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Lista de Abreviaturas 

DCI – Denominação comum internacional 

FSJ – Farmácia São José 

IMC – Índice de massa corporal 

MICF – Mestrado Integrado em Ciências Farmacêuticas 

PVP – Preço de venda ao público 

SWOT – Strengths, Weaknesses, Opportunities, Threats 

TRAg – Testes rápidos de antigénio COVID-19  
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Introdução 

Conforme Diretiva 2013/55/UE, do Parlamento Europeu e do Conselho de 20 de 

Novembro de 2013 (Art.º 44º, nº2) 1, o fim da formação do Mestrado Integrado em Ciências 

Farmacêuticas (MICF) tem de compreender no mínimo 6 meses de estágio em Farmácia 

Comunitária ou hospital. Este tem como objetivo a consolidação das aprendizagens adquiridas 

ao longo dos 5 anos de curso e a preparação para a atividade profissional, de modo a que o 

aluno adquira competências do contexto real de trabalho.  

Do estágio espera-se a apreensão de competências de gestão, aprovisionamento, 

armazenamento, distribuição e venda de medicamentos e produtos de saúde, preparação e 

controlo de medicamentos como também capacidades de informar e aconselhar sobre a sua 

apropriada utilização. 

Com vista a cumprir estes objetivos foi realizado o estágio em Farmácia Comunitária, 

desde 10 de janeiro a 29 de abril, na Farmácia São José (FSJ), localizada no Centro Comercial 

Primavera na Avenida Calouste Gulbenkian em Coimbra, esta é atualmente dirigida pelo Dr. 

Paulo Monteiro, e acrescenta-se ainda o facto de fazer parte do grupo das Farmácias 

Portuguesas, beneficiando os utentes aderentes do cartão “Saúda”. A FSJ carateriza-se pela 

sua equipa empenhada e pelo seu excelente atendimento, focando-se nas necessidades do 

utente de modo a garantir o melhor aconselhamento farmacêutico e o correto uso dos 

medicamentos. Esta apresenta diversos serviços ao dispor dos utentes, nomeadamente 

administração de injetáveis e vacinas, monitorização do colesterol total, dos triglicerídeos, da 

glicemia, do índice de massa corporal (IMC), da pressão arterial e frequência cardíaca, assim 

como consultas de nutrição e dietética e realização de Testes rápidos de antigénio COVID-

19 (TRAg). A FSJ encontra-se ainda autorizada pelo Infarmed a disponibilizar medicamentos 

através da Internet e realiza entregas ao domicílio 2. 

De seguida são descritas as atividades realizadas na farmácia segundo uma análise 

SWOT (Strengths, Weaknesses, Opportunities, Threats).  
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Análise SWOT 

A análise SWOT permite fazer uma avaliação de condicionantes quer externas como 

internas, internamente são avaliados os pontos fortes (Strenghts) e os pontos fracos 

(Weaknesses) do meu estágio e a nível externo são identificadas as oportunidades 

(Opportunities) e as ameaças (Threats) encontradas ao longo do estágio. 

 

 

Figura 1: Esquema da análise SWOT referente ao estágio na FSJ. 

1. Pontos Fortes 

1.1. Localização 

Um dos principais pontos fortes da FSJ é a sua localização, devido à sua proximidade 

ao Centro Hospitalar e Universitário de Coimbra (CHUC), ao Instituto Português de 

Oncologia (IPO), ao Pólo III da Universidade de Coimbra, bem como a outros centros clínicos, 

e ao estabelecimento de protocolos com a Liga Portuguesa Contra o Cancro (LPCC) e a 

Associação de Pais e Amigos de Crianças Com Cancro (ACREDITAR), a população abrangida 

torna-se muito heterogénea, quer em faixas etárias como em níveis socioeconómicos, 

culturais, o que permitiu um maior contacto com variadas patologias e diversas modalidades 

de prescrições. 

 

 

Pontos Fortes

• Localização

• Equipa técnica

• Integração da aprendizagem teórica

• Realização de testes rápidos de 

antigénio COVID-19

Pontos Fracos

• Desconhecimento de nomes 
comerciais

• Dificuldade de aconselhamento em 
determinadas áreas 

Oportunidades

• Formações

• Preparação de manipulados

• Serviços farmacêuticos

Ameaças

• Realização de testes rápidos de 
antigénio COVID-19

• Desconhecimento de 
organismos/sistemas de comparticipação
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1.2. Equipa técnica 

A FSJ apresenta uma equipa multidisciplinar que preza pelo profissionalismo e 

excelência no atendimento, mostrando-se sempre disponível para os seus utentes. É uma 

equipa dinâmica com tarefas e responsabilidades bem definidas, essenciais para o sucesso da 

farmácia.  

Desde o primeiro dia, toda a equipa mostrou-se disponível a explicar todo o 

funcionamento da farmácia e ao esclarecimento de quaisquer dúvidas, depositando confiança 

também em mim e nas minhas capacidades, o que se tornou essencial à adaptação a este 

contexto. 

1.3. Integração da aprendizagem teórica 

Os conhecimentos adquiridos ao longo dos 5 anos de curso encontram-se bem 

integrados na prática profissional em farmácia comunitária, uma vez que permitiu aplicar vários 

conhecimentos no momento da dispensa de medicamentos e no correto aconselhamento.  

Neste contexto, destaco as unidades curriculares de Indicação Farmacêutica e 

Fitoterapia que foram essenciais no momento de aconselhamento, apesar de entender que 

deveriam ser mais exploradas e iniciadas mais cedo no currículo de aprendizagem do curso. 

Já em momentos de dispensa de receitas foram imprescindíveis as unidades curriculares de 

Farmacologia e Farmacoterapia na compreensão das terapêuticas e a unidade de Organização 

e Gestão Farmacêutica que nos permitiu um contacto prévio com a plataforma Sifarma®. 

Todos estes conhecimentos permitiram-me uma mais fácil compreensão daquilo que a equipa 

da FSJ me ia ensinando. 

1.4. Realização de testes rápidos de antigénio COVID-19 

A realização dos TRAg nas farmácias demostrou ser uma mais-valia para a comunidade 

retirando muita pressão dos laboratórios de análises e permitindo um rápido despiste da 

infeção em caso de sintomas. Mas para além dos benefícios para a saúde pública, permitiu 

também trazer novos utentes à farmácia, que já lá estando por ir realizar o teste, aproveitam 

para comprar logo ali a sua medicação, ficando a conhecer o tipo de aconselhamento prestado 

e dos produtos de saúde e bem-estar disponíveis, acabando por voltar outras vezes. Esta maior 

dinâmica de pessoas também me permitiu contactar com uma maior variabilidade de 

prescrições, para além da aprendizagem retirada da realização dos TRAg. 
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2. Pontos Fracos 

2.1. Desconhecimento de nomes comerciais 

Destaco como ponto fraco o desconhecimento dos nomes comerciais dos princípios 

ativos. Este foi mais sentido aquando o utente solicita o medicamento pelo seu nome comercial 

e na prescrição temos a denominação comum internacional (DCI), ou quando nos pergunta 

se determinado medicamento se encontra na receita referindo apenas o seu nome comercial, 

o que provocou uma certa dificuldade, levando-me a demorar mais tempo na procura do 

respetivo DCI. 

2.2. Dificuldade de aconselhamento em determinadas áreas  

Apesar da diversidade de unidades curriculares do MICF de modo a abranger todas as 

áreas de conhecimento, no momento do estágio esta formação demonstra não ser suficiente. 

Em determinadas áreas, como afeções oculares, ginecológicas, feridas, picadas de inseto e 

medicamentos de uso veterinário senti dificuldades no aconselhamento devido à sua pouca 

abordagem ao longo do curso. Na área da dermocosmética a dificuldade sentida foi 

essencialmente devida à sua abrangência, à multiplicidade de produtos e à grande variabilidade 

de situações apresentadas pelos utentes. 

As formações que tive a oportunidade de realizar ao longo do estágio e a observação 

de aconselhamentos feitos pela equipa ajudaram a colmatar o conhecimento nalgumas destas 

áreas. 

3. Oportunidades 

3.1. Formações 

Durante o estágio tive a oportunidade de participar em algumas formações que 

permitiram incrementar conhecimentos e esclarecer dúvidas em determinadas áreas como 

saúde oral, contraceção e afeções vaginais. 

Estas formações demonstram ser essenciais não só para os estagiários como para os 

profissionais permitindo uma atualização dos conhecimentos possibilitando um melhor 

aconselhamento farmacêutico. 
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3.2. Preparação de manipulados 

Segundo a Portaria n.º 594/2004, de 2 de Junho, um medicamento manipulado é 

“qualquer fórmula magistral ou preparado oficinal preparado e dispensado sob a 

responsabilidade de um farmacêutico” 3. 

Hoje em dia com a industrialização da produção de medicamentos cada vez menos é 

necessária a preparação manual de medicação mas mesmo assim ainda existe muito a 

prescrição de manipulados em determinados grupos especiais. Tendo em conta que poucas 

farmácias têm capacidade para a produção de manipulados esta é uma mais-valia para FSJ, 

dando a conhecer a farmácia aos mais diversos utentes, sendo a maioria dos manipulados 

preparados de uso tópico, pediátrico ou veterinário. 

Durante o meu estágio tive a oportunidade de realizar a preparação de alguns 

manipulados e conhecer toda a logística envolvida. Para auxílio nesta área a farmácia dispõe 

de um software o Soft Galeno® que faz a gestão de stocks das matérias-primas, guarda diversos 

formulários de preparações já realizadas e onde se cria a ficha de preparação do manipulado, 

permitindo também um cálculo automático do PVP (preço de venda ao público), levando a 

uma minimização dos erros e do tempo despendido. Após a preparação do manipulado é 

realizado o controlo de qualidade e a devida rotulagem. Em anexo encontra-se a ficha de 

preparação de um manipulado que tive a oportunidade de realizar. 

3.3. Serviços farmacêuticos 

A FSJ preza pela saúde dos seus utentes e para isso disponibiliza diversos serviços 

farmacêuticos, que visam a prevenção de doenças. Durante o meu estágio pude realizar várias 

vezes medições de parâmetros clínicos, como a pressão arterial, a glicémia e o colesterol total. 

Para além destes, apresenta o programa de troca de seringas, que também tive a oportunidade 

de realizar, disponibiliza a preparação individualizada de medicação e a administração de 

vacinas e injetáveis. 

4. Ameaças 

4.1. Realização de testes rápidos de antigénio COVID-19 

Com a atual situação pandémica a testagem ao nível das farmácias mostrou ser uma 

ferramenta muito importante e necessária à população mas por outro lado mostrou ser uma 
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ameaça ao processo de aprendizagem, uma vez que despendia de muito tempo e trabalho por 

parte da equipa e dos estagiários, diminuindo o tempo de experiência nas diversas valências 

da farmácia, essencialmente durante o mês de janeiro e início de fevereiro. 

4.2. Desconhecimento de organismos/sistemas de comparticipação 

Apesar da maioria das prescrições atualmente serem eletrónicas ainda aparecem na 

farmácia um número considerável de receitas manuais. O tratamento destas requer maior 

atenção na avaliação da sua elegibilidade e validade, e um vasto conhecimento dos diversos 

métodos de comparticipação, de modo a não prejudicar os implicados. Este método acaba por 

levar a uma maior demora no atendimento e retirar a atenção do correto aconselhamento da 

medicação. Seria essencial durante o curso tomar conhecimento de pelo menos dos sistemas 

de comparticipação mais comuns.  
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Casos Práticos 

Caso 1 

Uma senhora, na casa dos 50 anos, dirige-se à FSJ e mostra-me duas unhas das mãos 

pedindo “qualquer coisa para as tratar”. Após observação, vi que apresentava as unhas 

amareladas e engrossadas e identifiquei como sendo uma onicomicose, recomendei então a 

utilização de Locetar EF®, um verniz para unhas medicamentoso cuja substância ativa é a 

amorolfina, um antifúngico. Expliquei que antes da utilização do verniz deve limar as áreas 

afetadas das unhas com a lima descartável fornecida e de seguida limpa-la com uma compressa 

embebida em álcool, e por fim que a aplicação do verniz deve ser feita em toda a unha afetada 

4; 5. Aconselhei ainda que o tratamento deve ser feito uma ou duas vezes por semana durante 

6 meses e que a continuidade do tratamento é muito importante para que seja eficaz. Terminei 

dizendo que caso a situação não se resolva passado os 6 meses deveria consultar um médico 

pois pode necessitar de tratamento por via oral. 

Caso 2 

Um homem de 49 anos dirigiu-se à FSJ e referiu passar o dia a espirrar, com muito 

corrimento nasal e ainda que sentia “um peso” no nariz, refere ainda ser uma situação habitual 

em algumas épocas do ano. Após algumas questões percebi que já tinha sido consultado pelo 

médico de família no ano anterior, que lhe disse tratar-se de uma rinite alérgica e que na altura 

lhe receitou um anti-histamínico, a bilastina 10mg, mas mesmo assim diz não ter sentido 

melhoras. Sugeri então a associação de um corticosteroide nasal, o Vibrocil Anti-alergias®, cuja 

substância ativa é o propionato de fluticasona 6. Indiquei que poderia fazer duas pulverizações 

em cada narina de manhã durante 15 dias, explicando que o adaptador nasal deveria ser 

afastado do septo nasal, e complementarmente fazer o anti-histamínico indicado pelo médico 

à noite durante no máximo 5 dias, pois períodos mais prolongados iriam provocar habituação 

e piorar os sintomas.  

Após o controlo dos sintomas recomendei fazer uma dose de manutenção de uma 

aplicação por dia em cada narina, dose esta que poderia ser iniciada alguns antes da época dos 

pólenes de modo a prevenir os sintomas. Por último, relembrei algumas medidas não 

farmacológicas, como o arejamento dos espaços, a não utilização de tapetes, o afastamento 

dos alergénios, terminei referindo que deveria recorrer ao médico caso não se verifique uma 

melhoria dos sintomas em 2 semanas. 
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Caso 3 

Uma senhora grávida com 30 anos chega à farmácia e pergunta se há algo que possa 

tomar para a azia, sendo a sua maior preocupação se haveria algum medicamento cuja 

utilização fosse segura na gravidez. Questionei o que sentia e há quanto tempo, ao qual 

respondeu sentir um ardor no peito após algumas refeições há 2 dias mas não tinha a sensação 

de “vir a comida à boca”. Recomendei então o Rennie Digestif®, cujos princípios ativo são o 

carbonato de cálcio e o carbonato de magnésio que são antiácidos, tendo indicação 

comprovada na gravidez e aleitamento. Relativamente à posologia informei que que poderia 

mastigar 1 ou 2 comprimidos uma hora após as refeições e antes de deitar 7. Aconselhei ainda 

a restrição de alimentos picantes, ácidos e fritos, e a não comer antes de dormir, terminei 

dizendo que se não houver melhoria dos sintomas com a toma após 2 semanas deve consultar 

um médico. 

Caso 4 

Uma mulher, por volta dos 30 anos, dirigiu-se à FSJ e queixa-se de ter “os olhos sempre 

a chorar” e com alguma comichão, e ainda ter a sensação de o olho esquerdo estar inchado. 

Após observação verifiquei que apresentava os olhos vermelhos e um lacrimejo excessivo e 

ainda que no olho esquerdo a pálpebra encontrava-se inflamada e vermelha, o que dava a 

sensação de inchaço à senhora, identifiquei que se tratava de uma conjuntivite alérgica e 

recomendei a utilização do Zabak®, um colírio cujo princípio ativo é o cetotifeno que é anti-

inflamatório e anti-histamínico, indicando que podia fazer uma gota em cada olho duas vezes 

por dia. Expliquei que antes da primeira utilização devia rejeitar as primeiras 5 gotas e que não 

podia tocar com a extremidade de conta-gotas nos olhos nem nas pálpebras, referi ainda que 

ao fim de aplicar as gotas deve fechar os olhos durante 2 a 3 minutos. Aconselhei também a 

evitar esfregar os olhos e que limpasse os olhos com soro fisiológico ou lágrimas artificias para 

ajudar a diminuir e aliviar a irritação, por último informei que se não melhorasse ao fim de 7 

dias deveria ir ao médico 8; 9. 

Durante o tempo do meu estágio tive ainda a oportunidade de receber o feedback 

deste aconselhamento. Esta senhora, que já era cliente habitual da FSJ, regressou à farmácia e 

agradeceu o aconselhamento fornecido, referindo que sentiu melhoria dos sintomas após 2-3 

dias de ter começado a aplicação do cetotifeno e que a situação acabou por se resolver após 

uma semana sem necessidade de recorrer a um médico. 
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Caso 5 

Um jovem, de 25 anos do sexo masculino, apresenta-se na FSJ a pedir “alguma coisa 

para o herpes labial”. Questionei se já era uma situação recorrente, ao qual ele respondeu 

afirmativamente, e pedi se poderia ver a lesão, o que me permitiu constatar que apresentava 

uma grande vermelhidão, inchaço e alguma formação de bolhas. Recomendei então a utilização 

do Zovirax Duo® que além de conter o antivírico aciclovir contém também hidrocortisona 

que é um corticosteroide e vai desempenhar uma ação anti-inflamatória ajudando a reduzir a 

progressão dos episódios do herpes labial 10; 11. Por fim, aconselhei a aplicação do creme 5 

vezes por dia, aproximadamente de 4 em 4 horas, durante 5 dias e que findos estes se as 

lesões continuarem deveria consultar um médico.  
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Considerações Finais 

O estágio em Farmácia Comunitária é essencial para completar a formação de um 

farmacêutico na medida em que nos permite consolidar os conhecimentos adquiridos ao longo 

dos cinco anos do MICF de uma forma prática através da aplicação em contexto real. 

Durante o estágio na FSJ foram encontradas algumas dificuldades, principalmente no 

atendimento ao balcão, função para a qual não me sentia muito confiante, mas a equipa da FSJ 

foi fundamental para a minha aprendizagem desta função, na medida em que se dispuseram 

sempre a esclarecer as minhas dúvidas e a ajudar-me no que fosse preciso. Deste modo, os 

pontos fortes sobressaíram em relação aos pontos fracos e as oportunidades que tive 

sobrepuseram-se às ameaças. Acrescento que, apesar do tempo passado com a logística da 

realização dos TRAg, durante o estágio foram desempenhadas todas as funções previstas do 

farmacêutico em Farmácia Comunitária, desde a realização e receção de encomendas, à 

preparação e dispensa de medicamentos e à indicação farmacêutica de medicamentos e 

produtos de saúde. 

Destaco o facto de na FSJ o atendimento ser focado no doente de modo a fornecer o 

melhor aconselhamento possível, o que demostrou o importante valor do farmacêutico, que 

vai muito além da dispensa de medicamentos. 

Concluindo, este estágio foi muito enriquecedor para a conclusão da minha formação 

académica e permitiu-me um grande crescimento pessoal e profissional para me tornar o 

farmacêutico que pretendo ser, um verdadeiro agente de saúde pública em quem o utente 

confia. 
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Anexos 

Anexo I - Ficha de preparação do manipulado 
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Anexo II - Procedimento a seguir na preparação de manipulados 
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Introdução 

A unidade curricular “Estágio Curricular” do Mestrado Integrado em Ciências 

Farmacêuticas (MICF) pressupõe a possibilidade de aplicar na prática as aprendizagens 

adquiridas ao longo dos 5 anos de curso de modo a consolidar conhecimentos. Neste sentido 

tive a oportunidade de realizar dois meses do meu estágio em Farmácia Hospitalar sob 

orientação da Doutora Marília Rocha. Este foi realizado nos Serviços Farmacêuticos do Centro 

Hospitalar e Universitário de Coimbra (CHUC), que é um centro hospitalar central e 

universitário que é composto por vários hospitais: Hospitais da Universidade de Coimbra 

(HUC), Hospital Geral (HG), Hospital Pediátrico de Coimbra, Hospital Sobral Cid e 

Maternidades Bissaya Barreto e Dr. Daniel de Matos. 

No que diz respeito à Farmácia Hospitalar esta designa-se como “o conjunto de 

atividades farmacêuticas exercidas em organismos hospitalares”, sendo estas exercidas através 

dos serviços farmacêuticos 1. Estas atividades incluem a seleção, aquisição, aprovisionamento, 

armazenamento, distribuição, verificação e produção de medicamentos, bem como, a 

participação em comissões técnicas e em ensaios clínicos, a colaboração na elaboração de 

protocolos terapêuticos, a prestação de Cuidados Farmacêuticos e informação sobre os 

medicamentos 2.  

Os serviços farmacêuticos encontram-se divididos em vários setores: Auditoria 

interna, Gestão, Aprovisionamento e Logística (GAL), Ensaios Clínicos, Cuidados 

Farmacêuticos e Farmacotecnia. Esta última encontra-se dividida em diferentes unidades, a 

radiofarmácia, a Unidade de Preparação de Citotóxicos (UPC), a Unidade de Misturas 

Intravenosas (UMIV), a Unidade de preparação de não estéreis e Reembalagem. 

O meu estágio foi repartido entre o setor da Distribuição do Polo HG e a 

Farmacotecnia dos HUC, passando uma semana em cada uma das suas unidades. Deste modo, 

o presente relatório segue uma análise SWOT (Strengths, Weaknesses, Opportunities, Threats) 

no sentido de avaliar o estágio findo.  
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Análise SWOT 

Uma análise SWOT é referente a dois níveis de abordagem, a nível externo aonde 

reflete sobre as oportunidades (Opportunities) e as ameaças (Threats) encontradas durante o 

estágio, e a nível interno analisando os pontos fortes (Strenghts) e os pontos fracos 

(Weaknesses) do estágio realizado em Farmácia Hospitalar (Figura 2). 

 

 

Figura 2: Esquema da análise SWOT referente ao estágio nos serviços farmacêuticos do CHUC. 

1. Pontos Fortes 

1.1. Caderno do estagiário 

No início do estágio, foi-nos disponibilizado um caderno de estagiário intitulado 

“Caderno de práticas tuteladas para estágio a realizar no CHUC” que continha várias tabelas 

com atividades a desenvolver em cada setor. Este caderno foi muito útil no sentido em que 

me possibilitou saber quais os pontos fulcrais a apreender em cada setor, de modo a orientar 

melhor o estágio. Por outro lado, o caderno incluía também atividades sobre as várias áreas 

dos serviços farmacêuticos que me permitiram consolidar a aprendizagem, como por exemplo 

os medicamentos cedidos na distribuição ou os manipulados preparados em cada setor da 

farmacotecnia (Anexo 1). 
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1.2. Dimensão hospitalar 

O CHUC sendo um centro hospitalar central apresenta muitas valências e atende 

variados grupos de pessoas e patologias, isto permitiu-me ter um maior contacto com uma 

elevada diversidade de fármacos. Devido às dimensões, à quantidade de doentes atendidos e 

à elevada variedade de serviços hospitalares presentes, também o serviço farmacêutico 

apresenta uma maior diversidade de setores, como o UPC, que não teria oportunidade de ver 

num centro hospitalar mais pequeno.  

1.3. Apresentação dos setores  

Na primeira semana de estágio foram feitas apresentações por parte dos farmacêuticos 

dos vários setores, Gestão e Aprovisionamento, Farmacotecnia e Ensaios clínicos, que deram 

a conhecer o trabalho aí desenvolvido por parte do farmacêutico. Isto possibilitou-me 

conhecer várias áreas de atuação do farmacêutico hospitalar e como funciona cada setor dos 

serviços farmacêuticos apesar de não ter tido oportunidade de passar em todos. 

2. Pontos Fracos 

2.1. Duração do estágio 

A duração do estágio em Farmácia Hospitalar é muito reduzido, sendo apenas de 280h, 

sendo estas divididas por diversos setores. Tendo em conta a quantidade de diferentes áreas 

que compõem os Serviços Farmacêuticos Hospitalares este tempo mostrou ser insuficiente 

para uma completa aprendizagem de cada setor. 

O meu estágio foi dividido em quatro semanas no Polo HG dos CHUC que neste 

momento é uma extensão das atividades desenvolvidas pelo GAL e Cuidados Farmacêuticos, 

apesar de, devido à pandemia de COVID-19 ter deixado de ser realizada neste a cedência de 

medicamentos de ambulatório, duas semanas no edifício São Jerónimo aonde estive na UPC e 

ambulatório, uma semana na UMIV e outra na radiofármacia. Durante o tempo que estive em 

cada setor só me foi possível apreender de forma generalizada o modo de funcionamento e a 

atuação farmacêutica. Acredito que um estágio mais longo permitiria uma maior e melhor 

assimilação de conhecimentos. 
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2.2. Estágio observacional 

Ao longo do meu estágio todos os tutores com quem estive disponibilizaram-se 

sempre a explicar-me detalhadamente as tarefas executadas e a esclarecer as minhas questões. 

No entanto, devido à elevada responsabilidade das funções exercidas e também como referi 

anteriormente, ao pouco tempo que passei em cada um dos setores, não me foi permitido 

realizar muita atividade prática de forma mais autónoma, que seria essencial para a 

consolidação da aprendizagem. Apesar de tudo, a maioria dos farmacêuticos que me 

orientaram tentaram dar-me algumas pequenas tarefas, que os ajudasse de alguma forma. 

2.3. Integração do plano curricular 

O plano curricular do MICF apesar de ser bastante abrangente não se encontra muito 

direcionado para a Farmácia Hospitalar. Ainda que, existe uma unidade curricular somente 

sobre esta área, esta é nos apresentada de forma muito generalizada e no estágio senti falta 

de alguma informação prévia que poderia ser transmitida durante os cinco anos de estudo na 

faculdade, como o conhecimento de fármacos de uso exclusivo hospitalar. 

Também durante o tempo do meu estágio que passei na UPC e no ambulatório do São 

Jerónimo senti uma especial dificuldade de assimilação daquilo que me ia sendo transmitido, 

em parte porque me deparei com muitos fármacos que não conhecia, não sabia as suas 

indicações nem os seus mecanismos de ação, por outro lado, não tinha qualquer conhecimento 

sobre os protocolos existentes na área da oncologia. Considero que o currículo do MICF não 

abrange muito a área oncológica principalmente do ponto de vista do farmacêutico hospitalar. 

3. Oportunidades 

3.1. Estágio no Polo HG 

Durante o mês de maio tive a oportunidade de estagiar no serviço de farmácia 

hospitalar do Polo HG. Nesta extensão foi aonde tive uma melhor integração na equipa e 

aonde pude participar mais ativamente nas tarefas desenvolvidas. As farmacêuticas mostraram-

se sempre disponíveis em responder às minhas questões e depositaram em mim confiança e 

responsabilidade para a realização de determinadas funções. Tive a oportunidade de conhecer 

um setor que só existe neste hospital, a Unidade de Cirurgia Ambulatória (UCA), que 

diariamente realiza cirurgias de diversas áreas como a Oftalmologia, Ortopedia e Ginecologia, 
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e para a qual a farmácia faz a única cedência de ambulatório pós-cirurgia realizada neste 

hospital. 

Enquanto estive no HG tive a oportunidade de ceder medicamentos sujeitos a 

legislação especial (estupefacientes e hemoderivados) 3; 4 para os serviços hospitalares, 

podendo também acompanhar a farmacêutica na reposição de stocks do Pyxis® do Bloco 

Operatório, da UCA e da Urgência. Quase no término do meu estágio neste setor foi-me 

permitido validar as prescrições e preparar a medicação cedida na UCA, para a qual existe 

legislação específica dos medicamentos que podem ser cedidos, tendo estes de pertencer aos 

seguintes grupos farmacológicos: analgésicos com exceção dos estupefacientes e 

psicotrópicos, anti-inflamatórios não esteroides, antieméticos, protetores da mucosa gástrica 

e inibidores da bomba de protões 5. 

Ainda no decorrer da minha passagem pelo HG pude participar na elaboração de uma 

justificação clínica para a utilização de medicamentos extra-formulário.  

3.2. Estágio no edifício São Jerónimo 

Durante duas semanas o meu estágio foi passado no edifício São Jerónimo, aonde são 

realizados os tratamentos oncológicos. Na primeira semana, estive no ambulatório no qual 

tive oportunidade de observar como é efetuada a cedência de medicamentos neste contexto 

patológico. Quando o doente ia iniciar a medicação, o farmacêutico explicava a posologia e os 

cuidados nutricionais que deveria ter com a toma da respetiva medicação, tentando perceber 

se o doente já efetuava alguma medicação anterior e explicando-lhe quais os possíveis efeitos 

da sua interação com a nova medicação. 

Na segunda semana, tive a possibilidade de estar na UPC onde estive a acompanhar o 

farmacêutico nos vários pontos de atuação, desde a validação da prescrição, verificação das 

matérias-primas para entrada na câmara e libertação de lote após a manipulação, aonde pude 

também observar os técnicos a preparar os manipulados nas câmaras de fluxo laminar vertical. 

4. Ameaças 

4.1. Sistema informático com falhas 

No CHUC o sistema informático utilizado pelo farmacêutico na realização das suas 

funções, como a validação de prescrições médicas, a cedência de medicamentos no 
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ambulatório e libertação de manipulados preparados nas câmaras de fluxo laminar é o SGICM 

(Sistema de Gestão Integrada do Circuito do Medicamento). Este sistema mostrou-se muitas 

vezes lento no processamento ou bloqueava, o que atrasava o serviço do farmacêutico nas 

suas tarefas, e que implicava também uma menor disponibilidade para explicar aos estagiários 

os procedimentos desenvolvidos. 

4.2. Elevada carga de trabalho dos farmacêuticos 

Em todas as unidades em que estive os farmacêuticos queixaram-se da falta de recursos 

humanos e que estavam sobrecarregados de trabalho o que foi algumas vezes um entrave ao 

meu estágio. Por várias vezes pediram-me desculpas por não poderem explicar com cuidado 

o que estavam a realizar devido à elevada carga de tarefas que era necessária resolver em 

pouco tempo, como por exemplo na UPC, por causa da excessiva quantidade de prescrições 

e dos poucos farmacêuticos a validá-las que acabavam por ter de o executar mais depressa 

não tendo tanta oportunidade de me esclarecer o processo em todas as prescrições. Também 

no tempo que estive no HG não foi possível à farmacêutica realizar algumas tarefas como 

visitas aos serviços clínicos ou a revisão de stocks nas enfermarias por estar sozinha, 

impossibilitando que eu pudesse participar com ela nessas atividades. 
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Considerações Finais 

O estágio curricular em Farmácia Hospitalar permitiu conhecer as diversas funções 

realizadas pelo farmacêutico a nível hospitalar, desde a aquisição dos medicamentos, validação 

de prescrições até à sua distribuição, demonstrando como este é um elemento essencial no 

circuito do medicamento, para o funcionamento do hospital. 

Apesar de acreditar que o estágio num período mais prolongado seria mais vantajoso, 

este foi fundamental na medida em que permitiu a consolidação de conhecimentos teóricos 

adquiridos através do plano de estudos do MICF e a aquisição de novos, como o conhecimento 

de fármacos de uso exclusivo hospitalar. Neste estágio pude contactar com uma vertente 

diferente da profissão farmacêutica, alargando os meus horizontes das possíveis saídas 

profissionais. 

Destaco a possibilidade de realização de estágio em dois polos diferentes (HUC e HG), 

o que me permitiu contactar com realidades distintas da intervenção farmacêutica a nível 

hospitalar, saliento também a minha passagem pelo ambulatório do São Jerónimo que me 

permitiu um contacto mais direto com os doentes, explicitando a mais-valia da função de 

esclarecimento de dúvidas dos doentes por parte de um farmacêutico. 

Em síntese, creio que este estágio foi uma experiência académica muito enriquecedora 

e crucial para a minha vida profissional, visto que me proporcionou a oportunidade de conviver 

com uma realidade diferente da Farmácia Comunitária. 
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Anexos 

Anexo 1 - Tabelas do caderno de estagiário 
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Anexo 2 - Caso Clínico 
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Resumo 

Os fármacos biológicos apresentam-se como uma ferramenta fundamental na 

terapêutica da psoríase moderada a grave. No entanto, alguns doentes não apresentam 

resposta inicial ou perdem o seu efeito terapêutico ao longo do tempo. Neste sentido, a 

monitorização terapêutica (TDM), que é realizada através da monitorização das concentrações 

séricas do fármaco e da presença/ausência de anticorpos anti-fármaco e a sua relação com a 

resposta clínica, apresenta-se cada vez mais como um processo promissor para controlar os 

efeitos terapêuticos. No presente trabalho, é feita a revisão de alguns estudos sobre a TDM 

dos fármacos biológicos indicados como primeira linha na terapêutica da psoríase em Portugal 

(adalimumab, etanercept, infliximab e ustecinumab), sendo, paralelamente, avaliada a 

aplicabilidade da TDM na prática clínica diária e apresentadas ferramentas que podem 

contribuir para a sua implementação. 

Palavras-chave: psoríase, monitorização terapêutica, biológicos. 

 

Abstract 

Biological drugs are a fundamental tool in the treatment of moderate to severe 

psoriasis. However, some patients have no initial response or lose their therapeutic effect. 

This way, therapeutic drug monitoring (TDM), which is performed by monitoring the drug's 

serum concentrations and the presence/absence of anti-drug antibodies and their relationship 

with the clinical response, is increasingly presented as a promising process to control the 

therapeutic effects. In this work, a review of some studies on the TDM of biological drugs 

indicated as first-line therapy for psoriasis in Portugal (adalimumab, etanercept, infliximab and 

ustekinumab) is performed, in parallel, the applicability of TDM in daily clinical practice is 

evaluated and tools that can contribute to its implementation are presented. 

Keywords: psoriasis, therapeutic drug monitoring, biologics. 
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Introdução 

A psoríase é uma doença crónica inflamatória e hiperproliferativa da pele que afeta 

aproximadamente 2 a 3% da população mundial, ocorrendo mais frequentemente em adultos 

do que em crianças, nas quais a prevalência é de aproximadamente 0,5% 1. Esta é uma doença 

dolorosa, não transmissível e incapacitante para a qual não existe atualmente cura 2. Manifesta-

se pelo aparecimento de placas eritematosas, bem demarcadas, cobertas de escamas prateadas 

localizadas tipicamente nos joelhos, cotovelos, couro cabeludo, região lombar e sacral 2; 3.  

Alguns estudos demonstram que a psoríase resulta da interação complexa entre o 

sistema imunológico inato e adaptativo e que pode advir de predisposição genética ou fatores 

ambientais. Perante um estímulo, há ativação de células dendríticas (CDs) que vão produzir 

citocinas pró-inflamatórias, como a interleucina-23 (IL-23), IL-12, IL-17 e o fator de necrose 

tumoral alfa (TNFα), que levam à diferenciação e proliferação de células T helper (Th1/17) e 

citotóxicas (Tc1/17), bem como ao espessamento da epiderme e à dilatação dos vasos 

sanguíneos atraindo as células imunes para a pele. Estes fenómenos, ativam os queratinócitos, 

desencadeiam hiperproliferação epidérmica e estimulam a produção de citocinas promovendo 

uma inflamação autossustentável da pele 2; 3; 4; 5. 

A terapêutica da psoríase distingue-se em três grandes grupos: tratamentos tópicos, 

sistémicos e fototerapia, sendo que a escolha da terapêutica mais adequada estará relacionada 

com a gravidade da doença. Neste contexto, a doença classifica-se em psoríase leve ou 

psoríase moderada a grave segundo a utilização de vários parâmetros, como o PASI (Psoriasis 

Area and Severity Index), o DLQI (Dermatology Life Quality Index) e a área de superfície corporal 

(BSA - body surface area). O PASI é um score calculado através de uma avaliação médica, 

enquanto o DLQI consiste num questionário feito ao doente com base no impacto da doença 

e do tratamento na sua qualidade de vida 6; 7; 8; 9. Assim, a psoríase é definida como moderada 

a grave num doente com PASI>10 ou BSA >10%, e DLQI >10. No entanto, apesar destes 

parâmetros, o médico pode ainda considerar o envolvimento de áreas especiais, como a face, 

as palmas das mãos, as plantas dos pés, o couro cabeludo ou a zona genital, e a falha do 

tratamento tópico 7; 8; 9. 

A psoríase leve é tipicamente tratada com terapia tópica, podendo ser usada 

isoladamente ou em combinação (Figura 1). Os doentes com psoríase moderada a grave são 

tratados com fototerapia e terapêutica sistémica, recorrendo a medicação convencional ou a 

biológicos como ilustrado na Figura 2 2; 5. 
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Figura 3: Esquema da terapêutica usada na psoríase leve. 

Figura 4: Esquema da terapêutica usada na psoríase moderada a grave. 
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Terapêutica biológica 

A terapêutica biológica consiste na utilização de anticorpos monoclonais ou proteínas 

de fusão que têm como alvo mediadores inflamatórios específicos envolvidos na patogénese 

da psoríase. Atualmente são vários os fármacos aprovados para utilização em psoríase e 

incluem o adalimumab, infliximab, etanercept, ustecinumab, certolizumab, secucinumab, 

ixecizumab, guselcumab, tildracizumab, risankizumab e brodalumab 2; 9. Destes onze fármacos, 

quatro são anti-TNF (adalimumab, infliximab, etanercept e certolizumab), dois anti-IL-17 

(ixecizumab, secucinumab), um atua na subunidade p40 da IL-12 e da IL-23 (ustecinumab) e 

três na subunidade p19 da IL-23 (guselcumab, tildracizumab, risankizumab); o brodalumab é o 

único inibidor do recetor da IL-17 (Figura 3). No presente trabalho, serão pormenorizados 

o adalimumab, infliximab, etanercept e ustecinumab visto serem os indicados como tratamento 

de primeira linha para psoríase grave a moderada pela norma da Direção Geral de Saúde 

(DGS) em Portugal 10. 

 

Apesar desta terapêutica inovadora ser bastante eficaz, alguns doentes não respondem 

ao tratamento (falência primária), enquanto outros que apresentam uma resposta inicial 

perdem o efeito terapêutico ao longo do tempo (falência secundária). A resposta clínica é 

Figura 5: Agentes biológicos para o tratamento da psoríase e seus locais de atuação. Quatro são anti-TNF 

(adalimumab, infliximab, etanercept e certolizumab); dois são anti-IL-17 (ixecizumab, secucinumab); um atua 

na subunidade p40 da IL-12 e da IL-23 (ustecinumab); três atuam na subunidade p19 da IL-23 (guselcumab, 

tildracizumab, risankizumab); e um é antagonista do recetor da IL-17 (brodalumab). IL: Interleucina. IL-17R: 

recetor da IL-17. Th17: células T helper do tipo 17. TNF- Fator de necrose tumoral.  
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representada como a percentagem de melhoria do PASI, isto é a diferença entre o PASI que 

o doente apresenta e o PASI antes do início do tratamento (PASI de base), sendo então 

classificados como respondedores os doentes com ΔPASI >75, respondedores moderados 

com ΔPASI de 50-75 e não respondedores com ΔPASI <50 11. Noutros estudos, a resposta 

clínica aparece também classificada em termos do PASI absoluto, em que PASI ≤3 define 

excelentes respondedores, PASI >3 e ≤5 são respondedores apropriados e PASI >5 são 

doentes com resposta inadequada 12. Face a esta realidade, a monitorização terapêutica dos 

fármacos (do inglês, Therapeutic drug monitoring, TDM) tem demonstrado ser uma ferramenta 

promissora para otimizar e individualizar o tratamento de acordo com as características de 

cada indivíduo 13. 

Na prática clínica, a TDM consiste na medição das concentrações séricas dos fármacos 

e, em específico para este grupo, inclui a avaliação da formação/presença ou doseamento dos 

respetivos anticorpos anti-fármaco, de modo a ajustar as doses a administrar de acordo com 

a farmacocinética do fármaco e, assim, otimizar o efeito terapêutico. Isto é feito segundo o 

estabelecimento de uma margem terapêutica, abaixo da qual o fármaco não apresenta eficácia 

terapêutica e acima da qual apresenta risco de toxicidade 14. O processo de TDM pressupõe 

uma correlação entre a dose e a concentração do fármaco no sangue, e entre a concentração 

e os efeitos terapêuticos. 

Nas secções seguintes irão ser apresentados detalhadamente os resultados obtidos em 

alguns estudos realizados referentes à possibilidade de implementação de TDM para o 

adalimumab, etanercept, infliximab e ustecinumab.  

1. Adalimumab 

O adalimumab é um anticorpo monoclonal humano de Imunoglobulina G (IgG). É 

administrado por via subcutânea, iniciando com uma dose de 80 mg na primeira semana, 

seguida de uma dose de 40 mg na semana seguinte e depois 40 mg a cada duas semanas. Os 

efeitos secundários mais frequentes da utilização de adalimumab são infeções do trato 

respiratório, leucopenia, anemia, cefaleias, reação no local da injeção, erupção cutânea, 

náuseas e vómitos 10; 15; 16. 

1.1. Mecanismo de ação 

O principal mecanismo de ação do adalimumab está associado à neutralização da 

atividade do TNFα, este liga-se ao TNFα impedindo a sua ligação aos recetores do TNF na 
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superfície celular. O TNFα é uma proteína sinalizadora envolvida na reação de fase aguda da 

inflamação, promovendo a migração das células imunes dos vasos sanguíneos para os tecidos, 

a proliferação dos queratinócitos e a produção de citocinas inflamatórias (Figura 4). Através 

deste mecanismo, o adalimumab diminui diversos eventos que seriam desencadeados pelo 

TNFα, destacando-se a produção de citocinas que sustentam e aumentam o processo 

inflamatório das placas psoriáticas. A estrutura e função do adalimumab é semelhante à da 

IgG1 humana produzida pelo organismo conferindo-lhe alta afinidade e seletividade para o 

TNFα 17; 18. 

 

 

1.2. Monitorização terapêutica 

Em 2010, Lecluse et al. foram os primeiros a analisar a relação entre a formação de 

anticorpos anti-adalimumab (AAA) e as baixas concentrações séricas de adalimumab, que por 

sua vez também se relacionavam com a não apresentação de resposta à terapêutica. Dos 29 

doentes em estudo, 45% desenvolveram anticorpos, sendo que os que apresentaram níveis 

mais elevados foram aqueles que apresentavam concentrações indetetáveis de adalimumab. 

No mesmo estudo foi também reportado que as concentrações em vale do adalimumab às 24 

semanas de tratamento são de 9,7 mg/L em bons respondedores 19, estabelecendo uma 

correlação entre a concentração plasmática do fármaco e a resposta clínica. Por sua vez, 

Takahashi et al. determinaram que a concentração plasmática mínima de adalimumab para que 

o doente apresente uma melhoria de pelo menos 75% de PASI é 7,84 µg/mL 20. No seguimento 

Figura 6: Mecanismo de ação do TNFα. No decorrer de uma inflamação o TNFα 

desencadeia a proliferação e migração de células imunes, produzindo mediadores 

inflamatórios. TNFα – Fator de necrose tumoral alfa. 
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do mesmo estudo, também se identificou uma correlação direta entre a presença de AAA e 

as baixas concentrações séricas obtidas de adalimumab. Não obstante, existiram doentes que 

mesmo apresentando AAA revelaram uma resposta clínica positiva à terapêutica, sugerindo 

que a monitorização dos anticorpos é essencial para determinar a eficácia da terapêutica. 

Em 2015, Menting et al. num estudo realizado com 135 doentes, durante 24 semanas, 

procuraram definir um intervalo terapêutico para as concentrações plasmáticas em vale do 

adalimumab, entre as quais o doente apresente uma boa resposta clínica, ou seja, ΔPASI >75. 

Foi, assim, definida a margem terapêutica entre 3,51 e 7,00 mg/L, salientando ainda que níveis 

superiores a 7,00 mg/L não correspondiam a benefício terapêutico adicional 11. Neste estudo 

também verificaram que os doentes que apresentaram AAA tinham concentrações séricas em 

vale mais baixas e pior resposta clínica, ou seja uma menor ΔPASI. Recentemente, num estudo 

de coorte multicêntrico envolvendo 544 doentes e realizado pelo consórcio Psoriasis 

Stratification to Optimize Relevant Therapy (PSORT), foi determinado que uma concentração 

plasmática de 3,2 µg/mL distinguia entre os respondedores e não respondedores à terapêutica 

e que uma concentração de 7 µg/mL fornecia uma probabilidade de 80% de ΔPASI >75, 

definindo assim um intervalo terapêutico em vale entre 3,2 - 7 µg/mL 21. Os resultados destes 

estudos encontram-se sintetizados na Tabela 1. 

Tabela 1: Comparação dos vários estudos relativos à TDM do adalimumab na psoríase 

Referência 

Bibliográfica 

Presença/Incidência 

de AAA 

Concentração mínima 

em vale para obter 

resposta clínica (mg/L) 

Intervalo 

terapêutico em 

vale (mg/L) 

Lecluse et al. Presentes, 45% 9,7 Desconhecido 

Takahashi et al. Presentes, 15,6% 7,84 Desconhecido 

Menting et al. Presentes, não refere 3,51 3,51 – 7,00 

Wilkinson et al. Não refere 3,2 3,2 – 7,0 

 

2. Etanercept 

O etanercept é uma proteína de fusão recombinante de dois recetores solúveis do 

TNF com a região Fc da IgG1 humana. O etanercept é administrado por via subcutânea, numa 

dose de 25 mg duas vezes por semana ou 50 mg uma vez por semana, ou em alternativa 50 

mg duas vezes por semana durante 12 semanas, seguida de 50 mg uma vez por semana. Os 

seus principais efeitos adversos são reações no local da injeção (eritema, prurido, dor, edema 
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e hemorragia), infeções (principalmente do trato respiratório superior), cefaleias e aumento 

da temperatura corporal 15; 22; 23. 

2.1. Mecanismo de ação 

O etanercept reproduz a ação dos recetores de TNFα fazendo com que este se ligue 

a ele competitivamente impedindo a interação do TNFα com o recetor na superfície celular, 

inibindo assim a resposta inflamatória. Os recetores presentes no complexo são de ocorrência 

natural no organismo e atuam como inibidores competitivos da ligação do TNFα aos recetores 

da superfície celular, mas a sua ação não é suficiente para bloquear a atividade do TNFα nas 

doenças inflamatórias, assim através da sua fusão com a região Fc da IgG1 (região que forma 

a cauda de um anticorpo e vai interagir com os recetores da superfície das células) há um 

aumento da sua afinidade potencializando o seu efeito 23; 24; 25. 

2.2. Monitorização terapêutica 

Em 2013, Mahil et al. concluíram não haver uma associação entre as concentrações 

séricas de etanercept e a resposta ao tratamento, verificando que em 4 semanas de terapêutica 

não havia diferença significativa dos níveis de etanercept entre respondedores e não 

respondedores26. Posteriormente, em 2016, após um estudo realizado no Serviço de 

Dermatologia do Complexo Hospitalar Universitário da Corunha com 38 doentes, Elberdín 

et al. também não obtiveram associação entre os níveis séricos de etanercept e a resposta 

clínica. As concentrações mínimas médias de etanercept foram maiores para respondedores 

(2,7 µg/mL) do que doentes com resposta moderada (2,2 µg/mL) ou não respondedores (1,7 

µg/mL) mas sem diferenças estatisticamente significativas. No entanto, foi observada uma 

correlação positiva entre a diminuição do valor percentual do PASI em relação à baseline (PASI 

antes da terapia biológica) e a concentração do fármaco 27. 

Em 2017, foi avaliada a adequação da concentração plasmática do etanercept de acordo 

com a idade do doente. Detrez et al. verificaram que concentrações de etanercept mais 

elevadas em vale apresentaram melhores respostas clínicas em doentes numa faixa etária 

jovem (idade <50 anos), e que pelo contrário doentes com mais de 50 anos não beneficiavam 

de concentrações tão elevadas a não ser que a terapêutica seja recente. Assim propõem que 

a avaliação de intensificação da dose de etanercept deve ter em consideração a idade do 

doente e a duração do tratamento 28. 
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Nos estudos de Mahil et al. e Elberdín et al. não foram detetados anticorpos anti-

etanercept (AAE) enquanto no estudo de Detrez et al. a incidência de AAE foi de 2% 26; 27; 28 

(Tabela 2). O etanercept parece apresentar uma imunogenicidade muito baixa, inferior à dos 

anticorpos monoclonais uma vez que em poucos estudos foram detetados e nos que foram 

apresentaram doses baixas. Por outro lado, os AAE parecem não neutralizar a ação do 

etanercept pois ligam-se a parte central da molécula não bloqueando o local de interação com 

o TNFα 29. Atualmente ainda não podem ser retiradas conclusões acerca da TDM do 

etanercept e da sua utilidade clínica devido à escassez de estudos e mais dados nesta área. 

Tabela 2: Comparação dos vários estudos relativos à TDM do etanercept na psoríase 

Referência 

Bibliográfica 

Presença/Incidência 

de AAE 

Concentração mínima 

em vale para obter 

resposta clínica (mg/L) 

Intervalo 

terapêutico em 

vale (mg/L) 

Mahil et al. Ausentes Não aplicável Não aplicável 

Elberdín et al. Ausentes Não aplicável Não aplicável 

Detrez et al. Presentes, 2% Não aplicável Não aplicável 

 

3. Infliximab 

O infliximab é um anticorpo monoclonal IgG quimérico que é obtido pela tecnologia 

de DNA (Deoxyribonucleic Acid) recombinante sendo constituído por uma fração nativa de 

humano e outra de ratinhos. Este é administrado através de uma perfusão intravenosa de 5 

mg/kg às semanas 0, 2, 6 e depois a cada 8 semanas. Os efeitos adversos mais comumente 

apresentados são infeções (principalmente do aparelho respiratório superior), cefaleias, dor 

abdominal, náuseas e reações relacionadas com a perfusão (dor, prurido) 10; 15; 30. 

3.1. Mecanismo de ação 

O infliximab apresenta um mecanismo de ação semelhante ao do adalimumab, ligando-

se ao TNFα e impedindo a sua ligação ao recetor, diminuindo as respostas fisiológicas das 

quais o TNF é responsável, como a indução de produção de citocinas pró-inflamatórias e a 

promoção da migração de leucócitos e outras células imunes para os tecidos epiteliais (Figura 

4) 31. 
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3.2. Monitorização terapêutica 

Relativamente ao infliximab, vários ensaios demonstraram que a presença de 

anticorpos anti-infliximab (AAI) está associada a baixas concentrações plasmáticas de 

infliximab, e consequentemente a piores respostas clínicas. Takahashi et al. detetaram uma 

presença de 30% de AAI nos doentes em estudo, apresentando estes concentrações médias 

em vale de infliximab inferiores (1,21 µg/mL) comparativamente com os doentes sem 

anticorpos (4,12 µg/mL), porém existem alguns casos com boas respostas clínicas mesmo na 

presença de anticorpos. Neste estudo foi também determinado que a concentração plasmática 

em vale para obter bons respondedores foi de 0,92 µg/mL 20. Em 2013, Bito et al. 

demonstraram que concentrações mais elevadas de AAI estavam associadas a uma menor 

diminuição do PASI, enquanto os doentes com baixos níveis de AAI não apresentaram 

diferenças significativas de variação do PASI comparativamente com os doentes em que não 

foram detetados anticorpos. Ainda neste estudo, não se observaram diferenças 

estatisticamente significativas entre as concentrações séricas dos indivíduos respondedores e 

não respondedores 32. 

Em 2021, Syversen et al., ao contrário de outros estudos apresentados referentes 

somente à psoríase, desenvolveram um ensaio clínico com 454 adultos com variadas doenças 

autoimunes em terapêutica com infliximab, dos quais 37 tinham psoríase, neste estudo foi 

verificada a eficácia da TDM para este fármaco. O intervalo terapêutico para as concentrações 

séricas em vale definido foi de 3 a 8 mg/L independentemente da doença apresentada. Foi 

demonstrado que a TDM é mais eficaz no controlo da doença do que o tratamento padrão, 

prevenindo a exacerbação da doença sem haver necessidade da utilização de elevadas 

concentrações de infliximab. A TDM proactiva (TDM que é realizada a partir da iniciação da 

terapêutica), contrariamente à TDM reativa, em que só é realizada TDM após a falha 

terapêutica, poderá ser mais importante no controlo da terapêutica da manutenção em que 

baixas concentrações do fármaco podem levar a uma falha terapêutica 33. Relativamente à 

presença de AAI, esta foi determinada para o total de doentes em estudo independentemente 

da doença apresentada, sendo a incidência de 9,2%. Neste estudo foi também identificada uma 

correlação entre a presença de AAI e a eficácia terapêutica, sendo recomendada a 

descontinuação do infliximab na presença de níveis de AAI ≥50 µg/L. Uma síntese dos 

resultados é apresentada na Tabela 3. 
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Tabela 3: Comparação dos vários estudos relativos à TDM do infliximab na psoríase 

Referência 

Bibliográfica 

Presença/Incidência 

de AAI 

Concentração mínima 

em vale para obter 

resposta clínica (mg/L) 

Intervalo 

terapêutico em 

vale (mg/L) 

Takahashi et al. Presentes, 30% 0,92 Desconhecido 

Bito et al. Presentes, não refere Não aplicável Não aplicável 

Syversen et al. Presentes, 9,2%*  3 3 – 8 

*incidência no total de doentes em TDM para todas as doenças autoimunes presentes no estudo 

4. Ustecinumab 

O ustecinumab é um anticorpo monoclonal IgG1 humano, que é administrado por via 

subcutânea e a sua posologia depende do peso do doente. Para doentes com um peso corporal 

inferior a 100 kg a dose inicial é de 45 mg, seguida de uma dose de 45 mg à quarta semana e 

depois 45 mg a cada 12 semanas. Para doentes com um peso superior a 100 kg o esquema 

posológico é semelhante, no entanto a dose é de 90 mg. Os principais efeitos secundários 

encontrados com a utilização deste fármaco são nasofaringite, sinusite, cefaleias, reações no 

local da injeção (eritema, dor, prurido), fadiga e dorsalgia 15; 34; 35. 

4.1. Mecanismo de ação 

O ustecinumab liga-se à subunidade p40 presente na IL-12 e na IL-23 bloqueando a sua 

ação. A IL-12 e IL-23 são citocinas pró-inflamatórias que se ligam através da subunidade p40 

ao recetor IL-12 (IL-12R) β1 expresso na superfície das células NK e células T modulando a 

sua função. A IL-23 e IL-12 apresentam outras subunidades, respetivamente a p19 e a p35 que 

se ligam aos recetor IL-23 (IL-23R) e IL-12Rβ2 levando à sinalização intracelular, promovendo 

a diferenciação e ativação de linfócitos e a produção de citocinas. A IL-23 especificamente leva 

à ativação de células Th17 que produzem IL-17 especialmente envolvida na patogénese da 

psoríase, enquanto a IL-12 induz a ativação de células Th1 que produzem TNFα (Figura 5). 

Assim, através da ligação do ustecinumab à subunidade p40 este vai impedir a interação das 

citocinas com o recetor celular impedindo a ativação e produção de mais citocinas, o que vai 

reduzir a inflamação 35; 36. 
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4.2. Monitorização terapêutica 

Menting et al. observaram não existir uma correlação entre a concentração plasmática 

de ustecinumab e a resposta clínica uma vez não haver diferenças estatisticamente significativas 

(p>0,05) entre os valores médios obtidos em vale pelos bons respondedores (0,36 mg/L), 

respondedores moderados (0,53 mg/L) e não respondedores (0,40 mg/L). A formação de 

anticorpos anti-ustecinumab (AAU) foi encontrada em 7% dos doentes e apenas um não 

apresentou uma boa resposta clínica. Deste modo, determinaram não ser possível estabelecer 

uma correlação entre a resposta clínica e a formação de AAU, nem entre a presença de AAU 

e as concentrações séricas (Tabela 4). Este estudo teve como limitação o tamanho da 

amostragem que contém apenas 41 doentes podendo-se refletir nos resultados obtidos 37. Por 

outro lado, Toro-Montecinos et al. encontraram uma correlação inversa entre o PASI absoluto 

e as concentrações séricas em vale de ustecinumab obtidas à sexta semana de tratamento. Os 

doentes com uma resposta excelente (PASI ≤3) apresentaram concentrações séricas 

significativamente superiores às dos doentes com PASI >3 (incluem os que apresentam 

resposta apropriada (3<PASI≤5) e inadequada (PASI >5)), 1,144 μg/mL e 0,54 μg/mL, 

respetivamente. Para determinar um intervalo terapêutico para as concentrações plasmáticas 

em vale foi definido como 0,95 µg/mL a concentração acima do qual os doentes apresentam 

uma boa resposta clínica e 1,8 µg/mL como a concentração superior, uma vez que não foi 

verificada nenhuma melhoria no PASI com níveis superiores (Tabela 4) 38. 

Figura 7: Mecanismo de ação da interleucina (IL) -12 e da IL-23. Ambas promovem a 

diferenciação e ativação de células T que libertam citocinas inflamatórias, sustentando a 

inflamação. IFN𝛾 – interferão gama; IL – Interleucina; Th – células T helper; TNFα – Fator de 

necrose tumoral alfa; 

Figura 8: Mecanismo de ação do TNF 
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Em 2019, Van Den Berghe et al. observaram também que doentes com maiores 

concentrações séricas de ustecinumab respondem melhor ao tratamento, verificando que as 

concentrações de ustecinumab em vale foram superiores em doentes com uma resposta ótima 

(PASI ≤2) do que em respondedores subótimos (PASI >2). Além disso, foi determinado como 

3,6 µg/mL o limite mínimo de concentração de ustecinumab associado a uma ótima resposta 

clínica. Relativamente à imunogenicidade, apenas um doente dos 49 em estudo apresentou 

AAU mas as suas concentrações de ustecinumab foram indetetáveis e o PASI aumentou, 

indicando que os AAU podem ter um impacto negativo na resposta à terapia com ustecinumab 

39. Também em 2019, Tsakok et al. num estudo com 490 doentes detetaram AAU em apenas 

17 (3,5%) verificando-se uma baixa imunogenicidade, o que pode levar à obtenção de melhores 

resultados comparativamente com outros biológicos (Tabela 4) 40. 

Tabela 4: Comparação dos vários estudos relativos à TDM do ustecinumab na psoríase 

Referência 

Bibliográfica 

Presença/Incidência 

de AAU 

Concentração mínima 

em vale para obter 

resposta clínica (mg/L) 

Intervalo 

terapêutico em 

vale (mg/L) 

Menting et al. Presentes, 7% Não aplicável Não aplicável 

Toro-Montecinos et al. Não refere 0,95 0,95 – 1,8 

Van Den Berghe et al. Presentes, 2% 3,6 Desconhecido 

Tsakok et al. Presentes, 3,5% Não refere Não refere 
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Aplicabilidade da TDM na prática clínica 

Apesar dos vários estudos aqui apresentados e discutidos, a aplicabilidade clínica diária 

da TDM de fármacos biológicos na psoríase ainda não foi demonstrada. Num estudo de 

Kearney et al. é investigada a aplicabilidade da TDM na prática clínica, mas estes não retiraram 

conclusões concretas devido à pequena amostragem e à heterogeneidade demográfica. Neste 

estudo, participaram 10 doentes, dos quais 7 faziam tratamento com adalimumab, 2 com 

ustecinumab e 1 com etanercept. Esta revisão retrospetiva demonstrou que a falha da 

terapêutica biológica está associada às baixas concentrações séricas do fármaco. Por oposição, 

a falha primária do tratamento pode estar correlacionada com a presença de anticorpos contra 

os respetivos fármacos e não com os níveis séricos deste41. Nesta pesquisa foi ainda investigada 

a presença de anticorpos antinucleares (AAN) que são auto-anticorpos que se ligam a células 

dos tecidos do próprio corpo. Nenhum dos doentes apresentou AAN e não foi possível 

estabelecer uma relação entre a sua presença e o desenvolvimento de anticorpos, pondo em 

causa a necessidade da realização dos testes de AAN na psoríase. 

Uma limitação da implementação da TDM é a recolha das amostras de sangue uma vez 

que deve ser feita por um profissional de saúde e posteriormente tratada e analisada em 

laboratório, recorrendo a técnicas analíticas específicas, aumentando o dispêndio de tempo e 

custos. No que refere ao doente, uma realização constante de deslocações a hospitais ou 

outros centros para retirada de sangue torna-se incómodo e cansativo podendo levar à 

desistência do tratamento. Ainda assim, apesar de a TDM de biológicos na psoríase ainda não 

ser uma prática clinica diária já se encontram estudos que investigam a utilização de métodos 

mais simples e realizáveis pelo doente no domicílio. Recentemente foram desenvolvidos 

dispositivos que permitem a coleta volumétrica de sangue através de uma picada no dedo, uma 

dessas é a VAMS (volumetric absorptive microsampling), que faz a colheita de um volume fixo de 

sangue42. 

Até agora a análise destes anticorpos monoclonais é feita através de ensaios 

imunoenzimáticos (ELISA). Este é um processo que pode ser bastante demorado e que só é 

rentável se forem analisadas várias amostras em simultâneo, o que pode levar a muito tempo 

de espera para ter o número de amostras suficientes. Por isso foram desenvolvidos testes 

“rápidos” mediante Lateral Flow Assay (LFA), que no contexto da TDM foram mantidos no foro 

laboratorial devido à necessidade de uma amostra de soro ou sangue. 

No estudo de Soenen et al., foram avaliadas duas técnicas para facilitar a TDM, a VAMS 

e o LFA. Estas duas técnicas foram avaliadas num ensaio clínico por participantes de um estudo 
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de TDM do adalimumab na psoríase. As concentrações obtidas por LFA foram similares às 

quantificadas por ELISA, demonstrando uma boa aplicabilidade na prática clínica. Relativamente 

à utilização de VAMS domiciliária, em comparação com uma enfermeira treinada, a eficiência 

de extração de amostra mostrou-se satisfatória. Por outro lado as concentrações encontradas 

nas amostras obtidas por VAMS capilar parecem correlacionar-se com as concentrações 

séricas obtidas, mas há a necessidade da introdução de dois fatores de correção, uma correção 

capilar-venosa e uma de soro sanguíneo42. Apesar de estes dados serem promissores em 

relação à TDM do adalimumab na prática clínica, ainda não podem ser retiradas conclusões 

devido à baixa amostragem, requerendo mais pesquisas a este respeito.  
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Conclusões e Perspetivas Futuras 

Existem evidências científicas que demonstram que a TDM do adalimumab em doentes 

com psoríase potencia o efeito terapêutico do fármaco, levando à obtenção de uma boa 

resposta clínica. São, no entanto, necessários mais estudos para confirmar o intervalo 

terapêutico em vale alvo. Relativamente ao etanercept, os estudos publicados e aqui discutidos 

não apresentam uma correlação entre a concentração plasmática e a resposta clínica, nem 

entre a resposta clínica e presença de AAE, evidenciando que talvez a TDM do etanercept não 

traga vantagens à prática clínica. 

Em relação ao infliximab e ao ustecinumab ainda existem algumas contradições quanto 

à utilidade da implementação da TDM, uma vez que há estudos em que a diferença de 

concentrações séricas entre respondedores e não respondedores não é significativa e outros 

em que é apresentada uma correlação. Por outro lado, relativamente aos respetivos 

anticorpos parece haver uma associação entre a sua presença e baixas concentrações séricas 

com inadequada resposta clínica e deste ponto de vista torna-se essencial a TDM do infliximab 

e do ustecinumab. 

Em suma, a TDM de fármacos biológicos na psoríase ainda não é uma prática clínica 

diária mas aparenta ser um processo promissor para melhorar o efeito terapêutico dos 

biológicos. São, ainda necessários mais estudos e ensaios clínicos de modo a determinar a 

margem terapêutica para os diferentes fármacos na psoríase e a validade da quantificação dos 

níveis de anticorpos. Seria ainda de elevada importância tentar identificar e minimizar os 

fatores que levam ao desenvolvimento de anticorpos. 
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