namely Rhodiola rosea L., Eleutherococcus
senticosus (Rupr. Et Maxim.) Maxim., and Withania somnifera (L .) Dunal.. These plants and their
metabolites have been the subject of several efficacy and safety studies, some of which are
already validated by the European Medicines Agency (EMA). In addition to these herbs, the
importance of other plants is highlighted, such as Scutellaria baicalensis Georgi. and Griffonia
simplicifolia (DC.) Baill., which demonstrate possession of anxiolytic and/or antidepressant

properties in clinical trials, being useful in mental health.

Keywords: Phytotherapy; Adaptogenics; Mental health; Depression; Anxiety.
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. Introducao

A Organizacao Mundial de Saude (OMS) declarou estado de pandemia da SARS-CoV-
2, no dia || margo 2020, dando inicio a maior adversidade que esta geragao ja presenciou. A
definigao classica de pandemia é uma epidemia que ocorre em todo o mundo, ou numa area
muito ampla, trespassando fronteiras internacionais e geralmente afetando um grande nimero

de pessoas!'.

A pandemia da COVID-19 tem sido responsavel pelas alteragoes ocorridas no estilo
de vida das pessoas, individualmente e socialmente, resultantes das medidas de saude publica
implementadas. Nestas medidas destacam-se, o distanciamento social e o isolamento
profilatico que dao origem a consequéncias sociais, econdmicas e politicas. Estas mudancgas
tém sido evidenciadas como potenciais fatores de risco na saide mental e no bem-estar
psicologico da sociedade, podendo levar a ansiedade, depressao, insonia, burnout ou

perturbagdo de stress pos-traumatico .

Como tal, a procura de produtos a base de plantas tem vindo a aumentar, o que
demonstra que existe um interesse crescente nos mesmos, com o objetivo de dar resposta
aos problemas mencionados anteriormente. Apesar dos ansioliticos e antidepressivos
convencionais serem amplamente utilizados na terapéutica da ansiedade e depressao, muitas
vezes nao sao os mais indicados ja que revelam, por vezes, uma baixa eficacia, devido a
desconsideragao das diferengas genéticas entre individuos, e também gragas aos seus efeitos
adversos. Isto podera levar a uma baixa adesao terapéutica por parte dos doentes, que tem
de ser colmatada pelo desenvolvimento de terapias alternativas e complementares que vao de

acordo as necessidades do doente FM*BI,

Com intuito de consciencializar e alertar acerca desta problematica que é a saude
mental, surge o tema desta monografia, que passa por evidenciar a agao dos adaptogénicos e
outras plantas na saude mental em contexto pandémico. Neste seguimento, serao realgadas
algumas plantas que revelaram uma potencial agao benéfica nos transtornos mentais,
maioritariamente pela sua acao adaptogénica, sendo também contempladas algumas plantas

que reivindicam ter atividade ansiolitica e/ou antidepressiva.

Assim, foram selecionadas as plantas Rhodiola rosea L., Eleutherococcus senticosus (Rupr.
Et Maxim.) Maxim., Withania somnifera (L.) Dunal, Scutellaria baicalensis Georgi. e Griffonia
simplicifolia (DC.) Baill.. Nao foi considerado nesta monografia o Panax ginseng, uma das mais
conhecidas plantas com agao adaptogénica, pelo facto de ja haver muita informagao compilada

e sistematizada sobre esta planta. Contrariamente, as plantas selecionadas sao menos
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conhecidas, contudo também apresentam varios estudos que suportam a sua eficacia e

seguranca.

2. Saude Mental e a Covid-19

Segundo a OMS, a salide é um “estado de completo bem-estar fisico, mental e social,
e nao apenas a auséncia de doenga ou enfermidade” ), contudo a salide mental continua a ser

negligenciada a nivel mundial e dai advém a seguinte questao: “Mas o que é a saide mental?”.

A saide mental é definida como um “estado de bem-estar no qual cada individuo realiza
o seu proprio potencial, pode lidar com as tens6es normais da vida, pode trabalhar de forma

produtiva e frutifera e é capaz de dar uma contribuigao para sua comunidade” 7.

A saide mental é fundamental para se conseguir pensar, trabalhar, interagir com a
sociedade, o que demonstra que é um segmento imprescindivel do dia-a-dia das pessoas.
Tendo isso em conta, a prote¢ao, a promogao e a restauragao da saude mental, devem ser
uma preocupacio crucial do ser humano a escala mundial ), Em 2019, a OMS elaborou uma
“Iniciativa Especial da OMS para Saude Mental (2019-2023)”, com vista a garantir o acesso a

cuidados de qualidade e acessiveis para as condi¢oes de salide mental a nivel mundial ..

A Direcao-Geral da Saude langcou a Norma n.® 11/2020 de 18 abril 2020, que se destina
a dar orientagoes e enquadrar as respostas no ambito da salide mental. Esta norma recomenda
modelos de intervengao, uma reorganizagao dos servicos em fungao das novas prioridades,
prevé uma melhoria da articulagio com outros setores e o funcionamento em rede dos
servicos de salde, em conformidade com as especificidades dos cuidados e das dinamicas

locais "%,

Recentemente tem havido um reconhecimento progressivo da importancia que a saude
mental desempenha na vida das pessoas e da sociedade. O surgimento da pandemia Covid-19,
veio realgar mais essa problemadtica, uma vez que afeta em larga escala toda a populagao
mundial e provoca varias perturbagoes psiquidtricas como o stress excessivo, depressao,
ansiedade, entre outros . Os transtornos mentais integram as alteracoes de pensamento,
humor e comportamento onde se incluem as perturbagdes de ansiedade, do humor
(depressao, perturbagao bipolar), perturbagao obsessivo-compulsiva, a esquizofrenia, entre

outras '],

A COVID-19 é uma doenca que advém de uma infecao viral causada pelo agente
patogénico coronavirus (SARS-CoV-2), sendo que a grande maioria das pessoas infetadas

apresentam sintomas ligeiros ou moderados e nao carecem de tratamento hospitalar. As
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manifestagoes clinicas mais frequentes sao a tosse seca, a febre, e a fadiga, podendo surgir

dificuldades respiratorias, e danos em varios 6rgaos, incluindo o Sistema Nervoso Central

(SNC) [,

Com base no estudo “Saude Mental em Tempos de Pandemia” verificou-se que 27%
da amostra da populagao geral apresentam sintomas de ansiedade moderada a grave, sendo
que os grupos mais afetados sao as mulheres, jovens (18-29 anos), pessoas de rendimento
mais baixo e desempregados ', Em simultineo, constatou-se que 30% da populagio geral e
35% dos profissionais de saide comegaram a tomar medicamentos para combater os sintomas

da ansiedade. (Anexo | e Il)

Relativamente a depressao cerca de 57% da populagio demonstra ter sintomas de
depressio, dos quais os mais afetados sao as mulheres e a faixa etaria dos 18-29 anos ',

(Anexo IlI)

2.1. Transtornos mentais — prevaléncia e caracterizacao

Na Europa, Portugal é o segundo pais com a maior prevaléncia de perturbacoes
psiquiatricas, afetando 22,9% da populagiao portuguesa. As perturbagoes de ansiedade sao as

mais registadas (16,5%), seguida pelas perturbacdes depressivas (7,9%) !'*. (Anexo IV)

Um estudo promovido pelo Instituto Nacional de Saide Doutor Ricardo Jorge
elaborou um projeto denominado “Saude Mental em Tempos de Pandemia (SM-COVID19)”
que revelou que cerca de 25% dos participantes evidenciaram sintomas moderados a graves

de ansiedade, depressio e stress pés-traumatico !,

A ansiedade é uma sensagao de preocupagio, nervosismo ou desconforto. Ela
manifesta-se numa serie de transtornos psiquiatricos, onde se incluem as fobias, o transtorno
de ansiedade generalizada e ataques de panico. Apesar de essas perturbagoes serem diferentes
entre si, todas elas manifestam angulstia e disfungao especificamente relacionadas com a

ansiedade e o medo ",

Ao nivel do SNC, os principais neurotransmissores envolvidos na ansiedade sao a
noradrenalina, a serotonina, a dopamina e o acido gama-aminobutirico (GABA), e, também, a

hormona libertadora de corticotrofina (CRH) ",

Os transtornos de ansiedade sao muito comuns e podem ter um impacto exaustivo no
dia-a-dia e no bem-estar, estes podem ocorrer simultaneamente com outras perturbagoes

mentais, como a depressao ['®l,
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A depressao € um dos transtornos mentais mais comuns, causada por uma panoplia de
fatores, podendo estes serem de caracter genético, biologico, ambiental e psicoldgico,
afetando mais de 300 milhoes de pessoas em todo o mundo, o equivalente a 4,4% da
populacao. Esta é mais predominante no sexo feminino e apresenta um elevado risco de
suicidio "1,

A depressao é um disturbio de humor, que abrange a sindrome depressiva unipolar, na
qual as alteragoes de humor se direcionam sempre no mesmo sentido e esta normalmente
relacionada com situagoes de stress acompanhada por sintomas de agitagao e ansiedade, como
por exemplo na depressao pos-parto. Existe também a perturbagao afetiva bipolar, na qual os

episddios depressivos se intercalam com comportamentos maniacos, de entusiasmo,

autoconfianca excessiva e ainda agdes impulsivas, de irritabilidade e agressividade ["®l.

Sao varias as teorias propostas para justificar a fisiopatologia da depressao, uma vez
que esta nao pode ser explicada por um unico mecanismo, havendo atualmente varias

propostas sendo estas !'":

A hipétese das monoaminas.

Desregulagao do eixo hipotalamo-pituitaria-adrenal (HPA).
A teoria da neurogénese.

A teoria da neuroplasticidade.

A neuroinflamacgao.

Potencial papel neurotoxico do glutamato.

3. Perspetivas gerais das plantas adaptogénicas

3.1. Stress e a homeostase

Segundo Hans Selye, o stress é caracterizado como sendo a resposta do organismo a
uma ameaga perturbando o equilibrio fisiolégico normal, ou seja, € um desequilibrio da

homeostase '8,

As respostas a reacées fisiolégicas, Selye intitulou-as de Sindrome de Adaptacio Geral
(SAG), que se dividiram em trés fases. Primeiramente, a fase de alarme que é uma resposta
rapida do organismo perante uma situagao de stress, na qual vai existir uma estimulagao do
sistema nervoso simpatico e do eixo HPA. A fungao desta resposta fisioldgica pode ser de
“lutar” ou “fugir”. Seguidamente, a fase de resisténcia na qual ha uma resposta adequada ao

agente promotor do stress, o sistema nervoso parassimpatico vai restabelecer a fungao
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fisiologica para niveis normais. Por fim, a fase de exaustao é quando a intensidade e/ou duragao
do stress &, de tal modo intensa que o organismo nao é capaz de responder favoravelmente,

levando a um comprometimento da saide e bem-estar ['®{'}0],

Homeostase Fase de alarme Fase de resisténcia  Fase de exaustdo

Resisténcia

v

Tempo

Figura | - Fases do Sindrome de Adaptacao Geral (Adaptado de [20]).

Posto isto, consoante a gravidade e duragao, o estado de stress pode ter diferentes
impactos na vida do ser humano. O stress agudo é uma resposta adaptativa benéfica, que
contribui para o nivel da energia, foco e produtividade. Ja o stress cronico tem efeitos negativos
na salude, comprometendo o sistema imunolégico e provocando doengas do foro psicologico,

como a ansiedade e depressio ['®1'"%,

As plantas adaptogénicas ao apresentarem uma resisténcia nao especifica ao stress,
influenciam a estabilizagao do processo fisiologico, ao invés dos medicamentos que sao
especificos para doengas ou sintomas. O seu principal uso € para serem utilizadas na profilaxia

de doengas, aumentando os niveis de energia e de resisténcia ao stress ['’l.

3.2. Conceito de adaptogénicos

As plantas adaptogénicas podem ser classificadas como reguladores metabdlicos de
resposta ao stress, quando existe um aumento nao especifico da resisténcia de um organismo
a varios fatores fisicos, quimicos e/ou biologicos, promovendo assim a adaptagio e a

sobrevivéncia ',

O conceito de adaptogénico foi criado por Lazarev, em 1947, para descrever a agao

de uma substancia quando esta aumentava a resisténcia nao especifica a uma intervengao
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adversa no organismo. Posteriormente, Brekhman estabeleceu as propriedades

farmacodinimicas que uma planta adaptogénica deve possuir para se assumir como tal 22
I. Um adaptogénico deve ser indcuo e causar a minima perturbagao no organismo.

2. A agao de um adaptogénico deve ser inespecifica, ou seja, deve aumentar a resisténcia
do organismo a adversidades de uma ampla gama de fatores fisicos, quimicos e

biologicos.

3. Um adaptogénico deve possuir uma agao normalizadora independentemente da

direcao das alteragoes patologicas.

A definicao de adaptogénico é atualizada constantemente, de modo a reunir mais
evidéncias cientificas que permitam uma melhor percegao da farmacologia e dos mecanismos

de agio, com o intuito de padronizar o conceito pelas entidades reguladoras ',

3.3. Diferencas entre Estimulantes e Adaptogénicos

Os estimulantes sao substancias que provocam um aumento da atividade do sistema
nervoso, através da elevacao dos niveis de catecolaminas e do aumento da atividade do
agonista dos recetores adrenérgicos. A longo prazo, para além de causarem dependéncia e
tolerancia, também provocam efeitos colaterais, como transtornos psiquiatricos e deficiéncias

cognitivas M2,

Os estimulantes “tradicionais” estimulam o sistema nervoso por mecanismos
diferentes das plantas adaptogénicas, ou seja, os estimulantes induzem um aumento inicial do
desempenho cerebral, seguido de uma diminuigio abrupta desse mesmo desempenho 224121,
Esta estimulagao € contraria a das plantas adaptogénicas, que devido as suas propriedades de
modificadoras de resposta ao stress atingem uma regulagdo metabdlica, apresentando
beneficios ao nivel da fungio cognitiva, fadiga e stress 291 A comparacio do desempenho

das plantas adaptogénicas com os estimulantes “tradicionais” pode ser observada na Figura 2.
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ADAPTOGENICOS ESTIMULANTES

Nivel de desempenho
Nivel de desempenho

Tempo Tempo

Figura 2 - Diferenca entre adaptogénicos e estimulantes (Adaptado de [20]).

3.4. Constituintes ativos dos adaptogénicos

Os principais constituintes ativos das plantas adaptogénicas podem ser segmentados

em trés grupos quimicos

e Os triterpenos tetraciclicos, que apresentam uma estrutura semelhante aos
corticosteroides, que atuam inativando o sistema que regula o stress, revelando efeitos

protetores.

e Andlogos estruturais das catecolaminas, como os derivados de fenilpropano (rosavina
de Rhodiola rosea e eleutheroside B de Eleutherococcus senticosus), derivados de
feniletano (tirosol e salidrosido de Rhodiola rosea) e lenhanas (eleutheroside E do
Eleutherococcus senticosus). Apresentam um efeito no sistema nervoso simpatico e nas

glandulas adrenais, estando envolvidos nos estadios iniciais de resposta ao stress.

e Anidlogos estruturais de resolvinas — Oxilipinas (derivadas de acidos gordos poli-

insaturados), que sao estruturalmente semelhantes as lipoxinas e leucotrienos.

3.5. Mecanismo de Acao

Os adaptogénicos tém multiplos alvos moleculares envolvidos na regulagao metabélica
da homeostase. Os mecanismos de agao dos adaptogénicos ao nivel do stress estao
relacionados com o eixo HPA e com a ativagao das vias de sinalizagao de resposta ao stress
adaptativo intracelular. O eixo HPA desempenha um papel essencial na regulagao da maior
parte das hormonas endocrinas relacionados com o SNC. As hormonas do stress regulam o
apetite, o ritmo circadiano, o crescimento, a temperatura corporal, a pressao sanguinea, as

emocdes e a hidratacio .
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O stress estimula a hiperatividade do eixo HPA do sistema neuroendécrino e como
resposta a esse estimulo, é secretada no hipotalamo a hormona libertadora de corticotrofina,
ativando assim a hipofise para sintetizar e libertar a hormona adrenocorticotrofina (ACTH).
Esta estimula a produgao e libertagao dos glucocorticoides no cortex adrenal, que por sua vez
se vao ligar aos recetores de glucocorticoides no cérebro, levando a um mecanismo de
feedback negativo. Em situagoes de stress cronico, existe uma desregulagao do mecanismo de

feedback negativo levando a uma hiperatividade do eixo HPA I,

Numa situacao de stress, as plantas adaptogénicas tém a capacidade de regularizar o
aumento dos glucocorticoides na corrente sanguinea devido a sua interagao direta com os
recetores dos glucocorticoides, para além de mitigar os niveis elevados de c-Jun N-terminal
cinase (JNK), ativando a proteina de choque térmico Hsp70, que inibe JNK e por sua vez,
suprime os recetores glucocorticoides. Em consequéncia, o 6xido nitrico para de aumentar e

o ATP deixa de ser inibido .

A semelhanca do JNK, o neuropéptido Y (NPY) também vai regular a proteina Hsp-
70. O NPY esta envolvido na regulagao do eixo HPA. Ao nivel da funcao cognitiva, o NPY

aumenta a resisténcia ao stress atuando também como antidepressivo e ansiolitico P,
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Figura 3 - Mecanismo de agao dos adaptogénicos (Adaptado de [23]).

As principais citocinas proé-inflamatérias, envolvidas no processo fisiopatoldgico da
depressao e ansiedade, sao a interleucina 6 (IL-6), interleucina | beta (IL-1B), fator de necrose

tumoral alfa (TNF-a) P24,
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As citocinas pro-inflamatorias derivam das células do sistema imunoldgico (macréfagos,
linfocitos, monocitos e células dendriticas) atuando como modeladores da resposta
neuroinflamatoéria. Evidéncias cientificas sugerem que as citocinas sao importantes para um
normal funcionamento e desenvolvimento cerebral, e também estao envolvidas com os

neurotransmissores, nomeadamente a serotonina, dopamina e noradrenalina P24,

3.6. Farmacocinética e Seguranca

Nos estudos de farmacovigilancia e ensaios clinicos realizados, verificou-se uma elevada

tolerancia e um reduzido nimero de efeitos adversos na utilizagao de plantas adaptogénicas

[23]

Quanto a farmacocinética dos constituintes ativos das plantas adaptogénicas, alguns
destes apresentam uma alta biodisponibilidade, sendo rapidamente absorvidos e distribuidos
extensivamente por todos os orgaos e tecidos envolvidos na regulagao do sistema neuro-

endécrino e imunolégico 2,

Tendo em conta os estudos das interagoes planta-medicamento de varios
adaptogénicos existe uma certa contradi¢ao no sentido em que, foram observados nos estudos
in vitro, interagoes com algumas isoenzimas do Citocromo P450 (CYP450), nomeadamente
quando a concentragao de adaptogénicos é elevada, ou seja, quando esta é superior a

concentragio terapéutica recomendada 1,

Na generalidade dos varios compostos ativos das plantas adaptogénicas, a
farmacocinética é dispar, dependendo da estrutura quimica, concentragao, lipofilicidade,

solubilidade em 4gua e atividade metabdlica .
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4. Plantas Medicinais

Plantas Adaptogénicas

Na literatura existem varias evidéncias cientificas baseadas em ensaios in vitro, ensaios
in vivo e ensaios clinicos, relativas aos beneficios que a fitoterapia tem no stress, na ansiedade
e na depressao. Ao longo desta secgao vao ser retratadas algumas plantas que reivindicam
certas propriedades farmacoldgicas que poderao ser uma estratégica eficaz no tratamento

destes estados de perturbagao mental.

4.1. Rhodiola rosea

A Rhodiola rosea L. € uma planta perene com flores amarelas e com um rizoma espesso,
que é a parte da planta utilizada no combate a ansiedade e depressao. Esta pertence a familia

Crassulaceae e é uma planta nativa de regides frias, abundante na Europa, Asia e Artico /.

4.1.1. Propriedades farmacologicas e constituintes ativos

A Rhodiola rosea possui propriedades adaptogénicas que ajudam a combater o stress e
aumentam a resisténcia do organismo a situagoes de stress fisico, mental e emocional. Esta

planta tem uma monografia aprovada pela EMA (EMA/HMPC/232091/201 1) ®7,

Os extratos da Rhodiola rosea tem varios efeitos farmacolégicos descritos destacando-

se os efeitos ansioliticos, antidepressivos e estimuladores do SNS ao nivel das fungoes
.. ;. ~ 271 e e . . ~ .

cognitivas (memoria e atengao) ““. Os principais constituintes ativos sao os derivados do

fenilpropano (rosavina, rosina e rosarina), o salidrésido (rhodiolésido) e o p-tirosol P27,

4.1.2. Mecanismo de acdo

A Rhodiola rosea e o seu constituinte ativo, salidrosido, atuam como inibidores da MAO
A/B, induzindo as monoaminas e, nomeadamente a liberagao de 5-HT enquanto potencializa a
sintese de serotonina e a expressao dos recetores 5-HT | A, envolvidos na neuromodulagao.
Esta planta também estimula a libertagao da acetilcolina (Ach) ao atuar como um inibidor da
acetilcolinesterase (AchE) e das vias JAK / STAT e SAPK / JNK de modo a promover a sintese
de fatores neurotroficos juntamente com efeitos antioxidantes e anti-inflamatdrios. A inibigao
das vias de sinalizagao JAK / STAT e SAPK / JNK também esta relacionada com uma down-
regulation dos recetores da hormona libertadora de corticotrofina e com o bloqueio da

fosforilagao dos recetores dos glucocorticoides (GR) em residuos de serina relacionados com
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a atividade do eixo HPA. Em situagoes de stress, as proteinas |NK sao induzidas, suprimindo
os GR e aumentando os glucocorticoides. O salidrosido promove o aumento do NPY
estimulando a formacao de Hsp70 que inibe a proteina JNK e diminui a secregao de

glucocorticoides. PO
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Figura 4 - Mecanismo de agao da Rhodiola rosea (Adaptado de [30]).

4.1.3. Ensaios clinicos

Para avaliar a eficacia antidepressiva da Rhodiola rosea foi realizado um ensaio clinico de
fase lll através de um estudo randomizado duplo-cego controlado por placebo durante 6
meses. Os participantes foram divididos em 3 grupos: o primeiro grupo tomava dois
comprimidos diarios de R. rosea (340 mg/ dia); o segundo grupo tomava dois comprimidos de
R. rosea duas vezes por dia (680 mg/ dia) e o terceiro grupo tomava dois comprimidos de
placebo. Nos grupos que receberam 340 ou 680 mg / dia de R. roseg, verificou-se uma melhoria
significativa ao nivel da depressao, instabilidade emocional e na insénia. Nao houve nenhum
efeito adverso a ser relatado em qualquer um dos grupos, concluindo que R. rosea proporciona

uma boa eficicia em pacientes com depressao leve a moderada 2,

Um ensaio randomizado duplo-cego foi realizado com o objetivo de avaliar a eficacia e
seguranca da R. rosea versus sertralina versus placebo em pacientes com depressao leve a
moderada. Nas duas primeiras semanas, o tratamento foi realizado com capsulas que

continham 340 mg de R. rosea, 50 mg de sertralina e placebo, sendo posteriormente adaptado
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conforme a necessidade dos participantes. Os individuos com redugao < 50% na pontuagao
Hamilton Depression Rating Scale (HAM-D) a dose passou a ser 2 capsulas por dia nas duas
semanas seguinte. Este procedimento efetuado a cada 2 semanas para individuos com redugao
< 50% no HAM-D até uma dose maxima de 4 capsulas por dia. Aos participantes que nao
conseguiram tolerar o farmaco, a dose foi reduzida para | capsula diaria. A Odds Ratio foi
clinicamente significativa na 12° semana (IC95%) contra o placebo, de 1,90 para a sertralina e
de 1,39 para R. rosea. Houve um maior nimero de pacientes que reportaram efeitos adversos
devidos a sertralina (63,2%) do que de R. rosea (30%) ou placebo (16,7%). Constatou-se que a
R. rosea é mais bem tolerada do que o antidepressivo sertralina em pacientes com depressao

leve a moderada B,

Para avaliar o impacto de um extrato de R. rosea na ansiedade e stress realizou-se um
ensaio clinico randomizado com 80 participantes levemente ansiosos. O ensaio foi dividido em
dois grupos, um dos grupos recebeu 200 mg de Vitano® (R. rosea), duas vezes por dia e o
outro grupo nao recebeu qualquer tipo de tratamento (controlo). Em relagao ao controlo, o

. ® ~ I : . .
grupo que recebeu o Vitano™ demonstrou uma redugao significativa na ansiedade, stress, raiva,
confusao e depressao durante os 14 dias. Nao foram observadas diferencas relevantes no
desempenho cognitivo entre os grupos e, além disso a R. rosea apresentou um perfil de

seguranca favoravel %,

4.1.4. Dosagem, efeitos adversos e interacoes medicamentosas

Para as propriedades terapéuticas mencionadas a dose recomendada de extrato seco
de Rhodiola rosea é de 144-200 mg em adultos e idosos. A utilizagdo da R. rosea nao é
recomendada em criangas e adolescentes com idade inferior a 18 anos e devido a falta de

dados também nio se recomenda na gravidez e amamentacio .

Varios estudos em animas e humanos, concluiram que a R. rosea € uma planta bem
tolerada com escassos efeitos secundarios em pessoas com ansiedade e depressio ®). Os
efeitos adversos foram maioritariamente leves ou moderados em termos de gravidade, sendo
os mais comuns tonturas e boca seca P%. Quanto as interacdes medicamentosas sio

necessarios fazer mais estudos porque dai pode advir risco de toxicidade e efeitos adversos

[33]
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4.2. Eleutherococcus senticosus

O Eleutherococcus senticosus (Rupr. Et Maxim.) Maxim., também conhecido como Ginseng
siberiano, Acanthopanax senticosus, ciwujia, eleuthero, eleuthero ginseng, e arbusto do diabo,

pertence & familia das Araliaceae e é uma planta endémica da Sibéria P°l,

4.2.1. Propriedades farmacolégicas e constituintes ativos

A semelhanca da Rhodiola rosea, o E. senticosus também apresenta propriedades
adaptogénicas, aprovadas pela EMA, uma vez que consegue mediar a resposta do organismo

a0 stress.

As raizes de Eleutherococcus senticosus sao indicadas no alivio dos sintomas astenia,
como a sensac¢ao de fraqueza e a falta de energia generalizada, com base, exclusiva, na sua
utilizagio de longa data aprovada pela EMA (EMA/HMPC/680618/2013) P°. Contudo, foram
realizados varios estudos clinicos e farmacolégicos que evidenciaram efeitos hipoglicémicos,
antioxidante, anticancerigeno, atividade hipocolesterolemia, anti-inflamatorios, ao nivel do

stress e de doencas cardiovasculares e cerebrovasculares P P71,

Contém na sua composicao eleutherosides (derivados de lenhanas, cumarinas e
fenilpropandides), flavonoides (hiperina, rutina, afzelina, quercetina e kaempferol), saponinas

triterpénicas e antocianinas %

4.2.2. Mecanismo de acao

Ainda estao a ser realizadas pesquisas com o intuito de entender o mecanismo de agao
da E. senticosus no tratamento de doencas do SNC. Os eleutherosides sao estruturalmente
semelhantes as catecolaminas, e pressupoe-se que atuem ao nivel da glandula adrenal e do
SNC. O efeito adaptogénico provocado pela administragao repetida, resulta dos niveis
acumulados dos triterpenos tetraciclicos que siao estruturalmente semelhantes a

corticosteroides e alteram a atividade do eixo HPA B,

4.2.3. Ensaios in vitro e in vivo

Um estudo realizado verificou que a E. senticosus apresenta efeitos antidepressivos, uma
vez que aumenta significativamente os niveis das monoaminas (serotonina, noradrenalina e
dopamina) no cérebro de murganho. Salienta também um efeito ansiolitico através da
regulacio do sistema nervoso autonomo, aumentando assim a sinalizagio do fator
neurotrofico derivado do cérebro (BDNF), o que faz desta planta um

suplemento/medicamento para manter a saide mental ™.
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Um estudo avaliou os efeitos antidepressivos da E. senticosus em modelos animais.
Foram analisados os niveis de alguns neurotransmissores, como a serotonina, a noradrenalina
e a dopamina, assim como a expressao da proteina de ligagao ao elemento de resposta do
AMPc (CREB). Durante 7 dias foi administrada uma dose de 2 000 mg /kg de E. senticosus o
que reduziu significativamente a duragao de imobilidade, tanto no teste de natagao forgada,
como no teste de suspensao pela cauda. Indicando assim que E. senticosus apresenta
propriedades antidepressivas uma vez que aumentou os niveis de serotonina, de noradrenalina

e de dopamina, e regulou os niveis da proteina CREB ™,

4.2.4. Ensaios clinicos

O estudo multicéntrico de fase IV foi delineado como estudo prospetivo, aberto e
randomizado em 3 esquemas de tratamento. Este estudo avaliou os efeitos de 120 mg / dia de
um extrato seco de E. senticosus, a gestao profissional de stress e uma combinagao de ambos.
Neste estudo randomizado participaram 144 pessoas que sofrem de astenia e redugao da
capacidade de trabalho devido ao stress cronico. Foram utilizadas varias escalas e testes
validados para investigar a atuagao ao nivel do stress, fadiga, exaustio, concentragao,
inquietagao, sono, entre outras. Ao longo do tempo, quase todos os parametros melhoraram
significativamente sem diferencas de grupo. Diferencas significativas foram encontradas na
fadiga mental e na inquietacao, principalmente resultantes da combinagao da gestao
profissional de stress com o extrato de E. senticosus. Todos os tratamentos foram bem
tolerados o que leva a conclusao de que os efeitos da adigao do extrato de E. senticosus no

treino de gestao de stress sao insignificantes ™'

4.2.5. Dosagem, efeitos adversos e interacoes medicamentosas

E recomendado o seu uso para adultos e jovens com idade superior a 12 anos numa
dosagem entre 750 mg e 3000 mg, contudo nao é aconselhado a toma por um periodo
superior a 2 meses. Quantos a efeito secundarios constataram-se, ainda que raros, eventos de
insénias, dores de cabeca, irritabilidade e taquicardia ®°. O Eleutherococcus senticosus pode
aumentar a concentragao plasmatica de digoxina, potenciando o seu efeito e, por conseguinte,

aumentando a toxicidade e os seus efeitos adversos 2.
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4.3. Withania somnifera

A Withania somnifera (L.) Dunal, também conhecida como Ashwagandha, Ginseng
indiano ou Cereja de inverno, é um arbusto perene lenhoso da familia das Solanaceae com
uma altura de 3075 cm, que cresce nas regioes subtropicais da India. A parte da planta que é
usada para fins medicinais € a raiz, que € caracterizada pela sua robustez, cilindricidade e cor

acastanhada ™I,

4.3.1. Propriedades farmacolégicas e constituintes ativos

A Withania somnifera ainda nao foi aprovada pela EMA devido a escassez de evidéncias
adequadas que permitissem uma descricao das preparagdes a base de plantas e uma
demonstragao de pelo menos 30 anos de uso medicinal, incluindo pelo menos |5 anos na

Unido Europeia 2% 5%,

Esta planta esta associada a atividade farmacologica na sintomatologia da ansiedade e
depressao, atua em doencgas neurodegenerativas e imunomoduladoras e apresenta atividade

antimicrobiana, anticancerigena e anticonvulsivante ™.

Os seus principais constituintes sao alcaldides, sitoindosideos, lactonas esteroides, dos
quais fazem parte um grupo de compostos ativos, os withanolides. Os withanolides sao lactonas
esteroides com esqueleto de ergostano, das quais se destacam as withaferina A e withanolide

D, que contribuem para maior parte da atividade farmacolégica da W. Somnifera ™1,

4.3.2. Mecanismo de acao

Ao nivel do mecanismo de agao, este ainda nao esta bem definido ja que os efeitos
antioxidantes e efeitos ansioliticos do SNC podem ser devidos a modificagdes na fun¢ao do

receptor GABA 4,

4.3.3. Ensaios clinicos

Um estudo avaliou o efeito ansiolitico das raizes da W. somnifera em varias doses ao
longo do dia. Este estudo dividiu-se em trés grupos de pessoas, um grupo tomava |25 mg uma
vez ao dia, o segundo grupo tomava |25 mg duas vezes ao dia e o terceiro grupo tomava 250
mg duas vezes ao dia. Os resultados obtidos verificaram que a W. somnifera tem uma boa
eficacia, dependendo da dose, na redugao da ansiedade e stress. Esta boa resposta é

complementada com a baixa presenca de efeitos adversos /1.

Durante 60 dias foi realizado um estudo randomizado, duplo cego e controlado por

placebo em pessoas adultas e com sintomas de stress. Este ensaio consistia em avaliar a
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atividade farmacologica da W. somnifera e a sua agao no alivio do stress. Os participantes foram
divididos em 2 grupos, um a que foi administrado placebo e o outro um extrato de 240 mg de
W. somnifera uma vez por dia. Nao foram reportados efeitos adversos ao longo do ensaio. Os
resultados foram medidos usando a Hamilton Anxiety Rating Scale (HAM-A) e Depression
Anxiety and Stress Scale-2| (DASS-21). Em comparagao com o placebo, a suplementagao de
W. somnifera reduziu significativamente o HAM-A ( p=0,040) e o DASS-21 ( p=0,096), o que
se traduz numa redugao dos sintomas de ansiedade. Os efeitos de alivio do stress da W.

somnifera podem ocorrer devido a ativagao do eixo HPA .

Outro estudo, neste caso, randomizado, duplo-cego e controlado por placebo foi
realizado para determinar a eficacia e seguranga do extrato de raiz de W. somnifera em
pacientes com insonia e ansiedade. Os resultados foram obtidos utilizando uma dose de 300
mg duas vezes por dia. A W. somnifera demonstrou ser bem tolerada e melhorou a qualidade
do sono/ insonia e reduziu os sintomas de ansiedade nos pacientes que apresentavam os

sintomas anteriormente mencionados "%,

4.3.4. Dosagem, efeitos adversos e interacoes medicamentosas

A Withania somnifera é segura quando tomada na dosagem prescrita que podera variar
dentro de um intervalo entre 400-600 mg por dia de raiz seca, 300-500 mg de um extrato

padronizado com 1,5% de withanolides, ou 6-12 ml de um extrato fluido I: 2 por dia 7.

Um estudo clinico relatou que nao ocorreu nenhum evento adverso grave ou
alteragoes nos parametros vitais, bioquimicos e hematolégicos. Porém ocorreram eventos
adversos leves e provisorios, sendo estes os mais frequentes: sonoléncia, dor/desconforto

epigastrico e fezes moles '\

Quanto aos estudos pré-clinicos de seguranga/toxicidade realizados em animais,
constataram que o extrato da raiz da W. somnifera é seguro, nao denotando genotoxicidade
ou mutagenicidade. Relativamente a interagoes farmacocinéticas planta-medicamento nao se
comprovou qualquer inibicaio com o CYP3A4 e o CYP2D6, que sao as duas principais

isoenzimas de metabolizacio de farmacos ',
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Outras plantas com eficacia em transtornos mentais

4.4. Scutellaria baicalensis

A Scutellaria baicalensis Georgi. pertence a Lamiaceae. Tem um rizoma espesso,
alongado e ramificado e pode ser encontrada em regides secas e ensolaradas na Coreia do

Norte, China e Japio .

4.4.1. Propriedades farmacologicas e constituintes ativos

Os constituintes ativos do rizoma da Scutellaria baicalensis demonstraram efeitos
terapéuticos em varias perturbagoes mentais, como ansiedade, depressao, epilepsia, doenga

de Parkinson, comprometimento da meméria entre outras condigdes neuroinflamatérias ©2.

Os principais constituintes ativos sao os flavonodides, destacando-se trés geninas
(baicaleina, wogonina, oroxilina A), flavona (escutelarina) e trés glicuronideos (baicalina,

wogonosideo, oroxilosideo) 7.

Estes também possuem um efeito anti-inflamatorio,
antioxidante, anticancerigeno, neuroprotetor, hepatoprotetor, antiviral, e ainda contém

propriedades terapéuticas nas doencas cardiovasculares e diabetes .

4.4.2. Mecanismo de acdo

A S. baicalensis e os seus constituintes ativos (baicalina e baicaleina) atuam como
inibidores da MAO A/B através da indugao das monoaminas, especialmente pela libertagao da
dopamina. Simultaneamente, estes ligam-se parcialmente ao recetor GABA, e promovem a
interacao dos recetores GABA, com o TrkB para potencializar a sinalizagao induzida pelo
recetor GABA. O aumento da sinalizagao de cAMP / pERK e PI3K / pAKT, promove a sintese
de fatores neurotréficos (BDNF e NGF), tal como a neurogénese. Os efeitos anti-
inflamatoérios da S. baicalensis sao induzidos através da inibicao dos eixos HMBGI / TLR4 / NF-
k, AKT / SIRTI / NF-k e GSK3 / NF-k, dando origem a uma redugao nos niveis de NLRP3 e
de citocinas proé-inflamatorias. Os efeitos antioxidantes originados estao correlacionados com
a inibicio da via do Ca**/ CAMKII e a protecdo mitocondrial. Ao regular negativamente o
SGK1 e o FKBP5, atinge-se a neutralizagao das modificagdes que ocorrem nos recetores de
glucocorticoides associadas a fosforilagao dos residuos de serina essenciais e hiperatividade

do eixo HPA B%
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Figura 5 - Mecanismo de agdo da Scutellaria baicalensis (Adaptado de [30]).

4.4.3. Ensaios in vivo e in vitro

A maioria dos ensaios in vivo, in vitro e clinicos realizados estao relacionados com os

principais compostos ativos da S. baicalensis, destacando-se a baicalina e a baicaleina.

Estudos avaliaram os efeitos da baicalina na seletividade de ligagao ao receptor GABA,,
assim como no comprometimento cognitivo, incoordenagio motora e efeitos
anticonvulsivante que sao associados a ansioliticos convencionais. Ao contrario do diazepam
(3 mg / kg), a baicalina (3,3-30 mg / kg) atua como um agonista parcial seletivo dos recetores
GABA, e nao revela problemas de amnésia, efeitos anticonvulsivantes e de incoordenagao
motora em murganhos. Ao contrario do diazepam (agonista total dos recetores GABA,), a
baicalina mostra uma seletividade através dos subtipos a2 e a3 dos recetores GABA,. Assim,
a baicalina atua como agonista parcial do local de ligagao das benzodiazepinas, o que pode

explicar sua atividade ansiolitica *.

Um estudo avaliou o efeito antidepressivo da baicalina extraida da S. baicalensis em
murganhos. O efeito da baicalina numa dose de 25 mg foi tao potente quanto a fluoxetina 20
mg / kg, devendo-se a inibi¢ao da atividade da MAO A/ B pela baicalina. Os resultados sugerem
que a baicalina pode produzir um efeito antidepressivo in vivo através da inibicao da MAO,
podendo, por isso, ser considerada como bastante promissora nas terapéuticas

antidepressivas *°l.
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Para além de ter efeitos benéficos ao nivel da depressao, esta planta também apresenta
vantagens no combate a COVID-19. Alguns estudos demostraram, através de ensaios in vitro,
ao recetor da enzima de conversao da angiotensina |l de modo a advertir a invasao do
virus. Também foi provado que este tipo de planta, atenua as complicagoes causadas pelo virus

devido as propriedades anti-inflamatorias e melhora a resposta imunolégica ¢,

4.4.4. Ensaios clinicos

Atualmente, existem muito poucos ensaios clinicos que avaliem os efeitos
antidepressivos da S. baicalensis. No entanto foi realizado um ensaio clinico num grupo de 33
participantes saudaveis, a fim de investigar a seguranga, farmacocinética e tolerabilidade da
baicaleina apds um protocolo de dosagem muiltipla. Os participantes foram randomizados para
receber comprimidos de baicaleina ou placebo. A dosagem recebida foi de 200, 400 e 800 mg
uma vez por dia nos dias | e 10 e duas vezes por dia no periodo compreendido entre 3 e 9
dias. Deste modo é possivel concluir que para uma dose de 200-800 mg, a administragao oral

de baicaleina foi segura e bem tolerada. °.

4.4.5. Dosagem, efeitos adversos e interacoes medicamentosas

Nao existem muitos estudos relativos a farmacocinética e a toxicidade da Scutellaria
baicalensis, no entanto um estudo realizado verificou que a ingestao diaria 300 mg de extratos

[57]

da Scutellaria baicalensis é bem tolerado e seguro “*. Uma vez que possui propriedades

amargas, nao é recomendado para pessoas com problemas de estomago e bago .

No caso desta planta sao necessarios mais estudos/ ensaios clinicos para avaliar a
capacidade antidepressiva em humanos e, para se conseguir determinar e prevenir reagoes

adversas suscitadas pela interagao da S. baicalensis com medicamentos.

4.5. Griffonia simplicifolia
A Griffonia simplicifolia (DC.) Baill é um arbusto lenhoso perene, pertencente a familia
da Fabaceae, que cresce nas florestas tropicais da Africa Ocidental e Central .
4.5.1. Propriedades farmacolégicas e constituintes ativos

As sementes de Griffonia simplicifolia sao ricas em aminoacido 5-hidroxitriptofano (5-

HTP), precursor do neurotransmissor da serotonina, e em alcaldides B-carbolina, sendo
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usadas no tratamento de alteragoes do sono, depressao, ansiedade, dores de cabega e para

diminuir o apetite .

Varios estudos realgaram a possibilidade de usar o 5-HTP no tratamento da depressao,
devido a sua capacidade de aumentar a sintese de serotonina no cérebro. O 5-HTP é um
aminoacido aromatico produzido naturalmente pelo corpo, a partir do aminoacido L-

triptofano ¢!,

4.5.2. Mecanismo de acao

As B-carbolinas provocam um aumento nos niveis extracelulares das monoaminas
(serotonina, dopamina e noradrenalina) em diferentes areas do cérebro, através da inibicao da
MAO e da inibigao seletiva de recaptacgao da serotonina. As B-carbolinas modulam os sistemas
GABA e 5-HT, promovem a neurogénese, induzem a resposta neuroendécrina e tém a
capacidade de normalizar os niveis de ACTH e glucocorticoides, duas hormonas essenciais
com envolvimento direto nas condigoes de stress. Apesar da investigacao ja realizada, o efeito
antidepressivo dos alcaloides B-carbolina ainda nio esta completamente esclarecido ' %, A
utilizagao a longo prazo de suplementagao de 5-HTP pode contribuir para a eliminagao de
catecolaminas (noradrenalina e dopamina), e para o desequilibrio do sistema monoaminérgico
provocando uma predisposi¢cao no desenvolvimento ou exacerbagao de doencas do sistema
nervoso, como depressao, ansiedade ou disturbios afetivos. As transformagoes de 5-HTP em
5-HT e de L-DOPA em dopamina competem pela enzima L-aminoacido descarboxilase
aromatica, assim a sobredosagem de um precursor do neurotransmissor pode diminuir

abruptamente a transformagio do outro "M,

4.5.3. Ensaios clinicos

Um estudo aberto foi realizado em |5 mulheres com depressao, que nao responderam
bem a monoterapia com inibidores seletivos da recaptagcao da serotonina (ISRS) ou com
inibidores da recaptagao da serotonina-noradrenalina (ISRSN). Essas mulheres foram sujeitas
a um aumento dos antidepressivos convencionais com monohidrato de creatina e 5-HTP
(extraido da G. simplicifolia), com o intuito de corrigir os défices de serotonina. Estas mulheres
apresentavam uma pontuagao de 2 |16 na escala HAM-D e foram submetidas a um tratamento
com 5 g de monohidrato de creatina diariamente e 100 mg de 5-HTP duas vezes por dia
durante 8 semanas, com um acompanhamento pos-tratamento de 4 semanas. Os participantes
nao relataram efeitos adversos graves relacionados ao tratamento. As pontuagoes médias de
HAM-D diminuiram de 18,9 + 2,5 nas visitas de pré-tratamento para 7,5 * 4,4 (p<0,00001),

traduzindo-se numa diminuicao de 60%. Assim sendo, um tratamento combinado com creatina
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e 5-HTP pode relevar-se numa estratégia eficaz em mulheres com depressao resistente a ISRS

ou ISRSN 4,

4.5.4. Dosagem, efeitos adversos e interacoes medicamentosas

Foi demonstrada uma melhor eficacia da 5-HTP comparativamente ao triptofano. O 5-
HTP é mais seguro, apresenta mais facilidade a atravessar a barreira hematoencefilica, nao é

afetado por outros aminoacidos e nao produz metabolitos neurotoxicos.

Em Portugal, a posologia permitida é de 300 mg/dia de 5-HTP e os medicamentos
autorizados contém na sua composicao 25 a 200 mg de 5-hidroxitriptofano. As indicagoes
terapéuticas autorizadas estao associadas a profilaxia da enxaqueca, a cefaleias recorrentes,
mistas e de tensdo, e a encefalopatia mioclonica pds-andxica (sindrome de Lance-Adams).
Relativamente aos suplementos alimentares, estes nao devem conter um teor de 5-HTP

superior a 25 mg e a sua dose diaria recomendada nio deve exceder os 50 mg '\

E contraindicado em situacdes de insuficiéncia renal crénica, anestesia, tumores
carcinoides do intestino delgado e em casos de tratamento concomitante com inibidores da
MAO, sendo que podem provocar reagoes graves (sindrome da serotonina) com este tipo de
medicamentos. Deve-se ter em consideracao as interagdes com os ISRS, a metildopa e a

metisergida que bloqueiam a descarboxilagio periférica do 5-HTP ',

5. Enquadramento regulamentar de Suplementos Alimentares/

Medicamentos a Base de Plantas

As plantas, acima mencionadas e descritas, sio comercializadas no mercado portugués

[65]

como suplementos alimentares Seguem, em anexo, alguns exemplos produtos

comercializados a base de plantas. (Anexo V)

Segundo a Diretiva 2002/46/CE que transpos para a ordem juridica nacional através do
Decreto-Lei n.° 136/2003, posteriormente alterado pelo Decreto-Lei n.° 196/2007, de 22 de
agosto, e atualmente alterado pelo Decreto-Lei n.° 118/2015, de 23 de junho, os suplementos
alimentares apresentam-se como “géneros alimenticios que se destinam a complementar e/ou
suplementar o regime alimentar normal e que constituem fontes concentradas de
determinadas substancias nutrientes ou outras com efeito nutricional ou fisiologico, estremes
ou combinadas, comercializadas em forma doseada, (...) que se destinam a ser tomadas em

unidades medidas de quantidade reduzida” "¢,

Em Portugal, os suplementos alimentares destinam-se a complementar a alimentagao e
apresentam uma legislacao especifica. Estes estao sob a tutela da Direcao Geral de
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Alimentagao e Veterinaria (DGAV), contrariamente aos medicamentos a base de plantas que

permanecem sob a tutela do Infarmed .,

O Comité dos Medicamentos a Base de Plantas (HMPC) é o segmento da EMA,
responsavel pela avaliagao cientifica de substancias, preparagoes e associagoes a base de
plantas, com o objetivo de harmonizar o mercado europeu. Este comité foi criado em
conformidade com Regulamento n.° 726/2004 e com a Diretiva 2004/24/EC que adotou para
os medicamentos tradicionais a base de plantas nos Estados-Membros da Uniao Europeia, um

procedimento de registo simplificado *®.

Segundo o Decreto-Lei n.° 176/2006, um Medicamento a base de plantas reconhece-
se “qualquer medicamento que tenha exclusivamente como substancias ativas uma ou mais
substancias derivadas de plantas, uma ou mais preparagoes a base de plantas ou uma ou mais
substancias derivadas de plantas em associagdo com uma ou mais preparagoes a base de

plantas” ),

O Decreto-Lei n.° 176/2006, de 30 de agosto, que transpos da legislagao comunitaria,
designadamente da Diretiva 2004/24/CE, que existe a possibilidade de submissao de pedidos
de registo de medicamentos tradicionais a base de plantas. Estes pedidos de autorizagao de
introducao no mercado (AIM) podem ser submetidos através de um procedimento nacional,

procedimento de reconhecimento mutuo e descentralizado 1,

6. O papel do farmacéutico

O século XXI é destacado pela emergéncia de uma nova Fitoterapia que concilia antigas
tradigoes, garantia de qualidade, evidéncias cientificas de eficicia e seguranga, assim como o
respeito pela natureza. Aliado a estas, os produtos naturais também apresentam um boa
eficacia terapéutica, reduzidos efeitos colaterais e precos mais acessiveis quando comparados

com produtos sintéticos .

Em Portugal, a maioria das formulagoes a base de plantas sao comercializadas como
suplementos alimentares e nao como medicamentos a base de plantas. Como tal, nao sao
abrangidos pela legislagio dos medicamentos a base de plantas sob a supervisao do
INFARMED, nao estando desse modo, assegurada a sua seguranga, qualidade e eficacia
terapéutica, dai ser necessario que haja uma especial atengao com os produtos que se adquire,

sem aconselhamento de um profissional de satde ",

O farmacéutico tem um papel preponderante no aconselhamento em fitoterapia, tem

o dever de informar o utente para uma utilizagao racional e de alertar para possiveis efeitos
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adversos e interagoes com medicamentos que estes possam desencadear. Isto porque, existe
uma ideia pré-concebida de que o que € natural nao apresenta complicagoes, por isso cabe ao
farmacéutico, enquanto profissional de saude, desmitificar e esclarecer o utente sobre esse

tema.

Para além de ser necessario promover a implementagao de medidas de promocao da
salde mental e do bem-estar, deve-se assegurar que todos os cidadaos tém acesso aos

servigos de psiquiatria e servigos de salde publica que necessitam.
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7. Conclusao

A pandemia da Covid-19 afetou diretamente a saide mental das pessoas, o que fez
com que essa tematica fosse ainda mais estudada e debatida, realgando assim a sua acentuada
importancia de modo que nao seja menosprezada. Atualmente, os transtornos mentais, como
o stress, a ansiedade e a depressao, afetam grande parte da nossa sociedade devido as

implicagoes que a corrente pandemia tem na vida das pessoas.

Com esta problematica em vista, € de extrema necessidade o investimento em
terapéuticas alternativas ou complementares, como a fitoterapia, para pessoas que nao podem
tomar certos medicamentos ou simplesmente, por quererem optar por produtos naturais,
por entenderem que tém menos efeitos adversos e por causarem uma menor dependéncia.
O farmacéutico tem um papel determinante nesta area e como tal deve utilizar os seus
conhecimentos com o intuito de garantir as solu¢oes e alternativas certas para dar resposta
as necessidades da populacio. E neste contexto que esta monografia foi desenvolvida, ja que,

existem plantas medicinais que podem ajudar nas complicagoes relacionadas com a saude

mental.

No sentido de demonstrar os beneficios associados as plantas adaptogénicas,
comprovou-se que a Rhodiola rosea pode ser muito Util na saide mental, uma vez que atua
como inibidor da MAO A/B, contribuindo para reduzir o stress, na depressao leve a moderada
e na ansiedade. O Eleutherococcus senticosus apresenta ha sua composigao compostos fendlicos,
que devido ao facto de terem uma estrutura semelhante as catecolaminas contribuem para
reduzir o stress, ansiedade e depressao. A Withania somnifera por interagir com os recetores

GABA, contribui para a redugao de sintomas de stress, ansiedade e auxilia nas insonias.

No que respeita a Scutellaria baicalensis e ao seu constituinte ativo baicalina, atuam
como inibidores da MAO A/B, produzindo efeitos antidepressivos e ansioliticos. A Griffonia
simplicifolia atua através da inibicaio da MAO e da ISRS, e pode ser usada como auxiliar no

tratamento de alteragoes do sono, ansiedade e depressao.

Apesar de ja existirem alguns ensaios in vitro, in vivo e clinicos que demonstrem as suas
atividades farmacolégicas, mecanismos de acao, dosagens, efeitos adversos e eventuais
interagoes medicamentosas, estes, em alguns casos, ainda sao limitados, devendo existir
estudos mais aprofundados para que se possa reivindicar com seguranga as suas propriedades

farmacologicas.
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9. Anexos

Anexo | - Medicamentos para combater os sintomas de ansiedade em Portugal

Toma de medicacao para lidar com a ansiedade

@ Populacdo em geral com ansiedade

moderada ou grave

68%
16%

30% comegaram a tomar medicagdo que ndo

tomavam antes ou aumentaram a toma de medicagéo.

@ Profissionais de saude com ansiedade
moderada ou grave

Néo

Sim, comecei a tomar
medicamentos

65% 20%
Diminui a quantidade de
0. medicagdo
Aumentei a quantidade de
medicacgéo

35% comegaram a tomar medicago que nio

tomavam antes ou aumentaram a toma de medicag&o.

Anexo Il - Ansiedade em tempo de pandemia em Portugal

Grupos mais afetados

Ansiedade

Neste estudo, sdo sobretudo os jovens adultos e as mulheres (&)

que apresentam sintomas de ansiedade e de depressao ‘. &

moderada a grave. [ )
Mulheres 18-29 anos

73%

Sem ansiedade/ Ansiedade ligeira

. Ansiedade moderada/ grave

F
=

Rendimento liquido
mensal <1000 euros Desempregado/a

20 i 37-

misln
.
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Anexo Il - Depressao em tempo de pandemia em Portugal

Depressao

Na populacdo em geral, cerca de um quarto dos individuos (26%) revela sintomas de depressio

moderada a grave. S3o sobretudo os jovens adultos, entre os 18 e os 29 anos (38%) e as mulheres

(27%) que referem estes sintomas.

A\

31%

43%

Sem sintomas
Sintomas ligeiros

Sintomas moderados

Sintomas moderadamente graves

I Sintomas graves

18-29
anos

Grupos mais afetados

Sexo

Grupo etario

Anexo IV - Prevaléncia anual das perturbagoes psiquiatricas nos adultos, em Portugal,

alguns paises da europa e EUA.

] PERT. PERT. PERT. PERT.
PAIS ANSIEDADE | DEPRESSIVAS | IMPULSIVIDADE | ALcooL | !ODAS
PORTUGAL 16,5 7,9 3,5 1,6 22,9
IRLANDA .

NORTE 14,6 9,6 3.4 3,5 23,1
BELGICA 6,9 6,2 1,0 1,2 12,0
FRANCA 12,0 85 1,4 0,7 18,4

ALEMANHA 6,2 3,6 0,3 1,1 9,1
ITALIA 58 3,8 0,3 0,1 8,2
HOLANDA 8.8 6,9 1,3 3,0 14,9
ESPANHA 59 49 0,5 0,3 9,2
UCRANIA 7,1 9,1 3,2 0,4 20,5
EUA 18,2 9,6 6,8 3,8 26,4

Fonte - Portugal: Saide Mental em nimeros - 2014. DGS/PNSM?
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Anexo V - Exemplos de produtos comercializados em Portugal
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FOOD SUPPLEMENT l

(Scutellaria baicalensis)

!
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Scutellaria baicalensis
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