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Resumo

No contexto da experiéncia profissionalizante do Mestrado Integrado em Ciéncias
Farmacéuticas da Universidade da Beira Interior, o presente trabalho encontra-se dividido em
dois capitulos: capitulo | - caracterizacdo do perfil de utilizacdao, efeitos secundarios e
interacoes de antidiabéticos orais na Beira Interior e capitulo Il - relatério de estagio em

Farmacia Comunitaria.

A componente de investigacao baseou-se na aplicacdo de um inquérito para avaliar o perfil de
utilizacao, efeitos secundarios e interacées medicamentosas dos farmacos antidiabéticos orais
na populacao da Beira Interior. Para além das variaveis farmacoldgicas, os inquéritos aplicados
neste estudo avaliam também outras variaveis relacionadas com a diabetes, como o controlo
da glicemia capilar e a modificacdo do estilo de vida apods o diagndstico da doenca e variaveis
sociodemograficas. A amostra foi de 229 doentes diagnosticados com diabetes mellitus tipo 2,
sendo que a maioria tinha idades compreendidas entre 60 e 79 anos e um grau de escolaridade
relativamente baixo. Em relacao aos habitos tabagicos e consumo de bebidas alcodlicas estes
revelaram-se superiores nos homens. Adicionalmente, grande parte dos doentes em estudo faz
controlo da glicemia capilar em casa e modificou o seu estilo de vida apos o diagndstico da
doenca. Hipertensdao e dislipidémia foram as doencas concomitantes mais referidas pelos
doentes e, como seria de esperar, os farmacos mais consumidos concomitantemente com
antidiabéticos orais foram anti-hipertensores e antidislipidémicos. Os agentes antidiabéticos
orais mais referidos foram a metformina e a gliclazida. As associacées medicamentosas de
metformina+vildagliptina e metformina+sitagliptina mostraram ter também um perfil de
utilizacdo consideravel. Os efeitos secundarios mais relatados foram alguns sintomas de
desconforto gastrointestinal e tonturas. Relativamente ao estudo de possiveis interacées, foram
analisadas interagdes entre os proprios antidiabéticos orais e interacoes de antidiabéticos orais

com outros farmacos, nomeadamente anti-hipertensores e antidislipidémicos.

Por fim, o segundo capitulo visa elucidar todo o funcionamento de uma farmacia comunitaria
e qual o papel do farmacéutico nesse contexto. A farmacia comunitaria € uma unidade de salde
de extrema importancia na sociedade, onde o farmacéutico desempenha um papel fulcral na
melhoria dos cuidados de salide da populacdo. E necessario ter sempre presente o conceito de
Cuidados Farmacéuticos, de modo a melhorar os resultados clinicos obtidos com o uso dos

medicamentos, reduzindo assim a morbilidade e a mortalidade a eles associada.

0 estagio curricular, no ambito do Mestrado Integrado em Ciéncias Farmacéuticas, foi realizado

entre o dia 6 de fevereiro e o dia 20 de junho de 2014 na Farmacia Crespo, na Covilha.
Palavras-chave

Antidiabéticos orais; diabetes tipo 2; interacdes; Beira Interior; farmacia comunitaria.
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Abstract

In the context of the professional experience of the Integrated Master’s degree in
Pharmaceutical Sciences from the University of Beira Interior, this work is divided into two
chapters: chapter | - characterization usage profile, side effects and interactions of oral

antidiabetic drugs in Beira Interior; chapter Il - internship report in community pharmacy.

The research component was based on the application of a survey to assess the usage profile,
side effects and drug interactions of oral antidiabetic agents in the population of Beira Interior.
In addition to the pharmacological variables, surveys used in this study also assessed other
variables related to diabetes, such as capillary blood glucose control and modification of
lifestyle after diagnosis of the disease and sociodemographic variables. The sample consisted
of 229 patients diagnosed with type 2 diabetes mellitus, and most of them had ages between
60 and 79, and a relatively low education level. Concerning smoking habits and alcohol
consumption these proved to be higher in men. In addition, most patients in the study make
control of capillary blood glucose at home and changed their lifestyle after diabetes diagnosis.
Hypertension and dyslipidemia were the most common concomitant diseases referred by the
sample and as expected the drugs most consumed concomitantly with oral antidiabetic agents
were antihypertensives and lipid-lowering agents. The most commonly used oral antidiabetic
drugs were metformin and gliclazide. The drug combinations metformin+vildagliptin and
metformin+sitagliptin also have a considerable use. The most frequently reported side effects
were some symptoms of gastrointestinal discomfort and dizziness. Regarding the study of
possible drug interactions between different oral antidiabetics and between these with other

drugs, including antihypertensive and lipid-lowering were also analysed.

Finally, the second chapter aims to elucidate the entire activities performed in a community
pharmacy and the role of the pharmacist in this context. Community pharmacy is a health care
facility extremely important in society, where the pharmacist plays a crucial role in improving
the health care of the population. One must always bear in mind the concept of
“Pharmaceutical Care” in order to improve the clinical results obtained with the use of the

drugs, thereby reducing the drug-related morbidity and mortality.

The traineeship within the Integrated Master’s degree in Pharmaceutical Sciences, was carried

out between February 6 and June 20, 2014, in Pharmacy Crespo, in Covilha.
Keywords

Oral antidiabetics; type 2 diabetes; interactions; Beira Interior; community pharmacy.
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Capitulo | - Antidiabéticos orais: perfil de
utilizacdo, efeitos secundarios e interacdes

medicamentosas

1 Introducao

1.1 Diabetes

A diabetes mellitus é uma doenca crdnica cada vez mais frequente na nossa sociedade, e a sua
prevaléncia aumenta muito com a idade, atingindo ambos os sexos em todas as idades (1). Esta
doenca caracteriza-se pela presenca de niveis anormalmente elevados de glicemia, o que leva
a consequéncias nefastas para o organismo e que, a longo prazo, pode causar complicacoes

macrovasculares e microvasculares como retinopatia, neuropatia e nefropatia (2, 3).

Existem varios tipos de diabetes, sendo os mais conhecidos, o tipo 1 também denominado por
diabetes mellitus insulino dependente, e o tipo 2, ou diabetes mellitus nao insulino dependente
(2, 4). E de destacar ainda a diabetes gestacional (DG), que corresponde a qualquer grau de
anomalia do metabolismo da glicose documentado, pela primeira vez, durante a gravidez. As
mulheres que tiveram DG apresentam um risco aumentado de desenvolver diabetes mellitus
tipo 2 (DMT2) em anos posteriores. A DG esta também associada a um risco aumentado de
obesidade e de perturbacées do metabolismo da glicose durante a infancia e a vida adulta dos
descendentes (1).

A diabetes mellitus tipo 1 € uma doenca autoimune que tem origem numa deficiéncia absoluta

de insulina devido a destruicao das células B pancreaticas produtoras de insulina(1, 5).

A DMT2 é uma doenca que pode ser causada por multiplos fatores, e que é caracterizada
geralmente por uma resisténcia a insulina associada com hiperinsulinemia e hiperglicemia mas

também com aterosclerose, hipertensao arterial e perfil lipidico alterado (2, 6, 7).

A diabetes tipo 2 atinge proporcdes de uma verdadeira epidemia e, segundo a Organizacao
Mundial de Salde, prevé-se que em 2025 haja 300 milhdes de doentes diabéticos no mundo.
Em relacdo a prevaléncia da diabetes em Portugal, esta é de 12,7% na populacdo portuguesa
com idades compreendidas entre os 20 e os 79 anos, com base nos Censos de 2011 (1). O
aumento da prevaléncia da diabetes tem sido atribuido ao “estilo de vida moderno”, ligado ao

aumento da populacdo obesa e sedentaria (2).

De acordo com a Norma DGS N.° 2/2001, de 14/01/2011, os critérios de diagnostico de
Diabetes sao os seguintes (1):

e Glicemia de jejum > 126 mg/dl



e Sintomas classicos de descompensacéo + Glicemia ocasional > 200 mg/dl

e Glicemia > 200 mg/dl as 2 horas, na prova de tolerancia a glicose oral com 75 gramas
de glicose

¢ Hemoglobina glicada A1c (HbA1c) > 6,5 %.

A hiperglicemia intermédia, também conhecida como “pré-diabetes”, é uma condicdo em que
os individuos apresentam niveis de glicose no sangue superiores ao normal, contudo, ndo sao
suficientemente elevados para serem classificados como diabetes mellitus. Os individuos com
hiperglicemia intermédia podem ter uma anomalia da glicemia em jejum (AGJ) ou uma
tolerancia diminuida a glucose (TDG), ou ambas as condicdes simultaneamente. Estas condicoes
sao atualmente reconhecidas como um fator de risco vascular e um aumento de risco para a
diabetes (1).

Os critérios de diagnoéstico da hiperglicemia intermédia ou de identificacao de categorias de
risco aumentado para a diabetes sao, de acordo com a Norma DGS N.°2/2011, de 14/01/2011,

os seguintes (1):

¢ Anomalia da glicemia em jejum (AGJ) - Glicemia em jejum > 110 mg/dl e <126 mg/dl
e Tolerancia diminuida a glicose (TDG) - Glicemia as 2 horas apos a ingestao de 75 gr de
glicose > 140 mg/dl e <200 mg/dl

A persisténcia de um nivel elevado de glicose no sangue pode resultar em lesdes nos tecidos,
mesmo na auséncia de sintomas. Embora a evidéncia dessas lesdes possa ser encontrada em
diversos orgaos, é nos rins, olhos, nervos periféricos e sistema vascular, que se manifestam as

principais complicacoes da doenca (8).

De facto, em praticamente todos os paises desenvolvidos, a diabetes é a principal causa de
cegueira, insuficiéncia renal e amputacao de membros inferiores. Atualmente, esta doenca é
considerada uma das principais causas de morte, principalmente por implicar um risco

significativamente aumentado de doenca coronaria e de acidente vascular cerebral (8).

Adicionalmente, além do sofrimento humano que as complicacdes relacionadas com esta
patologia causam nas pessoas com diabetes mellitus e nos seus familiares, os seus custos
econdémicos sao enormes. Estes custos incluem os cuidados de salde, a perda de rendimentos
e os custos econdmicos para a sociedade em geral, a perda de produtividade e os custos

associados as oportunidades perdidas para o desenvolvimento econdmico (8).

Na figura 1 estao presentes as principais complicacoes da diabetes: neuropatia e amputacao,
retinopatia, nefropatia, e doencas cardiovasculares (8). O termo doencas cardiovasculares
engloba doencas relacionadas com o coracdo (como insuficiéncia cardiaca, arritmias e doencas
coronarias) e doencas relacionadas com os vasos sanguineos (como a hipertensao arterial). A
obesidade abdominal e um estilo de vida sedentario sao os dois fatores de risco mais relevantes

no desenvolvimento de DMT2. De facto, varios estudos demonstraram que uma reducdo



significativa do peso pode melhorar nao sé o controlo glicémico, mas também a secrecao e acdo

dainsulina (9-11).

Cérebro e circulagao cerebral

Olhos (retinopatia) (Acidente vascular cerebral)

Principais complicagdes

Coracao e circulacao coronaria
(doenca cardiaca coronaria)

cronicas da diabetes:

e Neuropatia e amputacao

Rim
(nefropatia)

e Retinopatia

o Nefropatia

e Doencas  cardiovasculares
(DCV)

e Acidente vascular cerebral

Sistema nervoso periférico
(neuropatia)

Membros inferiores
(doenca vascular periférica)

Pé diabético
(ulceracao e amputacao)

Figura 1 - Complicacdes cronicas da diabetes, adaptado de International Diabetes Federation, Diabetes
Atlas, 2013 (8)

A reducéo do peso corporal depende da motivacdo do doente para alterar os seus habitos e o
seu estilo de vida (11). Esta pode ser conseguida através de um aumento da atividade fisica,
modificacdo da dieta e/ou por uma intervencao cirlrgica. Neste ambito, sabe-se que a
atividade fisica aumenta a sensibilidade a insulina, desde que seja feita com regularidade.
Embora estas medidas nao farmacologicas nem sempre sejam eficazes em tratamento isolado,
sao uma pedra fulcral em todos os planos de tratamento de doentes com diabetes tipo 2 (4, 9-
11).

A terapia farmacologica desta patologia deve ser iniciada em doentes em que a dieta e o

exercicio fisico nao sejam suficientes para atingir um controlo metabélico adequado (9, 10).

Para isso, existem varias classes aprovadas de antidiabéticos orais, podendo ser designados
como antidiabéticos orais classicos e os mais recentes apenas como antidiabéticos orais. Assim,
como opgoes terapéuticas classicas estdao disponiveis as sulfonilureias, biguanidas, inibidores

da a-glucosidase, glitazonas e glitinidas (9, 10). Como novas opc¢des terapéuticas para a



diabetes tipo 2 surgem os incretinomiméticos, os inibidores da dipeptidil peptidase-4 (DPP-4) e

inibidores do co-transportador 2 sodio-glucose (SGLT2) (12-14).
1.2 Antidiabéticos orais

1.2.1 Farmacos que estimulam a secrecao de insulina

Sulfonilureias

Esta classe de farmacos comecou a ser usada para o tratamento da DMT2 durante a década de
50 do século passado, surgindo algumas davidas em relacdo a sua seguranca desta classe nos
anos 70. Nesta década foi reportado pela University Group Diabetes Program que a

tolbutamida, o primeiro farmaco desta classe, apresentava toxicidade cardiovascular (15).

Nas décadas de 70 e 80 surgiram novas sulfonilureias e com um perfil melhorado de efeitos
secundarios, denominadas por sulfonilureias de segunda geracdo, como por exemplo a
glibenclamida, gliclazida e glipizida (9, 15). Por ultimo, a glimepirida foi introduzida no final
dos anos 90 e oferece vantagens em relacdo as outras sulfonilureias. De facto, a glimepirida
demonstrou ter menor risco de ganho de peso e de ocorréncia de hipoglicemia quando

comparada com as sulfonilureias da primeira geracao (15).

As sulfonilureias estimulam a secrecdo de insulina através da interacdo com um recetor
especifico presente na superficie das células B pancreaticas (9, 15). Os farmacos desta classe
provocam o encerramento dos canais de K* dependentes de ATP da membrana, o que resulta
numa despolarizacdo da célula B devido a entrada de CaZ* (16). A célula, ao sofrer uma
despolarizacao, ira segregar insulina (figura 2), que posteriormente conduzira a uma diminuicao

da concentracao de glicose no sangue (10, 17).

As sulfonilureias cuja comercializacdo se encontra aprovada pelo INFARMED sao usadas em
diferentes doses e apresentam diferencas na sua duracao de acao (tabela 1), permitindo um
ajuste as necessidades terapéuticas dos diferentes doentes. Existem também cada vez mais
formulacdes de libertacao prolongada, como a gliclazida (Diamicron®), em que a dose maxima
diaria ndo tem que ser téo elevada quanto a das formulagdes de libertacao imediata para se

observarem os efeitos terapéuticos, diminuindo também o risco de hipoglicemia.
Glitinidas

Os farmacos da familia das glitinidas disponiveis no mercado sao a repaglinida e a nateglinida.
Esta classe diferencia-se das sulfonilureias pelo seu inicio de acdo geralmente mais rapido e
uma duracao de acao mais curta (tabela 1). No entanto, o mecanismo de acao parece ser similar

ao das sulfonilureias, como mostra a figura 2 (5, 9, 18).

As principais desvantagens das glitinidas, em relacao a outros antidiabéticos orais, sao poderem

originar ganho de peso e hipoglicemia, a necessidade de administracao 3 vezes ao dia, 15 - 30



min antes das refeicdes, e o seu relativamente elevado custo (18). Algumas destas desvantagens

sdo comuns as sulfonilureias, como ja foi referido anteriormente.

Tabela 1 - Doses e duracao de acao das sulfonilureias e derivados das glitinidas (5, 9, 15, 18)

Estimuladores
da secrecao de Dose diaria Duracao de acao
insulina

Glibenclamida 2,5-15 Intermédia / Longa
Glimepirida 1-6 Intermédia
Glipizida 2,5-20 Curta / Intermédia
Gliclazida 40 - 320 Intermédia
Nateglinida 180 - 540 Curta

Repaglinida 0,5-1 Curta

Glucose

Sulphonylureas
Repaglinide
Nateglinide

Succinate esters .
Glucokinase

Glucose
metabolism

Proinsulin
biosynthesis

Ca?*-sensitive
proteins channel

og-adrenoceptor
antagonists

GLP-1 Exocytosis

Exenatide e
inhibitors

Insulin

Figura 2 - Mecanismo de acao das sulfonilureias e derivados das glitinidas, SUR1: recetor da sulfonilureia,
Kir 6.2: canal de potassio, GLUT2: transpotador-2 de glucose, PKA: proteina cinase A, cCAMP: monofosfato
de adenosina ciclica, GLP-1: péptido “glucagon-like”, ATP: trifosfato de adenosina, adaptado de Krentz
et al., 2005 (15)



1.2.2 Farmacos que nao estimulam a secrecao de insulina

Inibidores da a-glucosidase

Os inibidores da enzima a-glucosidase atrasam a digestao dos hidratos de carbono no intestino
(Figura 3), levando assim a uma reducédo da glicemia pos-prandial (4, 19). A acarbose foi o
primeiro inibidor da a-glucosidase a ser introduzido no mercado, no inicio dos anos 90 do século

passado (15).

Esta classe de farmacos parece nao provocar ganho de peso, pode reduzir a hiperglicemia pos-
prandial em diabéticos e alguns estudos defendem que reduz os niveis de triglicéridos no plasma
(15, 19).

A acarbose tem uma fraca absorcéo a nivel intestinal (inferior a 2%) e é degradada por amilases
e pela flora intestinal, sendo alguns produtos da degradacao absorvidos sistemicamente e,

posteriormente, eliminados na urina ao fim de 24h (9, 15).
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Figura 3 - Mecanismo de acao dos inibidores da a-glucosidase, adaptado de Krentz et al., 2005 (15)

A acarbose é menos eficaz que a metformina e que as sulfonilureias no tratamento da diabetes
mellitus, reduzindo os niveis de HbA1c na ordem dos 0,5-0,8% (18). Um inibidor da a-glucosidase
pode ser utilizado em monoterapia em doentes com DMT2, quando os niveis de glucose nao
estao adequadamente controlados por medidas nao farmacologicas. Esta classe de farmacos
pode ser um tratamento de primeira linha Gtil em individuos que tém concentracées de glucose

ligeiramente elevadas e hiperglicemia pos-prandial mais marcada (15).

Em relacao aos efeitos adversos da acarbose, que € o Unico farmaco desta classe comercializado

em Portugal, o desconforto gastrointestinal (Gl) pode ocorrer com frequéncia, sobretudo na



fase inicial do tratamento, e os valores das transaminases podem também sofrer alteracoes
com a terapia (5, 20). Os hidratos de carbono imparcialmente digeridos pela a-glucosidase
devido a sua inibicdo acabam por ser fermentados pela flora intestinal causando flatuléncia,
desconforto abdominal e, por vezes, diarreia. Em ensaios clinicos, 25-45% dos participantes
descontinuou o uso de inibidores de a-glucosidases, como resultado destes efeitos adversos
(18). Para minimizar estes efeitos indesejaveis é habitual fazer-se a um aumento gradual da
dose e aconselhar-se o doente a fazer refeicdes ricas em hidratos de carbono complexos, de
modo a que o desconforto Gl seja 0 menor possivel. Ao fim de algum tempo de tratamento,
normalmente, os sintomas Gl vao diminuindo gradualmente, acabando até por desaparecer, o

que reflete uma resposta adaptativa do trato Gl (15).

1.2.3 Farmacos que aumentam a sensibilidade a insulina

Biguanidas

Na década de 1950 surgiram 3 farmacos classificados como biguanidas, a metformina, a
fenformina e a buformina. A fenformina foi retirada na década de 1970 em muitos paises por
ter originado um elevado nimero de casos de acidose lactica. A utilizacao da buformina nunca
foi aprovada num elevado nimero de paises, ficando o seu uso restrito a pequenas areas,

também pela mesma razao que a fenformina (5, 15).

A metformina é a Unica biguanida comercializada, tendo uma ampla utilizacdo no mundo, sendo
usada quase em todos os paises e, na maioria das vezes, como primeira linha no tratamento da
DMT2 (15, 18).

A metformina tem varios efeitos metabdlicos e vasculares no organismo, o que leva a beneficios
clinicos relacionados com a diminuicao dos niveis de glucose. A tabela 2 representa os principais
destes efeitos, quer a nivel metabdlico quer a nivel vascular. Uma vez que este é o farmaco

mais usado na DMT2, foi dado maior destaque aos efeitos deste no organismo.

Tabela 2 - Efeitos metabdlicos e vasculares da metformina (5, 9, 15)

Efeitos metabolicos e vasculares da metformina

Aumenta a utilizacao de

Acao anti- Suprime a producao ) Diminui a oxidacao de
. L glucose  mediada  por | | .
hiperglicemiante hepatica de glucose | ) acidos gordos
insulina
Melhora o perfil Reduz os niveis de | Diminui os acidos gordos e | Aumenta o colesterol
lipidico triglicéridos colesterol LDL no plasma HDL em alguns doentes

Diminui os niveis de PAI-1 B
. Aumento da | = . Melhora a  funcéo
Efeitos vasculares , (inibidor do ativador do
fibrinolise , endotelial
plasminogénio endotelial)

o . Diminui as necessidades de insulina | Reduz as concentracées basais de
Resisténcia a insulina i i . . L
endogena ou exogena insulina plasmatica




0 mecanismo molecular de acao da metformina ainda nao esta completamente conhecido (21),
estando na figura 4 esquematizados os efeitos deste farmaco nos diferentes tipos de tecidos do

organismo (15).

Como se pode observar pela Figura 4 e pela Tabela 2, a metformina diminui a producao de
glucose no figado e a resisténcia periférica a insulina, aumenta o metabolismo anaerdbico de
glucose no intestino que leva ao aumento dos niveis de lactato, contribuido também para uma

reducao da producao hepatica de glucose (5, 15).

As vantagens da metformina em relacdo aos outros antidiabéticos orais classicos sao um risco
inferior de hipoglicemia, nao contribui para o aumento de peso e reduz inequivocamente o risco
de morbilidade e mortalidade cardiovascular. A metformina pode ser a melhor escolha para os

doentes que também sofrem de insuficiéncia cardiaca (5).
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Figura 4 - Acoes da metformina, |: decréscimo, 1: aumento, adaptado de Krentz et al., 2005 (15)



Pelos seus efeitos na glicemia, a metformina, em monoterapia pode baixar os valores de HbA1c
até 1,5 % (5). Geralmente, este farmaco é bem tolerado e os efeitos indesejaveis mais
frequentes sdo alguns sintomas Gl que surgem no inicio do tratamento (4). Quando usada em
monoterapia a metformina nao tem tendéncia a causar hipoglicemia e pode ser usada com

seguranca em individuos que se encontrem num estado de pré diabetes (5, 18).
Tiazolidinadionas (TZDs)

A pioglitazona é o Unico farmaco deste grupo que é comercializado atualmente em Portugal,
estando na figura 5 esquematizado o mecanismo de acao das tiazolidinadionas (TZDs). As TZDs
melhoram a captacao de glucose através do transportador de glucose 4 no musculo esquelético
e reduzem a taxa de gluconeogénese a nivel hepatico (5, 15, 22). Relativamente ao
metabolismo lipidico, estes farmacos estimulam a lipogénese pela via do recetor ativado por
proliferadores do peroxissoma y (PPAR-y), levando assim a uma diminuicao da circulacao de
acidos gordos nao esterificados, como se apresenta a figura 5 (15).

TZD Glucose Acidos o
gordos

Utilizacao de

glucose Acetil-CoA sintase

|

Lipogénese e
diferenciacao
de adipocitos

~

Transcrigdo de genes | Lipase de T hidrélise de triglicéridos
sensiveis a insulina I lipoproteinas —|y em circulagdo em

R

quilomicrons e VLDL

Adipocito

Figura 5 - Mecanismo de acédo das TZD; aP2 = proteina de ligacdo de acidos gordos; = CoA coenzima A;
FATP = proteina transportadora de acidos gordos; GLUT-4 = transportador de glucose; PPARy = recetor
ativado por proliferadores do peroxissoma y; RXR = recetor do retinoide X =; VLDL = lipoproteinas de muito
baixa densidade; 1 indica aumento. Adaptado de Krentz et al., 2005 (15)

A pioglitazona pode ser usada em doentes diabéticos com dislipidémia, uma vez que, como
referido, melhora o perfil lipidico dos doentes, para além de ajudar a baixar os niveis de glucose
no sangue (15, 22). Adicionalmente, a melhor escolha para doentes com patologias
cardiovasculares como enfarte do miocardio, acidente vascular cerebral e sindrome coronario

agudo pode ser a pioglitazona (22).



Em monoterapia, este farmaco pode levar a uma reducéo da HbA1c entre 0,5% e 0,8% (9) e, em
associacdo com sulfonilureias ou metformina mostra também uma reducéo significativa da

HbA1c, que pode oscilar entre 0,5 e 1,5% (15).

Os principais efeitos indesejados desta classe de farmacos sao ganho de peso e retencao de
liquidos, especialmente quando usados em combinacao com insulina. Esta classe farmacologica
tem sido alvo de grande preocupacédo ao nivel da seguranca, uma vez que foram detetados
casos graves de enfarte do miocardio e aumento da mortalidade cardiovascular em doentes que

usavam a rosiglitazona, um membro desta classe recentemente retirado do mercado (5).
Incretinomiméticos ou agonistas péptido “glucagon-like” (GLP)

As incretinas sdo substancias que sao libertadas no intestino em resposta a ingestdao de
nutrientes, e que contribuem para a diminuicdo dos niveis de glucose (5). Em 1964, Elrick
descreveu, pela primeira vez, o efeito da incretina através de experiéncias com administracao
endovenosa de glucose e observando a resposta ao nivel da insulina (23). Mais tarde, foi
evidenciado que em individuos saudaveis esta substancia era responsavel por 50 a 70% da

resposta da insulina ap6s uma refeicao (5).

As incretinas sao libertadas no trato Gl durante a ingestao de alimentos e ligam-se a recetores
especificos acoplado a proteina G que se encontram no pancreas, estomago, musculo

esquelético, coracao, pulmao e cérebro (24, 25).

O primeiro farmaco desta familia a ser introduzido no mercado foi o exenatido e requer a
administracao subcutanea duas vezes ao dia. Posteriormente, foi aprovada a comercializacao

do liraglutido que requer apenas uma administracao por dia (25)
Inibidores da DPP-4

A dipeptidil peptidase 4 (DPP-4) é uma enzima complexa expressa amplamente no organismo,
que pode ser encontrada, quer ancorada em membranas, quer solubilizada no sangue. A
importancia da DPP-4 ao nivel das incretinas € a inativacao destas, permitindo apenas um

tempo de meia vida de alguns minutos a estas hormonas (25).

Neste ambito, surgiu uma nova classe de farmacos para o tratamento da DMT2, os inibidores da
DPP-4, prolongando assim a vida das incretinas, de modo a potenciar os efeitos destas ao nivel
da insulina e assim diminuir os niveis de glucose no sangue (5, 25). Como mostra a figura 6, os
inibidores da DPP-4 inibem a degradacao enzimatica do GLP-1, que é uma incretina endogena,
levando ao aumento das concentracdes de GLP-1 ativo. Assim sendo, aumentam alguns efeitos
do GLP-1 no organismo, ocorrendo uma melhor secrecao de insulina dependente de glucose,

diminuicdo da secrecao de glucagon e diminuicdo da producao de glucose hepatica (13).
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Figura 6 - Modelo esquematico dos efeitos fisioldgicos do GLP-1, mostrando o mecanismo de agao dos
inibidores da DPP-4, adaptado de Neumiller, 2010 (13, 26)

Os inibidores DPP-4 tém a vantagem de terem administracao oral, ao contrario dos analogos da

incretina, que exigem uma administracao subcutanea (25).

O primeiro farmaco desta classe foi a sitagliptina, aprovada em 2006, e encontra-se em uso na
maioria dos paises a nivel mundial, incluindo a india. Seguiu-se a vildagliptina, que esta
disponivel na Unido Europeia e noutros paises, desde 2007. Outras gliptinas foram introduzidas
posteriormente, como é o caso da saxagliptina, em 2009, a alogliptina, em 2010, inicialmente
apenas presente no Japao, e a linagliptina, que foi recentemente aprovada nos Estados Unidos,

Europa e Japao (27).

Comparando com os outros agentes hipoglicemiantes, as gliptinas produzem uma reducao
similar dos niveis de HbA1c, mas estas possuem varias vantagens clinicas em relacdo aos
farmacos mais antigos (26, 27). Por exemplo, apresentam um risco de hipoglicemia similar ao
placebo (28), o que é bastante diferente quando comparado com o risco de hipoglicemia
esperado com as sulfonilureias. Em relacao ao peso, as gliptinas parecem nao ter qualquer

efeito (28), ao contrario das sulfonilureias e das TZDs (26).

Estes dois aspetos sao as principais vantagens desta nova classe de farmacos, tendo melhorado,
assim, o tratamento da DMT2, e os doentes nao ficam tao facilmente expostos a efeitos
secundarios provocados pelas classes de farmacos mais antigas, como hipoglicemia, perda de
peso e perda do apetite (4). E importante referir também que esta classe de farmacos é bem

tolerada (28), quer em monoterapia, quer em associacao (29).
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A tabela 3 compara a eficacia na reducao da concentracao de HbA1c e os efeitos adversos entre

as diferentes gliptinas.

Tabela 3 - Comparacao dos Inibidores da DPP-4 (29-34)
Farmaco Reducdo da HbA1c (%) Efeitos adversos

Dor abdominal, nausea,

diarreia, nasofaringites,
Sitagliptina 0,8 lombalgias, osteoartrite,
pancreatite e

hipersensibilidade

Infecoes do trato
) o respiratorio superior,
Vildagliptina 0,5-1,0 ) ) )
tonturas, hipoglicemia e
cefaleias
Infecoes do trato
Saxagliptina 0,7-0,9 respiratorio superior,
artralgia, nausea e tosse
o Cefaleias, tonturas,
Alogliptina 0,6 L ]
constipacao e prurido
Cefaleias, infecao do trato
Linagliptina 0,6 -0,9 respiratorio  superior e

nausea

Inibidores da SGLT2

Em 1835 foi descoberto que a florizina tem a capacidade de inibir o co-transportador 2 sodio-
glucose (SGLT2). Esta classe de farmacos diminui os niveis de glucose no organismo,
aumentando a sua excrecao a nivel renal. Para isso, os inibidores SGLT2 bloqueiam a reabsorcao
de glucose nos tubulos renais levando a um aumento da sua eliminacédo, o que, tem efeitos a

nivel do balanco calérico, osmolaridade do plasma e metabolismo lipidico (35).

De facto, tem sido evidenciado que os inibidores SGLT2 melhoram o controlo glicémico de uma
forma comparavel a outros agentes hipoglicemiantes, reduzindo simultaneamente o peso
corporal, pressao arterial e colesterol sanguineo, o que é um leque de vantagens bastante
admiravel (14, 35).

0O SGLT?2 é responsavel por 90% da reabsorcao de glucose a nivel renal. Este recetor tem baixa
afinidade para a glucose e alta capacidade de reabsorcao, ao contrario do SGLT1 que tem alta
afinidade para a glucose e baixa capacidade de reabsorcao, sendo responsavel por apenas 10%
da reabsorcao total desta (14). Os recetores SGLT2 sao expressados na superficie do epitélio

luminal no segmento S1 e S2 do tubo proximal (35).
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Como mostra a figura 7, a reabsorcao de glucose é realizada simultaneamente com sodio, num

coeficiente de 1:1 (14, 35).

Ao inibir estes recetores, é de esperar que a reabsorcao de glucose seja bloqueada e que

aumente, consequentemente, a eliminacao de glucose através da urina. A administracdo de

inibidores SGLT2 baixa os niveis de glucose no sangue e a pressao arterial, provavelmente

porque a reabsorcao de sddio também é inibida.

Co-transportador 2

Glucose sodio-glucose g Glucose

Sodio
Sodio
‘\ Potassio

Potassio Bomba ATPase

sodio-potassio
Membrana

Ao Membrana
P basolateral

Figura 7 - Mecanismo de reabsorcao de glucose pelo SGLT2, ATP: trifosfato de adenosina, GLUT-2:

transportador-2 de glucose, adaptado de Rosenwasser, 2013 (35)

Em Portugal estdo disponiveis 3 farmacos desta classe, a canagliflozina, a dapagliflozina e a

empagliflozina, estando algumas informacodes sobre os seus efeitos na Tabela 4.

Tabela 4 - Comparacao dos diferentes inibidores SGLT2(14, 35-37)

Reducao da HbA1c _ _ _
, ] Reducéo do Reducéo da pressao o
Farmaco em monoterapia Perfil lipidico
%) peso corporal arterial (mmHg)
Canagliflozina | 0,77 - 1,03 ; HDL: 1 3,5%
_ i Sistolica: 1,7 - 6,4
Dapagliflozina | 0,77 - 0,89 2,0-3,4kg L TG: | 2,3%
Diastolica: 0,3 - 2,6
Empagliflozina | 0,48 - 0,63 LDL: 1 7,1%

Em relacao aos dados da Tabela 4, os valores de HbA1c foram recolhidos ao fim de 24 semanas

de tratamento e o primeiro valor corresponde a dose mais baixa e o valor seguinte a dose

seguinte. Adicionalmente, os dados relativos ao perfil lipidico sdo de um estudo para a

canagliflozina. Contudo, estes efeitos a nivel lipidico nao foram estudados detalhadamente
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para a dapagliflozina nem para a empagliflozina, usando-se os dados da canagliflozina como
referéncia para toda a classe. A reducao do peso corporal pode, naturalmente, variar com a

idade, com o estado fisico, e com a motivacao para alterar o estilo de vida.

Os efeitos secundarios da canagliflozina sdo candidiase vulvovaginal, infecao do trato urinario

e polilria ou polaquiuria (14, 38).

De facto, as infecOes genitais parecem ser um efeito adverso desta classe farmacologica,

aparecendo com mais recorréncia nas mulheres e homens nao circuncidados (35).

Segundo estudos que avaliam a seguranca, a dapagliflozina foi bem tolerada, quer em
monoterapia, quer em terapia multipla. Os efeitos secundarios mais frequentes sao cefaleias,

diarreia, lombalgias e infecoes do trato respiratorio superior (14).

Além disso, com o uso dos inibidores SGLT2 em monoterapia, a ocorréncia de hipoglicemia é
pouco frequente, mas este risco parece aumentar quando se faz terapia multipla com insulina

ou com glimepirida (14, 38-40).

1.3 Algoritmo de tratamento da DMT2

HbA1c < 7,5% HbA1c > 7,5%

MONOTERAPIA TERAPIA DUPLA TERAPIA TRIPLA
@ Metformina Agonista GLP-1 @ Agonista GLP-1 @
@ Agonista GLP-1 . Inibidor DPP4 @
@ inibidor DPP4

@ Acarbose

Byul .7 3p 3jussy

Inibidor DPP4 &

Colesevelam @ Colesevelam @
MET

Bromocriptina QR@ MET Bromocriptina QR@
ou outro ou outro

Se HbA1c > 6,5% ao agente de Acarbose @ agente de Acarbose @

fil'l:l 1.:Ie 3 meses deve 12linha
adicionar-se um
segundo farmaco
(Terapia dupla)

12linha

Se nao se atingir o Se nao se atingir o
objetivo em 3 objetivo em 3 meses
meses inicia-se inicia-se terapia com
terapia tripla insulina

Figura 8 - Algoritmo de controlo glicémico. SGLT-2: inibidores da SGLT-2, TZD: tiazolidinadionas, SU:
sulfonilureias, GLN: glitinidas, MET: metformina, adaptado de Garber, 2013 (41)
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1.3.1 Primeira opgao - Metformina

Na maioria dos doentes, deve se iniciar o tratamento com alteracées do estilo de vida e a
metformina em monoterapia € adicionada assim que comece o estilo de vida mais saudavel ou

logo apos o diagnostico (exceto quando haja contra indicacdes explicitas) (42).

Se a metformina ndo pode ser utilizada pode ser escolhido outro farmaco em a monoterapia,
como mostra a Figura 8.(41) Em casos pontuais, em que a perda de peso é vista como um aspeto
essencial da terapia, o tratamento inicial com um agonista do recetor de GLP-1 pode ser
bastante Gtil (42).

Titulacao da dose de metformina

1. Iniciar com uma dose baixa de metformina (500 mg), uma ou duas vezes ao dia, as refeicdes

(pequeno almoco e/ou jantar) ou 850 mg uma vez por dia.

2. Apos 5 - 7 dias, caso nao haja a ocorréncia de efeitos secundarios a nivel Gl, aumentar a
dose para 850 mg, ou 500 mg duas vezes ao dia. As tomas deverao ser efetuadas ao pequeno-

almoco e/ou jantar.

3. Caso haja a ocorréncia de efeitos Gl apds aumento da dose, diminuir para a dose prévia, com

tentativa posterior de aumento da dose.

4. A dose maxima podera ir até 1000 mg trés vezes ao dia, mas normalmente é de 850 a 1000
mg duas vezes ao dia. Foi observado um aumento modesto da efetividade com doses superiores

a 2000 mg/dia. Os efeitos secundarios Gl poderdo limitar a dose a ser utilizada.

5. Tendo em consideracdo os custos associados a terapéutica, a metformina medicamento

genérico é a escolha de primeira linha.

6. A formulacdo de longa duracdo encontra-se disponivel em alguns paises e podera ser

administrada uma vez por dia (18).

1.3.2 Segundas opc¢des terapéuticas

Nos estudos de comparacao direta, todos os efeitos diferenciais observados no controlo da
glicose sao reduzidos, com excecao da insulina. Consequentemente, as propriedades
especificas dos agentes e especificas dos doentes, nomeadamente a frequéncia de
administracao, os perfis de efeitos secundarios, os custos e outros beneficios, determinarao o

processo de selecao (43).

e As sulfonilureias sao a opc¢do, atualmente, mais economica mas nao sao a melhor opcéao
terapéutica num doente idoso, com maior vulnerabilidade as hipoglicemias ou com
patologia cardiovascular, atendendo ao eventual risco associado (44). Deve-se preferir as
sulfonilureias de 2* geracao, mais seletivas para os recetores pancreaticos: a gliclazida ou

a glimepirida (43).
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Os inibidores da DPP-4, com disponibilizacdo mais recente como opcoes terapéuticas,
apesar de terem a desvantagem do preco elevado, sdo uma opcao confortavel pela quase
auséncia de efeitos secundarios. O seu uso deve ser considerado sobretudo em
determinados grupos de doentes onde a vulnerabilidade a hipoglicemia ou o excesso de
peso constituem fatores adicionais a ponderar para além do controlo da hiperglicemia (26-
28, 43).

A pioglitazona é uma alternativa dirigida a um grupo mais restrito de doentes, com
evidéncia de insulinorresisténcia e esteatose hepatica e de acordo com uma avaliacao
ponderada de risco/beneficio (43).

Os agonistas do recetor do GLP-1 (liraglutido e exenatido) estao associados a perda de peso,
que em alguns doentes pode ser substancial. Dados de experimentacao animal e dados de
farmacovigilancia sugerem um aumento do risco de pancreatite, o que nao foi confirmado,
até ao momento, em estudos randomizados (43).

A acarbose, que retarda a absorcao intestinal dos hidratos de carbono, e a nateglinida,
secretagogo de acdo rapida e curta que pode ser utilizado como substituto das
sulfonilureias, sdo opcdes possiveis em determinadas situacdoes como em casos com
hiperglicemia pés-prandial com HbA1c pouco elevada (43).

A terapéutica com insulina é obrigatoria quando HbA1c esta superior a 9% (figura 9), dada

a sua elevada eficacia (41, 43).

ALTERACAO DO ESTILO DE VIDA
(incluindo perda de peso medicamente assistida)

HbA1c > 9,0%

SEM SINTOMAS SINTOMAS

D g D g

TERAPIA
DUPLA INSULINA

ou + OUTROS

TERAPIA AGENTES
TRIPLA

Adicionar ou intensificar
terapia com insulina

Figura 9 - HbA1c superior a 9.0% requer terapia com insulina, adaptado de Garber, 2013 (41)
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1.4 Interacdes entre antidiabéticos orais

A escolha do tratamento para a DMT2 é complexa e é necessario avaliar os riscos e os beneficios.
Neste processo, é também importante considerar as interacées entre os varios agentes
hipoglicemiantes. Hoje em dia, existem 6 classes de farmacos antidiabéticos orais
(sulfonilureias, derivados das glinidas, biguanidas, inibidores da a-glucosidase,
tiazolidinadionas e os inibidores da DPP-4) com diferentes mecanismos de acao, que podem ser

combinados de modo a melhorar o controlo glicémico na maioria dos doentes (45).

1.4.1 Sulfonilureia - Metformina

Esta combinacao entre duas classes de antidiabéticos orais pode ser Gtil no controlo glicémico
(Tabela 5), visto que atuam em sitios diferentes. As sulfonilureias provocam um aumento da
secrecao de insulina pelas células B-pancreaticas, como ja foi explicado anteriormente,
enquanto a metformina, por sua vez, suprime a producao hepatica de glucose e aumenta a
utilizacdo de glucose mediada por insulina (5, 9, 15). Assim é de esperar um melhor controlo

glicémico com esta associacdo, quando a monoterapia nao é suficiente.

A terapia com metformina e uma sulfonilureia exerce um efeito aditivo na reducao dos niveis
de glucose, e a administracado combinada destes dois farmacos ndo aumenta o risco de efeitos
adversos associados, quando comparado com o risco da administracdo dos farmacos

isoladamente (45).

No entanto, outros autores defendem que esta combinacao aumenta o risco de mortalidade por
doenca cardiovascular em relacdo a administracdo isolada de metformina ou uma sulfonilureia
(46).

Tabela 5 - Comparacao da combinacao de metformina com sulfonilureias (45, 46)

Metformina + Sulfonilureia Reducao da HbA1c (%)
Metformina + Glimepirida 1,0-1,2%

Metformina + Gliclazida 1,0-1,2%

Metformina + Glibenclamida 1,5 %

1.4.2 Sulfonilureia - Tiazolidinadiona

Quando a pioglitazona é adicionada a terapia com sulfonilureias, espera-se que os niveis de
HbA1c baixem entre 1 - 1,4% (46). Em todos os estudos sobre interacdes entre estes agentes,
foi observada uma melhoria do controlo glicémico sem exacerbacdes de hipoglicemia severa,
que esta associada a monoterapia com sulfonilureias. No entanto, a incidéncia de episodios de
hipoglicemia ligeira mostra ser elevada com este tipo de terapia combinada (45). Esta
combinacao também resulta num ganho de peso significativo, ndo devendo ser usada em

doentes obesos (46).
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1.4.3 Metformina - Tiazolidinadiona

Nos estudos realizados para esta combinacéo verificou-se uma reducao dos niveis de HbA1c de
0,83 - 1,36% em relacao ao grupo que estava a fazer metformina em monoterapia. A oscilacao
destes valores depende da duracao do tratamento e da dose de pioglitazona (45, 47). Esta
combinacao mostrou também ter efeitos positivos nos niveis de triglicéridos e HDL (48). Em
relacao aos efeitos adversos, a taxa de incidéncia destes eventos foi similar entre os dois grupos

e a maioria dos eventos foram ligeiros e moderados (45).

1.4.4 Metformina - Inibidor da a-glucosidase

Possivelmente podera haver interferéncias farmacocinéticas entre farmacos que atuam na
parece intestinal, como é o caso da acarbose. Foi demonstrado em 6 individuos saudaveis que
a acarbose reduz significativamente a concentracdo maxima e a extensao de absorcdo da
metformina em 35%. Contudo, esta interacao farmacocinética ndo exclui a possibilidade de esta
combinacao ser Gtil no tratamento da DMT2 (45). A terapia com acarbose melhora o controlo
glicémico em doentes com excesso de peso quando nao estido devidamente controlados apenas
com metformina (49). Um estudo, durante 30 semanas, mostrou que esta combinacao reduz os

niveis de HbA1c em 0,57% em comparacdo com metformina em monoterapia (45).

1.4.5 Derivados das glitinidas - Metformina

Estudos clinicos mostraram que a repaglinida combinada com metformina pode ser uma
combinacao efetiva. De facto, doentes com DMT2 que nao estao devidamente controlados
apenas com metformina ou repaglinida podem iniciar terapia combinada com repaglinida e
metformina durante 3 meses (45, 50). Os niveis de HbA1c baixaram 1,4% em terapia combinada,
mas, por outro lado, o controlo glicémico ndo melhorou em ambos os farmacos em monoterapia
(45, 51).

A combinacao de metformina com nateglinida tem efeitos aditivos na reducao dos niveis de
HbA1c de 1,4% comparado com 0,8% para a monoterapia com metformina e 0,5% para a
monoterapia com nateglinida. Esta associacdo demonstrou, contudo, uma incidéncia de
hipoglicemia de 26%, enquanto nos grupos de monoterapia foi apenas de 10% para metformina

e 13% para a nateglinida (45).
1.4.6 Derivados das glitinidas - Tiazolidinadiona

A terapia combinada de repaglinida com pioglitazona mostrou ser mais eficaz que a

monoterapia e bem tolerada, com reducoes na HbA1c de 1,76% (45).

1.4.7 Combinac¢ées com inibidores da DPP-4

Esta classe de farmacos é muito usada hoje em dia em associacdes com outros agentes
hipoglicemiantes. Em relacdo as combinacdes com gliptinas, existe informacao mais recente
comparando com os tratamentos classicos, e por esta razdo, foram adaptadas tabelas separadas

para cada um dos farmacos, a partir de um artigo de revisao recente (13). Assim, nas tabelas
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6, 7 e 8 encontram-se algumas comparacgoes feitas em estudos clinicos para avaliar a eficacia

deste tipo de associacoes.

Tabela 6 - Ensaios clinicos com sitagliptina (13)

Periodo de Alteracées Alteracées
N° de Terapia Terapia
tratamento na HbA1c do peso
doentes base adicionada
(semanas) (%) corporal (kg)
Sitagliptina -0,67 NA
701 24 Metformina
Placebo -0,02 NA
Sitagliptina -1,0 -0,5
190 30 Metformina
Placebo 0,0 0,5
1172 52 Metformina Sitagliptina -0,67 -1,5
Glipizida -0,67 +1,1
273 18 Metformina Sitagliptina -0,73 -0,4
Placebo -0,22 -0,8
Sitagliptina e -0,45 +0,8
441 24 Glimepirida  metformina
Placebo +0,28 -0,4
Sitagliptina -0,85 +1,8
175 24 Pioglitazona
Placebo -0,15 +1,5

Em relacao aos efeitos adversos, a ocorréncia de hipoglicemia no tratamento com sitagliptina

nao aumentou quando administrada em combinacao com metformina ou pioglitazona, contudo,

o risco de hipoglicemia aumentou quando administrada com glimepirida (13).

Tabela 7 - Ensaios clinicos com vildagliptina (13)

Periodo de Alteracoes Alteracdes do
N° de Terapia Terapia
tratamento na HbA1c peso corporal
doentes base adicionada
(semanas) (%) (kg)
544 24 Metformina  Vildagliptina -0,5a-0,9 -0,4 a +0,2
Placebo +0,2 -1,0
576 24 Metformina  Vildagliptina -0,9 +0,3
Pioglitazona -1,0 +1,9
463 24 Pioglitazona  Vildagliptina -0,8a-1,0 +1,5a+2,7

O tratamento com vildagliptina foi associado com muito poucos casos de hipoglicemia, quer em

monoterapia, quer em terapia combinada (13).
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Tabela 8 - Ensaios clinicos com saxagliptina (13)

Periodo de . Alteragoes Alteragoes
N° de Terapia
tratamento  Terapia base . na HbA1c do peso
doentes adicionada
(semanas) (%) corporal (kg)

Saxagliptina -0,58 a -0,69 -1,43a-0,53

743 24 Metformina
Placebo +0,13 -0,92
768 24 Glibenclamida  Saxagliptina -0,5a -0,6 +0,7 a +0,8
Saxagliptina  -0,7 a -0,9 +1,3a+1,4
565 24 Tiazolidinadiona
Placebo -0,3 +0,9

Os dados para a saxagliptina, quer em monoterapia, quer em terapia combinada, mostram que
esta é geralmente bem tolerada, com menos de 5% dos doentes a reportar algum tipo de efeito

adverso (13).

1.5 Interacdes entre antidiabéticos orais e outros farmacos

As interacdes farmaco - farmaco entre antidiabéticos orais e outros agentes farmacoldgicos
pode ter principalmente dois tipos de efeitos diferentes, potenciar o efeito de outros farmacos

ou outros farmacos potenciarem o efeito dos antidiabéticos orais.

Os antidiabéticos orais podem influenciar as concentracdes de outros farmacos administrados
concomitantemente, como é o caso da interacdo farmacocinética com farmacos de indice

terapéutico estreito, como a digoxina ou a varfarina (45).

Por outro lado, podem ser outros compostos farmacologicos a influenciar as concentracdes no
plasma dos antidiabéticos orais. No caso de administracdo simultanea com inibidores do
citocromo P450 (CYP450), podera haver um aumento das concentragdes de antidiabéticos orais
no plasma e assim potenciar-se o risco de hipoglicemia. O aumento deste risco devido a
interacoes envolve com maior frequéncia as sulfonilureias, com menos frequéncia os
sensibilizadores de insulina, como a metformina e as tiazolidinadionas, e quase nao se verifica
com os inibidores da a-glucosidase (45). As possiveis interacdes dos inibidores da DPP-4 estao
descritas mais detalhadamente na subseccdo seguinte, uma vez que esta € uma classe de
farmacos mais recente e a sua utilizacdo tem vindo a aumentar bem como a informacao
disponivel, por isso, decidiu-se analisar separadamente as interacdes envolvendo estes

farmacos.

No caso de administracdo simultanea com indutores do CYP450 pode ocorrer um aumento
potencial do risco de o controlo glicémico nao ser conseguido, o que pode requerer um ajuste
da dose do agente hipoglicemiante ou a adicao de outro agente a terapia, de modo a alcancar

o controlo glicémico (45).
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1.5.1 Interacées com os inibidores da DPP-4

As gliptinas ndao modificam significativamente o perfil farmacocinético de outros farmacos
quando administrados concomitantemente e também nao existe evidéncia que outros farmacos

alterem marcadamente a farmacocinética destas (52).

A Unica excecdo conhecida deste grupo é a saxagliptina, que é metabolizada pela CYP3A4/5 a
um metabolito ativo, podendo por isso ocorrer problemas quando coadministrada com fortes
inibidores ou indutores destas isoformas do CYP450. De facto, num estudo onde foram testados
varios inibidores e indutores do CYP450 mostrou-se que inibidores especificos do CYP3A4/5,
como o cetoconazol e o diltiazem, podem alterar a farmacocinética da saxagliptina e do seu

metabolito primario, assim como com o forte indutor do CYP450, a rifampicina (52, 53).

A auséncia de interacdes medicamentosas mais significativas nesta classe pode ser explicada
pelas caracteristicas farmacocinéticas favoraveis dos inibidores DPP-4, que nao sao indutores
ou inibidores de isoformas do CYP e nao se ligam as proteinas plasmaticas em grande extensao.
Assim, ndo é recomendado qualquer ajuste da dose quando as gliptinas sdao combinadas com
outros agentes farmacologicos em doentes com DMT2. No caso da saxagliptina, contudo, deve
ser feito um ajuste da dose diaria quando esta esta a ser tomada concomitantemente com um
forte inibidor da CYP3A4/A5 (52).

Quando é adicionado um inibidor da DPP-4 a terapia com sulfonilureias deve ser ajustada a dose
de sulfonilureia, uma vez que, devido a uma interacdo farmacodinamica, o uso concomitante
destas duas classes de farmacos pode aumentar o risco de hipoglicemia. Por outro lado,
qualquer gliptina pode ser combinada com a metformina ou com a pioglitazona, o que pode
conduzir a uma melhoria significativa no controlo glicémico, sem aumento do risco de

hipoglicemia ou de qualquer outro acontecimento adverso em doentes com DMT2 (52).

Por fim, apesar da auséncia de interacées medicamentosas em ensaios clinicos com individuos
saudaveis para esta classe de farmacos, sao exigidos ainda mais estudos de grande escala,

incluindo doentes geriatricos em politerapia.

1.5.2 Metabolismo dos antidiabéticos orais e possiveis interagdes farmacocinéticas

Na tabela 9 encontram-se os principais antidiabéticos orais que sofrem metabolismo por parte
do citocromo P450 e as principais isoformas responsaveis por este. Assim, a administracao
concomitante com inibidores ou indutores destas isoformas pode levar a interacoes
farmacocinéticas que podem alterar a eficacia e seguranca do tratamento em doentes

diabéticos.

A metformina nao sofre metabolismo significativo por parte do CYP450 (54) e a acarbose nao é
absorvida oralmente e, por isso, também nao é metabolizada. A acarbose pode, contudo,
originar interacdes farmacocinéticas através da alteracdo da absorcdao de outros farmacos

quando administrados simultaneamente com esta (45).
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Tabela 9 - Metabolismo de antidiabéticos orais (45, 52-54)

Farmacos Metabolismo
Sulfonilureias CYP2C9

Metformina Nao metabolizada

Acarbose N&o é absorvida oralmente
pioglitazona Principal: C\,(PZC8 (efeito indutor nesta isoforma)
Secundario: CYP3A4, CYP2C9, CYP1A1/2

Repaglinida CYP3A4, CYP2C8

Nateglinida CYP2C9, CYP2D6 e CYP3A4
Saxagliptina CYP3A4/5

1.6 Farmacos usados para a dislipidémia em doentes diabéticos

Em quase todos os doentes com DMT2 que se encontrem com o perfil lipidico alterado
recomenda-se terapia com estatinas para a dislipidémia (55). Os fibratos também sao
amplamente prescritos neste tipo de doentes porque podem igualmente ter um impacto
positivo na dislipidémia diabética (45, 55). Neste contexto, os fibratos sdo os farmacos mais
potentes para baixar os triglicéridos, e baixam também os niveis de LDL e aumentam os de
colesterol HDL. De facto, numa meta-analise de 6 ensaios controlados e randomizados com um
total de 15000 individuos com hipertrigliceridémia e niveis baixos de HDL, o tratamento com

fibratos reduziu o risco de eventos vasculares em 16-29% (55).

As estatinas, como ja referido, constituem uma aproximacao terapéutica importante em
dislipidémias diabéticas. Contudo, o seu uso pode ter algumas limitacées nomeadamente devido
a potenciais interacdes com outros farmacos implicados habitualmente no tratamento da
diabetes mellitus. O tipo de interagbes que envolvem as estatinas podem ser farmacodinamicas
ou farmacocinéticas, ou ambas. Neste ambito, o CYP450 esta envolvido no metabolismo de
todas as estatinas, exceto da pravastatina, o que pode levar a interacdes clinicamente

relevantes com outros agentes farmacologicos (45).

A administracao concomitante de fluvastatina ou sinvastatina com glibenclamida aumenta a
concentracdo maxima (Cmax) e a area sob a curva (AUC) da glibenclamida em
aproximadamente 20%. Mesmo assim, esta interacdo farmacologica nao esta associada com

modificagbes clinicamente relevantes nos niveis de glucose nem de insulina (45).

O tratamento concomitante com repaglinida e sinvastatina (substrato do CYP3A4) altera
minimamente a AUC (+2%) e o Cmax (+27%) da repaglinida. Contudo, a incidéncia de efeitos
adversos aumenta com a coadministracdo dos dois farmacos, quando comparado com a

administracao da repaglinida em monoterapia (45).

As estatinas podem ser usadas concomitantemente com TZDs para melhorar o perfil lipidico

associado com a resisténcia a insulina e para melhorar o prognéstico cardiovascular em doentes
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com DMT2. Uma vez que estas duas classes sao metabolizadas pelo CYP450 podem, contudo,
ocorrer interacdes farmacocinéticas(45). Como a pioglitazona é metabolizada pelo CYP2C8 e
CYP3A4 (56) pode alterar o metabolismo de estatinas que sejam metabolizadas por estas vias
(ex: sinvastatina e a atorvastatina, que sao biotransformadas, nomeadamente, pelo CYP3A4),
sendo recomendada precaucao com o uso desta combinacao. No entanto, nao existem ainda
evidéncias clinicas de que podera ocorrer interacao farmacocinética significativa e alguns
estudos referem mesmo que as estatinas sao bem toleradas quando usadas concomitantemente

com a pioglitazona (45).

Como ja foi referido anteriormente, os fibratos também tém um papel importante no
tratamento da dislipidémia diabética, como é o caso do gemfibrozil, bezafibrato e fenofibrato.
Neste contexto, alguns estudos demonstraram que o gemfibrozil tem um pequeno impacto na
farmacocinética das sulfonilureias, como a glimepirida, aumentando ligeiramente a AUC desta
(45). Adicionalmente, o gemfibrozil, um inibidor forte do CYP2C8, prolonga consideravelmente
a acao hipoglicemiante da repaglinida devido ao aumento da concentracao sérica desta e os
prescritores devem estar cientes de que esta combinacao deve ser evitada (57, 58). Se for
necessario o uso concomitante de gemfibrozil e repaglinida, entao deve ser reduzida a dose de
repaglinida, de modo a evitar quadros de hipoglicemia e os niveis de glucose no sangue devem
ser monitorizados cuidadosamente (45). Em doentes tratados com o gemfibrozil, também é
necessario reduzir a dose de pioglitazona para metade, no caso de tratamento concomitante
(56).

Por outro lado, estudos cruzados, randomizados e controlados com placebo, em voluntarios
saudaveis demonstraram que o bezafibrato e o fenofibrato ndo afetam as variaveis
farmacocinéticas da repaglinida (AUC, Cmax e tempo de meia vida de eliminacao), sendo estas

combinacdes mais seguras (45).

1.7 Farmacos usados para a hipertensao em doentes diabéticos

Em doentes com DMT2 existem também evidéncias de que beneficiam dos efeitos protetores,
a nivel vascular, dos agentes anti-hipertensores, como os diuréticos, B-bloqueadores,
antagonistas dos canais de calcio (BECs), inibidores da enzima de conversao da angiotensina
(IECAs) e antagonistas do recetor da angiotensina (ARAs) (59). Contudo, o seu uso deve também
ser analisado cuidadosamente pois, por exemplo, altas doses de diuréticos tiazidicos diminuem
o efeito dos antidiabéticos orais, uma vez que podem aumentar os niveis de glucose no sangue
e assim prejudicar o controlo da diabetes (57, 60). Além disso, os B-bloqueadores podem
mascarar os sintomas de hipoglicemia e os IECAs podem melhorar a sensibilidade a insulina, o

que pode levar a alguns casos de hipoglicemias graves (60).

Neste ambito, os IECAs tém suscitado significativo interesse em doentes com DMT2 devido ao
seu potencial para protecao cardiovascular e renal. Contudo, tem surgido alguma preocupacao
com o risco de hipoglicemia associado ao seu uso em doentes diabéticos. Alguns estudos

apontam mesmo que estes podem intensificar os efeitos da insulina e das sulfonilureias na
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reducao da glicemia. Por exemplo, um estudo caso-controlo confirmou que a terapia com IECAs
em doentes diabéticos esta associada com internamentos hospitalares por hipoglicemia grave
(61). A analise detalhada deste estudo mostrou ainda que a associacdo entre o tratamento com
um IECA e o risco de admissao em meio hospitalar devido a hipoglicemia foi superior em doentes
tratados com medicamentos hipoglicemiantes orais do que naqueles a fazer tratamento com

insulina (45).

No entanto, o risco de hipoglicemia grave em doentes diabéticos tratados com IECA ou ARA
parece ser, ainda assim, bastante baixa, considerando-se que os beneficios cardiovasculares e

renais desta classe na populacao diabética superam largamente os seus riscos (60).

Adicionalmente, ambos, IECAs ou ARAs, e as TZDs exercem efeitos vasculares benéficos e, por
esta razao, € de esperar que o uso concomitante destas classes de farmacos potencie os estes
efeitos em doentes com DMT2, embora sejam ainda necessarios estudos adicionais para o

comprovar (62).

1.8 Suplementos vitaminicos e produtos naturais

Do ponto de vista nutricional, a maioria dos suplementos disponiveis no mercado apresentados
como tendo interesse potencial em doentes com DMT2 sao constituidos por antioxidantes,

vitaminas, minerais e alguns também contém acidos gordos.

1.8.1 Antioxidantes e vitaminas

Em doentes com DMT2 observa-se um aumento da geracao de espécies reativas de oxigénio
(ROS) e uma reducao das defesas antioxidantes, o que pode levar a um stress oxidativo
excessivo. Esta situacao deve-se principalmente ao estado de hiperglicemia cronica em doentes
mal controlados e tem sido a principal causa das complicacoes conhecidas da doenca. Assim, a
ingestdo de antioxidantes através da dieta ou na forma de suplementos pode ter potenciais
beneficios, uma vez que nenhuma terapia estabelecida para a DMT2 objetivamente reduz direta

ou indiretamente o stress oxidativo (63).

A vitamina C (acido ascorbico) € um conhecido antioxidante sollivel em agua importante nos
fluidos biologicos e um micronutriente essencial necessario para o funcionamento metabdélico
normal do organismo. O poder antioxidante desta vitamina reduz significativamente a
concentracao de ROS e, em condicOes de aterosclerose, pode prevenir a disfuncao endotelial,
inibir a proliferacdo do musculo liso vascular e reduzir o colesterol LDL (63). Adicionalmente,
suplementos com vitamina C (1000 mg por dia) podem ajudar a prevenir ou reduzir o
desenvolvimento de cataratas ou neuropatias que ocorrem frequentemente em pessoas com
diabetes (64).

A vitamina E é uma vitamina lipossoluvel essencial e tem propriedades antioxidantes, pelo que
niveis baixos desta vitamina tém sido associados ao aumento da incidéncia de diabetes. De

facto, observou-se que pessoas com esta doenca tém niveis de antioxidantes inferiores aos
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normais (63, 64). Esta vitamina interage com outros antioxidantes hidrossoliveis como a
glutationa, diminuindo a glicacdo de proteinas, a oxidacdo lipidica e inibindo a agregacao
plaquetaria. A vitamina E, em doentes com DMT2, pode ter um bom efeito protetor na oxidacdo
do colesterol LDL e no desenvolvimento de doencas cardiovasculares e recomenda-se a ingestao

de 15 mg/dia em ambos os sexos (63).

A biotina é um membro das vitaminas do complexo B e é necessaria para o metabolismo e
crescimento humano, particularmente para a producao de acidos gordos, anticorpos e enzimas
digestivas. Em doentes diabéticos, a biotina estimula a atividade da glucocinase hepatica,
aumenta a producao de insulina e promove a captacao de glucose pelo musculo. A dose

recomendada para diabéticos é 9 mg/dia (64).

1.8.2 Minerais e elementos vestigiais

O cromio é um elemento vestigial essencial, que tem como funcao melhorar a eficacia da
insulina sendo que na sua forma trivalente (Cr3*) é necessario para o metabolismo da glucose e
dos lipidos (63). Os niveis de cromio diminuem ao longo da idade, o que tem sido apontado
como mais um potencial fator de risco para pessoas mais idosas desenvolverem DMT2 (64). De
facto, a suplementacao adequada com crémio levou a diminuicdo dos niveis de glucose em
jejum e melhorou a tolerancia a esta, baixou os niveis de insulina em jejum, diminuiu o
colesterol total e triglicéridos e aumentou o colesterol HDL em doentes com DMT2 idosos (65).

Geralmente, é aceite uma ingestao de cromio de 30-40 pg/dia (63).

0 magnésio é um outro mineral essencial que tem como principal funcao ser cofator de mais
de 300 enzimas. Doentes diabéticos normalmente apresentam baixos niveis deste
micronutriente e uma dieta pobre em alimentos com magnésio também tem sido associada com
0 aumento da incidéncia da DMT2 e com algumas complicagdes da doenca, como a retinopatia
(65). Assim, a suplementacao com niveis mais altos deste mineral em doentes diabéticos
aumentou a producao de insulina e melhorou a sensibilidade a esta (63). A dose recomendada
para diabéticos é 600-1000 mg/dia em doses divididas (66).

0 zinco desempenha um papel importante na sintese, armazenamento e secrecao de insulina,
assim como na preservacao da sua integridade. De facto, uma deficiéncia de zinco pode afetar
negativamente a capacidade das células B pancreaticas na producéo e secrecdo de insulina. A
suplementacao com zinco em doentes diabéticos mostrou diminuir o stress oxidativo (63). A

dose recomendada em doentes com DMT2 devera ser de 50-100 mg/dia em doses divididas (66).

0 vanadio é um mineral que atua de forma semelhante a insulina no transporte da glucose para
as células, tendo importancia, quer para doentes diabéticos tipo 1, quer tipo 2. A
suplementacao com este mineral também parece diminuir os niveis de glucose em jejum, os
niveis de HbA1c e os niveis de colesterol. A eficacia do sulfato de vanadio na melhoria da

sensibilidade a insulina foi confirmada com uma dose de 100 mg/dia (65).
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1.8.3  Acidos gordos polinsaturados

A ingestdao de domega 3 reduz a incidéncia da mortalidade e morbilidade por doencas
cardiovasculares e reduz também o risco de arritmias, inibe o crescimento de placas
ateroscleroticas, tem efeitos anti-inflamatorios e diminui a concentracao plasmatica de
triglicéridos (67). Outros efeitos destes acidos polinsaturados sao o aumento do colesterol HDL,
melhoria da funcdo endotelial através dos seus efeitos anti-inflamatorios e reducdo da
agregacao plaquetaria (63). A suplementacdo com oOmega 3 parece ndo ter efeitos
estatisticamente significativos no controlo glicémico, mas pode prevenir ou reverter a

resisténcia a insulina (68).
1.8.4 Coenzima Q10

A maioria dos medicamentos usados no tratamento da DMT2 leva ao esgotamento da coenzima
Q10 e a suplementacdao com a mesma € uma intervencao nutricional promissora para melhorar
a resisténcia a insulina, principalmente em doentes com hipertensao (64). Neste contexto foi
efetuado um estudo randomizado e duplamente cego que comparou o uso de coenzima Q10 (60
mg duas vezes ao dia) com o uso de uma vitamina do complexo B, em 59 doentes hipertensos.
Os resultados deste estudo mostraram que esta dose de coenzima Q10 diminuiu os niveis de
glucose e a concentracao de insulina em jejum e sugeriu-se ainda a possibilidade de uma
melhoria na resisténcia a insulina (69). A dose recomendada para suplementacdo com coenzima
Q10 € 90-400 mg/dia (66).

1.8.5 Produtos naturais

Existem varias plantas que apresentam propriedades hipoglicemiantes e que sao usadas no
tratamento da diabetes como medicinas alternativas. De acordo com a literatura, existem mais
de 800 plantas com propriedades antidiabéticas e mais de 400 tratamentos tradicionais a base
de plantas para a diabetes tém sido relatados, embora apenas um pequeno nimero destes foi
alvo de avaliagdo cientifica adequada de eficacia/seguranca (65). De seguida, é apresentado

um resumo de algumas das plantas medicinais mais estudadas e mais usadas.

A Momordica charantia, também conhecida como meldo amargo, tem sido amplamente
utilizada na medicina tradicional como um tratamento para a diabetes. O sumo fresco ou a
fruta verde mostraram, em modelos em animais e em ensaios clinicos uma reducao da glicemia
(65). A recorréncia de hipoglicemia quando usada com outros antidiabéticos e o desconforto Gl

sao os principais efeitos indesejados (63).

A Trigonella foenum graecum, vulgarmente conhecida como feno-grego, tem sido usada contra
a diabetes mellitus, particularmente na india (64). Estudos em humanos confirmaram a sua
acao através do teste da tolerancia a glucose. De facto, em doentes com DMT2, a ingestdo de
15 g de p6 de sementes de feno-grego em agua reduziu significativamente os niveis de glucose
prandiais no teste de tolerancia a glucose (65). Uma dose de 10-20 g/dia de sementes pareceu

ser eficaz no tratamento da diabetes (63).
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A Gymnema sylvestre, também conhecida por “Gurmar”, tem sido também usada no
tratamento da diabetes, tendo surgido no mercado norte-americano ha varios anos como um
“bloqueador de acgucar” (70). Num estudo com 22 doentes com DMT2, administrou-se 400 mg
de extrato de G. sylvestre juntamente com os medicamentos hipoglicemiantes e todos
mostraram um melhor controlo dos niveis de glucose no sangue. Adicionalmente, 21 dos 22
doentes que participaram no estudo conseguiram interromper a sua medicacao oral e controlar
os niveis de glucose apenas com o extrato da planta. Como mecanismo de acao, postulou-se

que a G. sylvestre aumenta a producao de insulina endogena (65).

Existem outras plantas usadas para o tratamento da diabetes que também sao efetivas e muito
utilizadas, mas nem todas tém estudos cientificos em que se comprove a sua eficacia e
seguranca (65). Em Portugal nao sao muito usados este tipo de produtos para o tratamento da
diabetes, sendo mais utilizados em medicinas alternativas ou em paises em que a populacao

residente confia mais em plantas medicinais.
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2

Objetivos

Este trabalho teve como principal objetivo estudar o perfil de utilizacao, efeitos secundarios e

possiveis interacoes de farmacos antidiabéticos orais usados no tratamento da DMT2 na regiao

da Beira Interior. O presente estudo avaliou também algumas caracteristicas gerais

relacionadas com os doentes que fazem este tipo de medicacao na populacao dos distritos de

Castelo Branco e Guarda. Assim, para que este estudo fosse possivel, foram tracados objetivos

especificos como:

28

Analisar o perfil de utilizacdo dos antidiabéticos orais de acordo com fatores
sociodemograficos (idade, sexo, residéncia), socioeconémicos e comportamentais.
Identificar quais as principais doencas associadas a esta patologia.

Identificar quais as classes farmacologicas mais usadas e quais sdo mais relatadas como
possiveis causas de efeitos secundarios;

Analisar se o doente diabético faz um controlo frequente da glicemia na sua residéncia;
Identificar que outros produtos naturais ou suplementos alimentares sao consumidos pelos
doentes que possam ajudar no tratamento;

Identificar se o doente modificou o seu estilo de vida apos o diagnostico da doenca;
Identificar possiveis interacoes entre classes de antidiabéticos orais cujo mecanismo de
acao é diferente;

Identificar possiveis interacdoes entre os antidiabéticos orais e farmacos usados para

patologias concomitantes.



3 Métodos

3.1 Selecao da Amostra

Para a realizacdo do presente estudo na populacdo da Beira Interior foi necessario recorrer a
uma amostra representativa de individuos. Segundo os dados do Instituto Nacional de Estatistica
de 2012, os distritos de Castelo Branco e Guarda tém, no total, uma populacao residente de
260565 habitantes (71). Sabendo que a prevaléncia da DMT2 em Portugal, com base nos censos
2011, é de 12,7%, calculou-se o nimero de habitantes necessarios para que a amostra do estudo
fosse estatisticamente significativa. Para estimar esta amostra, recorreu-se ao programa “Epi
Info 7®” (72), sendo selecionado um intervalo de confianca de 95% e uma frequéncia de
utilizacao estimada de 15%, uma vez que a OMS prevé que a prevaléncia da doenca aumente.

Assim, a amostra estimada foi de 196 individuos.

3.2 Procedimento

Para recolha da amostra, foi pedida a colaboracdo de farmacias do distrito de Castelo Branco
e Guarda. Esta colaboracdo baseou-se no preenchimento de um inquérito destinado a doentes
diagnosticados com DMT2 que estivessem a fazer terapia oral com pelo menos um farmaco
utilizado para o controlo dos niveis glicémicos. No total, foram recolhidos 229 inquéritos

preenchidos corretamente que, posteriormente, foram englobados no estudo.

Varias farmacias dos distritos englobados no estudo foram contactadas por via telefonica para
solicitar a colaboracdo. Nas farmacias que se mostraram recetivas a prestar apoio na recolha
de dados foram entregues pessoalmente, em envelope, 20 questionarios e uma carta de
solicitacao de apoio para este presente estudo (anexos 1 e 2, respetivamente). No ato da
entrega dos questionarios foram dadas algumas indicacdes sobre o estudo e como deveria ser
preenchido o questionario. A recolha dos questionarios devidamente preenchidos foi feita
também pessoalmente, mas nem todas as farmacias necessitaram do mesmo tempo para a

recolha de dados. Este periodo variou de 2 a 4 meses, dependendo de farmacia para farmacia.

3.3 Meétodo de recolha de dados

O inquérito utilizado na recolha dos dados é constituido por perguntas de caracter
sociodemografico, socioeconémico e comportamental para conhecer melhor os doentes que
tenham e estejam a tratar a patologia em estudo com medicamentos administrados por via
oral. Como ja referido, aquando da entrega dos questionarios, foram dadas instrucoes claras
da forma como deveria ser preenchido, de modo a assegurar o correto preenchimento do
mesmo. Também se alertou os profissionais de saude que, antes de preenchimento do
questionario, era necessario o consentimento do doente para colaborar no estudo e que se teria

de explicar para que servia o inquérito e o anonimato dos dados.
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A segunda parte do inquérito foi direcionada para a componente farmacoldgica, de modo a
avaliar a terapia direcionada para a DMT2 e efeitos secundarios relacionados. Ainda no ambito
farmacoldgico foram colocadas questdes que possibilitassem a recolha de informacéo referente

ao tratamento de outras patologias com o intuito de identificar potenciais interacoes.

Para construcao do questionario, foi necessario consultar a base de dados infomed para obter
a informacao de quais os antidiabéticos orais disponiveis em Portugal. Posteriormente, foram
analisados os resumos das caracteristicas dos medicamentos (RCM) de modo a identificar quais
os efeitos adversos que poderiam aparecer na amostra em estudo. O inquérito foi feito a pensar
no doente e de modo a que o preenchimento fosse feito de forma simples e clara pelo
profissional de salde. Grande parte do questionario foi elaborado com questdes cuja resposta
era de assinalar um ou mais campos. O inquérito continha também 3 perguntas de resposta
aberta, nomeadamente, sobre as doencas do doente, sobre a medicacao que este utiliza para
a DMT2 e outra medicacdo que utilizou concomitantemente. Apds correcao e revisdo do
questionario, este foi testado em alguns individuos, respeitando os critérios de inclusao, e

posteriormente distribuidos pelas farmacias.

Como critério de inclusédo no estudo, foram aplicados algumas condicdes, assim como, ser maior
de idade, pessoas de estado mental saudavel, e com diagnostico positivo de DMT2 a realizar

tratamento com antidiabéticos orais.

3.4 Tratamento estatistico/analise de dados

Os dados obtidos pelos questionarios foram inseridos, um por um, no programa “Epi Info 7®”
(72) para que fosse possivel uma organizacao da informacdo mais rigorosa e precisa. Através do
programa “Epi Info 7®” (72) foram posteriormente obtidas as frequéncias das respostas ao
questionario e, de seguida, estas foram tratadas pelo programa “Microsoft® Excel 2013” (73)de
modo a obter graficos que exponham a informacao de forma organizada, clara e objetiva que

sao apresentados na seccao “4. Resultados”.
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4 Resultados

Tendo em conta a distribuicao da amostra por género, esta foi constituida por 121 individuos

do sexo feminino (53%) e 108 individuos do sexo masculino (47%) (Figura 10).

Figura 10 - Classificacao da amostra por género

Em relacao a distribuicado da amostra por faixa etaria, as idades com maior destaque sdao 50-
59, incluindo 47 inquiridos (20,52%), dos 60-69, com 79 (34,50%) e dos 70-79, com 66 (28,82%).

Através do grafico representado na figura 11 vemos que a doenca em estudo tem tendéncia a

aparecer por volta dos 50 anos e depois mantém se por toda a vida.
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Distribuicdo da amostra por faixas etarias

Na figura 12 esta representado o grafico com a distribuicdo da amostra de acordo com a area

de residéncia dos inquiridos.
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Figura 12 - Distribuicao da amostra por area de residéncia

Em relacdo a situacao de residéncia dos participantes neste estudo registou-se que 21 individuos

referem viver sozinhos, o que representa 9% da amostra total (Figura 13).

Vive sozinh

9% I

Figura 13 - Distribuicdo da amostra de acordo com a situacao de residéncia

Quando se cruzou os dados relativos a situacado residencial dos doentes com seu grupo etario
observou-se que nas faixas etarias mais avancadas ha uma percentagem maior de doentes a
viver sozinhos (Figura 14). Na faixa etaria dos 50-59 duas pessoas referenciaram que viviam
sozinhas (9,52% da amostra que vive sozinha) e em individuos com menos de 50 anos nenhum

afirmou estar nesta situacao de residéncia.
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Figura 14 - Distribuicao dos doentes que vivem sozinhos por faixa etaria

Em relacdo a distribuicdo da amostra de acordo com o grau de escolaridade, 94 inquiridos

respondeu ter

o 1° ciclo de escolaridade (41,05%) e 49 revela nao ter qualquer tipo de

escolaridade (21,40%) (Figura 15).

100
90
80
70
60
50
40
30
20
10

0

NUmero de doentes

- 41,05%

21,40%

- 14,41%

i 9,17%

_ I I 7i% B
Sem 1° ciclo 2° ciclo 3° ciclo Ensino Ensino

escolaridade Secundario  Superior

Grau de escolaridade

Figura 15 - Distribuicdo da amostra por grau de escolaridade

Na figura 16 esta representado o grafico com a distribuicdo da amostra de acordo com os habitos

tabagicos dos inquiridos. Apenas 26 individuos revelaram ser fumadores (11%).
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Figura 16 - Distribuicao da amostra de acordo com os habitos tabagicos

Cruzando os dados correspondentes aos habitos tabagicos com os dados relativos ao sexo dos
individuos englobados no estudo observamos que os homens sdo mais fumadores que as
mulheres (Figura 17). Neste estudo, 20 homens afirmaram ser fumadores (18,52% da amostra

masculina) enquanto apenas 6 mulheres referiram ter este habito (4,96% da amostra feminina).
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Figura 17 - Habitos tabagicos tendo em conta o sexo

Em relacado ao consumo de bebidas alcoodlicas, 72 individuos afirmaram ter habitos de consumo
(31%) (Figura 18). Tendo em conta a amostra em estudo que afirma consumir alcool com
frequéncia, foi avaliado o perfil de consumo e 33 doentes responderam que bebem 2 copos de

vinho por dia (45,83%) e 30 afirmaram que bebem apenas 1 copo por dia (41,67%) (Figura 19).
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Figura 18 - Distribuicao da amostra de acordo com o consumo de bebidas alcoodlicas

B0 41,67% ,83%
30

25 |
20 |
15 |
10 | 9,72%

5 b - 2,78%
ot [

1 copo de vinho 2 copos de vinho 3 copos de vinho Bebidas brancas
por dia por dia por dia ou mais ao fim de semana

NUmero de doentes

Classificacao do consumo de bebidas alcoodlicas

Figura 19 - Classificacdo do consumo de bebidas alcodlicas

Cruzando os dados de consumo de bebidas alcodlicas com o género dos individuos que fizeram
parte deste estudo, observamos que existe uma diferenca de habitos de consumo entre homens
e mulheres. Relativamente aos individuos do sexo masculino, 68 responderam afirmativamente
quando questionados sobre o consumo de bebidas alcoodlicas (62,96% da amostra masculina).
Em relacao ao sexo feminino, apenas 4 mulheres revelaram ser consumidoras de bebidas

alcoolicas, o que representa 3,31% da amostra feminina (Figura 20).
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Figura 20 - Consumo de bebidas alcodlicas tendo em conta o sexo

Em relacdo a duracao da doenca, 104 individuos revelaram que ja lhes tinha sido diagnosticado

DMT2 ha mais de 5 anos e ha menos de 10, o que representa 45,41% da amostra. No grafico

correspondente (figura 21) é possivel ver os outros intervalos relativos a duracdo da doenca que

foram referenciados por menos doentes em cada.
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Figura 21 - Distribuicdo da amostra de acordo com a duracao da doenca

Em relacao as patologias concomitantes com a DMT2 nos doentes englobados no estudo, 141

referiram hipertensao arterial (61,57%), 103 revelaram ter dislipidémias (44,98%) e 38

mencionaram doencas cardiacas (16,59%). Na figura 22 estao ainda indicadas outras patologias

que apareceram com menos frequéncia nos individuos inquiridos no estudo.
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Figura 22 - Outras doencas presentes em doentes com DMT2

Relativamente ao controlo glicémico, 14 individuos responderam que nao faziam controlo da
glicemia na sua residéncia (6%) e 215 afirmaram ser um procedimento que faziam com

regularidade na sua habitacao (94%) (Figura 23).

Figura 23 - Distribuicao da amostra de acordo com o local onde efetua o controlo glicémico

Os individuos que participaram no presente estudo, quando questionados sobre a Ultima
medicdo da glicemia, 172 responderam maioritariamente que tinha sido efetuada em jejum
(75%) e 57 responderam que ja nao se encontravam em jejum quando foi realizada a medicado
(25%) (Figura 24).
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Figura 24 - Distribuicao da amostra de acordo com a medicao da glicemia

Cruzando os dados correspondentes aos valores de glicemia com a amostra que tinha realizado
a ultima medicdo desta em jejum, observou-se que 76 doentes referiram ter a sua glicemia no
intervalo 110-126 (44,19%), 37 estavam com niveis glicémicos entre 126 e 150 (21,51%) e 35
apresentaram os seus niveis no intervalo 100-110 (20,35%). Na figura 25 esta representado o
grafico correspondente ao cruzamento dos dados, no qual estdo também incluidas as

percentagens inferiores que foram observadas para outros intervalos.
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Figura 25 - Valores de glicemia nos doentes que realizaram medicao em jejum

Procedendo de forma semelhante a analise do grafico anterior, foram igualmente cruzados os
valores de glicemia com a amostra que néo realizou a Ultima medicdo em jejum, para avaliar
quais os valores mais observados em medicoes pos-prandiais. Neste caso, o intervalo que mais
se destacou em medicdes que ndo foram realizadas em jejum foi entre 150-200 (37 individuos,
64,91%) (Figura 26).
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Figura 26 - Valores de glicemia nos doentes que realizaram medicao pos-prandial

Em relacdo ao consumo de suplementos vitaminicos ou produtos naturais, 38 dos individuos
inquiridos indicaram que consumiam produtos deste género (17%) e 191 referiram que nao
tomavam qualquer produto deste tipo (83%) (Figura 27).

Figura 27 - Distribuicao da amostra de acordo com o consumo de suplementos ou produtos naturais

Entre os individuos que tinham habitos de consumo de suplementos ou produtos naturais, 14
consumiram produtos da gama “Centrum®” (36,84%), 8 eram consumidores de “Animativ®”
(21,05%) e 8 referiram que consumiam “Omega 3” (21,05%). O “Bioactivo Glucosamina®” foi
mencionado por 5 individuos (13,15%), o “Gingko Biloba” por 2 (5,26%) e o “Cha Tisana” apenas
por 1 (2,63%).
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Figura 28 - Suplementos ou produtos naturais consumidos pela amostra em estudo

Neste estudo, 174 individuos afirmaram que alteraram o seu estilo de vida em relacao aos
habitos de alimentacao e consumo de bebidas alcodlicas apos o diagnostico da doenca (82%),
enquanto 39 disseram nao ter modificado o seu estilo de vida apods o diagnodstico (18%) (Figura
29).

-

Figura 29 - Distribuicao da amostra tendo em conta a alteracao do estilo de vida

Na figura 30 esta representado o grafico que apresenta o tipo de antidiabéticos orais usados
pela amostra do estudo.
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Figura 30 - Tipo de antidiabéticos orais referidos na amostra em estudo

Visto que se observou que alguns farmacos sao fracamente utilizados, foram selecionados os 6
antidiabéticos orais mais usados, incluindo associacdes, e foi elaborado o grafico que se
apresenta em baixo (Figura 31). Pela sua analise, é de destacar a metformina, que foi o farmaco
mais referido, sendo utilizada por 101 individuos que participaram no estudo (44,10%). Em
segundo lugar surge a gliclazida, com 79 doentes a fazer tratamento com este farmaco
(34,50%). Em relacdo aos medicamentos vendidos constituidos por associacdes de principios
ativos a metformina+vildagliptina foi indicada por 57 doentes (24,89%) e a

metformina+sitagliptina por 41 doentes (17,90%).
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Figura 31 - Antidiabéticos orais mais usados na amostra do estudo

Em relacdo aos efeitos adversos, 86 dos doentes englobados no estudo mencionaram que ja

tinham sentido pelo menos um efeito secundario desde o inicio do tratamento (38%) e 143 nédo
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experimentaram qualquer tipo de efeitos secundarios associados com a terapia com
antidiabéticos orais (62%) (Figura 32).

Figura 32 - Distribuicao da amostra tendo em conta a incidéncia de efeitos secundarios

Relativamente ao perfil dos efeitos secundarios, 44 doentes revelaram que ja tinham sentido
tonturas (19,21%), 37 indicaram dor abdominal (16,16%), 29 disseram ja ter sentido perda de
apetite (12,66%) e 27 sentiram azia (11,79%). No grafico representado na figura 33 estdo
indicados ainda outros efeitos secundarios, que tiveram uma incidéncia inferior a estes na
populacao em estudo.
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Figura 33 - Tipo de efeitos secundarios referidos pelos doentes que participaram no estudo

Visto que a metformina é o farmaco mais utilizado no tratamento da DMT2, cruzou-se a
informacé&o sobre os efeitos secundarios com os doentes medicados com metformina, de modo
a observar quais os possiveis efeitos indesejados deste farmaco. Na amostra de doentes que
estava a tomar metformina, quer em monoterapia quer em associacao, 22 disseram ter sentido
dor abdominal (21,78%), 18 mencionaram tonturas (17,82%), 17 referiram azia durante o

tratamento (16,83%) e 15 afirmaram ter perda de apetite (14,85%). No grafico correspondente
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a estes dados (figura 34) estdao também presentes outros efeitos secundarios que foram

relatados com menos frequéncia.
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Figura 34 - Efeitos secundarios em doentes medicados com metformina, quer em monoterapia quer em

associacao com outros antidiabéticos orais

Uma vez que a gliclazida foi o segundo farmaco mais referido pela amostra englobada no
presente estudo, cruzou-se também a informacédo relativa aos efeitos indesejados com a
amostra medicada com gliclazida, de modo a observar quais os possiveis efeitos secundarios
derivados deste farmaco. Assim, dos doentes que estavam medicados com gliclazida, quer em
monoterapia quer em associacdo com outros antidiabéticos orais, 28 referiram ter sentido
tonturas (35,44%). No grafico da figura 35 estdo representados outros efeitos indesejados além

deste que foram relatados com menor frequéncia.
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Figura 35 - Efeitos secundarios em doentes medicados com gliclazida, quer em monoterapia quer em

associacao com outros antidiabéticos orais
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Em relacdo aos doentes medicados com associacdes medicamentosas, na figura 36 esta
representado o grafico com os efeitos adversos referidos pelos doentes medicados com
metformina+vildagliptina, quer em monoterapia quer em associacao com outros antidiabéticos

orais, e na figura 37 o grafico similar correspondente a associacdo de metformina+sitagliptina.

Em relacao aos doentes medicados com metformina+vildagliptina, quer em monoterapia quer
em associacao com outros antidiabéticos orais, 10 responderam que sentiram dor abdominal
(17,54%), 9 indicaram flatuléncia (15,79%), 9 revelaram episodios de tonturas (15,79%) e 7
mencionaram perda de apetite (12,28%). Adicionalmente, também estdo indicados no grafico
correspondente a esta associacao (figura 36) outros efeitos secundarios menos frequentes na

amostra.
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Figura 36 - Efeitos secundarios em doentes medicados com a associacao metformina+vildagliptina, quer

em monoterapia quer em associacdo com outros antidiabéticos orais

Relativamente a associacdo medicamentosa de metformina+sitagliptina, quer em monoterapia
quer em associacdo com outros antidiabéticos orais, 11 doentes referiram sentir tonturas
(26,83%) e 6 mencionaram sofrer azia (14,63%). Outros efeitos indesejados menos frequentes

também estdo indicados no grafico (figura 37).
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Figura 37 - Efeitos secundarios em doentes medicados com a associacao metformina+sitagliptina, quer

em monoterapia quer em associacdo com outros antidiabéticos orais

Em relacdo a medicacao realizada concomitantemente com antidiabéticos orais, 145 individuos
referiu estar medicado com agentes anti-hipertensores (63,32%), 101 com antidislipidémicos
(44,10%) e 38 com anticoagulantes ou antiagregantes plaquetarios (16,59%). No grafico da figura
38 estdo também representados outros farmacos/grupos farmacoterapéuticos que foram
referidos pela amostra em estudo.
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Figura 38 - Outra medicacao utilizada pelos doentes da amostra em estudo. AC: anticoagulantes, AG:

antiagregantes plaquetarios
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5 Discussao dos resultados

Neste estudo, a amostra foi constituida por 229 doentes, 121 individuos do sexo feminino e 108
do sexo masculino (Figura 10), o que corresponde, aproximadamente, a uma relacao
feminino/masculino de 1:1, podendo dizer-se que a amostra € equilibrada em género. Segundo
o relatorio anual do observatorio nacional da diabetes, verificou-se uma diferenca
estatisticamente significativa na prevaléncia de diabetes entre homens e mulheres, cerca de
15,4% dos homens sdo diabéticos contra 10,6% das mulheres (1). Em relacdo a idade dos
participantes no presente estudo, apenas 1 doente tinha menos de 50 anos (Figura 11), o que
nos transmite que esta € uma doenca que geralmente aparece depois dos 50 anos e permanece
para o resto da vida, e é concordante com a literatura (1). A faixa etaria com maior nimero de
doentes foi a dos 60-69 anos (Figura 11) e nao foi englobado no estudo nenhum doente com
mais de 89 anos, pois, provavelmente devido a avancada idade, estes ja ndo se deslocam a
farmacia para adquirir a sua prépria medicacdo. Muitas vezes, estes doentes de idades mais
avancadas encontram-se em lares de 3? idade ou ao cuidado de familiares, compreendendo-se
assim que o numero de doentes nos grupos etarios mais avancados seja inferior, o que nao

significa que a doenca tenha prevaléncia inferior nessas idades.

Em relacao a area de residéncia da amostra (Figura 12), a cidade da Covilha foi a que teve
maior nimero de participantes, seguindo-se o Funddo, Guarda e depois Castelo-Branco.
Belmonte e Sabugal contribuiram com menos doentes para o estudo, uma vez que sao
municipios mais pequenos (71) e as farmacias presentes nestas zonas ndo tém tantos doentes
como noutras cidades mais movimentadas. Adicionalmente, constatou-se que cerca de 9% dos
doentes que participaram no estudo viviam sozinhos (Figura 13) e verificou-se também que,
quanto mais avancada a idade, maior foi a percentagem de doentes que referiu que vivia
sozinho (Figura 14). Este é um facto preocupante, tendo em conta que com o avancar da idade
a gravidade da doenca tende a aumentar e, por vezes, surgem complicacées que podem
dificultar a realizacao das tarefas diarias (8). Assim, os profissionais de salde, incluindo os
farmacéuticos, devem ter especial atencédo a estes doentes e, adicionalmente, estar sempre
atentos a sua medicacdo, de forma a evitar também possiveis efeitos indesejados provenientes
do uso da mesma. Para exemplificar, um caso de hipoglicemia num doente que vive sozinho
pode ter um desfecho grave se nao for socorrido a tempo de reverter a situacado. Como também
ja foi referido na introducdo teérica, a diabetes aumenta o risco de doenca coronaria e de
acidentes vasculares cerebrais (8), tornando-se esta situacao ainda mais perigosa para doentes
que vivem sozinhos, pois nao tém ninguém para contactar os servicos de emergéncia, caso seja

necessario.

Relativamente a escolaridade dos doentes englobados no estudo (Figura 15), verificou-se que a
maioria dos participantes tinham apenas o 1° ciclo ou nao tinha qualquer tipo de escolaridade.
Este é um facto que o profissional de salide deve ter também em conta no ato de cedéncia do

medicamento, pois deve sempre assegurar-se que o doente percebe como deve tomar o
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medicamento e também fazer, de alguma maneira, o controlo da sua eficacia (ex: medicao da

glicemia na farmacia ou na residéncia).

Quanto aos habitos tabagicos (Figura 16), 11% da amostra referiu ser fumador e, apods
cruzamento destes dados com a informacao sobre o género da amostra, verificou-se que os
homens sao mais fumadores que as mulheres (Figura 17). A percentagem de fumadores no
estudo parece ser relativamente baixa, mas, tendo em conta que a maioria dos doentes
diabéticos tinham uma idade superior a 60 anos e que os habitos tabagicos diminuem a
esperanca média de vida (74, 75), é normal que a populacao mais envelhecida nao apresente
tao frequentemente estes habitos. Ainda assim, seria bom que a percentagem de fumadores
fosse mais baixa, uma vez que o tabagismo, no idoso, tem implicacées na DMT2, pois provoca
alteracdes anatomicas e fisiologicas que resultam em disfuncdo endotelial, aumento da adesao

plaquetaria, aumento do LDL, diminuicdo do HDL, entre outras alteracdes (76).

Em relacdo ao consumo de bebidas alcodlicas (Figura 18), 31% da amostra referiu consumi-las
concomitantemente com a utilizacdo de antidiabéticos orais. Quando se cruzou estes dados
com a informacao sobre o género da amostra (Figura 20), verificou-se que os homens sao, tal
como para os habitos tabagicos, muito maiores consumidores que as mulheres. De facto, mais
de metade dos homens mencionou que consumia bebidas alcodlicas enquanto nas mulheres
apenas cerca de 3% afirmou ter esta pratica. Este facto pode ser explicado por ser melhor
aceite pela sociedade o consumo de alcool por parte dos homens e ainda um pouco
descriminado no que toca as pessoas do sexo feminino. No que respeita a classificacdo do
consumo (Figura 19), a maioria dos consumidores referiram ingerir 1 ou 2 copos de vinho por
dia, mas estes dados podem estar subestimados uma vez que doentes consumidores tém
tendéncia a referir que consomem menos quando questionados por profissionais de satde. Ainda
assim, era desejavel que a percentagem de consumidores de bebidas alcodlicas fosse menor,
uma vez que o alcoolismo pode ter efeitos na salde dos doentes com DMT2. A ingestao de alcool
em idosos pode levar ao aumento da pressao arterial (77) e € também responsavel pelo aumento

do risco de eventos cardiovasculares (78).

No que toca a duracao da doenca (Figura 21) observou-se que cerca de 45% dos doentes que
participou no estudo ja tinha a doenca ha mais de 5 anos e ha menos de 10, o que nos mostra
que a DMT2 é uma doenca crénica que pode ser controlada. De facto, quando é feito um
acompanhamento diario dos niveis de glicemia, modificacao adequada do estilo de vida e o
tratamento correto, pode prolongar-se o tempo de vida em alguns anos e atrasar o
aparecimento de complicacdes (1). Adicionalmente, cerca de 14% da amostra referiu que ja
tinha a doenca ha mais de 10 anos e menos de 15 e aproximadamente 13% indicou que ja tinha
a doenca ha mais de 15 anos. Estas percentagens observadas para intervalos mais longos de
duracao da doenca sao o sinal que existem pessoas que fazem um controlo da doenca mais
apertado e sao mais criteriosas na modificacdo do seu estilo de vida, praticando uma
alimentacao mais saudavel e atividade fisica a medida das suas capacidades. Neste contexto,

cerca de 82% da amostra referiu ter alterado o seu estilo de vida apds o diagnéstico da doenca
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(Figura 29). Naturalmente que seria desejavel que esta percentagem fosse maior, uma vez que
esta evidenciado que alteracdes para uma alimentacdo mais cuidada e alguma atividade fisica
regular contribui para o aumento da sensibilidade a insulina. Embora estas medidas nao
farmacoldgicas nao sejam sempre eficazes em tratamento isolado, sdo um aspeto fulcral em

todos os planos de tratamento de doentes com DMT2 (4, 9-11).

No que diz respeito a doencas concomitantes com a DMT2 (Figura 22), nos doentes que
participaram no estudo, a hipertensao arterial foi mencionada por mais de metade da amostra
em estudo (cerca de 62%) e as dislipidémias por aproximadamente 45% dos doentes. As doencas
a nivel do coracdo foram as terceiras mais referidas pela amostra em estudo, com uma
percentagem de 16,59%. De facto, a DMT2 é uma doenca que esta associada a outras doencas
que envolvam o metabolismo, como € o caso da dislipidémia diabética (55) e doencas
cardiovasculares, como a hipertensao arterial e doencas cardiacas (59). Assim, estes dados vém
confirmar o que a literatura tem vindo a demonstrar, que os doentes com DMT2, geralmente,
tém concomitantemente outra doenca, nomeadamente, dislipidémia e hipertensao arterial (55,
59).

No que respeita ao controlo da glicemia (Figura 24), cerca de 94% dos doentes da amostra em
estudo referiu que a efetuou na sua residéncia. Isto € um facto positivo e revela que a maioria
dos doentes com esta patologia tem conhecimento acerca da importancia do controlo dos niveis
de glucose, quer para prevenir hipoglicemias, quer para evitar as complicacdes microvasculares
provocadas por estados cronicos de hiperglicemia (3). Neste ambito, cerca de 75% dos doentes
que realizaram o questionario referiram que a Ultima medicdo da glicemia efetuada foi em
jejum sendo que, neste caso, o intervalo de valores de glicemia que mais se destacou foi de
110-126 mg/dl (Figura 25). Para se ter o controlo da doenca é fundamental ter niveis de glucose
no sangue dentro de certos limites, e o mais proximos possivel da normalidade. Como ja foi
referido na introducao, o intervalo de glicemia de 110-126 mg/dl é considerado AGJ, também
denominado por “pré-diabetes” (1). Assim, perante este dado, o objetivo terapéutico nao esta

a ser atingido, o que favorece o aparecimento de complicacoes (3).

0 melhor modo de saber se uma pessoa com diabetes mellitus tem a doenca controlada é
efetuar testes de glicemia capilar diariamente e varias vezes ao dia, antes e depois das
refeicoes. Além disso, o0 método mais habitual para avaliar o estado de controlo da doenca é a
determinacao da hemoglobina A1c, que fornece uma visao global de como esteve a glicemia

nos ultimos 3 meses (1).

No que diz respeito a tipologia dos antidiabéticos orais referidos (Figura 30 e 31), a metformina,
como era de esperar, foi 0 mais mencionado uma vez que é considerado um agente de primeira
linha no tratamento da DMT2 (41). A gliclazida foi o segundo farmaco mais indicado no estudo,
0 que é igualmente expectavel, pois, tendo em conta que as sulfonilureias provocam um
aumento da secrecdo de insulina pelas células B-pancreaticas, como ja foi explicado

anteriormente, podem ser combinadas com antidiabéticos orais de mecanismo de acao
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diferente, para se obter um melhor controlo glicémico, quando a monoterapia nao é suficiente
(5, 9, 15). A gliclazida foi a sulfonilureia mais utilizada pela amostra em estudo, o que pode
ser explicado pelo facto da sua formulacao de libertacao modificada (Diamicron LM®) levar a
menor incidéncia de hipoglicemias (79), o que conquistou a confianca dos médicos prescritores.
Com o presente estudo, observou-se também que as associacdes de inibidores da DPP-4 com
metformina também foram bastante referidas. Atualmente, estas associacdoes devem ser
consideradas em doentes mais vulneraveis a hipoglicemias ou que vivem sozinhos, uma vez que
a maioria dos estudos sobre estes refere que o risco de efeitos indesejados é inferior aos outros
antidiabéticos orais (26-28).

Em relacao aos efeitos indesejados (Figura 32), cerca de 38% da amostra referiu sentir efeitos
secundarios. Os efeitos secundarios com maior destaque em doentes medicados com
metformina, quer em monoterapia quer em associacao com outros antidiabéticos orais, foram
azia, dor abdominal, perda de apetite e tonturas (Figura 34). De acordo com a bibliografia, a
metformina pode, de facto, causar algum desconforto Gl no inicio do tratamento (80) e deve
ser realizada uma titulacao gradual da dose, de modo a evitar estes efeitos indesejados, como
ja foi referido na introducdo. Em relacdo as tonturas, estas podem ter causa na terapia
combinada de metformina com uma sulfonilureia, o que pode levar a niveis mais baixos de
glucose no sangue, o que pode originar este efeito. Neste ambito, cerca de 35% dos doentes
que estavam medicados com gliclazida, quer em monoterapia quer em associacao com outros
antidiabéticos orais (mais comum), também mencionou sentir tonturas durante o tratamento
(Figura 35). Em relacdo as associacoes de inibidores DPP-4 com metformina, um nimero
consideravel de inquiridos referiu ainda alguns sintomas como dor abdominal, flatuléncia,
perda de apetite, tonturas e azia (Figura 36 e 37). Estes sintomas de desconforto Gl referidos
com esta combinacao podem estar relacionados com a metformina (80) presente na associacao
medicamentosa e as tonturas, por sua vez, podem estar relacionadas com os inibidores DPP4
(32) ou devido ao “excesso” de medicacdo antidiabética. Neste contexto, quando se adiciona
um novo farmaco ao tratamento da DMT2, deve ter-se em conta as caracteristicas especificas
do doente (idade, tipo de vida, atividade, outras doencas) e avaliar cuidadosamente a relacao

beneficio/risco, de modo a evitar efeitos indesejados para o doente.

Como ja foi abordado neste trabalho, os doentes com DMT2, geralmente, sdo polimedicados,
devido a doencas concomitantes (55, 59). Neste estudo, os antihipertenspres e os
antidislipidémicos foram as classes de farmacos mais indicadas (Figura 38), sendo importante
avaliar interacdes que possam existir entre estes e os agentes antidiabéticos orais. De facto,
em relacao a doentes diabéticos com hipertensao arterial, deve ter-se especial precaucao ao
risco de hipoglicemia. Anteriormente neste trabalho, foi referido que doses elevadas de
diuréticos “thiazide-like” ou B-bloqueadores nao seletivos podem aumentar os niveis de glucose
no sangue (45, 57) e, assim, prejudicar o controlo da glicemia e da doenca por aumentarem a
resisténcia a insulina e/ou reduzirem a secrecdo desta. Adicionalmente, os farmacos B-
blogueadores podem mascarar os sintomas de hipoglicemia e os IECAs podem até melhorar a

sensibilidade a insulina, o que pode levar a alguns casos de hipoglicemias graves. No entanto,
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o risco de hipoglicemia grave em doentes diabéticos tratados com IECAs ou com ARAs parece
ser baixa e pode ser considerada como desprezavel em comparacdo com os beneficios
cardiovasculares e renais destas classes de farmacos na populacao diabética (45). Além disso,
deve ponderar-se a possibilidade de nao usar sulfonilureias em doentes com hipertensao
arterial, uma vez que esta classe de farmacos é das que tem maior risco de causar hipoglicemia
(46).

Relativamente aos doentes com dislipidémias a utilizar estatinas ou fibratos no seu tratamento,
deve ter-se em atencao o uso concomitante de antidiabéticos orais metabolizados pelo CYP450
(45, 52, 56) e optar alternativamente pelos que nao sao metabolizados por esta via, como é o
caso da metformina e das gliptinas (a excecao da saxagliptina). O tratamento concomitante
com repaglinida e sinvastatina (substrato do CYP3A4) pode alterar a AUC (+2%) e a Cmax (+27%)
da repaglinida. Assim, a incidéncia de efeitos adversos pode aumentar com a coadministracao
dos dois farmacos quando comparado com a administracdo da repaglinida em monoterapia (45).
Além disso, o gemfibrozil também pode prolongar consideravelmente a acdo hipoglicemiante
da repaglinida, pelo que esta combinacao deve ser evitada. Contudo, se for mesmo necessario
0 uso concomitante destes dois farmacos, entao a dose de repaglinida tem de ser reduzida e os
niveis de glucose devem ser monitorizados cuidadosamente (45). No presente estudo, observou-
se que a repaglinida foi pouco referenciada (apenas 3 doentes), pois cada vez mais os médicos
optam por farmacos mais recentes e com menor potencial para originar efeitos secundarios.
Apos a analise dos casos especificos de doentes que estavam a utilizar a repaglinida, observou-
se que 2 doentes faziam terapia concomitante com antidislipidémicos, sendo que um deles
utilizou gemfibrozil (Lopid 600®), o que representa uma potencial interacdo com importancia
clinica, como esta explicado anteriormente. De modo a evitar interacdes entre estes dois
farmacos, o gemfibrozil deve ser substituido por outro fibrato, como o bezafibrato ou o
fenofibrato, que ndo tém influéncia nas variaveis farmacocinéticas da repaglinida (AUC, Cmax

e tempo de meia vida de eliminacao), sendo estas combinacées mais seguras (45).

Através da analise detalhada deste caso, vimos também que o doente referiu também o uso de
digoxina e aspirina GR®, mas em relacao a esta medicacao, a literatura defende que a
repaglinida ndo influencia a farmacocinética da digoxina (81). O médico deve ter em conta
também todos os medicamentos que o doente toma e avaliar as possiveis interacdes entre
estes.

No presente estudo, foi detetada outra potencial interacdo com importancia clinica, num
doente medicado com pioglitazona e com gemfibrozil (Lopid 600®). A principal isoforma que
metaboliza a pioglitazona é o CYP2C8 (Tabela 9), e m relacdo ao gemfibrozil, este é um potente
inibidor do CYP2C8, podendo alterar a farmacocinética de outros farmacos (57, 58). Segundo
literatura em doentes tratados concomitantemente com pioglitazona e gemfibrozil, é

necessario reduzir a dose de pioglitazona para metade (56).

Em relacao ao uso de suplementos vitaminicos ou produtos naturais por parte dos doentes que

participaram no estudo, uma percentagem ainda consideravel da amostra referiu que utiliza
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este tipo de produtos (Figura 27). Destes, os mais mencionados foram os suplementos
multivitaminicos, como o “Centrum®” e o “Animativ®” (Figura 28). Estes suplementos tém na
sua composicao vitaminas e minerais que podem ser benéficos no controlo da diabetes (82, 83).
De facto, ambos tém vitamina C e E, as quais tém propriedades antioxidantes (63, 65), podendo
ajudar a prevenir as complicacdes da doenca, como ja foi referido anteriormente neste
trabalho. Os minerais que estdao presentes nestes multivitaminicos que tém potenciais
propriedades benéficas no tratamento desta patologia sdo o cromio, o magnésio e o zinco. O
“Centrum®” tem ainda biotina, que estimula a atividade da glucocinase hepatica, aumenta a
producao de insulina e promove a captacao de glucose no musculo (64). O “Animativ®” tem
coenzima Q10, a qual diminui os niveis de glucose e a concentracao de insulina em jejum,
sugerindo-se a possibilidade de uma melhoria na resisténcia a insulina (69). Alguns doentes
referiram também o uso de suplementos com 6mega 3, o que pode ser uma mais-valia, nao so
para doentes com diabetes mellitus, mas também para doentes com patologias
cardiovasculares. De facto, esta descrito que o 6mega 3 aumenta o colesterol HDL, melhora a
funcao endotelial através dos seus efeitos anti-inflamatorios e reduz a agregacao plaquetaria
(63). Além disso, apesar da suplementacdo com omega 3 nao ter efeitos estatisticamente

significativos no controlo glicémico, pode prevenir ou reverter a resisténcia a insulina (68).
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6 Limitacdes do estudo

Ao longo deste estudo houve algumas limitacdes que nao foi possivel contornar. Em primeiro
lugar, os dados obtidos para a realizacao do estudo foram recolhidos com base no autorrelato

dos doentes, sem haver confirmacao com o médico da histdria clinica dos participantes.

Em relacdo aos efeitos secundarios, os doentes podem nao ser capazes de identificar
corretamente os efeitos que sentiram e o mesmo acontece com as patologias e com a

medicacdo tomada concomitantemente com antidiabéticos orais.

Em segundo lugar, muitos doentes estavam a fazer tratamento com varios antidiabéticos orais,
nao sendo possivel fazer um correlacao segura entre os efeitos secundarios experimentados

pelos doentes e o possivel farmaco causador destes.

Por ultimo, ndo foram incluidos doentes que viviam em instituicoes e lares de 32 idade o que é
também uma limitacao relevante do estudo, visto que o nimero de idosos nestas instituicoes é

elevado e a prevaléncia de diabéticos deve ser igualmente consideravel.
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7 Conclusoes

Este trabalho teve como principal objetivo estudar o perfil de utilizacao, efeitos secundarios e
possiveis interacoes de farmacos antidiabéticos orais usados no tratamento da DMT2 na regiao
da Beira Interior. Para a realizacao do presente estudo, na populacao da Beira Interior, foi
necessario recorrer a uma amostra representativa de 229 individuos, que foram submetidos a
um inquérito. Através da analise dos resultados, verificou-se que a maioria dos doentes
diabéticos englobados no estudo tinham idades compreendidas entre 60 e 79 anos, ja tinham
sido diagnosticados ha mais de 5 anos e ha menos de 10 anos e que as doencas concomitantes
mais referidas foram a hipertensao arterial e hipercolesterolémia. Relativamente ao nivel de
escolaridade, a maioria dos participantes no estudo tinha o 1° ciclo ou nao tinha qualquer grau
de escolaridade e, adicionalmente, os habitos tabagicos e de consumo de bebidas alcodlicas foi
superior nos homens. O tabagismo e o consumo de alcool ainda é consideravel na amostra em
estudo, assim, devem ser tomadas medidas de incentivo a cessacdo tabagica e abolir o consumo
de alcool em doentes com DMT2. Estes habitos também podem trazer complicacdes nao sé na
diabetes, mas também, nas doencas concomitantes, uma vez que a ingestao de alcool em idosos
pode levar ao aumento da pressao arterial (77) e é também responsavel pelo aumento do risco
de eventos cardiovascular (78). Adicionalmente, o tabagismo provoca alteracdes
anatomofisiologicas que resultam em disfuncdo endotelial, aumento da adesao plaquetaria,
aumento do LDL, diminuicao do HDL, entre outras alteracdes (76). De facto, apesar de hoje em
dia a diabetes ser uma patologia muito debatida, perante estes dados, vemos que, ainda é
necessario continuar a educar os doentes com DMT2, nao sé para a propria doenca, mas também
para as doencas concomitantes, de modo a atingir os objetivos terapéuticos e, para tal, deve

comecar-se desde logo por alterar os habitos prejudiciais.

Em relacao ao controlo da doenca, quase todos os doentes faziam controlo da glicemia capilar,
preferencialmente na sua residéncia, e grande parte da amostra referiu também que modificou
o seu estilo de vida depois do diagnostico de DMT2. No entanto, o facto de o doente referir que
mudou o estilo de vida, nao significa que pratique um estilo de vida suficientemente saudavel.
Assim, os profissionais de salide, nomeadamente os farmacéuticos, devem incentivar a pratica
de uma alimentacdo adequada, quer a diabetes quer a outras patologias concomitantes, e a

pratica regular de atividade fisica, de acordo com as capacidades do doente.

Relativamente ao perfil de utilizacdo dos agentes antidiabéticos orais, constatou-se que os mais
utilizados foram a metformina e a gliclazida. Além disso, os medicamentos constituidos por
associacoes de farmacos mais usados pela amostra em estudo foram a metformina+vildagliptina

e a metformina+sitagliptina.

Ainda ha muitos doentes que tém efeitos secundarios, o que é preocupante, assim, deve ser
feito um melhor controlo da medicacdo dos doentes de modo a evitar estes efeitos. Isto € um
dado importante, a qual os profissionais de salide tém de dar o devido destaque, principalmente

os médicos prescritores e os farmacéuticos devem estar atentos, acompanhando este tipo de
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doentes e questionando sobre eventuais efeitos adversos, quer na prescricao quer no momento

da cedéncia da medicacao.

A maioria dos doentes toma outra medicacdo concomitantemente com antidiabéticos orais e as
classes de farmacos mais mencionadas foram anti-hipertensores, antidislipidémicos e
anticoagulantes ou antiagregantes plaquetarios. Perante este dado, vemos que a idade
avancada e a polifarmacia sao duas caracteristicas comuns a grande parte da amostra em
estudo, assim, como profissionais de salde devemos ter especial atencdo a este tipo de
doentes. O profissional de salde deve seguir estes doentes ao longo do tratamento, de modo a
minimizar as interacdes medicamentosas entre grupos terapéuticos diferentes. No presente
estudo, vimos que muitos dos doentes medicados com antidiabéticos orais sdao doentes
diabéticos hipertensos medicados com diuréticos “thiazide-like” ou B-bloqueadores nao
seletivos, os quais podem aumentar os niveis de glucose (45, 57). Por outro lado, quando esta
presente um quadro de dislipidémia, o uso de gemfibrozil com repaglinida pode prolongar

consideravelmente a acao hipoglicemiante, pelo que esta combinacao deve ser evitada.

Em relacdo ao consumo de suplementos vitaminicos e produtos naturais, uma parte ainda
consideravel da amostra (17%) referiu a utilizacao destes, sendo que os mais utilizados foram o
Centrum®, o Animativ® e suplementos com omega 3. Este € um dado positivo, e deve
continuar-se a promover o uso destes produtos, por parte dos profissionais de salde, uma vez
que oferecem potenciais beneficios no controlo da DMT2 e ajudam a melhorar outras funcoes

do organismo.
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8 Sugestées para trabalhos futuros

Como sugestdes para trabalhos futuros, deve alargar-se a amostra a outros distritos de Portugal
e englobar um maior nimero de individuos, de modo a que se possam extrapolar os dados para

outras populagoes.

Em estudos futuros seria também particularmente interessante solicitar a colaboracao de
hospitais e lares de 3® idade, utilizando um questionario validado e assegurar a veracidade dos

dados confirmando com o médico a historia clinica dos doentes.

Por ultimo, sera desejavel efetuar uma pré-selecdo da amostra, tratando separadamente os
dados dos doentes que fazem terapia apenas com um farmaco dos restantes, para ser possivel

a correlacao dos efeitos indesejados com o farmaco em questao.
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Capitulo Il - Estagio em Farmacia Comunitaria

1 Introducao

A farmacia comunitaria € uma unidade de salde de extrema importancia na sociedade, onde o
farmacéutico desempenha um papel fulcral na melhoria dos cuidados de salide da populacéo.
Os servicos de saude prestados na farmacia sdo de elevada diferenciacao técnico-cientifica e
de ambito extremamente diversificado, indo ao encontro das necessidades dos doentes e da
populacdo. E necessario ter sempre presente o conceito de Cuidados Farmacéuticos, de modo
a melhorar os resultados clinicos obtidos com o uso do medicamento, reduzindo assim a

morbilidade e a mortalidade associada aos erros do mau uso destes.

O presente relatério é referente ao estagio curricular no ambito do Mestrado Integrado em
Ciéncias Farmacéuticas, que foi realizado entre o dia 6 de Fevereiro e o dia 20 de Junho de

2014 na Farmacia Crespo da Covilha.

2 Enquadramento legislativo da Farmacia Comunitaria

em Portugal

A Autoridade Nacional do Medicamento e Produtos de Salde, I.P. é a entidade publica
responsavel por regular e supervisionar os setores dos medicamentos, dispositivos médicos e
produtos cosméticos e de higiene corporal. (1) Esta supervisao é feita segundo os mais elevados
padroes de protecdo da salde puUblica, garantindo o acesso dos profissionais de salde e dos
cidadaos a produtos de qualidade, eficazes e seguros. Este organismo com jurisdicao sobre todo
o territorio nacional assegura o cumprimento da legislacdo no decorrer da atividade da
Farmacia de Oficina, fiscalizando possiveis infracdes e incumprimentos e prosseguindo as

atribuicdes do Ministério da Saude (1).
Em termos legislativos, é importante referir:

e O Decreto de Lei (D.L.) n°® 171/2012 que procede a segunda alteracdo ao Decreto-Lei
n° 307/2007, de 31 de Agosto, que aprova o regime juridico das Farmacias de Oficina;

e A Portaria n° 455-A/2010, de 30 de Junho, que regula a dispensa de medicamentos ao
publico, em quantidade individualizada, nas Farmacias de Oficina ou farmacias
instaladas nos hospitais do Servico Nacional de Saude (SNS);

e A Portaria n° 1428/2007, de 2 de Novembro, que define a forma de cumprimento das

obrigacoes legalmente previstas de comunicacao entre as farmacias e o INFARMED.
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3 Organizacao da farmacia

3.1 Recursos Humanos

3.1.1 Diretor técnico

Tem a responsabilidade pelos atos farmacéuticos praticados na farmacia e deve garantir a
prestacao de esclarecimentos aos utentes sobre o modo de utilizacao dos medicamentos. Deve
alertar os restantes profissionais de salde para o uso racional do medicamento, assegurando
que os medicamentos sujeitos a receita médica s6 sdao dispensados em situacdes de urgéncia
maior devidamente explicadas ou em caso de o doente se comprometer a trazer a receita
brevemente e no caso de fazer tratamento cronico na farmacia. Faz parte também, das
responsabilidades do diretor técnico, garantir que as condicdes de higiene da farmacia e de
conservacao dos medicamentos sao adequadas. Outra das responsabilidades é a importancia de
verificar o cumprimento das regras deontoldgicas da atividade farmacéutica e assegurar o

cumprimento dos principios da legislacdo reguladora.

O diretor técnico pode também delegar nos seus colaboradores determinadas funcdes de acordo

com o grau de habilitacao dos mesmos, sob a sua direcao e responsabilidade.

3.1.2 Farmacéutico

Enquanto profissionais que integram o sistema de salde, os farmacéuticos assumem como uma
das suas principais responsabilidades, o aconselhamento farmacéutico onde devem promover o
uso racional e seguro dos medicamentos, em cada dispensa. O utente deve receber sempre a
informacao correta sobre a utilizacdo do medicamento, de acordo com o que foi prescrito pelo
médico. Em casos em que nao haja uma prescricdo médica deve aplicar os seus conhecimentos,

permitindo que melhor se satisfacam as relacdes beneficio/risco para o utente.

3.1.3 Técnico de Farmacia

Um técnico de Farmacia tem também um papel importante na farmacia comunitaria. Pode
desempenhar diversas tarefas sob supervisao do Diretor Técnico. Para além do atendimento
direto ao publico, pode fazer rececdo de encomendas, verificar prazos de validade e o que
existe em stock, entre outras fungdes. Os técnicos de farmacia, assim como os farmacéuticos
e diretor técnico, devem estar identificados mediante o uso de um cartdo contendo o nome e

o titulo profissional.

3.1.4 Responsavel pela limpeza

E a pessoa a quem cabe a tarefa de manter a farmacia em boas condicdes de higiene. A limpeza

na Farmacia Crespo é efetuada diariamente.
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Tabela 10 - Quadro técnico da farmacia

Diretor Técnico Dr.2 Rosa Maria Abreu
Farmacéutico Substituto Dr.? Teresa Abreu
Farmacéutica Dr.? Claudia Barreiros
Auxiliar Técnica D.? Alina Marta
Auxiliar Técnica D.? Estela
Responsavel pela limpeza D.? Fernanda

Na tabela 10 esta representado o quadro técnico da farmacia Crespo, onde foi realizado o

estagio curricular.

3.2 Instala¢cdes e equipamentos

Relativamente aos recursos fisicos, importa salientar a existéncia de legislacdo e
recomendacdes dirigidas as instalacdes da farmacia (2-5). As farmacias devem dispor de
instalacées adequadas que garantam a seguran¢a, conservacao, e preparacao dos

medicamentos e a acessibilidade, comodidade e privacidade dos utentes e do respetivo pessoal.

Ao nivel exterior, a farmacia tem que estar identificada por um letreiro com a inscricao
“FARMACIA” e/ou o simbolo “cruz verde”, tem que apresentar o nome da farmacia e do diretor
técnico, o horario de funcionamento e as farmacias de turno no municipio. Por sua vez, uma
farmacia que ¢é instalada atualmente tem que apresentar uma area total minima util de 95 m?

e dispor, obrigatoriamente, das seguintes divisoes:

e Sala de atendimento ao publico com dimensido minima de 50 m?;

e Armazém com pelo menos 25 m?;

e Laboratério com pelo menos 8 m?;

e Instalacoes sanitarias adaptadas a individuos portadores de deficiéncia com pelo menos
5 m?;

e Anexa ao local de cedéncia deve existir uma sala de consulta farmacéutica com pelo
menos 7 m?, que possibilite um atendimento mais personalizado e a prestacao de outros

servicos farmacéuticos (2-5).

As condicdes de iluminacao, temperatura, humidade e ventilacao das zonas de armazenamento
sdo criticas e devem respeitar as exigéncias especificas dos medicamentos, de outros produtos
farmacéuticos, quimicos, matérias-primas e materiais de embalagem. Neste sentido, a
necessidade de estarem presentes sistemas de conservacao € inquestionavel, entre os quais:
frigorifico com termometro certificado de registo de temperatura interior, sistema de
ventilacao em toda a farmacia de temperatura ajustavel e sondas de registo de temperatura e
humidade (termohigrometros) nos locais de armazenamento (Tabela 11). Relativamente ao
mobiliario, as superficies de trabalho, armarios e prateleiras devem ser lisos e facilmente

lavaveis. Os diferentes balcoes devem possuir uma separacao de modo a salvaguardar a
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privacidade do utente e, para além disso, deve existir uma sala de aconselhamento que permite

a realizacao de um atendimento sentado.

Os utentes tém o direito de estarem totalmente informados, existindo informacdes relevantes

do interesse dos mesmos que tém que constar no interior da farmacia:

e Nome do diretor técnico;

e Identificacao de todos os membros trabalhadores e titulo profissional correspondente;

e Servicos farmacéuticos prestados e o respetivo preco;

e Proibicao de fumar (D.L. n° 37/2007);

e Indicacao da existéncia de livro de reclamacoes;

¢ Indicacao da possibilidade de consultar o modo de reembolso da comparticipacao do
estado no preco dos medicamentos, segundo o D.L. n° 242-B/2006 e a Portaria n° 3-
B/2007;

e Aviso de que o publico esta a ser filmado;

e Sinalizadores de saida

Na tabela 11 estao indicados equipamentos e elementos que devem estar presentes numa

farmacia, para que o funcionamento desta decorra com normalidade.

Tabela 11 - Equipamentos e elementos que devem estar presentes na farmacia (2)

Elementos de | - Carimbos e Impressos (papel timbrado e envelopes) com a
identificacao identificacdo da farmacia, do diretor técnico, morada da farmacia e
contactos;

- Rotulos para colocar nos medicamentos manipulados.

Equipamentos - Material de laboratério minimo obrigatorio: sistema de exaustao,
especificos local de lavagem de material com agua corrente, alcoometro,
almofarizes de vidro e de porcelana, balanca de precisao sensivel ao
miligrama com evidéncia de calibracdo anual, copos de varias
capacidades, espatulas metalicas e ndo metalicas, funis de vidro,
papel de filtro, papel indicador de pH, pedra para a preparacao de
pomadas, pipetas e provetas graduadas de varias capacidades,
tamises com abertura de malha 180 Im e 355 Im (com fundo e
tampa), termometro e vidros de relogio;

- Termohigrometros;

- Frigorifico.

Equipamentos - Fax, telefone, fotocopiadora e computadores com o sistema
informaticos e | informatico de gestdo farmacéutica.

de comunicacao
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0 Sifarma 2000 é o programa informatico de gestao farmacéutica utilizado na Farmacia Crespo.
Este é a ferramenta mais recente desenvolvida pela Glintt, que é sem duvida o melhor apoio
para o Farmacéutico Comunitario ao nivel da gestdao das vendas, da gestao dos produtos, da
gestao da faturacdo e, também, no que refere a gestao dos utentes, permitindo desenvolver
um seguimento clinico e farmacoterapéutico, de acordo com os servicos farmacéuticos que sao
prestados na farmacia. E com base nesta aplicacdo informatica que toda a gestdo da farmacia
é realizada, pois a mesma esta dotada de ferramentas que permitem avaliar o movimento de
produtos ao longo do tempo, controlar os prazos de validade e o stock, controlar os movimentos
de psicotropicos e de benzodiazepinas e emitir a documentacao necessaria para as diferentes
instituicdes. Para além disso, o Sifarma 2000 permite uma consulta rapida dos diversos pontos
técnico-cientificos relativos aos diferentes produtos (indicacdes, posologia, composicao,
contraindicacdes, reacbes adversas, interacoes, adverténcias, entre outros) que sao
constantemente atualizados. O modo intuitivo como esta desenhado torna o programa muito
facil de utilizar na pratica diaria. A utilizacdo por cada trabalhador é diferenciada com um
codigo de entrada, o que permite definir distintos niveis de acesso aos dados e registar tudo o
que é executado pelo respetivo operador. Este facto é particularmente importante na gestao

de toda a farmacia e na implementacao de um sistema de gestao de qualidade.

3.3 Informacao e documentacao cientifica

Considerando que o objetivo da atividade farmacéutica é alcancar os melhores resultados em
Salde, o processo de cedéncia do medicamento e o aconselhamento farmacéutico, bem como,
os outros servicos farmacéuticos prestados na farmacia tém que ser baseados em literatura
técnico-cientifica fiavel e atualizada. Deste modo, as farmacias devem dispor de uma biblioteca
devidamente organizada com diversas fontes bibliograficas dentro do ambito fisiopatoldgico,
farmacoldgico, terapéutico, galénico, de dispositivos médicos, deontologico e até mesmo no
ambito da gestdo. Sao referidas como publicagbes de existéncia obrigatdria nas farmacias:

e Farmacopeia 9.0, edicao em papel ou formato eletronico;

e Prontuario Terapéutico 10.
Outros livros que sao obrigatdrios, ndo como fontes bibliograficas, mas como meio de registo
sdo o livro de reclamacdes (as farmacias enviam mensalmente ao INFARMED a copia das
reclamacoes efetuadas pelos utentes) e o livro de registo de manipulados/fichas de preparacao.
Por sua vez, existe literatura que ndo é obrigatdria, mas deve estar presente na farmacia, tal
como (2, 3):

e Formulario Galénico Portugués;

e Boas Praticas de Farmacia Comunitaria;

e Manual dos Medicamentos Nao Prescritos;

e Direito Farmacéutico;

e Merck Index;

e Dicionario de Termos Médicos;

e Simposium Terapéutico;
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indice Nacional Terapéutico;
Resumo das Carateristicas dos Medicamentos (RCM) - consultavel no site do INFARMED;

Formulario Nacional Britanico



4 Medicamentos e outros Produtos de Saude

4.1 Regime Juridico dos Medicamentos e outros conceitos relevantes

Na farmacia os utentes podem adquirir, ndo s6 medicamentos, mas também outros produtos de
salde. Segundo o estatuto do medicamento, medicamento é “qualquer substdncia ou
associacdo de substdncias que possui propriedades curativas ou preventivas de doencas em
seres humanos ou dos seus sintomas ou que pode ser utilizada ou administrada no ser humano
com vista a estabelecer um diagndstico médico ou, exercendo uma acdo farmacoldgica,
imunoloégica ou metabdlica, a restaurar, corrigir ou modificar fungées fisiolégicas” (6). Produto
de salde é aquele que, embora auxilie na terapéutica, ndo apresenta na sua composicao

substancias com propriedades curativas e preventivas.

Todos os medicamentos de uso humano, a sua autorizacao de introducao no mercado, o seu
fabrico, a sua importacao ou exportacao, a sua rotulagem e publicidade sao legislados por um

regime juridico especifico com o fim de proteger e promover a saude puUblica (6).

Para além das nocbes de medicamento e de produto de salde, existem outros conceitos com

os quais o Farmacéutico deve estar familiarizado:

- substancia psicotrépica - “substdncia que atua sobre as funcbées e o comportamento
psiquicos, qualquer que seja o tipo de efeito exercido (depressor, estimulante ou desviante)”

(6).

- estupefaciente - “substdncia tdxica, natural ou sintética, que atua nos centros nervosos e
cujo uso mais ou menos prolongado provoca perturbacées graves da personalidade, uma

deterioracdo fisica e psiquica progressiva, com habituacdo e toxicomania” (6).

- medicamento genérico - “medicamento com a mesma composicdo qualitativa e quantitativa
em substdncias ativas, a mesma forma farmacéutica e cuja bioequivaléncia com o
medicamento de referéncia haja sido demonstrada por estudos de biodisponibilidade

apropriados” (6).

- preparado oficinal - “qualquer medicamento preparado segundo as indicacdées compendiais
de uma farmacopeia ou de um formuldrio oficial, numa farmdcia de oficina ou em servicos
farmacéuticos hospitalares destinado a ser dispensado diretamente aos doentes assistidos por

essa farmdcia ou servico” (6).

- férmula magistral - “qualquer medicamento preparado numa farmdcia de oficina ou num
servico farmacéutico hospitalar, segundo uma receita médica e destinado a um doente

determinado” (6).
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4.2 Sistemas de classificacdo mais utilizados em Farmacia Comunitaria

4.2.1

Classificacdo ATC (Anatomical Therapeutic Chemical Code)

E a classificacdo adotada pela Organizacdo Mundial de Salde. Consiste em classificar os

farmacos em diferentes grupos e subgrupos (niveis), de acordo com o 6rgao ou sistema sobre o

qual atuam e segundo as suas propriedades quimicas, farmacoldgicas e terapéuticas, podendo

os subgrupos chegar até ao quinto nivel (10).

Os grupos principais da classificacao ATC sao:

0 grupo principal é representado por uma letra e corresponde ao grupo anatomico

0 1° subgrupo é representado por dois nimeros e corresponde ao grupo terapéutico

0 2° subgrupo é representado por uma letra e corresponde ao grupo farmacologico

0 3° subgrupo é representado por uma letra e corresponde ao grupo quimico

0 4° subgrupo é representado por dois nimeros e corresponde a substancia quimica

A - Aparelho

metabolismo

digestivo e

B - Sangue e orgaos
hematopoiéticos

C - Aparelho cardiovascular

D - Medicamentos dermatologicos
G - Aparelho génito-urinario e
hormonas sexuais

H - Preparacdées hormonais
sistémicas, excluindo hormonas
sexuais e insulinas

J - Anti-infeciosos gerais para uso

sistémico

Classificacao farmacoterapéutica

L - Agentes antineoplasicos e
imunomoduladores

M - Sistema musculo-esquelético

N - Sistema nervoso

P - Produtos antiparasitarios,
inseticidas e repelentes

Q - Uso veterinario

R - Aparelho respiratorio

S - Orgdos dos sentidos

V - Varios

Os farmacos sao classificados de acordo com a sua acao terapéutica por grupos (11):
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Grupo 1 — Medicamentos anti-
infeciosos;

Grupo 2 — Sistema nervoso central;
Grupo 3 — Aparelho cardiovascular;
Grupo 4 — Sangue;

Grupo 5 — Aparelho respiratorio;
Grupo 6 — Aparelho digestivo;

Grupo 7 — Aparelho geniturinario;

Grupo 8 - Hormonas e
medicamentos usados no
tratamento das doencas
endocrinas;

Grupo 9 — Aparelho locomotor;
Grupo 10 — Medicacao antialérgica;

Grupo 11 — Nutricao;



Grupo 12 — Corretivos da volémia e
das alteracoes eletroliticas;

Grupo 13 — Medicamentos usados
em afecdes cutaneas;

Grupo 14 — Medicamentos usados
em afecdes otorrinolaringolégicas;
Grupo 15 — Medicamentos usados

em afecodes oculares;

Grupo 17 — Medicamentos usados
no tratamento de intoxicacgoes;
Grupo 18 — Vacinas e
imunoglobulinas;

Grupo 19 — Meios de diagnéstico;
Grupo 20 — Material de penso,
hemostaticos locais, gases

medicinais e outros produtos

e Grupo 16 - Medicamentos
antineoplasicos e
imunomoduladores;

4.2.2 Classificacao por forma farmacéutica

Forma farmacéutica é o estado final que as substancias ativas ou excipientes apresentam depois
de submetidas as operacdes farmacéuticas necessarias, a fim de facilitar a sua administracdao
e obter o maior efeito terapéutico desejado (6). Assim, esta classificacao é efetuada segundo
as diferentes formas farmacéuticas disponiveis. Quanto ao estado fisico podem encontrar-se no

estado solido, semissolido ou liquido e quanto ao seu uso pode ser interno ou externo.
As formas farmacéuticas mais comuns que se encontram em farmacia comunitaria sao:

e Comprimidos e capsulas

e Pos e granulados

e Pastilhas

e Solucoes orais, xaropes, elixires
e Suspensdes e emulsoes

e Pomadas e cremes

e Geles e locoes

e Supositorios e dvulos

e Colirios

e Gotas nasais e auriculares
e Pensos transdérmicos

e Injetaveis

e Aerossois

e Outros
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4.3 Tipos de produtos disponiveis na Farmacia

Nas instalacoes da Farmacia Crespo dedicadas aos medicamentos/produtos de salde pode
fazer-se a distincdo entre varias seccoes, sendo que cada uma engloba diferentes tipos de

produtos, como por exemplo:

e Cosmética e Dermocosmética: Cremes, locoes e leites corporais hidratantes, Cremes
de rosto para diferentes tipos de pele e idade, cremes para peles atopicas, com
vermelhidao ou irritadas. Produtos de protecao solar, esfoliantes, desodorizantes, agua
termal, etc.

e Medicamentos/Produtos de uso veterinario: Desparasitantes internos e externos, de
puncéo lombar ou em coleira, champos, colonias, pilulas, etc.

e Ortopedia: Joelheiras, cotoveleiras, pés elasticos, canadianas, colares cervicais,
andarilhos, bengalas, cadeiras de rodas, etc.

o Dispositivos médicos: Medidores da pressao arterial, nebulizadores, agulhas, etc.

e Puericultura: Todo o tipo de cremes, champos, geles e pomadas apropriadas ao bebé
como pomadas para dermatite da fralda, champo para crosta lactea, biberdes e
chupetas, leites e papas, etc.

e Area materna: Cinta e cueca pré e pos parto, cremes anti estrias, cremes especificos
para o busto, bombas para retirada do leite, discos de amamentacao, almofada de
amamentacao, pensos higiénicos, etc.

e Vida saudavel: Uma vasta gama de produtos e suplementos divididos por grupos como:
osteoarticulares, menopausa, estimulantes cerebrais, prevencao de infecdes urinarias,
imunoestimulantes, reguladores do sistema digestivo, tisanas para varias afecoes, etc.

e Podologia: Cremes para pés secos e gretados, cremes para o pé diabético, sprays para
0 mau odor (existem também seccdes dedicadas a palmilhas de varios materiais e
adequadas ao tipo de pé, protetores de calos, joanetes, etc.)

e Higiene Intima: por exemplo, solu¢cdes de lavagem intima

e Saude sexual: preservativos, lubrificantes, etc.

e Higiene bucal: pastas de dentes, colutorios, escovas de dentes e escovilhdes, fio
dentario, etc.

e Medicamentos nao sujeitos a receita médica (MNSRM), medicamentos que se encontram
por detras dos balcoes de atendimento: medicamentos para tosse seca ou com
expetoracdo, cessacao tabagica, obstipacdo, pastilhas para dor de garganta,
analgésicos e antipiréticos, anti-hemorroidais, antihistaminicos, descongestionantes

nasais, suplementos vitaminicos, alguns produtos homeopaticos, etc



5 Aprovisionamento e armazenamento

As funcdes que se relacionam com o aprovisionamento, armazenamento e gestao de stocks de
medicamentos e produtos de salde sao de extrema importancia pois sao funcoes sdo essenciais
para o bom funcionamento da farmacia. O Sifarma 2000 auxilia na execucao destas tarefas de
forma simples e eficaz e com imediata atualizacao. O perfil dos utentes, as suas necessidades
e preferéncias, os habitos de prescricao dos clinicos da regido e, também, a sazonalidade (como
no caso dos protetores solares) podem condicionar a escolha de produtos e a definicao dos
stocks da farmacia. Assim, tendo em conta estas variaveis que condicionam a rotacdo dos
produtos, é possivel, usando o Sifarma 2000, aceder a ficha de cada produto e definir um stock
minimo e maximo para este. Desta forma é possivel responder rapidamente as necessidades
dos utentes e manter uma boa rentabilidade financeira, uma vez que se evitam gastos

desnecessarios e a acumulacdo de produtos que nao tém saida.

Concluindo, um aprovisionamento e aquisicdo corretos garantem uma reposicdo continua de
stocks, evitando a rutura de determinados produtos e o excesso de outros. Assim, uma boa

gestao de stocks é fulcral para a satisfacao e fidelizacao dos utentes.

5.1 Critérios de selecao de um fornecedor e aquisicdo de medicamentos e

outros produtos de saude

A selecao dos fornecedores é uma tarefa de extrema importancia porque pode interferir com a
qualidade dos servicos prestados na farmacia. Para a selecao dos fornecedores é preciso ter em
conta varios critérios, entre os quais: proximidade em relacdo a localizacao da farmacia,
condicoes de entrega das encomendas (frequéncia de entrega e tempo de entrega), tipo de
produtos disponibilizados por cada fornecedor, preco praticado, condicoes de pagamento e
bonificacdes e possibilidade de devolver produtos com prazo de validade curto com o respetivo

reembolso.

Assim, os principais fornecedores da Farmacia Crespo sao, por ordem de preferéncia, a Plural,
a Cooprofar, a Alliance Healthcare e a Udifar. No caso dos medicamentos de uso veterinario o

principal fornecedor é a Beiravet.

Sempre que se atinge o nivel minimo de um produto, o programa informatico cria uma proposta
de encomenda desse produto, que pode ser ou nao validada e enviada para o fornecedor. Desta
forma, sempre que um produto é vendido e se atinge o stock minimo, atinge-se o ponto de
encomenda. Alguns dos fornecedores anteriormente referidos fazem mais do que uma entrega
por dia, onde as encomendas sao feitas de acordo com as necessidades diarias, o que permite
fazer uma gestao correta dos prazos de validade. Obviamente o stock minimo pode variar em
funcao da altura do ano, do capital da farmacia, do aparecimento de novos produtos, vantagens
economicas referentes a bonificacoes, tipo de utentes, entre outros. Assim, podem ser feitas
encomendas diarias para normalizar os stocks ou entdao encomendas instantaneas ou diretas aos

fornecedores que permitem dar uma resposta mais rapida na dispensa de medicamentos
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urgentes. Por vezes também sdo realizadas encomendas diretamente aos laboratorios
farmacéuticos, estas encomendas sao feitas por intermédio de delegados de vendas desses
mesmos laboratorios que visitam regularmente a farmacia. Ao realizar este tipo de encomendas
a farmacia pode beneficiar de algumas vantagens economicas na compra de quantidades

significativas de determinados produtos.

Em relacdo ao armazenamento dos medicamentos, produtos farmacéuticos, quimicos,
matérias-primas e materiais de embalagem é uma questdo de extrema importancia e obedece
a critérios especificos relacionados com a sua conservacao. As condicdes de iluminacao,
temperatura, humidade e ventilacao da zona de armazenamento devem ser controladas para
garantir a estabilidade e qualidade dos produtos. Assim, a temperatura do local de
armazenamento nao deve ultrapassar os 25°C e a humidade nao deve ser superior a 60%. Devem
ser sempre salvaguardadas as condicoes gerais e particulares de conservacao dos
medicamentos, especialmente quando implicam a conservacao no frio, como insulinas, algumas
vacinas e outros produtos que necessitam de ser guardados no frigorifico de modo a que a sua

estabilidade seja assegurada.

As encomendas chegam a farmacia em horarios especificos via transportador pertencente ao
fornecedor. A rececao destas é feita em local apropriado, através do programa informatico
Sifarma 2000 é possivel registar o niUmero de unidades que entra em stock, assim como os
respetivos prazos de validade. Durante o processo de rececao deve-se confirmar o fornecedor,
verificar os prazos de validade e garantir que produtos vém em boas condicdes e nao se
encontram danificados. A Farmacia Crespo possui critérios para a verificacao, aceitacdo ou
rejeicao do produto ou servico comprado, entre os quais, o estado de conservacao dos produtos
e das respetivas embalagens, o prazo de validade e a correspondéncia com o que foi
encomendado. O facto de um produto ndo cumprir com um dos critérios referidos

anteriormente pode justificar a devolucao do mesmo.
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6 Interacao farmacéutico-utente-medicamento

6.1 Consideracdes éticas, deontoloégicas e técnicas

O farmacéutico faz a ponte entre o utente e a terapéutica, sendo o responsavel pela correta
utilizacao do medicamento. Para tal, este deve a todo o tempo ter em mente o conceito de ato
farmacéutico e todas as suas implicacoes, primando pela qualidade dos cuidados farmacéuticos
prestados. O momento do atendimento deve ser norteado por principios éticos, sociais e
técnico-cientificos. A credibilidade, a competéncia, a honestidade e o respeito devem ser
valores orientadores da pratica farmacéutica. Em momento algum o profissional deve
demostrar superioridade em relacao ao utente, tendo a obrigacao de centrar a sua intervencao

nas necessidades e expetativas deste.

A fase inicial do atendimento pretende-se conhecer o utente, sendo para isto importante, uma
postura e linguagem adequada que permitam recolher a informacdo necessaria para o seu
enquadramento clinico. Devido a heterogeneidade da populacao ha necessidade de adequar o
discurso e os métodos de esclarecimento a cada utente. Apos avaliar a medicacdo que vai ser
cedida, o farmacéutico deve prestar a informacao que ache necessaria. A informacao ao utente
é fundamental para o uso racional do medicamento. O desconhecimento da necessidade e dos
cuidados especificos da terapéutica contribuem para o seu fracasso e assim, leva ao desperdicio
de recursos e ao acréscimo dos encargos com os cuidados de salde. A informacdo ao utente
deve ser simples, clara e compreensivel. Primeiramente devem ser concedidos esclarecimentos
a quaisquer questdes colocadas pelo individuo, complementando posteriormente com
informacdes que sejam imprescindiveis em relacdo as precaucdes de utilizacao,
contraindicagdes, interagdes e possiveis efeitos secundarios. Para além da comunicagao oral, a
informacao prestada deve ser reforcada por escrito ou com material de apoio apropriado. Neste
ponto, € de salientar que as chamadas de atencao nao podem ser feitas de forma alarmista, ou
seja, o utente nao deve ficar com uma impressao errada que pode culminar numa falta de
adesao a terapéutica. As precaucoes e indicacdes que sdo sempre de referir sdo aquelas que
interfiram com o dia-a-dia do utente, como por exemplo, se o medicamento pode ou nao ser
tomado com alimentos, se causa insénia ou sonoléncia, entre outras. Além disso, caso o utente
sofra de uma doenca grave ou mesmo nao sendo grave, que possa ter alguma implicacao com
o farmaco, é necessario alertar o doente para determinados sintomas que possam advir dessa
administracao. Também os casos de gravidez e aleitamento, pediatria e geriatria requererem
atencao especial. Depois de todas estas consideracdes deve ainda ser referido o modo de
conservacao dos medicamentos no domicilio (como condicbes de temperatura e humidade
adequadas), particularmente naqueles casos que exigem cuidados especiais (como o0s
medicamentos que devem ser conservados no frigorifico e aqueles que ap6s a abertura tém um

prazo de validade muito restrito).

No caso de o utente ter consigo caixas de medicamentos vazias ou perguntar o que fazer com

medicamentos fora de validade, deve-se informar que estes sao colocadas no VALORMED e que
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sempre que possivel deve levar a farmacia as embalagens vazias de modo a que estas sejam

recicladas.

7 Dispensa de medicamentos

A cedéncia de medicamentos é o ato profissional em que o farmacéutico, apos avaliacao da
medicacdo, cede medicamentos ou substancias medicamentosas aos doentes mediante
prescricdo médica ou em regime de automedicacao ou indicacdo farmacéutica, acompanhada
de toda a informacao indispensavel para o seu uso correto. O farmacéutico avalia a medicacao
dispensada, com o objetivo de identificar e resolver problemas relacionados com os
medicamentos (PRM), protegendo o doente de possiveis resultados negativos associados a
medicacdo. Relativamente a dispensa com base numa receita médica, cada farmacia deve
possuir um procedimento definido na rececao das prescricdes que garante a seguranca e a

eficacia deste ato.

7.1 Rececdo da prescricao e confirmacao da sua validade/autenticidade

A receita médica pode ser preenchida manualmente ou informaticamente, tendo no maximo
quatro medicamentos por receita (um maximo de duas embalagens do mesmo medicamento).
Independentemente do modelo da receita existem certos aspetos formais que € necessario

estarem presentes:

e NUmero da receita e respetivo codigo de barras;

e Identificacao do utente (nome e numero de beneficiario - se a receita for informatizada
o nimero de utente e o nimero de beneficiario deverao estar em codigo de barras);

e Identificacao do organismo, regime de comparticipacdo e, eventualmente, algum
despacho ou portaria referida pelo médico;

e Identificacdo do médico prescritor;

e Identificacao do local de prescricao;

e A designacdo do medicamento prescrito [sobre a forma de denominacdo comum
internacional (DCI) ou nome comercial;

e A dosagem, forma farmacéutica, nimero e dimensdao das embalagens, e respetiva
posologia;

o Data da prescricao e respetivo prazo de validade (30 dias, ou 6 meses caso se trate de
uma receita em triplicado);

e Assinatura do médico;

e Areceita devera estar intacta, sem rasuras nem correcoes.

Para além disso, existe na receita um local para o médico expressar o seu consentimento ou
nao na dispensa de medicamentos genéricos, que também deve ser considerado. A
validade/autenticidade da receita determina nao sé a comparticipacao a que o utente tem

direito, mas também a legitimidade da farmacoterapia prescrita. Por vezes, as receitas que
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chegavam a farmacia nao estavam de acordo com os critérios referidos anteriormente levando
a que os utentes pagassem mais pelos seus medicamentos, ou tivessem de voltar ao local de

prescricao para corrigir a situacao.
7.2 Interpretacdo da prescricao

Apds a validacdo da prescricao prossegue-se com o atendimento, avaliando e interpretando a
receita médica com base no enquadramento clinico e terapéutico do utente. A este nivel a
prescricdo computadorizada € mais vantajosa e segura, na medida em que a caligrafia das
receitas manuscritas pode dificultar o processo de interpretacdo. Em caso de duvida, o
farmacéutico deve confirmar com os restantes colegas as informacdes lidas e, sempre que
julgue necessario, deve questionar o doente e contactar o médico prescritor através do
contacto disponivel na receita. Cada prescricao deve ser avaliada pelo farmacéutico com base
na necessidade do medicamento, na adequacao ao doente (contraindicacdes, interacoes,
alergias, intolerancias, etc.), na adequacdo posologica (dose, frequéncia e duracao do
tratamento), nas condicoes do doente/sistema para administrar o medicamento (aspetos
legais, sociais e economicos). Todas as dividas devem ser esclarecidas, sendo da competéncia
do farmacéutico o correto aconselhamento, ja referido anteriormente. Antes de ceder o
medicamento, deve-se perceber a quem se destina a terapéutica, se a pessoa em questdo sabe
porque vai tomar aqueles medicamentos, se conhece a posologia correta, se € ou nao
medicacdo habitual. O recurso a questoes de carater aberto é uma estratégia de comunicacao

que permite ao farmacéutico ter a certeza de que o utente esta esclarecido.

7.3 Obtencdo e cedéncia do medicamento/produto prescrito

O atendimento na Farmacia Crespo é feito com recurso ao Sifarma 2000, existindo trés

modalidades de venda:

e Venda com receita (com a possibilidade de aplicar a comparticipacao);
e Venda suspensa;

e Venda de produtos sem receita.

Realiza-se uma venda suspensa caso o utente nao pretenda levar todos os medicamentos, ou
todas as embalagens de uma so vez, ou quando existe falha no stock. Da mesma forma, em caso
de urgéncia existe a possibilidade de ceder os medicamentos sujeitos a receita médica sem
esta. Neste caso recorre-se a uma venda suspensa, ficando o utente responsavel pela entrega
da prescricdo na farmacia. Cabe ao farmacéutico decidir em consciéncia a necessidade urgente
do medicamento. Importa também referir que podem ainda ser realizadas vendas a crédito
para os utentes com conta na farmacia. Estes sdo normalmente clientes da farmacia que podem

pagar a medicacao posteriormente.

No momento da cedéncia o farmacéutico recolhe os medicamentos da zona de armazenamento,
tendo em atencdao o nome do utente. Em relacdo farmaco, da dosagem e do numero de

unidades, devem também ser conferidos no momento da cedéncia do medicamento. Além disso,
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este deve confirmar as condicdes de estabilidade do medicamento, verificar o estado da
embalagem, o prazo de validade e conferir se o preco da embalagem corresponde ao preco do
sistema. Na fase final do atendimento é feita a impressao no verso da receita com os
medicamentos dispensados e comparticipados, sendo a mesma carimbada e assinada pelo
farmacéutico e pelo utente. No caso de existir uma troca autorizada por um medicamento
genérico, o farmacéutico deve certificar-se de que o utente concorda com a substituicao,
devendo este assinar a receita (em espaco apropriado para o efeito), de modo a registar o seu
consentimento. Aqui a receita é verificada novamente, garantindo que os medicamentos

prescritos correspondem efetivamente aos cedidos.

7.4 Verificacdo farmacéutica da receita apos a dispensa

A verificacdo do receituario assegura a conformidade destes documentos com as normas,
salvaguardando o reembolso a farmacia das comparticipacoes feitas ao longo do més. Na
Farmacia Crespo este procedimento é realizado logo apos a dispensa do medicamento,
possibilitando a detecao de enganos no atendimento e na propria cedéncia que possam ser
corrigidos facilmente. Para além desta verificacao feita por quem cede o medicamento, as
receitas sdo ainda revistas diariamente por mais duas farmacéuticas. Os pontos a considerar
neste processo sao aqueles que conferem validade/autenticidade a receita, ja salientados
anteriormente, bem como a correta correspondéncia entre o que é prescrito e cedido,
constatado pela impressao feita no verso. A assinatura do utente e do farmacéutico, a data e

o carimbo da farmacia tém que estar também presentes no verso da receita.

7.5 Dispensa de psicotrépicos e estupefacientes

As carateristicas destas substancias exigem que as mesmas sofram um controlo apertado no que
se refere aos movimentos, dai que a cedéncia destes medicamentos sO seja permitida
exclusivamente a farmacéuticos. Ao contrario do que ocorria anteriormente, o modelo de
receita para os psicotropicos e estupefacientes € o mesmo que o dos restantes medicamentos.
Nestes casos a verificacao da validade/autenticidade torna-se ainda mais importante. A grande
diferenca perante uma dispensa comum prende-se com a necessidade de tirar 2 fotocopias a
receita original. Desta forma, uma é enviada para a entidade de comparticipacdo, outra é
enviada mensalmente para o INFARMED em conjunto com a lista de movimentos de
psicotropicos e estupefacientes e a Ultima copia fica arquivada na farmacia durante, pelo
menos, 5 anos. Por sua vez, o facto de ser selecionado um psicotropico ou estupefaciente no
Sifarma 2000, faz com que ao se terminar o atendimento seja necessario preencher uma secéo
com os dados do utente identificado na receita (nome completo, n° e data de emissao do bilhete
de identidade ou cartao de cidadao), ficando assim registado informaticamente a saida do
farmaco. Para além dos elementos que devem constar no verso da receita ja indicados
anteriormente, é também necessario registar os dados do adquirente (nome completo, idade e
nimero do bilhete de identidade ou cartdo de cidadao), tendo sempre em conta que o

adquirente tem que ser maior de idade.
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Em relacdo a dispensa de psicotropicos e estupefacientes, a qual nao tive oportunidade de
realizar pessoalmente, vi um farmacéutico ceder os medicamentos e preencher todos os

campos obrigatorios duas vezes durante o periodo de estagio.
7.6 Regimes de comparticipacao

A maioria dos medicamentos cedidos na farmacia via receita médica é comparticipada pela
respetiva entidade do utente: SNS, SAMS, EDP, PT, CTT, entre outros. Cada um dos organismos
apresenta diferentes percentagens de comparticipacao, que variam consoante o tipo de
medicamento. No caso dos utentes do SNS, o estado comparticipa os medicamentos com base
em precos de referéncia atribuidos aos grupos homogéneos, estando instituido um valor maximo
a ser comparticipado. Esta comparticipacdao pode ainda ocorrer sobre o modelo de
complementaridades, ou seja, existe um sistema e um subsistema que comparticipam o
produto, existindo a necessidade de fotocopiar a receita e o respetivo cartao do utente que
identifica o subsistema, uma vez que para o reembolso total do valor comparticipado a receita

€ enviada para a entidade principal, e a cdpia para o organismo de complementaridade.

Por sua vez, como a Farmacia Crespo esta localizada em plena cidade da Covilha, o regime
pertencente aos Pensionistas da IndUstria dos Lanificios € um dos mais verificados, sendo que
a comparticipacao da maioria dos medicamentos é total. Também os doentes portadores de
patologias cronicas, como a doenca de Alzheimer e de Parkinson, tém direito a uma

comparticipacao especial assinalada pela mencao do respetivo despacho na receita.

A grande variedade de regimes existentes aumenta a suscetibilidade ao erro na aplicacao da
comparticipacao correspondente, face ao que é identificado pela receita e pelo cartao
apresentado (em caso de complementaridade). Esta situacao pode levar a que o utente pague
mais ou menos pela medicacao, sendo por isso determinante que a conformidade da receita
seja confirmada mesmo antes de terminar o atendimento, para que se possam corrigir eventuais

enganos.
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8 Automedicacao

Segundo o Despacho n°17690/2007 de 23 de Julho, automedicacdo é “a utilizacdo de
medicamentos ndo sujeitos a receita médica de forma responsdvel, sempre que se destine ao
alivio e tratamento de queixas de saude passageiras e sem gravidade, com a assisténcia ou

aconselhamento opcional de um profissional de saude” (7).

0O Farmacéutico assume um papel de extrema importancia ao nivel da automedicacao, sendo
ele o responsavel pela utilizacao racional e segura de MNSRM. Hoje em dia, o Farmacéutico
assume uma responsabilidade ainda maior devido a elevada quantidade de publicidade sobre
MNSRM nos orgaos de comunicacao social, o que pode levar a um aumento significativo de

automedicacao.

A automedicacao promovida pelo farmacéutico corresponde a selecao de um MNSRM com o
objetivo de aliviar ou resolver um problema de saude considerado como um transtorno menor
ou sintoma menor, entendido como problema de satde de carater nao grave, autolimitante, de
curta duracado, que nao apresente relacdo com as manifestacoes clinicas de outros problemas
de salde do doente. A este nivel, o farmacéutico desempenha um papel chave, ndao apenas
pelos seus conhecimentos mas também pelas suas capacidades de orientar, educar e informar

os doentes, assegurando uma automedicacao responsavel.

A correta avaliacao do quadro sintomatico do utente no decurso da entrevista vai definir a
intervencao farmacéutica, devendo o profissional distinguir um quadro clinico tratavel com
medidas nao farmacoldgicas, um que exija MNSRM e outros mais graves de referenciacao
médica. Por exemplo, febre associada a nauseas e vomitos, febre elevada (> 39°C), febre com
duracao superior a 3 dias, febre em criangcas com idade inferior a dois anos, e automedicacao
ha mais de 7 dias sem melhoria do quadro clinico sao situacdes que devem ser encaminhadas
para o médico. Contrariamente, cefaleias ligeiras a moderadas, dores musculo-esqueléticas,
odontalgias, dismenorreia, resfriados comuns, e tosse sao exemplos de situacoes passiveis de

automedicacao.
Pontos a considerar na avaliacao da cedéncia de um MNSRM:

e Sintoma ou motivo de consulta ao farmacéutico;

e Duracao do problema de salde;

e Existéncia de outros sinais ou sintomas associados ao problema de salde que motivou
a consulta do doente ao farmacéutico;

e Qutros problemas de saude manifestados pelo doente;

e Medicamentos que o doente toma.

Ao nivel do aconselhamento em automedicacao, existem protocolos especificos que definem e

uniformizam a intervencao farmacéutica. O protocolo de aconselhamento e de cedéncia da
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contracecdo hormonal de emergéncia, o protocolo da febre, e o da dor sao exemplos que sao

aplicados diariamente na pratica comunitaria (8, 9).

9 Aconselhamento e dispensa de outros produtos de

saude

9.1 Produtos de dermofarmacia, cosmética e higiene

Estes produtos sao legislados pelo D.L. n° 189/2008 de 24 de Setembro que pretende garantir o
direito do consumidor e a protecao da salde puUblica. A este nivel assumem relevo particular o
INFARMED, a autoridade competente no dominio dos produtos cosméticos, e do Instituto
Nacional de Emergéncia Médica. Embora estes produtos nao sejam medicamentos, sdo muitas
vezes prescritos por médicos para o tratamento de varias patologias. Porém, na maioria das
vezes, 0s utentes procuram estes artigos sem aconselhamento médico, sendo o papel do
farmacéutico fulcral. O farmacéutico deve estar apto a diferenciar entre um problema estético
e outro que implique a referenciacdo médica. A identificacao das principais patologias de pele
(acne, psoriase, eczema, rosacea, descamacdes, hiperpigmentacdo, etc.) € assim
imprescindivel. Este tipo de dispensa exige também que seja identificada o tipo de pele do
utente, para que se proceda a adequacao dos produtos. Dentro de cada gama existem
disponiveis diferentes formulagdes que estao indicadas em tipos especificos de pele (creme,
locao, leite nutritivo. Por exemplo, para uma pele seca deve-se optar por uma preparacao
emoliente, que hidrate e retenha mais a agua, como por exemplo um creme. Ja para peles
oleosas devemos considerar produtos menos gordurosos, como as lo¢ées. Outra ponderacao
imprescindivel relaciona-se com as gamas que sdo isentas de parabenos e perfumes que sao

mais adequadas para individuos com risco de alergia.

Na Farmacia Crespo o conceito de gestdo destes produtos consiste em ndo possuir uma
quantidade exagerada de gamas que possa suscitar confusao tanto para quem indica, como para
o proprio utente. Deste modo, podemos considerar que as marcas disponiveis que mais se
enquadram numa vertente dermocosmética (ou seja, mais indicadas para situacoes patoldgicas
e peles atopicas) sao: Aderma®, La Roche-Posay®, Uriage®, a Avéne®. Por sua vez, a Vichy®,
Ducray®, Klorane®, Neutrogena®, e a Decubal® sao marcas mais voltadas para a vertente
cosmética, com um objetivo mais estético e de conforto. Estes produtos apresentam linhas de
rosto, de corpo, de podologia, produtos para maquilhagem, protetores solares, linhas para

bebés e gamas para tratamento capilar.

Aquando da cedéncia de um destes produtos, o Farmacéutico informa o utente sobre a forma
correta de aplicacdo, duracao do tratamento, possiveis efeitos adversos, podendo dar,

também, outro tipo de conselhos e adverténcias.

As dermatites (atdpica, da fralda e de contacto), acne, pele oleosa, pele seca, manchas na

pele, feridas superficiais, queimaduras de primeiro grau (solares e outras), infecdes viricas
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(herpes labial), queda de cabelo, caspa, além de outras, sao algumas das situacdes passiveis

de serem corrigidas usando um produto deste tipo.

9.2 Produtos dietéticos para alimentacéao especial

De acordo com o Decreto-lei 227/99, de 22 de Junho, entende-se por produtos dietéticos para
alimentacao especial “os produtos alimentares que, devido a sua composicGo ou a processos
especiais de fabrico, se distinguem claramente dos géneros alimenticios de consumo corrente,
sdo adequados ao objetivo nutricional pretendido e sGo comercializados com a indicacdo de
que correspondem a esse objetivo” (10). Estes produtos estao indicados para pessoas cujo
processo de assimilacdo ou cujo metabolismo se encontrem perturbados (doenca celiaca ou
fenilcetonuria), pessoas que se encontrem em condicdes fisiologicas especiais e que, devido a
isso, podem retirar particulares beneficios da ingestdao controlada de certas substancias
contidas nos alimentos ou para lactentes ou criancas de 1 a 3 anos de idade e saudaveis (10).
Estes produtos incluem alimentos e leites para bebé, géneros alimenticios destinados ao
controlo do peso, alimentos dietéticos, alimentos sem glaten, alimentos destinados a

desportistas e alimentos para diabéticos (10).

9.3 Produtos dietéticos infantis

Nesta categoria incluem-se, ndo so leites e farinhas, mas também outros produtos como os
boides de fruta e fonte de proteina. O leite materno fornece aos lactentes todos os nutrientes
que estes necessitam para terem um crescimento e desenvolvimento saudaveis. Por isso, a OMS
recomenda o leite materno como alimento de exceléncia para o recém-nascido podendo
constituir exclusivamente a alimentacao dos bebés até aos 6 meses. A partir dos 6 meses e até
aos dois anos de idade ou mais, a alimentacao dos bebés deve ser constituida por leite materno
e outros alimentos complementares como as papas e as sopas (11). Por vezes tal nao é possivel
e € necessario recorrer aos leites para alimentacdo infantil de forma a satisfazer as

necessidades dos lactentes.

Na Farmacia Crespo existem varios produtos adaptados a idade e ao estado de desenvolvimento
do bebé. Estes dividem-se em leites para lactentes (0-6 meses), leites de transicao (6-12 meses)
e leites de crescimento (12-36 meses). Além destes existem leites destinados a corrigir
disfuncoes existentes que incluem os leites hipoalergénicos, anti-regurgitantes, anticolicas,
antidiarreicos e antiobstipacao e, ainda, formulas especiais que incluem os leites em p6 sem
lactose e formulas hidrolisadas. O leite deve ser preparado de acordo com as instrucdes da
embalagem, adicionando a medida de leite em pd a dose recomendada de agua fervida. Para
além do aconselhamento relativamente a preparacao do leite, o Farmacéutico deve, também,

alertar os utentes para a esterilizacao dos biberons e tetinas.

Além dos leites podem, ainda, ser referidas as diversas papas existentes, que se dividem em
farinhas lacteas ou nao-lacteas (conforme sejam preparadas com leite ou agua), com gluten (a

partir dos 6 meses) ou isentas deste (a partir dos 4 meses).
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9.4 Fitoterapia e suplementos nutricionais

Os produtos fitoterapéuticos tiram partido das propriedades curativas e preventivas das plantas
nas mais variadas situacoes. A este nivel, predomina a ideia generalizada de que os produtos
naturais ndao apresentam qualquer contraindicacao, interacao ou efeitos adversos, sendo da
obrigacdo do farmacéutico uma correta analise clinica e terapéutica do utente. Devem ser

feitas avaliacdes como as seguintes:

e A ginko biloba potencia os efeitos dos anticoagulantes;
e 0 cha verde é vasoativo (risco em hipertensos);

e O hipericdo é um indutor metabolico.

Também os suplementos nutricionais sao bastante solicitados com o objetivo de atenuar e
prevenir os desequilibrios causados pelo stress, fadiga, ma alimentacao ou outras agressoes. A
variedade dos fitoterapicos e suplementos alimentares € imensa, sendo de destacar algumas
gamas presentes na Farmacia Crespo: gama Arkocapsulas®, chas, gama Bio-activo®, gama

depuralina, gama Centrum®, entre outros.

9.5 Medicamentos de uso veterinario (MUV)

Medicamento veterinario € toda a substancia, ou associacdo de substancias, apresentada como
possuindo propriedades curativas ou preventivas de doencas em animais ou dos seus sintomas,
ou que possa ser utilizada ou administrada no animal com vista a estabelecer um diagnostico
médico-veterinario ou, exercendo uma acdo farmacoldgica, imunoldgica ou metabolica, a
restaurar, corrigir ou modificar funcdes fisiologicas. A Direcdo Geral de Veterinaria é a
autoridade sanitaria veterinaria nacional (12). Ja os produtos de uso veterinario sdo substancias
ou mistura de substancias, sem indicacoes terapéuticas ou profilaticas, destinadas a promocao
o bem-estar e o estado de higiene, como solucdes de limpeza ocular e auricular, champos,

perfumes, etc.

Os MUV que apresentem na sua embalagem a mencao ‘S6 pode ser vendido mediante receita
médica’, ou outra equivalente, apenas podem ser transacionados com receita passada pelo

médico veterinario (13).

A maioria dos MUV dispensados sao destinados a animais de companhia (principalmente gatos
e caes) e os produtos mais solicitados sao os desparasitantes internos e externos. Qutros

produtos também solicitados regularmente é o caso das pilulas anticoncecionais.

Também nesta area é importante o aconselhamento farmacéutico. O farmacéutico deve alertar
para a necessidade de vacinacao dos animais, idas periodicas ao veterinario, podendo também

alertar para as doencas transmissiveis ao Homem, etc.
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9.6 Dispositivos Médicos

Os dispositivos médicos sao instrumentos de salde destinados, pelo seu fabricante, a serem
usados para prevenir, diagnosticar ou tratar uma doenca humana. Distinguem-se dos
medicamentos pelo facto de atingirem os seus fins por mecanismos que nao se traduzem em
acoes farmacologicas, metabdlicas ou imunologicas (14). Atendendo a vulnerabilidade do corpo
humano e aos potenciais riscos decorrentes da concecao técnica e do fabrico, estes dispositivos
estdao divididos em quatro classes de risco: Dispositivos médicos de classe | (baixo risco);
Dispositivos médicos de classe lla (médio risco); Dispositivos médicos de classe llb (médio risco);

Dispositivos médicos classe Il (alto risco) (15).

Na Farmacia Crespo existem varios dispositivos médicos, sendo alguns exemplos: artigos de
higiene oral (ex: escovas de dentes), artigos de puericultura (ex: biberdes e chupetas), material
de uso parentérico (ex: seringas e agulhas), produtos ortopédicos (ex: meias de compressao),
produtos destinados a gravidas (ex: cintas), material destinado ao tratamento e protecédo de
feridas (ex: gases e pensos estéreis), material para ostomizados e urostomizados (ex: algalias),

entre outros.

10 Outros cuidados de saude prestados na farmacia onde

decorreu o estagio

0 acompanhamento dos utentes é uma pratica do ambito dos Cuidados Farmacéuticos. A
determinacdo dos parametros bioquimicos e fisiologicos permite a medicdo de indicadores para
a avaliacdo do estado de saude do doente, sendo esta informacdo cruzada com os dados
farmacoterapéuticos. Estas determinacoes devem ser realizadas no gabinete do utente,

garantindo o maximo de privacidade e comodidade.

A Farmacia Crespo dispde de equipamentos e instalacbes adequadas para desenvolver a
determinacdo: do peso, da glicemia, do colesterol total, LDL, triglicerideos, acido uUrico e
pressao arterial. De forma a complementar ainda mais o seguimento do utente é ainda possivel
calcular o indice de massa corporal. Estes testes sdo determinantes no seguimento e no rastreio
das seguintes patologias: obesidade, diabetes, dislipidémias, gota, hipertensao arterial e

sindrome metabolico.

A este nivel verifiquei que a maioria dos doseamentos realizados pretendiam controlar uma
situacao ja diagnosticada e com terapéutica instituida, avaliando a resposta terapéutica e a
evolucao clinica. Assim, foi comum utentes que estavam a fazer sinvastatina ou atorvastatina
solicitarem o doseamento do perfil lipidico, diabéticos a fazer insulina e/ou antidiabéticos orais
solicitarem a medicao da glicemia e individuos com problemas de gota a tomarem, por exemplo
o alopurinol, solicitarem a medicdo do acido urico. Também a medicao da pressao arterial foi

bastante requisitada, nao s6 em doentes hipertensos, mas também, em utentes com
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sintomatologia indicativa de alteracdes nos valores da pressao arterial, como estados de

ansiedade.

Na medicao da pressao arterial deve-se ter o cuidado de questionar previamente o utente, se
fumou, praticou exercicio fisico ou tomou café/bebidas alcodlicas nos Gltimos trinta minutos.
Além disso, antes de se iniciar o procedimento é fundamental garantir que a pessoa descansou
pelo menos cinco minutos, e que a bracadeira esta colocada adequadamente. Relativamente a
determinacao dos parametros bioquimicos, uma ponderacao importante a ser feita antes de se
realizar a determinacao tanto da glicemia, como do LDL ¢ se a pessoa se encontra em jejum.
A técnica de doseamento é semelhante para os diferentes parametros bioquimicos, esta baseia-
se em reagentes quimicos secos que estdao impregnados nas tiras de determinacao. Para cada
parametro existe uma tira especifica sobre a qual é colocada uma amostra de sangue recolhida

através de uma picada no dedo.

A comparacao dos valores determinados com o que estd preconizado deve pressupor uma
avaliacao de todo o enquadramento clinico e terapéutico do utente. Estas medicdes nunca
devem ser encaradas como diagndstico. Valores muito desviados do padrao normal constituem
um motivo para alertar o doente. Porém, é necessario considerar que podemos estar perante
uma situacao pontual, devendo aconselhar o utente a repetir o doseamento num outro dia.
Apos descartar esta hipotese é essencial avaliar a razao do desvio dos valores. Caso o utente
tenha uma terapia instituida deve-se inferir acerca da adesao a terapéutica, e so
posteriormente referenciar para o médico, de modo a promover um ajuste da mesma. Numa
situacao sem diagnostico nem terapéutica instituida, o doente deve ser referenciado para o
médico, para que seja sujeito a uma apreciacdo mais minuciosa. Em ambos os casos é dever do

farmacéutico prestar aconselhamento relativamente a problematica em causa.

11 Preparacao de medicamentos

Um medicamento manipulado é qualquer férmula magistral ou preparado oficinal preparado e
dispensado sob a responsabilidade de um farmacéutico. O D.L. n°® 95/2004, de 22 de Abril,
regula a prescricao e a preparacao destes medicamentos. Os manipulados sao preparados no
laboratorio, de acordo com as Boas Praticas de Fabrico de Manipulados, definidas pela Portaria
n° 594/2004, de 2 de Junho. As matérias-primas utilizadas na sua preparacdo tém que cumprir
as exigéncias da respetiva monografia, inscrita na Farmacopeia Portuguesa ou nas farmacopeias
de outros estados membros da Comunidade Europeia. Assim, as matérias-primas aquando da
sua rececao tém de ser acompanhadas pelo respetivo boletim de analise, que atesta a

conformidade do produto face ao que esta recomendado na Farmacopeia.

O procedimento de preparacdao de um manipulado exige o preenchimento de uma ficha de
preparacao onde deve ser registado: o nimero de lote, substancias utilizadas e respetivo lote,
modo de preparacao, dados do utente e do prescritor, controlo de qualidade, prazos de

utilizacdo e condicoes de conservacdo, bem como o calculo do respetivo preco de venda ao
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publico, de acordo com a legislacdo em vigor. A Portaria n° 769/2004, de 1 de Julho, estabelece
que o calculo do PVP dos medicamentos manipulados por parte das farmacias é efetuado com
base no valor dos honorarios da preparacao, no valor das matérias-primas e no valor dos

materiais de embalagem.

Apos preparar o manipulado é necessario elaborar o réotulo adequado, que deve fornecer toda

a informacéo necessaria ao doente:

e Identificacao da farmacia;

e Identificacao do diretor técnico;

e Nome do doente;

e Formulacao do medicamento;

e Numero do lote atribuido ao medicamento preparado;

e Prazo de validade;

e Condicées de conservacao do medicamento;

e Instrucdes especiais, eventualmente indispensaveis para a utilizacdo do medicamento
como, por exemplo, “agite antes de usar”, “uso externo”;

e Via de administracao;

e Posologia.

A este nivel existe alguma documentacao obrigatoria, elaborada pelo diretor técnico ou sob a

sua supervisao, que é arquivada na farmacia durante um prazo minimo de 3 anos:

e Registos dos controlos e calibracées dos aparelhos de medida;

e Registos referentes as preparacoes efetuadas, que devem figurar na ficha de
preparacdo do medicamento manipulado. A esta deve anexar-se a fotocopia da
respetiva receita médica e o rétulo;

e Arquivo dos boletins de analise de todas as matérias-primas, referindo para cada uma

o respetivo fornecedor.

A comparticipacao dos medicamentos manipulados que vigora atualmente é de 30%, desde que
incluidos na Farmacopeia Portuguesa ou no Formulario Galénico Nacional, ou se consistirem em
formulas magistrais que constem na lista de medicamentos manipulados comparticipaveis (D.L.
n° 48-A/2010, de 13 de Maio). A sua prescricao € feita no modelo normal de receita, devendo
apenas constar o medicamento manipulado e estar presente a indicacao “F.S.A” (faca segundo

a arte) ou “manipulado”.

No anexo 3 estao algumas receitas de manipulados, que tive oportunidade de preparar durante
o estagio na Farmacia Crespo, e em relacdo ao calculo do PVP de medicamentos manipulados

também se encontra no anexo 4, um caso, apenas a titulo de exemplo.
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12 Contabilidade e gestao

12.1 Principios gerais da legislacdo laboral

Segundo o D.L. n° 7/2011, de 10 de Janeiro, as farmacias de oficina podem funcionar 24 horas
por dia, sete dias por semana, em articulacao com o regime de turnos. No que diz respeito ao
periodo de funcionamento das farmacias de oficina, € disposto na Portaria n° 31- A/201 de 11
de Janeiro um periodo minimo de 50 horas de funcionamento semanal. Além disso, o periodo
de funcionamento diario das farmacias de oficina deve ser fixado em termos que garantam a

abertura ao publico nos periodos seguintes:

e De segunda a sexta-feira, das 10 as 13 horas e das 15 as 19 horas;

e Ao sabado, das 10 as 13 horas.

O proprietario da farmacia comunica os periodos de funcionamento, diario e semanal, da
farmacia ao INFARMED.

12.2 Processamento de receituario e faturacdo a entidades

comparticipadoras

O receituario dos diversos organismos € sujeito a um tratamento mensal para que a farmacia
possa ser reembolsada no montante correspondente a comparticipacdo de cada um dos
respetivos organismos. O Sifarma 2000 atribui consoante o organismo um nimero de receita e
de lote, quando esta é processada durante o atendimento. Apos a conferéncia do receituario
ja enunciada anteriormente, as receitas sao separadas e organizadas por organismo em lotes
de 30 receitas. Posteriormente sao impressos os verbetes de identificacao do lote. Este
documento emitido por via informatica consiste num resumo das 30 receitas desse lote, no qual
consta:

e 0On°de lote;

e A quantidade de receitas do lote;

e 0 n°de embalagens referentes a cada receita;

e OPVP;

e Os encargos dos utentes;

e O valor a pagar pela entidade, respeitante ao total das receitas.

Este verbete deve ser carimbado e anexado as receitas que formam aquele lote. No Gltimo dia
de cada més é emitida, apos o fecho dos lotes e para cada organismo, um resumo dos verbetes

de lote.

Na Farmacia Crespo a emissdo de faturas e o encaminhamento dos respetivos documentos do

final do més relativos ao receituario é efetuado pelo farmacéutico substituto.
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13 Conclusao

A salde da populacao é fundamental para a felicidade e o bem-estar de todos os individuos,
sendo os medicamentos parte essencial e critica dos servicos de saide em todas as sociedades
e culturas. O papel do farmacéutico no mundo é tdao nobre quanto vital. O farmacéutico
representa o o6rgao de ligacao entre a medicina e a Humanidade. Este é visto pela sociedade
como promotor do bem-estar e da Saude Publica, sendo um dos principais intervenientes no
circuito do medicamento. Esta confianca depositada no farmacéutico exige que o mesmo,
enquanto profissional de salde, assuma uma posicao de disponibilidade e comprometimento

perante aqueles que serve.

O estagio curricular em Farmacia Comunitaria revelou-se um complemento importante ao
percurso académico, ndo s6 porque me permitiu aplicar e reforcar a formacao técnico-
cientifica, como também fomentou o desenvolvimento de novos conhecimentos. O contacto
com o utente na pratica diaria estimulou o desenvolvimento de virtudes que devem ser reunidas
no farmacéutico: saber ouvir, saber compreender, saber esclarecer, saber agir, ser prestavel e

atencioso.

Ser farmacéutico na plenitude das suas competéncias, exige a humildade de reconhecer que o

conhecimento nao tem fim, e que a formacao é um desafio evolutivo para toda a vida.
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Anexo 1

Inquérito do estudo

Inquérito - Antidiabéticos orais: Perfil de utilizacdo, efeitos secundarios e interacées

medicamentosas

A presente investigacdo insere-se no ambito da dissertacio do Mestrado Integrado em

Ciéncias Farmacéuticas na Universidade da Beira Interior intitulada “Antidiabéticos orais-

perfil de utilizacdo, efeitos secundarios e interacées medicamentosas”. O estudo pretende

avaliar a sua utilizacdo, os seus efeitos secundarios e interacdes medicamentosas. A

participacdo no mesmo é voluntaria e todos os dados recolhidos através deste inquérito sao

anénimos e confidenciais. Agradecemos, desde ja, a sua participacao.

Dados do doente

oa» =

w

Idade anos
Sexo:

Masculino
Feminino

Area de Residéncia (Concelho/Distrito)

oooooogs

ooy

oge

Nivel de escolaridade:

Nunca foi a escola

Nao completou o 1° ciclo

1° Ciclo (do 1° ao 4° ano)

2° Ciclo (5° e 6° ano)

3° Ciclo (7°, 8° e 9° ano)
Secundario (10°,11° e 12° ano)
Ensino Superior

Fumador:

Sim

Nao

Consome bebidas alcoolicas?
Sim

Nao

. Se sim, que tipo de bebida e quantos

copos por dia?

7. Ha quanto tempo tem diabetes?
8. Que outras doencas tem?
9. Faz controlo da glicémia em casa?
O Sim
O Nao
10. Vive sozinho?
O Sim
O Nao
11. Toma algum suplemento ou produto
natural (chas, suplementos vitaminicos ou
outros) para além da medicagdo?
O Sim
O Nao
11.1.  Sesim, qual ou quais?
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Caracterizacao farmacoloégica- Antidiabéticos orais

1.

Quantos antidiabéticos orais toma atualmente?

1.1. Quais?

Medicamento (Marca
L Dose
ou generico)

) Duracao do
Posologia
tratamento

2. A toma do medicamento é efetuada de acordo com a indicacao do médico?

92

O Sim
O Nao
2.1. Se nao, como toma a medicacao?

Os valores de glicémia encontram-se controlados? [0 Sim O Nao

3.1. Qual o ultimo valor que mediu?

3.2. A medicao foi efectuada em jejum?

Desde que iniciou a terapéutica antidiabética tem vindo a sentir algum tipo de efeito

O Sim O Nao
indesejado?
O Sim
O Nao
4.1. Se sim indique qual ou quais:
O Enjoos/vomitos
O Diarreia
O Dor de barriga
O Azia
O Flatuléncia (gases)
O Perda de apetite
O Alteracao do paladar
O Hipoglicémia (desmaio)
O Tonturas

Desde que toma esta medicagdao modificou os
seus habitos alimentares e o consumo de
bebidas alcodlicas?

O Sim

O Nao

O Ganho de peso

O Alteracoes na visao

O Infecoes do trato respiratorio
superior (constipacoes)

O Hipoestesia (diminuicao da
sensibilidade do tato)

O Fraturas 6sseas

O Edema

Outros:

Toma mais algum medicamento para além
destes?

O Sim
O Nao
6.1.Se sim, indique qual ou quais:




Anexo 2

Solicitacao de colaboracao

Exmo(a) Senhor(a)
Director(a) Técnico(a) da Farmécia

Assunto: Solicitagdo de colaboragdo para um estudo conducente a realizacdo de Tese de Mestrado em

Ciéncias Farmacéuticas

Ex.m® Senhor Dir,

O meu nome é Davide Miguel Pires Esteves, estudante do 5° ano do Mestrado Integrado em Ciéncias
Farmacéuticas da Faculdade de Ciéncias da Salde da Universidade da Beira Interior, e venho por
este meio solicitar a colaboracdo de V. Ex.2, a qual € imprescindivel para tornar possivel a concretizagdo
da minha tese de mestrado intitulada: “Antidiabéticos orais: perfil de utilizagdo, efeitos secundérios e
interaccGes medicamentosas ”. Concretamente, necessito de recolher informagéo relativa aos utilizadores
deste tipo de medicacdo. Para recolha dessa informacéo ird usar-se um breve inquérito que segue em anexo.

O periodo previsto para a recolha de dados terd a duracéo de aproximadamente um més.

Caso V. Exa. verifique que o nimero de inquéritos enviados sdo insuficientes, agradego que me contacte
para o e-mail: desteves9@gmail.com ou para o telemovel: 961603425)

Agradeco antecipadamente toda a atengdo dispensada e esperando uma resposta favordvel a este meu
pedido,

Atenciosamente,

Covilha, 30 de Janeiro de 2014,

Davide Miguel Pires Esteves
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Anexo 3

Receitas de preparacao de manipulados

Recella Medica N°
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Figura 39 - Receita para preparacao de um manipulado
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Figura 40 - Receita para preparacao de um manipulado
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Figura 41 - Receita para preparacao de um manipulado
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Anexo 4

Calculo do PVP dos medicamentos manipulados

Calculo do PVP dos Medicamentos Manipulados (Portaria n.® 76%/2004)

Creme de Hidroquinona a = 4% (m/m), Acido Retindice a = 0,02% (m/m) ¢ Dexametasona

a = 0,045% (m/m)
Calculo dos honorarios de manipulacio F=4.588(2014)
Forma Quantidada Factor
Farmacéutica | (g/ml) FI€ | muniplicativo S
Valor referente 4 quantidade base Creme * 100 4 58 x 3 = 14 846
Valor adicional 0% 4,88 1 0,01 = Q€
Subtotal A = 14,64 €
* O medicamento manipulado preparado comesponde d UMa forma fArmackulics semi-sélida
praparada pela mistura de sislemas  pré-preparados industrialmente, pelo que se considene para célculo
do valor dos honordnios o dispesto na alinea 1) do n® 1 “Formas farmacéuticas semi-sdlidas” da
Portaria TE9/2004 (Pomadas)
Célculo do Prego das Matérias-primas
Prego de aquisicio Freco da Quantidade Factor Prago da
Matérias-primas ou PVP da quantidade total a usar mltinleative MP
emhalaﬂern ﬁl‘u‘.ﬁ. unitaria (g/ml/emb.) (gimliemb.) i utilizada
Hidraguinona 5,37 € (100 g} 0,0537 € x 24x 22| =02835€
Metabissuffito sddio 260 € (1000 g} 00260 & x 0,10 = 25| =00085€
Acido ascéebico 14,64 € (1000 g) 0, 1464 € x 0,10 = 25| =0,0386€
Progilenogical 1,65 € (100 ml) 0,0165 € x 25x 22| =00008€
= 23688 E
Ketrel @ Creme {1 emb- 20 g) 2 3BBB Ex 1 emb. x nfs | =2,3688 €
3,008 €
Dexaval & Creme {1 amb.- 30 g) 3008 €x 1emb. x ng| = 3008€
Subtotal B | =57T84 €

HOTA;

No caso de produlos acabados habifualmants dispensades sem qualquer manipulagaio (ex. Ketrel &) considera-se o PYP sem IVA,
No caso da maténas-primas individualizadss {ex.: hidroguinona) ou excipienies compostos, considera-se o prego de aquisicio sem IVA,

*Considerando que o PVF da embalagem, com IVA a 23%, & 2,52€
*Considerando que o PYVP da embalagem, com IVA a 23%, & 3,206

Calculo de Embalagem

Material de Preco de . Factor .
embalagem ﬂquisig%t] silVA Quantidade multiplicativo Prego final
Embalagem 1,20 % 1% 1,2 =144 €
Rotulo -—- -—- —- -—-
Subtotal C =144 €

PVP medicamento manipulade = [[subtotal A + subtotal B +subtotal C) x 1,3] + 6%

PP sTVA =

28,4362 €

PVP cl/lVA =

014€ |




