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I. Notas Introdutérias

O presente relatério insere-se no ambito da unidade “Estagio Curricular” em farmacia
comunitaria do Mestrado Integrado em Ciéncias Farmacéuticas (MICF) da Faculdade de
Farmacia da Universidade de Coimbra.

O estagio mencionado teve lugar na Farmacia Alagoas, em Aveiro, de 8 de janeiro a 6 de
junho de 2018 sob a orientagao da Dra. Joana Catarina Ventura Martins, tendo sido realizadas
uma média de 8h didrias em cada dia util da semana. A realizagao de estagio de verao na
farmacia mencionada, a sua localizagao geografica estratégica, a afluéncia e presenca de um
publico extenso, fidelizado e com faixas etarias distintas, a variedade de servigos
disponibilizados e prestados, assim como a extensa e vasta gama de produtos, nomeadamente,
nas areas da Dermocosmética, Dispositivos Médicos e Ortopedia, Higiene Oral, Medicina
Veterinaria, Maternidade e Puericultura, revelaram-se fatores decisivos, fundamentais e
primordiais na decisao da Farmacia Alagoas, enquanto farmacia de escolha e eleicao para a
realizagao do meu estagio curricular.

O estagio realizado em farmacia comunitaria sera descrito e analisado, no relatério
apresentado seguidamente, sob a forma de uma analise SWOT fundamentada, expondo e
explicitando os conhecimentos formulados e consolidados, as competéncias adquiridas, os
desafios deparados, o trabalho demonstrado e os fatores alvo de melhoria e aperfeicoamento.
Em contigua linha de pensamento, a andlise SWOT permite, de um ponto de vista amplo e
refletido, dissecar e perspetivar as caracteristicas positivas e negativas desta etapa conclusiva
do MICF.

O acronimo SWOT é composto pelas iniciais nas quais a referida andlise se baseia e
assenta: Strengths (Pontos Fortes), Weaknesses (Fraquezas), Opportunities (Oportunidades) e
Threats (Ameacas), sendo que o resultado final adquirido é reflexo da avaliagao dos quatro
aspetos citados [1].

O estagio em farmacia comunitaria integrado no Gltimo ano do MICF, com uma duragao
total de 810 horas, constitui uma simbiose exemplar e fulcral entre a aplicagao e consolidagao
pratica dos conhecimentos conquistados ao longo dos cinco anos de formagao,
proporcionando identicamente uma relagao estreita com o mundo farmacéutico e o doente.
A titulo final, este estagio permite a adequagao necessaria do futuro farmacéutico a realidade
laboral e do mercado de trabalho, constituindo um veiculo entre a formagao adquirida durante

o curso e a realidade da saude publica portuguesa.
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Il. A Farmacia Alagoas

Inicialmente constituida Farmacia Aristides Figueiredo, a Farmacia Alagoas abriu portas, na
sua presente localizagao, no dia | de margo de 2009, como resultado de um processo de
ampliagao espacial, de transigao geografica, de crescimento e de progressiva melhoria logistica
e funcional. Iniciando as suas fungdes com uma equipa constituida somente por trés elementos,
a Farmacia Alagoas tem vindo a afirmar-se como uma farmacia impar, moderna, adaptada as
necessidades dos seus utentes e da populagio em geral, sendo detentora de uma imagem
caracteristica e diferenciadora, primando por preservar os preceitos e valores pelos quais
sempre se regeu.

Situada na periferia da cidade de Aveiro, mais especificamente na freguesia de Esgueira, a
Farmacia Alagoas aliou a sua proximidade a uma zona industrial e comercial de elevada
afluéncia populacional com a sua parca distancia da estrada nacional (EN230), distanciando-se,
por sua vez, da agitagao e confusao que caracterizam o epicentro da cidade. Em acréscimo, a
sua atual morada proporcionou o rapido e facilitado acesso dos utentes fidelizados no passado,
continuando a recebé-los e a trata-los com o elevado padrao de qualidade, competéncia e
exceléncia a que se encontravam habituados.

Para além disso, a Farmacia Alagoas é aderente do Cartao Sauda das Farmacias
Portuguesas, o que permite ao utente a acumulagao de pontos na aquisicao de determinados
servicos e produtos, sendo um fator importante na fidelizagio de utentes. Os pontos
acumulados podem ainda ser trocados por vales de dinheiro ou por produtos indicados no

Catalogo de Pontos.

Tabela I. Caracterizagio da Farmacia Alagoas.

FARMACIA ALAGOAS
LOCALIZACAO Periferia da cidade de Aveiro
DIRECAO TECNICA Dr.2 Carla Cristina Meleiro
HORARIO Segunda a Sabado: 8h30 - 20h00

Medicao da Pressao Arterial
Determinagao de Pardametros Bioquimicos
Administragao de Vacinas e Injetaveis
SERVICOS
Consultas de Nutricao
Consultas de Podologia

Entregas ao Domicilio
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I1l. Analise SWOT

A técnica de andlise SWOT foi fomentada com base nos resultados de um estudo da
Universidade de Stanford, na década de sessenta, com o intuito de auxiliar as pessoas
envolvidas num projeto a compreendé-lo de uma forma mais detalhada e aprofundada.
Derivado a sua versatilidade, a andlise SWOT constitui uma ferramenta de diagnostico
estratégico muito utilizada por empresas [1].

A anilise SWOT segmenta-se em duas analises complementares, interdependentes e
cruzadas entre si [2]:

e Anidlise Interna — vantagens (Pontos Fortes) e desvantagens (Fraquezas) do estagio

intrinsecas a farmacia.

e Andlise Externa — aspetos positivos (Oportunidades) e aspetos negativos (Ameagas)

do estagio associados ao meio envolvente da farmacia.

PF. |. Localizacao da Farmacia

PF. 2. Equipa Técnica da Farmacia
Z PF. 3. Horario da Farmacia

PF. 4. Servicos Prestados pela

Farmacia

PF. 5. Multiplicidade de Tarefas
z PF. 6. Protocolos com Instituicoes
== PF. 7. Implementagao do Kaizen
PF. 8. Existéncia de Cashlogy

F.I. Associagao do Principio Ativo a
Marca Comercial

F. 2. Reduzida Preparagao de
Medicamentos Manipulados

ANALISE

Locais de Venda de MNSRM
Automedicagao
onstantes Atualizacoes de Precos

O. |. Dinamizagao da Farmacia .

.2

.3.C

. 4. Medicamentos Esgotados
.5.E

. 6.

Z O. 2. Formagoes
O. 3. MNSRM-EF: Uma

LL] Oportunidade para a Intervengao
Farmacéutica
O. 4. Contacto com o Novo

L Modulo de Atendimento Sifarma

rros de Stock
Receita Manual

>rrr>>

Figura l. Sistematizacao da Andlise SWOT.
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I11. 1. Analise SWOT Interna

PF. Pontos Fortes
PF. |I. Localizacao da Farmacia

A Farmacia Alagoas localiza-se a uma escassa distancia do centro da cidade de Aveiro,
tirando partido da sua proximidade e envolvéncia com multiplas vilas e zonas rurais a qual
conjuga, simultaneamente, a sua contiguidade a uma extensa e frequentada area comercial.
Inferimos que a sua permanéncia atual representa efetivamente um fator propicio e favoravel
para a promoc¢ao do fluxo de utentes na farmacia, bem como a existéncia de um
estacionamento particular. A identidade Unica e a imagem positiva e profissional da Farmacia
Alagoas, junto da populagao em derredor, salvaguardam uma afluéncia e fulcral fidelizagao dos
utentes.

Em acrescento ao constatado precedentemente, percecionei que o significativo fluxo de
utentes diariamente comprovado, possibilitaram o contacto com os mais variados casos que,
por conseguinte, permitiram o aprimoramento de uma postura técnica e cientifica. Os utentes
fidelizados e de presenga regular na farmacia permitiram a pratica de um acompanhamento
farmacoterapéutico mais préximo e personalizado relativamente a terapéutica e ao
tratamento instituidos, potenciando uma aplicagao in loco mais detalhada e efetiva dos

conhecimentos conquistados e consolidados durante o curso e, igualmente, durante o estagio.

PF. 2. Equipa Técnica da Farmacia

A equipa técnica da Farmacia Alagoas rege-se pelos mais altos padroes de profissionalismo,
seriedade, integridade, primazia e qualificacdo profissional, sendo formada por sete
farmacéuticos, dois técnicos de farmacia e uma auxiliar técnica.

Ao longo do meu periodo de estagio, cada elemento desempenhou de uma forma unica e
particular um papel determinante para a concretizacao dos objetivos propostos e para o meu
crescimento profissional e pessoal. O acolhimento e a inser¢ao, enquanto membro integrante
da equipa técnica, revelou-se uma prioridade transversal a todos os elementos, dispondo
sempre de completa disponibilidade por parte de todos nas diversas tarefas, nos
procedimentos respeitantes as multiplas fungoes, no esclarecimento das ddvidas expostas e

salvaguardando a minha posi¢ao, enquanto estagiario, junto das diversas entidades.
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Na qualidade de utente fidelizado, havia ja denotado a garantia de um elevado padrao de
qualidade e competéncia por parte da equipa, sendo que tais caracteristicas vieram a ser

reafirmadas aquando do meu periodo de estagio.

PF. 3. Horario da Farmacia

As varia¢oes no fluxo de utentes e no tipo de publico ao longo das horas do dia foi notoria
e facilmente categorizavel.

Em momentos especificos do dia, € manifesta uma maior afluéncia de utentes, coincidindo
estes momentos, usualmente, com os horarios a que os utentes terminam o seu dia de
trabalho, intensificando-se especialmente entre as |18h e as 20h. Extrapolando esta variavel a
uma dimensao mensal, o numero de utentes alcanga nUmeros maximos no final de cada més,
periodo em que o poder de compra do utente sobe por auferir o vencimento proveniente do
seu salario ou reforma.

Mais detalhadamente, observei que a faixa etdria durante o periodo da manha correspondia
a classe mais idosa, ja que neste horario, se deslocam essencialmente individuos nao
trabalhadores, mais particularmente, pessoas reformadas. No horario que abrange a altura de
almocgo, o tipo de publico que frequenta a farmacia € mais heterogéneo, incluindo utentes mais
idosos, mas também trabalhadores que tiram partido da sua hora de almogo para adquirir os
seus medicamentos. No final do dia de trabalho, observa-se uma maior afluéncia de utentes
provenientes das urgéncias e consultas e, em consonancia com o periodo de almogo, uma
grande percentagem de utentes provenientes dos seus postos de trabalho.

Finalizando, tive a oportunidade de estagiar no periodo da manha e da tarde, constatando
a multiplicidade de casos e experienciando as variagoes no fluxo de utentes observadas no

decorrer do dia de trabalho.

PF. 4. Servicos Prestados pela Farmacia

A Farmacia Alagoas prima por providenciar e colocar a disposicao o mais variado conjunto
de servigos e de cuidados prestados a populagao, sendo descrita e reconhecida como uma
farmacia na primeira linha da inovagao e que se distingue por apresentar uma equipa

empenhada. Dentro do vasto leque de servigos disponibilizados, podemos enumerar:

e Medicao e monitorizagao da pressao arterial;
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e Determinagao e monitorizagao de parametros bioquimicos, nomeadamente, acido
Urico, colesterol HDL, colesterol LDL, colesterol total, glicémia, hemoglobina e
triglicerideos;

e Realizagao de testes de gravidez;

e Avaliacio do peso, altura e calculo do indice de Massa Corporal (IMC);

e Administragao de vacinas e medicamentos injetaveis;

e Consultas de nutrigao;

e Consultas de podologia;

e Entrega de medicamentos ao domicilio.

A medigao da pressao arterial e a determinagao de parametros bioquimicos, com particular
énfase sobre o colesterol total, representaram uma pratica constante e recorrente ao longo
do meu estégio, tornando-se numa experiéncia fulcral, enriquecedora e indispensavel para o
futuro exercicio da minha atividade, enquanto profissional farmacéutico. A familiarizagao com
os materiais e equipamentos requeridos para as determinagoes e com os procedimentos
técnicos necessarios a obtengao de um resultado fidedigno é fundamental para ultrapassar a
notdria inexperiéncia inicial, sendo que a realizagao continua destas técnicas conduz ao
aperfeicoamento e ao aumento da autoconfianga do operador.

E imperativo estabelecer desde o inicio uma relagio de seguranga e confianga com os
utentes que recorrem a estes servigos especificos, inquirindo-os, durante o procedimento, se
a monotorizagao do parametro em questiao tem sido regular, se os valores tém estado
controlados ultimamente e se possui boletim de registo dos valores medidos anteriormente
de forma a averiguar se o utente apresenta uma evolugao favoravel ou nao. Para além destas
perguntas essenciais, o profissional deve informar-se junto do utente sobre a possivel
existéncia de uma patologia crénica subjacente, reconhecer a presenga de comorbidades e,
em caso afirmativo, procurar descobrir se o utente realiza tratamento farmacolégico instituido
para a patologia e se o tratamento instituido tem sido efetuado de acordo com as instrugoes
e indicagoes posolodgicas preconizadas pelo médico.

Em género de conclusao da minha intervengao, analisava o resultado obtido e, caso fosse
exequivel, avaliava a evolu¢ao do doente, tendo em consideracao resultados de medigoes
antecedentes. Em fungao da situagao presenciada, a minha intervengao assentava no
aconselhamento de medidas para manter os valores dentro dos intervalos de referéncia,
sublinhando a importancia da adogao de um estilo de vida saudavel e do impacto das medidas

nao farmacolégicas no progresso propicio do quadro clinico. Pontualmente, em casos
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consignados a estas necessidades, direcionava igualmente o meu discurso para a promogao da
adesao a terapéutica e, em Ultima instancia, recomendava a marcagao de uma consulta médica.
Esta vertente do estagio revelou-se uma tarefa altamente gratificante e satisfatoria, ja que
permitia um contacto mais proximo e reservado com o utente num gabinete destinado a estes
servigos, constituindo uma oportunidade singular para aperfeicoar e desenvolver um
aconselhamento farmacéutico mais personalizado e concentrado nas dulvidas e especificagoes
de cada utente.

No que as consultas de nutricao e de podologia concerne, tive a oportunidade de
contactar, expandir conhecimentos e trocar impressoes com profissionais devidamente
creditadas e qualificadas nas respetivas dreas. Assumindo-o como um ponto forte ao longo do
meu estagio e, igualmente, uma mais-valia para a farmacia que, mais uma vez, demonstra a
incessante preocupagao e missao em suprir as multiplas necessidades dos seus utentes. Devido
ao aconselhamento proporcionado pelas respetivas profissionais aos utentes que requeriam
os seus servigos, a proximidade com diferentes gamas de produtos podologicos, dietéticos e
de emagrecimento revelou-se uma realidade sempre presente. Com enfoque nos produtos ao
dispor e no aconselhamento veiculado pela nutricionista da farmacia, enuncio, especialmente,
o auxilio e apoio empreendidos no desenvolvimento e estruturagao de uma tabela sujeita a
tematica dos produtos de emagrecimento (Anexo ). Este documento especifico
correlacionava os principais componentes, constantes na formulagao destes produtos, com o
seu mecanismo de agao e as suas aplicagoes maioritarias. Ao longo do meu percurso, este
elemento informativo revelou-se distintamente importante para assegurar a resposta as varias
duvidas dos utentes, possibilitando-me aconselhar o produto mais adequado de acordo com
o seu intento pessoal, as suas necessidades, as patologias associadas e a sua medicagao habitual.

Ao longo do meu estagio, constatei um nimero consideravel de pedidos de entregas de
medicamentos ao domicilio. Este servigo representa uma alternativa extremamente vantajosa
para os utentes que se encontram impossibilitados ou incapazes de se deslocar a farmacia,

quer devido ao seu estado de saude, quer pela escassez de meios de transporte.

PF. 5. Multiplicidade de Tarefas

No desenrolar do periodo de estagio, a multiplicidade e a variedade de fungdes exercidas
traduziram-se numa das maiores valéncias que posso enunciar e destacar. A referida
diversidade e abundancia de tarefas converteram o estagio num espago de aprendizagem

dinamico, ativo, multidisciplinar e polivalente. Numa analise mais detalhada, enfatizo as
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atividades desempenhadas em ambiente de back office, fundamentais para a sustentabilidade da

farmacia.

PF. 5.1. Realizacao de Encomendas

A Farmacia Alagoas integra um grupo composto por sete farmacias. As compras efetuam-
se em conjunto, ou seja, sao compras centralizadas que depois sao disponibilizadas a cada uma
das farmacias através de duas formas: stock de grupo (plataforma no armazenista principal) e
armazém pertencente ao grupo.

Quando os produtos sao armazenados no stock de grupo, as encomendas sao realizadas
ao fornecedor principal assim que as farmacias necessitem dos produtos. Por outro lado,
quando ficam no armazém do grupo, as encomendas sao repartidas e distribuidas pelas
farmacias mediante a rotatividade dos produtos em cada uma delas.

De ambas as formas, é possivel adquirir-se um maior volume e, por consequente, pregos
mais reduzidos, bonificagdes mais apelativas e margens de lucro superiores. Assim,
conseguem-se pregos mais competitivos, o que constitui também uma mais-valia para o utente.

Em acréscimo as compras efetuadas pelo grupo, a Farmacia Alagoas define as compras a
fazer aos armazenistas, mediante encomendas didrias, de acordo com as vendas recentes e
com as faltas patentes no stock. Em momentos distintos, sao enviadas encomendas didrias aos
fornecedores principais. As primeiras encomendas sao efetuadas até as |3h de cada dia, sendo
entregues a farmacia a meio do periodo da tarde, por volta das 16h30. No final do dia, até as
20h, realizam-se as restantes encomendas, que chegam a farmacia no momento da sua
abertura, ou seja, pela manha do dia seguinte. Sao cinco os armazenistas que asseguram o
aprovisionamento diario da Farmacia Alagoas: PLURAL, Empifarma, Magium Farma, Cooprofar
e Alliance Healthcare. E (til adquirir produtos a mais do que um fornecedor, uma vez que as
entregas sao efetuadas em distintos momentos ao longo do dia, a farmacia tem acesso a uma
grande variedade de produtos e a pregos mais vantajosos. Na obtengao de produtos rateados
e esgotados, o fato de termos mais do que um fornecedor aumenta a probabilidade de
aquisi¢ao dos mesmos.

Quando o utente necessita ou requere algum produto, que momentaneamente nao se
encontra em stock ou nao esta incluido no stock habitual da farmacia, efetua-se uma encomenda
instantanea. Em dependéncia da disponibilidade do produto na distribuidora, a sua respetiva

chegada pode ocorrer na encomenda seguinte. Assim, a encomenda instantanea afirma-se
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enquanto uma ferramenta de trabalho Util para suprir as necessidades mais pontuais dos

diversos utentes.

PF. 5.2. Gestao de Existéncias

A gestao criteriosa e minuciosa de stocks é preponderante para reduzir, ao maximo, a
rutura dos mesmos e evitar a estagnacao de capital. Toda e qualquer encomenda realizada
deve ter em consideragao as campanhas/promogoes em vigor, as condi¢coes de pagamento, as
bonificagdes propostas pelos fornecedores, a area de armazenamento disponivel e a
rotatividade de produtos.

Fixando-se amiude na vanguarda da Saude e da Inovagao, a Farmacia Alagoas presta os seus
servigos a um publico com faixas etdrias bastante dispares e heterogéneas, colmatando as mais
diversas necessidades e requisitos com um leque de produtos ampliado e atualizado. A
diversidade de produtos € muito importante para colmatar as diferentes necessidades de uma
populagao utente bastante heterogénea. No que diz respeito aos medicamentos sujeitos a
receita médica (MSRM), mais concretamente os genéricos, a escolha/definicao de stocks é ainda
mais preponderante. Esta definigao deve constituir um equilibrio entre as necessidades dos
utentes e a gestao da farmacia.

Nao é praticavel para a farmacia ter todos os laboratorios existentes no mercado e,
portanto, cabe a farmacia selecionar um leque de opgoes que permita a escolha por parte do
utente, mas que evite a existéncia de produtos com elevado tempo de prateleira. E de salientar
que esta previsto na lei que a farmacia tenha trés dos genéricos constantes no grupo dos cinco
mais acessiveis (dentro de cada grupo homogéneo). Em acréscimo, a farmacia devera
selecionar os genéricos consoante a margem comercial e, por isso, é frequente realizarem
parcerias com determinados laboratorios.

A ampla variedade de produtos que a farmacia disponibiliza foi, igualmente, um ponto
favoravel para a minha aprendizagem e para solucionar os diferentes casos com que me
confrontei no atendimento ao publico. Por sua vez, um stock diversificado proporciona
selecionar um produto razoavelmente econémico e, igualmente, eficaz, afirmando-se enquanto

uma componente chave para fidelizar os utentes e assegurar as vendas.

PF. 5.3. Conferéncia e Rececao de Encomendas

Desde o momento da entrada do produto na farmacia no respetivo contentor da

distribuidora farmacéutica, até a sua arrumagao no espago predestinado e posterior venda ao
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utente, o profissional farmacéutico devera atender a um conjunto de questoes e
especificagoes, visando assegurar com elevado enfoque a qualidade do produto disponibilizado
e, por conseguinte, a segurang¢a do doente.

A primeira etapa consiste em averiguar e inspecionar as condigoes do produto fornecido
sob alvo de, em caso de nao se cumprirem as condigoes e diretrizes estabelecidas para a
respetiva dispensa ao utente, ter que se proceder a sua devolugao a distribuidora
correspondente. Em situagoes que seja evidente a danificagao da embalagem secundaria,
selagem incorreta ou perda do niimero de unidades constituintes, os produtos sao alvo de
devolugao justificada. Seguidamente, é crucial verificar e recolher os produtos armazenados
no frio, arrumando-os imediatamente no frigorifico, de forma a que nao sejam alvo de
alteragoes nas suas caracteristicas, possivelmente ocasionadas por variagoes de temperatura
e/ou humidade.

O passo seguinte assenta na introdugao dos produtos fornecidos no sistema informatico
Sifarma2000® através da funcionalidade “Rececio de Encomendas”. No decurso desta funcio,
o profissional deve observar atentamente 3 valores distintos: o PIC (Prego Inscrito na
Cartonagem), PVF (Preco de Venda a Farmacia) e PVP (Pre¢co de Venda ao Publico).
Ocasionado pela alteragao frequente dos pregos, € primordial atentar e realizar a comparagao
dos valores indicados na nota de encomenda com os valores inscritos na cartonagem, assim
como com os valores inseridos no sistema informatico, procedendo a sua corregao sempre
que requerido. Ocasionalmente, os pregos inscritos na cartonagem nao coincidem com os
pregos faturados pelo fornecedor. Podemos deparar-nos com um prego faturado superior ao
preco inscrito na embalagem secundaria ou vice-versa. Em consequéncia do relatado, ¢ preciso
proceder a devolugao do produto, de modo a que nem a farmacia, nem o fornecedor saiam
prejudicados. Para além do mencionado, impoe-se a verificagdo dos prazos de validade
inscritos na cartonagem. A corre¢ao do prazo de validade indicado pelo sistema informatico
esta prevista, sempre que o prazo inscrito na cartonagem seja inferior ao prazo inserido no
sistema informatico.

Os pregos dos produtos e medicamentos de venda livre carecem de atengao redobrada,
ja que estes valores sao definidos em fun¢ao do seu preco de compra e da margem definida
mediante o seu IVA (Imposto sobre o Valor Acrescentado). Sempre que se justifique uma
alteragao do PVP, essa alteracao devera ser transversal a todos os produtos idénticos,

constantes em stock.
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Finalmente, apds rececao da encomenda, € mandatario analisar a razao porque
determinado produto encomendado nao foi disponibilizado na encomenda. Sumarizando,
podem contemplar-se dois cenarios distintos: ou a distribuidora aguarda a recegao do
produto, colocando-se a hipdtese de este somente ser fornecido no dia seguinte, ou o produto
estara possivelmente esgotado. Entre o conjunto de produtos esgotados, é essencialmente
importante verificar se existe algum produto de elevada rotagao. Em alguns casos, pode

proceder-se a compra do respetivo produto de forma direta ao laboratorio fabricante.

PF. 5.4. Arrumacao dos Produtos

Seguidamente, como efeito da rececio das encomendas no sistema informatico
Sifarma2000®, executa-se o adequado armazenamento dos produtos recebidos nos locais
correspondentes. Comprovei que uma arrumagao ldégica, ordenada e organizada é
indispensavel para a otimizagao do espago disponivel na farmacia e que se repercute direta e
instintivamente na qualidade e eficacia do atendimento, diminuindo fortemente o tempo
despendido na procura e recolha dos produtos.

Ao longo do desempenho desta fungao, empreguei determinadas nog¢oes de gestao e
organizagao farmacéutica, mais especificamente no que respeita ao prazo de validade dos
produtos. O armazenamento dos produtos obedece ao método FEFO (First Expire, First Out).
Mais concretamente, os produtos com um prazo de validade mais curto deverao ser
primeiramente escoados em alternativa aos restantes. Em situagao do prazo de validade ser
similar, emprega-se um método distinto, designado por FIFO (First In, First Out). No método
referenciado, o produto primeiramente rececionado na farmacia devera ser o primeiro a ser
dispensado.

A disposi¢ao dos produtos no espago da farmacia é efetuada, perspetivando que sempre
que se verifique a necessidade de aceder a qualquer produto, o seu acesso seja realizado da
forma mais eficiente possivel, proporcionando um atendimento mais fluido e continuo.

A selecao de produtos de venda livre estrategicamente colocados a vista do utente,
acentua a dita compra por impulso, tao determinante para assegurar a sustentabilidade da
farmacia. Por outro lado, existem ainda produtos, que nao estando visiveis, sao de facil acesso
por se encontrarem proximos do balcao. Estes produtos possuem uma rotagao consideravel,
sendo preponderante que estejam proximos do local de venda. Os desinfetantes, adesivos,
ligaduras, pensos, bdlsamos labiais, termometros e testes de autodiagnostico constituem

exemplos de produtos que figuram nas gavetas antecedentes ao balcao de atendimento. A
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arrumagao dos diversos produtos apresentados ao utente &, igualmente, concretizada segundo
as técnicas de Merchandising, mais objetivamente, tirando partido dos pontos quentes
existentes onde se colocam os produtos com interesse em vender. Frequentemente, tive a
possibilidade de organizar e dispor alguns medicamentos nao sujeitos a receita médica
(MNSRM) na area de atendimento, sendo as campanhas promocionais, a publicitagao nos
meios de comunicagao social e a sazonalidade, trés fatores imperativos na escolha dos
produtos a expor nos lineares e gondolas. A titulo exemplificativo, na época de inverno,
caracterizada por uma elevada incidéncia de gripes e constipagoes, as pastilhas para a garganta,
antigripais e xaropes para o tratamento da tosse seca e/ou produtiva sao comummente
dispostos nos lineares localizados atras dos balcoes de atendimento.

A atribuicao e realizagao desta tarefa com alguma autonomia repercutiu-se num aumento
da minha confianga, traduzindo-se na realizagao espontanea de outras iniciativas semelhantes.
Em acréscimo, proporcionou-me o contacto e familiarizagdo com o stock da farmacia,

adquirindo competéncias de organizagao e gestao dos recursos ali existentes.

PF. 5.5. Controlo de Prazos de Validade e de Stocks

Mensalmente, um membro da equipa técnica da farmacia encontra-se encarregue de
proceder ao controlo dos prazos de validade dos produtos, recorrendo ao software
Sifarma2000®, ferramenta essencial para o controlo deste pardmetro. O Sifarma2000® lista de
forma automatica e imediata os produtos com prazo de validade a expirar no periodo de
tempo selecionado pelo utilizador. A partir desta listagem, realiza-se a verificagdo dos
produtos nomeados, identificando e sinalizando devidamente os produtos com prazo de
validade a expirar para que lhes seja conferida prioridade de venda. Produtos com prazo de
validade expirado, ou que apresentem perspetiva de nao serem vendidos ou utilizados em
tempo util até a data de expiragao do seu prazo de validade, sao devolvidos a distribuidora de
origem. Ao longo do meu periodo de estagio, tive oportunidade de participar ativa e
periodicamente no desempenho desta fungao.

A detecao de erros de stock € principalmente evidente durante a dispensa do produto.
Pode também acontecer durante a recegao de encomendas, a arrumagao dos produtos e a
realizagao das auditorias internas. As auditorias internas decorrem periodicamente e
consistem em confrontar os stocks indicados pelo sistema informatico, com os stocks reais de
multiplos produtos e medicamentos, escolhidos aleatoriamente. Logo apos, € calculada uma

estimativa da percentagem de erros de stock com base nos dados recolhidos.
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Os stocks erréneos sao devidamente notificados numa aplicagao web concebida para esse
propdsito onde se descrimina: o Cddigo Nacional do Produto (CNP) com stock errado, o
numero de unidades indicado no sistema informatico e o numero de unidades efetivamente
existentes. Posteriormente, os erros sao confirmados por um elemento da equipa técnica da

farmacia, de forma a realizar-se a sua devida corregao no Sifarma2000©,

PF. 5.6. Receituario e Faturacao

Desde logo, quando iniciei o meu periodo de estagio, foi-me dado a conhecer os trés tipos
de receita. A receita manual, a receita eletronica materializada e a receita eletronica nao
materializada designam estas trés categorias. Posteriormente, no atendimento ao publico,
familiarizei-me com os decorrentes procedimentos de dispensa aliados a cada tipo de
prescrigao.

No término de cada més, foram-me explicados os procedimentos referentes ao
processamento do receituario e faturagao, mais especificamente a organizacao das receitas
por organismo e lote e o seu respetivo agrupamento com o verbete de identificagao do lote,
a emissao da Relagao Resumo de Lotes e Fatura Mensal de Medicamentos. Todo o receituario
correspondente ao Sistema Nacional de Saude (SNS) e a sua documentagao relativa sao
remetidos para o Centro de Conferéncia de Faturas situado na Maia, instituido da verificagao,
conferéncia e calculo dos valores em divida a farmacia pelo SNS. Atualmente, o processo
descrito desenrola-se praticamente de forma automatizada e instantanea, sendo diminutas as
receitas direcionadas ao SNS pelo meio convencional como resultante do escasso nimero de
receitas manuais e receitas eletrénicas materializadas dispensadas. O receituario dos restantes
organismos é remetido a Associagao Nacional das Farmacias (ANF), que desempenha o papel

de mediadora, reenviando seguidamente os receituarios para as entidades comparticipantes.

PF. 6. Protocolos com InstituicGes

Os protocolos estabelecidos com lares de terceira idade constituem uma relagao
cooperante e abonadora para ambas as entidades em questao. A farmacia auxilia na gestao do
receituario, bem como na identificacao das embalagens dos medicamentos e respetiva
posologia. Por outro lado, as vendas regulares associadas a estas instituicoes contribuem para

a sustentabilidade da farmacia.
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Examinando a atual conjuntura econémica e reconhecendo a dificuldade de aquisicao da
medicagao habitual por parte de alguns utentes carenciados, € necessario que as farmacias
exercam o seu papel civico e social junto da populagao.

Evocando o seu lado social e privilegiando a atengao constante para com o utente, a
Farmacia Alagoas apresenta, igualmente, acordos com algumas instituigoes particulares de
solidariedade social (IPSS), proporcionando um acesso rapido aos medicamentos de que o
utente mais carece. Nestes casos excecionais, o utente nao acarreta os gastos inerentes a
venda, sendo que este valor é comportado posteriormente pela instituicao em causa.

Tive oportunidade de participar, durante o més de maio transato, na campanha “Dé Troco
a Quem Precisa” promovida pelo Programa abem. O Programa abem é o primeiro programa
solidario promovido pela Associagao Dignitude (IPSS). Para se associarem a esta iniciativa, os
utentes tinham apenas de deixar o troco da sua venda ou outra quantia monetaria que
desejassem, quando realizavam as compras na sua farmacia habitual. Os fundos recolhidos

revertiam inteiramente para o apoio direto dos doentes carenciados desta instituigao.

PF. 7. Implementacao do Kaizen

O vocabulo Kaizen, com origem na lingua japonesa, significa etimologicamente “melhoria
continua”, podendo ser adequado ao ambiente de trabalho, familia ou vida pessoal [3]. No que
a area farmacéutica consigna, o referido conceito relaciona-se com o aperfeigoamento
crescente e constante, visando potenciar a produtividade, o rendimento e os servigos
prestados pela farmacia. Em acrescento ao mencionado, este processo contempla, igualmente,
a eliminagao de fatores anémalos, dispensaveis e ameagadores do exponencial progresso da
farmacia, aprimorando a gestao do tempo Uutil e dos recursos disponiveis.

Perspetivando a concretizagao dos objetivos propostos previamente, a equipa técnica, com
participagao dos estagiarios da farmacia, realiza reunides quinzenais no ambito de dialogar,
discutir e idealizar novas diretrizes e ideias a implementar, possuindo como foco fundamental
o crescimento coletivo e a produtividade da farmacia. A Glintt encarrega-se da formagao de
individuos responsaveis pela apresentagao, introdugao e explicitagio do conceito de Kaizen
nas respetivas farmacias aderentes. Estas equipas auxiliam a farmacia no processo de
adaptagao, transmitindo e delegando as informagoes e tarefas fundamentais para a
concretizagao das metas tragadas, através de formagoes aos multiplos membros da equipa

técnica com inclusao dos estagiarios.
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Pessoalmente, o facto da Farmacia Alagoas estar familiarizada ha mais de | ano com o
conceito de Kaizen, representou uma vantagem significativa para a minha formagao,
permitindo-me contactar com profissionais especializados no processo de melhoria continua
de servigos e que constituem um beneficio notorio e evidente na organizagao e funcionamento
diario da farmacia. O elevado fluxo de utentes, a necessidade de escoamento de produtos sem
rotatividade, os multiplos servigos prestados, as atividades tematicas desenvolvidas em dias
festivos e a dindmica complexa inerente a uma farmacia desta dimensao, constituiram fatores
determinantes na altura da adesao a este conceito e modo de trabalho. Apesar do tempo
investido e do incremento no nimero de tarefas atribuidas a cada elemento da equipa, os
beneficios ultrapassam indubitavelmente qualquer risco, compensando todo o esforgo e
dedicagao dispensados.

Aquando o meu estégio, na primeira visita da equipa do Kaizen, destaco a formagao sobre
a importancia de serem evitados os erros do stock e quais as medidas a ter em consideragao
para reduzir esses respetivos erros.

Naquele momento, a Farmacia Alagoas apresentava uma estimativa de 8% de erros de
stock, o que poderia, por extrapolagao, traduzir-se fisicamente em cerca de quinhentos
produtos com stock errado. Em equipa e conjuntamente com os elementos do Kaizen, foi
tragado um objetivo bem definido, acordando-se mutuamente reduzir a percentagem indicada
para um valor que ronde os 4% de erros de stock. Consequentemente, foi exposto e
explicitado um grupo de medidas que iriam possibilitar a farmacia alcangar a meta tragada,
entre as quais: etiquetagem dos OTC pelo mesmo profissional que realizou a rececao da
encomenda em questao; redobrada atengao no momento da arrumagao dos produtos nas
gavetas; evitar encher as gavetas de arrumagao em demasia; diferenciar os locais de arrumagao
de embalagens grandes e pequenas com recurso a autocolantes de cores garridas; cuidado na
verificagio de todos os produtos dispensados no momento da venda e associagao dos
produtos do stock ao seu respetivo codigo alternativo, sempre que aplicavel.

Nas visitas subsequentes, foram abordados multiplos temas, nomeadamente: dinamicas a
abordar para agilizagio do preenchimento da ficha correspondente aos manipulados;
distribuicao equitativa de tarefas entre os membros da equipa; elaboragao de tabelas de sintese
das promogoes vigentes na farmacia, com delineamento dos objetivos a atingir; anotagao
esquematica dos pontos rebatidos no Cartao Salda, por cada membro da equipa,
(semanalmente); parametrizacdo de gavetas, prateleiras e do interior do frigorifico e

aconselhamento para uma arrumacgao mais correta e utilitaria.
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Em suma, considero que o contacto com a equipa do Kaizen enriqueceu o meu periodo
de estagio, proporcionando-me conhecimentos Unicos na area da organizagao e gestao de
recursos humanos e apresentando-me uma filosofia de vida aplicavel nao sé a dindmica em

farmacia, mas transversal a qualquer situagao do nosso dia-a-dia.

PF. 8. Existéncia de Cashlogy

O Cashlogy possibilita a obtengao automatica e praticamente instantanea do troco no
momento da venda, potenciando a rapidez do atendimento, eliminando o possivel erro
humano cometido e, por consequéncia, restringindo a existéncia de erros de caixa ao maximo,
bem como o tempo necessario para os detetar e corrigir. Em periodos de elevado fluxo de
utentes, a necessidade de reduzir o tempo de espera o maximo possivel resulta numa maior
dificuldade de calculo do valor do troco, sendo que € nestes casos que o Cashlogy desempenha
o seu papel principal.

Para além de constituir um meio vantajoso para a farmacia, a nivel pessoal, o Cashlogy
constituiu um aspeto positivo ao longo do meu estagio, permitindo-me o foco total no ato da

dispensa do medicamento e reduzindo a preocupagao inerente ao calculo do troco.

F. Fraquezas
F. |. Associacdo do Principio Ativo a Marca Comercial

Durante a realizagao do meu estagio, um dos maiores obstaculos com que me deparei foi
a associagao entre o principio ativo e respeitantes marcas comerciais.

Uma vez que a prescricao médica, por imposicao legal, é redigida por Denominagao
Comum Internacional (DCI), é conferido, ao utente, opgao de escolha entre o medicamento
de marca comercial e o respetivo(s) medicamento(s) genérico(s). Quando a opgao do utente
recaia sobre o medicamento de marca, ocasionalmente, surgiam-me ddvidas na identificagao
do medicamento dentro do rol de medicamentos disponiveis no mercado e que se
encontravam em concordancia com a prescrigao em causa. No caso das receitas eletronicas
materializadas, torna-se inevitavel digitar e inserir o Codigo Nacional para a Prescrigao
Eletrénica de Medicamentos (CNPEM) de forma a reconhecer o medicamento pretendido.

Em consonancia com o anteriormente descrito, considero que a arrumagao dos

medicamentos por DCI ou por grupo farmacoterapéutico, teria minorado esta dificuldade.

A I 21
Mestrado Integrado em Ciéncias Farmacéuticas

José Gabriel Martins Brazielas



Faculdade de Farmacia da Universidade de Coimbra

F. 2. Reduzida Preparacao de Medicamentos Manipulados

A Farmacia Alagoas encontra-se equipada com um laboratério funcional e
apropriadamente provido com material devidamente higienizado, calibrado e padronizado para
a preparagao de medicamentos manipulados.

No decorrer do meu estagio, tive unicamente a possibilidade de proceder a preparacao
de duas pomadas de vaselina salicilada a 2% e 10%, respetivamente, e a reconstituicao de
suspensoes de antibidticos. Na preparagao dos medicamentos manipulados indicados
previamente, atentei as indicagoes da prescricao médica e as instrugoes que constituem parte
integrante na Farmacopeia Portuguesa. Seguidamente, efetuei a correta rotulagem e
preenchimento dos diversos campos constantes na Ficha de Preparagao de Medicamentos
Manipulados (Anexo ).

A preparagao de medicamentos manipulados proporcionou-me conhecer e compreender
a legislagao que regulamenta e rege a sua preparagao. Particularmente, enuncio a Portaria n.°
594/2004, de 2 junho que aprova as boas praticas a observar na preparagao de medicamentos
manipulados em farmacia de oficina e em farmacia hospitalar [4], a Portaria n.° 769/2004, de |
de julho que estabelece que o cilculo do preco de venda ao publico dos medicamentos
manipulados por parte das farmacias é efetuado com base no valor dos honorarios da
preparagao, no valor das matérias-primas e no valor dos materiais de embalagem [5] e o
Despacho n.° 18694/2010, de 16 de dezembro que estabelece as condigoes de
comparticipagao dos medicamentos manipulados [6]. Por fim, a formula de calculo do prego
dos manipulados compreende uma parcela referente ao fator F, cujo valor é comunicado
atempadamente as farmacias por meio de circular propria (Anexo lll). O fator F é alvo de
atualizagao pelo Instituto Nacional de Estatistica (INE), anualmente, mediante a proporg¢ao do
crescimento do Indice de Precos ao Consumidor (IPC) no ano anterior aquele a que se
respeita [5, 7].

Todavia, devido ao diminuto niumero de prescricbes que requisitam a preparagao de
medicamentos manipulados e de forma a contribuir para uma economia de tempo, recursos
humanos e recursos materiais, a Farmacia Alagoas encomenda uma parte significativa, dos
medicamentos manipulados dispensados, a farmacias que se dedicam especificamente a
manipulagao, preparagao e envio destes medicamentos. Existem utentes habituais e fidelizados
a farmacia, mais particularmente pais de bebés ou criangas muito jovens, que requerem
medicamentos manipulados especificos e fundamentais para a sua terapéutica, sendo efetuadas

encomendas regulares dos mesmos.
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No entanto, a reduzida preparagaio de medicamentos manipulados ao longo do meu
estagio nao me proporcionou uma aplicagao pratica ativa dos conhecimentos tedricos
conquistados e a consolidagao das técnicas adquiridas, nomeadamente, ao longo da unidade
curricular de Farmacia Galénica, sendo identificada, por conseguinte, como um ponto negativo

do meu estagio.

I1l. E. Analise SWOT Externa

O. Oportunidades
O. |. Dinamizac¢ao da Farmacia

A Farmacia Alagoas possibilita aos estagiarios a participagao em atividades dinamizadoras
da farmacia e do seu espago, delegando funcoes de design e elaboragao de folhetos
promocionais e cartazes publicitarios. Por conseguinte, participei e cooperei ativamente com
ideias para o desenvolvimento de campanhas, promogoes e tematicas alusivas a celebragoes
especificas, sendo exemplos o dia dos Namorados, o dia do Pai ou ainda o dia da Mae. Mais
vincadamente, colaborei no concebimento de campanhas langadas pela propria farmacia,
antevendo vender produtos nao sujeitos a receita médica sem rotagao de stock e/ou com
prazo de validade curto.

Rematando, foi-me dada a oportunidade de dinamizar a farmacia em inumeras areas,
inclusivamente a nivel do espago fisico. A este nivel, considero que desenrolei um papel
diligente juntamente com a equipa, nomeadamente na montagem, estruturagao de expositores
e disposi¢ao do espago de atendimento ao publico. Oportunamente, procedia a rotagao de

produtos sazonais, de produtos em promocao ou incluidos em campanhas publicitarias.

O. 2. Formacoes

O profissional farmacéutico deve estar ciente que o processo de aprendizagem nao
termina no momento em que conclui a sua formagao académica. Por outro lado, é algo
permanente e fundamental para um exercicio do ato farmacéutico responsavel e alicer¢ado
em conhecimentos tedrico-praticos atualizados e fundamentados. Na verdade, a presenca de
um publico alvo cada vez mais exigente, informado e diversificado reforcam e reafirmam esta
necessidade. Desde cedo, a equipa da Farmacia Alagoas me consciencializou desta realidade e

incentivou o enriquecimento da minha vertente profissional e pessoal com a presenga e
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participagao em diversas agoes de formagao afetas a multiplos temas e areas, onde tive a
oportunidade de reencontrar colegas de curso, conhecer e trocar impressoes com outros
futuros colegas e com profissionais das mais distintas areas.

Saliento, excecionalmente, as formagoes atendidas das marcas Uriage, Eucerin e Lierac,
marcas lider e distintivas na area da cosmética e cuidados do corpo. As formagoes
mencionadas foram especialmente proveitosas para conhecer e explorar ao detalhe a gama de
produtos comercializados, os seus ingredientes essenciais e, mais importante, o tipo de publico
a que cada produto se dirige.

No campo dos MSRM, tive a possibilidade de frequentar uma formagao, promovida pela
Academia LEO Pharma, que visava a apresentacio do produto Enstilar®. Na extensa area dos
MNSRM, expandi conhecimentos relativamente a toda a gama de suplementos alimentares
Bioactivo. Nao posso deixar de mencionar todas as formagoes, que tiveram lugar na Farmacia
Alagoas, e que vieram colmatar varias lacunas do meu conhecimento relativo a vasta gama de
produtos figurantes e langados, sucessivamente, para o mercado farmacéutico.

Por fim, relembro, especialmente, uma formagao desenvolvida pela distribuidora
Cooprofar, afeta a um tema bastante atual “Rastreio de Infegoes Virais na Farmacia
Comunitaria” e, por ultimo, uma formagao intitulada “Protocolos de Aconselhamento: Casos

Praticos de Veterinaria”, que me proporcionou expandir horizontes neste campo de atuagao.

O. 3. MNSRM-EF: Uma Oportunidade para a Intervencao Farmacéutica

A introducao da categoria de Medicamentos Nao Sujeitos a Receita Médica de Dispensa
Exclusiva em Farmacia (MNSRM-EF) traduziu-se num novo paradigma no ambito da dispensa
de medicamentos. Esta nova classificagao pressupoe uma dispensa com particular e Unica
intervencao do farmacéutico e a aplicagao de protocolos que estabelecem as condigoes em
que os medicamentos podem ser dispensados e utilizados.

Os MNSRM-EF representam, assim, uma oportunidade diferenciadora para as farmacias e
respetivas equipas, que véem reforgada a sua intervengao junto dos utentes, o que se traduz
num aumento da segurancga e da eficiéncia na utilizagao dos medicamentos pela populagao.

O tratamento de situagoes de saiide menos graves e autolimitadas no tempo com recurso
a MNSRM e MNSRM-EF é um servigo fundamental que a farmacia e os farmacéuticos devem
prestar a populagao, e que permite assegurar a utilizagao racional destes medicamentos, a
otimizagao de recursos e a obtencao de ganhos em saude, remetendo para uma consulta

médica os casos mais graves e/ou dubios.
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Por sua vez, é competéncia do INFARMED a aprovagao e publicagao regular e periodica
da lista atual de todas as DCI consideradas e comercializadas enquanto MNSRM-EF até ao
momento, bem como as respetivas indicagoes terapéuticas, protocolos de dispensa e marcas
comerciais disponiveis na farmacia.

Como suporte a intervengao do farmacéutico, é disponibilizado um conjunto de
informagoes atualizado para cada MNSRM/MNSRM-EF, as atualizagoes relativas ao reforgo da
sua seguranga e ao aconselhamento na dispensa, constantes, sob formato fisico e/ou digital,
nas circulares redigidas e enderegadas pela ANF a farmacia.

Enquanto estagidrio, tive ainda a oportunidade de beneficiar e usufruir da elaboragao e
analise de fluxogramas de indicagao farmacéutica, em varias areas terapéuticas que possuem
enquadramento nesta classificagao, nomeadamente fluxogramas de indicagao farmacéutica
referentes a temas como conjuntivite alérgica, constipagao, contrace¢ao oral de emergéncia,
dismenorreia, febre ou queimaduras solares. Como tal, a utilidade deste tipo de esquemas e
tabelas de aconselhamento é inequivoca e relevante no respeitante as questoes a formular ao
utente e as medidas a adotar consoante o caso considerado, inclusive a necessidade de

remeter o utente para o médico ou nao.

0. 4. Contacto com o Novo Mdédulo de Atendimento Sifarma

Enquanto sécia da ANF, a Farmacia Alagoas tira partido do sistema informatico
desenvolvido pela empresa Glintt, o Sifarma2000®. Essencial para um atendimento dinimico,
fluido e abrangente, este software, para além de intuitivo e pratico, integra multiplas
funcionalidades, ultimando corresponder as necessidades dos profissionais farmacéuticos. No
respeitante a vertente de gestio farmacéutica, o Sifarma2000® tornou-se um auxiliar
fundamental durante o atendimento ao publico, possibilitando acesso a um conjunto de
informagao atualizada respeitante a composicao qualitativa e quantitativa, indicagoes
posoldgicas, contraindicagoes, reagoes adversas e potenciais interagoes de um medicamento
particularizado. Todavia, o registo do historial de vendas associado a ficha do utente, com
consulta da terapéutica habitual e produtos dispensados até a atualidade, constitui a vantagem
absolutamente indispensavel do Sifarma2000®, em praticamente qualquer venda. Através desta
funcionalidade, o profissional de salude pode inteirar-se, nio so6, dos laboratorios e
medicamentos realizados, mas também dos produtos adquiridos no passado. Assim, é possivel
reduzir ao maximo o tempo de dispensa do medicamento, uma vez que a procura do mesmo

deixa de basear-se apenas em caracteristicas como a cor da embalagem ou do comprimido,
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bem como nos elementos constituintes do design exterior. Por conseguinte, este programa
traduziu-se num apoio singular para o fornecimento de informagdes indispensaveis ao uso
racional do medicamento e para a resposta a interrogagoes colocadas pelos utentes,
manifestando com especial enfoque a sua importancia nos primeiros atendimentos onde a
inseguranga e nervosismo sao sempre fatores presentes.

A partir do dia | de janeiro de 2019, sera implementado o Novo Médulo de Atendimento
Sifarma, introduzido nas farmacias pela Glintt, em detrimento do atual sistema informatico
Sifarma2000®, que ficara totalmente inoperacional na data mencionada. Uma vez que ainda é
um projeto piloto, a Glintt propos e possibilitou a algumas farmacias realizarem um periodo
de transicao gradual, adaptando-se progressivamente a todas as novas funcionalidades e
particularidades do sistema informatico. Neste periodo de transigao, as farmacias podem
usufruir inclusivamente da vantagem de trabalhar em simultineo com ambos os sistemas
informaticos e de transmitirem a empresa quais as principais desvantagens, erros e incorregoes
que necessitam de ser alvo de corregao e colmatagao.

O fato de ter contactado com o Novo Modulo de Atendimento Sifarma proporcionou-me
identificar claras melhorias e evolucdes em relacio ao Sifarma2000®. Este sistema informatico
inovador permite ao utilizador separar os produtos dispensados em fun¢ao do seu IVA e
associar utentes distintos a determinados produtos somente numa Unica venda, aliando todas
estas novas funcionalidades a um design grafico apelativo e inovador. O rebate de produtos
figurantes no catdlogo do Cartao Sauda é efetuado de um modo muito mais simples, rapido e
intuitivo.

Analisando o lado oposto do prisma, pelo fato de constituir um sistema em
desenvolvimento, o Novo Médulo de Atendimento apresenta determinadas funcionalidades
inativas ou pouco otimizadas. Nesta area, destaco a impossibilidade de consultar o histérico
passado de vendas do utente (nao ha portabilidade de dados entre este programa e o
Sifarma2000®). Nomeio, igualmente, a incapacidade de concluir a venda e proceder ao
pagamento em numerario no nNovo programa, uma vez que este sistema informatico nao
funciona integrado com a caixa automatica Cashlogy. Por fim, real¢o a inaptidio do novo
sistema para efetuar o rebate dos Vales Salda nos respetivos produtos que visam (vales
presentes na Revista Sauda, atualizados mensalmente e que representam um desconto
consideravel em determinados produtos).

Apesar destes inconvenientes e desajustes, esta experiéncia conferiu-me uma vantagem

significativa para o meu futuro profissional, permitindo-me, em conjunto com toda a equipa
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técnica, contactar com um sistema informatico que constituira o futuro software na maioria

das farmacias comunitarias.

A. Ameacas
A. |. Locais de Venda de MNSRM

A perda da exclusividade e do monopélio farmacéutico na venda de MNSRM, com a sua
imediata liberalizagao nos hipermercados e centros comerciais, assumiu-se enquanto um fator
antagonico para a estabilidade e viabilidade econémica das farmacias comunitarias.

Estando agregadas a conhecidas e frequentadas superficies comerciais, que efetuam largos
volumes de compras a nivel nacional, as parafarmacias possuem pleno usufruto de descontos
massivos na obtengao dos produtos aos fornecedores. Como tal, este seu posicionamento
possibilita a instituicao de pregos inferiores nos produtos de venda ao publico.

A impossibilidade de estabelecer pregos similares aos pregos praticados pelas
parafarmacias conduz a uma diminuigao abruta do niumero de clientes que, mdltiplas vezes,
apenas se dirigem a farmacia em busca de aconselhamento personalizado, adquirindo

posteriormente os produtos nestes estabelecimentos.

A. 2. Automedicacao

Toda a problemitica da desvalorizagago do medicamento favorece o seu consumo
inconsequente e irrefletido por parte do utente, elevando-se como um obstaculo ao seu uso
consciente e racional.

Ao longo do meu estagio, constatei que varias foram as situagoes na farmacia, em que os
utentes requeriam insistentemente a dispensa de MSRM, sem terem em sua posse uma
prescricao médica. A argumentagao exposta recaia sobre o fato da medicagao ser croénica e
que a marcagao de uma consulta médica acarretava maior encargo monetario do que a
aquisi¢ao do proprio medicamento no seu valor total.

Por outro lado, alguns utentes tentavam adquirir MSRM para solucionar um sintoma ou
uma doenga sem a devida avaliagao por parte do médico. Cabe ao farmacéutico avaliar a
situagao e, no caso de nao existir nenhuma opgao terapéutica viavel que se possa dispensar,

encaminhar o utente para o médico.
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Torna-se pouco claro, para alguns utentes, entender que nao nos € licito dispensar os
medicamentos sem apresentagao da respetiva receita médica, sob consequéncia de constituir
um risco sério para a sua saude, se utilizados sem vigilancia médica.

Mesmo no que toca aos MNSRM, deparei-me inUmeras vezes com o pedido de
produtos/medicamentos que nao iam ao encontro das necessidades do utente. Mediante uma
série de perguntas com foco na sintomatologia do utente, foi-me possivel fazer uma avaliagao
da gravidade da situagao e, entdo, dispensar a melhor opgao terapéutica para o mesmo.
Nalguns casos, constatei que o tratamento médico seria o mais indicado.

E nestas situagdes que o farmacéutico desempenha o seu papel fulcral num

aconselhamento especifico, fundamentado e diferenciador.

A. 3. Constantes Atualizacoes de Precos

As mudangas de prego dos medicamentos e a alteragao do valor da comparticipagao
praticado pelo SNS s3ao muito frequentes, registando-se com maior incidéncia em periodos de
3 em 3 meses, ou seja, quando sao efetivadas as devidas atualizagoes nos valores de
comparticipagao. As variagoes nos pregos instituidos podem ser menos notorias ou mais
acentuadas. Em carater exemplificativo, denota-se uma diminuicdo no valor da
comparticipagdo do medicamento de marca, coincidente com a queda da sua patente e
imediato langamento do genérico equivalente. Resultante desta inconstincia de pregos
preconizados, surte alguma desconfian¢a e apreensao por parte dos utentes que, inUmeras
vezes, consideram que a elevagao no custo dos produtos esta diretamente relacionada e
dependente da farmacia a que se dirigem habitualmente.

A modificagao permanente de pregos entra igualmente em conflito com a mengao dos
precos dos medicamentos nas respetivas prescrigoes. O valor mencionado na prescrigao
médica fundamenta-se no célculo da média dos pregos dos cinco medicamentos mais baratos,
dentro do respetivo grupo homogéneo, naquele preciso instante. Atentando a hipotese da
terapéutica habitual do utente ja nao contemplar um medicamento do grupo mencionado,
inevitavelmente, os custos monetarios acarretados serao superiores. Como tal, subjacente a
estas inlmeras alteragoes, o prego constante na receita na data da prescricio pode ja nao
coincidir com o seu custo real na data da dispensa. Esta constatagao € particularmente alvo de
destaque e enfoque nas prescrigdes com prazo de validade de seis meses. Rematando esta

perspetiva, depreendi que a informagao relativa ao prego do medicamento, transcrito na
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receita médica, leva a multiplas ddvidas e equivocos, constituindo incontestavelmente um fator
de suspeita e descrédito por parte dos utentes.

Ainda que pontuais e escassas, estas situagoes despoletam falta de confianga do utente em
relagao ao profissional de saide. Na mesma linha de raciocinio, a falta de confianga complica
o didlogo estabelecido, introduzindo obstaculos e criando distanciamento com o utente. Por
conseguinte, estes percalgos podem culminar em algo profundamente prejudicial e nocivo para

a relagao utente-farmacéutico.

A. 4. Medicamentos Esgotados

Frequentemente, os medicamentos pretendidos pelos utentes encontravam-se rateados
(com reduzida quantidade disponivel nos laboratérios responsaveis pela sua comercializagao)
ou até mesmo esgotados. Os medicamentos esgotados representam um inconveniente grave
para a farmacia e perigoso para o utente.

Ocasionalmente, a urgéncia do medicamento por parte do utente era imperativa e da
maxima necessidade, uma vez que pontualmente se tratava de medicagao de toma cronica,
inerente a patologias de consideravel gravidade, na qual o utente possuia ja escassas unidades.
Como coadjuvante a este fator, era comum o utente nao apresentar outras opgoes
terapéuticas viaveis e seguras em relagao ao medicamento requerido. Deste modo, tentei
arranjar o medicamento em todos os fornecedores e, igualmente, noutras farmacias. Caso nao
fosse possivel a aquisicao do produto, tentava perceber o que se passava junto do proprio
laboratorio.

Mediante a regular apreensao por parte dos utentes e a falta de resposta por parte da
farmacia, impunha-se a inevitabilidade de remeter o doente ao médico prescritor de forma a
que este pudesse instituir uma terapéutica alternativa, momentaneamente exequivel e

equivalente a inicialmente declarada.

A. 5. Erros de Stock

Encontramo-nos perante um designado erro de stock, quando o sistema informatico indica
um numero de unidades em stock, diferente daquele que realmente existe. A situagao assume
particular gravidade quando o nimero de unidades em stock fisico € inferior ao constante no
sistema informatico. Quando isto acontece, estes erros impossibilitam o normal
funcionamento e impedem uma prestagao de servigos adequada, constituindo, igualmente, uma

adversidade lamentavel para o proprio utente. Isto pode ser critico quando existe urgéncia na
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aquisicado do medicamento e o utente acaba por abandonar a farmacia sem o produto
pretendido ou sem uma solugao viavel em tempo dutil.

Por outro lado, quando um stock errado implica uma nova deslocagao a farmacia, para
aquisigao do produto, acarreta sempre descontentamento por parte do utente.

Uma vez que a farmacia apresenta um stock de produtos baseado e fundamentado no seu
historico de compras e de vendas, os erros de stock constituem uma problematica
proporcionalmente superior nos produtos de stock inferior.

Em suma, a disponibilidade e aquisicao rapida dos produtos € uma condicionante
fundamental na fidelizagdo do utente a determinada farmacia. Visando contornar este
inconveniente, momentanea e ocasionalmente, procede-se a alteragao do valor de stock
minimo e maximo delineados no sistema informatico, de forma a que o produto em falta seja
devidamente requisitado as distribuidoras farmacéuticas, aquando a realizagdo e gestao das

encomendas diarias.

A. 6. Receita Manual

No que diz respeito a receita manual, esta diferencia-se das restantes prescrigoes médicas
pelo seu procedimento de dispensa, na medida em que supoe uma interpretacao da receita.
Ao deparar-me com uma receita manual, deve atender-se a multiplos elementos para que a
receita seja valida, entre os quais: identificagao do utente, da entidade responsavel, do nimero
de beneficiario e do regime de comparticipagao; sinalizagao da devida excegao que justifica o
preenchimento da receita manual; nimero de nimero de unidades prescritas; presenga da
assinatura e vinheta do médico prescritor; auséncia de rasura(s) ou de rubrica(s) proxima(s)
da(s) rasura(s) e da data de validade (trinta dias). A dispensa s6 se encontra devidamente
concluida quando, no verso da receita considerada, consta a impressao da lista dos
medicamentos dispensados, a assinatura do utente e a assinatura do profissional de saiide que
concluiu a venda, assim como respetivo carimbo e data.

Concluida a venda, este tipo de receituario € sujeito a uma segunda verificagao, de modo
a evitar o envio de receituario com erros. A detecao de erros ou omissoes, aquando da
conferéncia do receituario, acarreta prejuizos em termos monetarios para a farmacia como
resultado do nao reembolso do valor de comparticipagao pelas entidades envolvidas.

Apesar de cada vez mais diminutas e escassas, as receitas manuais constituem ainda uma
realidade no rol de prescrigdes médicas dispensadas diariamente, em farmacia comunitaria.

Este tipo de prescrigao esta predisposta a presenga de erros e enganos por parte do médico
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prescritor e pode ser alvo de interpretagao incorreta por parte do profissional de saude.
Assim, a receita manual nao representa apenas perdas para a farmacia, mas igualmente um

risco para o utente.

IV. Casos Clinicos

IV. A. Caso Clinico: Cessacdao Tabagica

Caso Exposto: Um individuo do sexo masculino dirige-se a farmacia, solicitando ajuda
diferenciada para deixar de fumar. Alega que ja foram multiplas as tentativas espontianeas de
abandonar os seus habitos tabagicos, sendo que o processo de cessagao tabagica foi sempre
empreendido totalmente por iniciativa prépria e desassociado de qualquer tipo de
acompanhamento terapéutico e/ou farmacolégico. Contudo, as iniciativas intentadas, ainda
que seguidas de motivagdo e empenho, assumiram-se como frustradas, reincidindo,
novamente, nos habitos tabagicos instituidos no passado. Os alertas constantes da sua médica
de familia referentes aos maleficios do tabaco e, mais recentemente, o fato de apresentar
niveis de colesterol total significativamente mais elevados, quando comparados com as Gltimas
andlises clinicas, assumiram-se enquanto fatores determinantes para motivar mais uma
tentativa de cessagao tabagica. O individuo ja ouvira falar de pastilhas mastigaveis e pensos
transdérmicos a base de nicotina direcionados para o proposito em questiao, mas desconhece
qual a melhor opgao a selecionar, qual a posologia indicada para a sua situagao especifica e que
outras medidas nao farmacoldgicas adotar, procurando aconselhamento farmacéutico nesse

sentido.

Abordagem Realizada: Antes de mais, apoio o utente por iniciar mais uma tentativa em

cessar os seus habitos tabagicos, enfatizando que, a sua forga de vontade constituira a atitude
decisiva ao longo de todo o processo de cessagao tabagica.

Seguidamente, questiono o utente relativamente aos seus habitos tabagicos,
nomeadamente, a quantidade de cigarros fumados por dia. Dependendo desta variavel, a dose
instituida sera distinta. O senhor referiu que fumava cerca de meio mago por dia
(aproximadamente 10 cigarros), sendo que, em picos de maior stress e ansiedade, pode atingir
facilmente os 20 cigarros diarios. Em consonancia com a informacao fornecida, apresentei duas
alternativas viaveis ao utente, aconselhando as gomas para mascar ou os comprimidos para
chupar de nicotina numa dosagem inferior (2 mg) ja que este se tratava de um fumador
moderado (menos de 10 cigarros por dia).

31

Mestrado Integrado em Ciéncias Farmacéuticas

José Gabriel Martins Brazielas



Faculdade de Farmacia da Universidade de Coimbra

Aconselhei as gomas para mascar ou os comprimidos para chupar, em detrimento dos
sistemas transdérmicos, por forma a facilitar a adaptagao do utente a esta nova etapa. Fumar
nao € s6 um vicio, € uma pratica que obedece a um determinado padrao (tipicamente, existem
varias ocasioes ao longo do dia em que as pessoas fumam, nomeadamente, apos as refeigoes,
nas pausas do trabalho ou nos periodos de stress mais intenso). De modo a que a cessagao
tabagica nao implique uma quebra nos habitos implementados ao longos dos anos, as
gomas/comprimidos apresentam-se como a alternativa que possibilita manter a rotina ja
instituida.

Selecionada a melhor opgao terapéutica, é importante mencionar a sindrome de
abstinéncia e a sintomatologia carateristica que o acompanha. Xerostomia, aumento dos niveis
de ansiedade e nervosismo, alteragoes e perturbagoes no ciclo do sono, obstipagao, cefaleias,
aumento do apetite e aumento do peso corporal sao alguns dos sintomas que descrevem a
sindrome de abstinéncia, sendo que a intensidade dos sintomas oscila consoante a intensidade
da dependéncia, a idade ou ainda a predisposicao genética. Nesta linha de pensamento, é
indispensavel enunciar algumas medidas nao farmacoldgicas que visem evitar, controlar e
atenuar a sintomatologia subjacente. E aconselhavel recomendar o aumento da ingestio de
liquidos, preferencialmente de agua, infusGes e sumos naturais, de forma a precaver a sensagao
de boca seca, eventual obstipagao e aumento do apetite.

Em complemento desta orientagao e antecipando um ligeiro aumento no peso corporal,
sublinhei a importancia de adotar ou reforgar as medidas inerentes a um estilo de vida
saudavel, tais como alteragoes nos habitos alimentares e pratica de exercicio fisico. A definicao
de um plano alimentar adequado, contemplando um aumento da ingestao de alimentos ricos
em fibras, assim como a pratica de exercicio fisico adaptada a cada individuo, previnem e
combatem a obstipacao, a ansiedade generalizada e o acréscimo de peso, ocasionado por um
aumento do apetite (resultante da maior percegao do sabor dos alimentos).

Caso o utente verifique alteragdes no padrao de sono e/ou caso sinta dificuldade na
normalizagcao dos niveis de ansiedade, existem alternativas terapéuticas nao sujeitas a receita
médica, que contribuem para o sucesso do processo. Neste ambito, salientei, mais
especificamente, produtos a base de raiz de Valeriana (Valeriana officinalis), extrato de flores
de Papoila da Califérnia (Eschscholzia californica) ou melatonina.

A titulo conclusivo, é fundamental consciencializar o utente que o processo de cessa¢ao
tabagica nao ocorre de uma forma instantanea e imediata, desenrolando-se durante um

periodo de tempo substancial, pautado por alguns momentos de desanimo e esmorecimento.
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Momentos tais que, devem ser contornados ao constatar todas as pequenas vitorias alcangadas
até ao momento e relembrando os beneficios ganhos para a saide nao sé do doente, como

também para a saude daqueles que o rodeiam.

IV. B. Caso Clinico: Adolescente com Diarreia

Caso Exposto: Uma senhora deslocou-se a farmdcia, afirmando que o seu filho de 15 anos
se encontra com diarreia e que este quadro clinico se encontra instalado ha cerca de dois dias,
sem alteragoes significativas. Derivado a persisténcia das deje¢oes diarreicas, procura uma
solugao para resolver esta situagao com a maxima rapidez, uma vez que o filho manifesta
desconforto abdominal, algum constrangimento e necessidade de uma solugao eficaz por se

encontrar numa fase de testes.

Abordagem Realizada: Iniciei a avaliagao do caso, colocando um conjunto de questoes que

me guiaram na selecao das opgoes farmacologicas mais adequadas.

Neste sentido, inquiri a senhora se o filho tinha apresentado algum episédio de febre ao
qual me respondeu negativamente, acrescentando igualmente que este nunca tinha tido
episddios de vomitos. Seguidamente, perguntei se era percetivel a presenga de sangue nas
fezes e se o filho se queixava de alguma dor abdominal. A resposta foi negativa novamente.
Por fim, questionei ainda se o jovem tinha ingerido algum tipo de comida distinta do habitual,
se era possivel relacionar a diarreia com alguma ocasiao pontual decorrida e se mais algum
membro da familia apresentava uma sintomatologia semelhante. Em resposta as questoes
formuladas, a senhora informou-me que o filho era o Ginico membro da familia que apresentava
aqueles sintomas e que nao identificava nenhum evento particular que pudesse remeter para
a causa dos mesmos. Por fim, concluiu o seu discurso, afirmando que o seu filho nao sofria de
nenhuma patologia e que niao se encontrava a efetuar a toma de qualquer medicagao,
permitindo-me eliminar a possibilidade da diarreia estar subjacente a toma de um farmaco
especifico.

Reunindo e integrando as informagoes veiculadas, optei por dispensar uma solu¢ao para
correcio e reposicio de fluidos e electrélitos, mais propriamente o Dioralyte®, frisando que
deveria ser administrada lentamente em periodos espagados no tempo. Em acrescento,
dispensei associado Imodium Rapid® (loperamida) [8]. O Imodium Rapid® apresenta-se como
a melhor opgao terapéutica, ja que proporciona um alivio rapido e imediato das dejegoes

diarreicas associado a um processo de toma facilitado (surge sob a formulagao de um
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comprimido orodispersivel) [8]. Por sua vez, na auséncia de outra sintomatologia de base,
assume-se como a alternativa terapéutica ideal.

Na vertente das medidas nao farmacoldgicas vocacionadas para esta situagao, reforcei que
era primordial a ingestao de liquidos, preferencialmente agua ou infusoes, para reposicao de
fluidos e electrdlitos. Alertei que deveria ser evitada a administragao de leite e produtos
lacteos até 24 horas apds o desaparecimento dos sintomas e que a ingestao de leite deveria
ser recomegada lenta e progressivamente. No respeitante aos cuidados alimentares, referi
ainda que deveria ser privilegiada a ingestao de carnes magras grelhadas ou cozidas, evitando
leguminosas e vegetais de dificil digestao (folha verde escura), ou ainda, comida rica em
gorduras e excessivamente condimentada.

Rematei a minha intervengao, comunicando a utente que se o filho nao evidenciasse
melhoras no prazo de trés dias ou se verificasse alteragoes no quadro clinico, designadamente
episodios febris, com agravamento e/ou persisténcia dos sintomas, deveria recorrer a

aconselhamento médico.

IV. C. Caso Clinico: Senhora com Tosse

Caso Exposto: Uma senhora de idade dirige-se a farmacia, queixando-se de uma tosse
persistente ha ja alguns dias. Inclusivamente, refere que a tosse é particularmente intensa
durante a noite e que esta a impossibilita de ter um sono tranquilo e recuperador. A utente
acrescenta ainda que sente que tem expetoragao, retida ao nivel da garganta, e que sente
dificuldade em a eliminar. Neste sentido, procura uma solucao terapéutica eficaz, que nao lhe
provoque mais tosse do que aquela que ja tém, uma vez que ja se encontra muito cansada

devido as noites mal dormidas.

Abordagem Realizada: Perante esta situagao, torna-se fundamental questionar a senhora

sobre a existéncia de alguma patologia do foro respiratério, nomeadamente, asma ou
bronquite, ao qual a resposta foi negativa. Logo apds, perguntei se a utente era diabética, sendo
que esta me disse que nao. Nao havendo duvidas quanto ao tipo de tosse, inquiri a utente sob
a preferéncia em relagao ao tipo de formulagao. Uma vez que ja havia experimentado umas
pastilhas para o mesmo tipo de tosse, que se demonstraram insuficientes no alivio da mesma,
preferia nesta altura optar por um xarope.

Dentro da gama de xaropes valida nesta situacio, optei pelo xarope Grintuss Adult®. Este
Xarope que possui na sua composi¢ao mel e complexos moleculares de Grindélia, Tanchagem

(Plantago major) e Helicriso (Helichrysum italicum). Estes componentes modulam a tosse sem
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suprimi-la, promovem uma hidratagao do muco, favorecem a sua eliminagao, apresentam uma
acao lubrificante ao nivel da faringe e ainda protegem a mucosa do contato com agente
irritantes.

Esta opgao permite acabar com a expetoragao acumulada e, simultaneamente, consegue
acalmar a tosse, o que vai ao encontro das necessidades da utente. Independentemente de
outras patologias nao referidas ou de outra medicagao que a utente possa realizar, esta opgao
terapéutica é perfeitamente segura, visto tratar-se de um dispositivo médico (o seu efeito no
corpo humano nao é alcangado por meios farmacologicos, imunoldgicos ou metabolicos).

Em relagao as medidas nao farmacoldgicas, € muito importante a ingestao de liquidos (de
modo a fluidificar as secregoes), a elevagdo da cabeceira da cama (de modo a facilitar a

respiragao) e a permanéncia da garganta lubrificada (de modo a acalmar a tosse).

V. Considerac¢oes Finais

Em caracter sintético, podemos afirmar, efetivamente, que o profissional farmacéutico
compoe um elo exclusivo de ligagao entre o doente e o medicamento no ato da cedéncia. No
seguimento desta vertente, concretizamos, portanto, que o profissional farmacéutico esta
incumbido de exercer este direito e dever perante a sociedade.

Tomando como mote os paragrafos prévios, o estagio decorrido na Farmacia Alagoas, para
além de ter constituido uma etapa decisiva e preponderante no culminar do meu percurso
curricular, representou um periodo de instrugao e aprendizagem por exceléncia para o meu
exercicio profissional, bem como para o meu crescimento pessoal. A titulo retrospetivo,
realgo as inumeras aprendizagens ministradas e consolidadas, a inestimavel experiéncia
conquistada no atendimento, a percegao da dinamica interna da farmacia e o contacto com o
mais vasto conjunto de medicamentos e produtos de saude, concebidos e elaborados com um
propésito especificamente definido e um modo de utilizagao manifestamente delineado.

Presentemente, apos a conclusiao do estagio curricular, formulo uma visao mais definida,
personalizada e fundamentada do atual panorama profissional, projetando de um modo mais
concreto e consistente o meu posicionamento no contexto da Farmacia Comunitaria.
Vinculado a esta constatagao, compreendo mais notéria e pessoalmente o lugar do
farmacéutico na sociedade, que tem honrosamente merecido o crescente reconhecimento e

mérito por parte dos cidadaos.
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ANEXO |

Tabela “Produtos de Emagrecimento: Principais Constituintes e Aplicagoes”

Constituintes Mecanismo de Acao Aplicagbes/Usos

® Diurético/Depurativo

Taraxaco (Dente de Ledo) thmula o funchlo-namento r'enél por aumento da Diurético
diurese e reposicdo do potdssio, sendo, portanto,
indicado na retengdo de liquidos.
Redugdo do volume de liquidos no organismo.

Rainha dos Prados ® Depurativo e Anti-Inflamatorio Diurético

Estimula a eliminacdo renal de dgua. Drenante

Cavalinha

® Diminui¢do do Peso Corporal

Acelera o metabolismo e auxilia o organismo a eliminar
mais gordura.

® Acdo Diurética

Favorece a eliminacdo de toxinas, diminuindo e
prevenindo problemas como o inchaco e a retencdo de
liquidos.

Acdo Adstringente
Acdo Anti-Inflamatéria
Diurético

Desintoxicante

Aloé

® Acdo Desintoxicante

Promove uma limpeza acentuada de toxinas do
organismo, incidindo fortemente na eliminagdo das
gorduras acumuladas na area do abdémen.

@ Ativador do Metabolismo Celular

Acelera o metabolismo celular, ajudando na produgdo
de energia que o corpo necessita & melhorando o
metabolismo dos lipidos.

® Propriedades Digestivas e Laxantes

Auxilia a evacuacdo do intestino de uma forma natural
gragas aos compostos antraquindnicos, que atuam
aumentando e estimulando a motilidade intestinal.

Perda de Peso
Diurético

Propriedades Digestivas e Laxantes

Amieiro Negro

(Frangula)

® Aumento do Peristaltismo Estomacal

® Tratamento de Problemas no Figado e
Distarbios de Prisdo de Ventre

® Regulador Digestivo

® CElemento Detox para Limpeza do
Organismo

Perda de Peso

Propriedades Digestivas e Laxantes
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Constituintes Mecanismo de Acao AplicagGes/Usos
® Diurético Natural
Auxilio no controlo do peso e na retencdo de liquidos.
® Laxante Diurético
Cascara sagrada

A Cascara sagrada apresenta afinidade para a agua, o
que proporciona fezes moles e, por consequéncia, um
transito intestinal regular e saudavel.

Blogueia a absorgdo de gorduras.

Regulador do Transito Intestinal

Orthosiphon (Cha de Java)

® Potentes Propriedades Diuréticas

Aumento da excrecdo de agua com eliminacdo de
cloretos, ureia e acido Urico associados.

® Tratamento de Problemas Metabdlicos
Uroldgicos

® Complemento das Dietas de
Emagrecimento (Auxilio na Perda de
Peso)

® Propriedades Hipoglicémicas,
Antioxidantes e Anti-Inflamatdrias

Diurético
Drenante

Depurativo

Alcachofra

® Atividade Colerética e Colagoga

Possui cinarina, substancia que estimula a produgéo de
sais biliares pelo figado e a sua respetiva secregdo pela
vesicula biliar. Verifica-se uma melhoria do processo

digestivo, da fun¢do hepatica e absorgao de vitaminas.

Fator protetor contra o desenvolvimento de
dislipidemias.

® Atividade Antioxidante

Metabolizagdo das Gorduras

Auxilio da Func3o Hepética

Metabolizag3o das Gorduras

Auxilio da Funcdo Hepética

Glucomanano

(Fibra Dietética Soltvel)

® Reduza AbsorgZo de Proteinas e de
Gordura

® Solugdo para Controlo do Apetite

Trata-se de um saciante a nivel fisico e metabdlico.
Ocupa espago no estdmago ao intumescer na
presenca de &dgua, reduzindo a fome e
promovendo uma sensacao de saciedade.

Retarda o esvaziamento do estdmago.

Excesso de Peso
Desejo por Doces

Controlo do Apetite

Quitosano

® Controlo dos Niveis de Colesterol
Sanguineo e Regulagdo da Glicémia

® Regulador do Apetite

Devido a ser uma fibra, molécula ndo digerida com
grande capacidade de retencdo de &dgua na sua
estrutura, contribui para:

- Aumento expressivo do volume no trato
gastrointestinal;

Excesso de Peso

Obesidade
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Constituintes Mecanismo de Acao Aplicag6es/Usos
Quitosano - Redugdo do apetite apds as refeigdes, resultando Excesso de Peso
numa sensagao de saciedade com menor quantidade de
(continuacgdo) alimento. Obesidade
® Regulador do Transito Intestinal Obstipacéo

Contribui para a hidratagdo e aumento do conteddo
fecal.

® Redugdo dos Niveis de Colesterol e
Triglicerideos/Controlo da Glicémia apés
as Refeicbes

Complexagdo do quitosano com gorduras (ex.:
colesterol) e moléculas de hidratos de carbono ndo
absorvidos durante a digestdo e, posteriormente,
eliminados pelas fezes.

O quitosano retarda, igualmente, a capacidade de agdo
das lipases.

® Regulagdo do Peso Corporal e do Apetite

Combina-se com a enzima alfa-amilase (responsavel
pela degradacdo dos hidratos de carbono de cadeia

. longa nos seus monomeros) e inibe a sua actividade. Desejo por Doces e Hidratos de Carbono
Faseolamina ; = :
Como tal, bloqueia a absor¢do dos hidratos de carbono .
complexos ao nivel do intestino delgado. Saciedade e Controlo da Fome
® Diminuic3o da Vontade e Ansia por Doces Perda de Peso

Impede a libertacdo subita de insulina, com ocorréncia
de picos, apos uma refeigdo gragas a absorgdo reduzida
e gradual de hidratos de carbono

Regulagdo dos niveis de glicémia e redugdo da
lipogénese.

® Regulagdo do Peso Corporal e do Apetite

Abranda a produgdo e o armazenamento de gorduras Obesidade
provenientes do metabolismo das proteinas e glucidos.
i < Celulite
Garcinia Camon’a Inibe o neuropeptideo Y (mediador da transmissdo
neuronal e principal estimulante da fome). Desejo por Doces e Hidratos de Carbono
® Diminuig3o da Gordura Corporal Estabilizac3o de Peso

Redugdo do tamanho das células adiposas (adipocitos). Saciedade e Controlo da Fome

® Diminui¢do da Gordura Corporal

Possui uma catequina (EGCG) que estimula algumas
enzimas responsaveis pelo metabolismo dos lipidos,
cha Verde aumentando a biodisponibilidade desses lipidos para Perda de Peso
seguir diversas vias metabdlicas (B-oxidagdo).

AT : Saciedade e Controlo da Fome
(Camellia sinensis) ® Sensagio de Saciedade

Antioxidante
Acdo das catequinas presentes no cha sobre os
receptores de leptina (hormona que controla a
sensacao de saciedade e de satisfagdo), diminuindo a
fome.
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Constituintes Mecanismo de Acao Aplicag6es/Usos
® Ativador do Metabolismo Celular
Os polifendis em associagdo com a cafeina presente na
composi¢do do cha permitem que o cha verde seja
Cha Verde considerado um alimento termogénico. Perda de Peso

(Camellia sinensis - continuacao)

Esta propriedade proporciona um aumento do
metabolismo, do dispéndio energético e uma maior
utilizacdo das reservas energéticas do organismo.

® Ac3o Antioxidante

Saciedade e Controlo da Fome

Antioxidante

Cromio

® Diminui a Vontade de Comer Doces

Trata-se de um cofator da insulina que medeia o aporte
de glucose dos vasos sanguineos para as células,
corrigindo esta disfungdo nutricional.

Por consequéncia, diminui o cansago e a falta de
energia.

® Melhora o Metabolismo das Proteinas e
Gorduras

Influéncia significativa na proporgdo musculo-gordura,
promovendo uma redugdo gradual de gordura.

Estimula a lipolise.

Perda de Peso
Preveng3o da Diabetes

Saciedade e Controlo da Fome

L-carnitina

® Ativador do Metabolismo Celular

Transporta a gordura através das membranas das
mitocdndrias, permitindo assim a sua oxidacdo para
producdo de energia (lipolise).

Transporta em associagdo com os acidos gordos,
toxinas, evitando a sua acumulagdo no organismo.

® Auxilia o Corpo na Produgdo de Energia
por Libertagio dos Acidos Gordos

Potenciador do Emagrecimento
Melhoria da Performance Desportiva
Aumento da Sensagdo de Bem-Estar

Promotor da Salide

Incremento da Memdria e Concentragdo

Colina

(Vitamina do Complexo B)

® Emulsificante de Gorduras

Atua em conjunto com o inositol (fator de crescimento),
utilizando o colesterol e outros lipidos complexos para
evitar o ganho de peso e promover a perda de peso.

Acelera o metabolismo das gorduras, que contribuem
para o aumento de peso, ao nivel do figado.

® Presente em Alimentos como:

Amendoim, Couve-Flor e Pepino

Perda de Peso
Metabolizag3o das Gorduras

Auxilio da Func&o Hepética

Bétula

® Propriedades Depurativas e Purificantes

Elimina de toxinas do organismo e é ligeiramente
inibidor do apetite

Emagrecimento
Celulite

Depurativo

4]
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Constituintes Mecanismo de Acao Aplicagbes/Usos
Bétula ® Propriedades Diuréticas Diurético
Eliminagdo de liquidos sem irritagdo renal Anti-Inflamatério Renal

(continuacdo)
® Propriedades antioxidantes e anti-
inflamatorias

® Ac3o Estimulante da Digest3o

e Bloqueia a Absor¢3o dos Hidratos de

Carb
ATISRD Perda de Peso

, Promove a inibicdo das enzimas (glicosidases) que il .
Café Verde degradam os hidratos de carbono. Os hidratos de Eliminac3o de Gordura

carbono acabam por ser excretados nas fezes, porque
nao sdo degradados e, portanto, ndo sdo absorvidos.

® Diminuig3o do Apetite

Possui fenilalanina, substdncia que atua sobre o centro
da fome.

- Emagrecimento
Espirulina (Alga) ® Sensac3o de Saciedade

Reveste as paredes estomacais, dando a sensagdo de
saciedade sem causar perda de nutrientes.

® Acdo Termogénica

Laranja Amarga Favorece a libertacdo e catab?llsn'm 'das 'gorduras Emagrecimento
acumuladas, aumentando a energia biodisponivel.

(Git ti Eliminag&o da Celulite
itrus aurantium) ® Impede a Perda de Massa Muscular por

Estimulag3o da Sintese Proteica Controlo do Apetite
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ANEXO II

Ficha de Preparagao de Medicamentos Manipulados

Mestrado Integrado em Ciéncias Farmacéuticas

José Gabriel Martins Brazielas




Faculdade de Farmacia da Universidade de Coimbra

Mestrado Integrado em Ciéncias Farmacéuticas

José Gabriel Martins Brazielas




Faculdade de Farmacia da Universidade de Coimbra

Mestrado Integrado em Ciéncias Farmacéuticas

José Gabriel Martins Brazielas




Faculdade de Farmacia da Universidade de Coimbra

Mestrado Integrado em Ciéncias Farmacéuticas

José Gabriel Martins Brazielas




Faculdade de Farmacia da Universidade de Coimbra

ANEXO IlI

Circular n.° 0088/2018, de 18 de janeiro — Atualizagao do fator F para célculo do preco dos

manipulados
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ABREVIATURAS

2-AG — Endocanabindide 2-araquidonoilglicerol
ACTH — Hormona adrenocorticotrépica
AED — Antiepilético

AMPA — Acido a-amino-3-hidroxi-5-metil-4-isoxazolpropidnico
BZ — Benzodiazepina

CAIl — Cornu ammonis |

Ca”™ - lio calcio

CaMK lla.— Proteina cinase dependente do calcio/calmodulina lla
CBI — Recetor canabindide do tipo |

CBZ — Carbamazepina

c¢GMP — Monofosfato ciclico de guanosina
CI" — lao cloreto

CLB — Clobazam

CLN — Clonazepam

CYP3A4 — Enzima 3A4 do citocromo P450
DAGL-a — Diacilglicerol lipase do tipo a
DZP — Diazepam

ECM — Eletrochoque maximo

ESL — Acetato de eslicarbazepina

ESM — Etossuccimida

FBM — Felbamato

GABA — Acido y-aminobutirico

GABA-T — GABA transaminase

GAD - Descarboxilase do acido glutamico
GAT-| — Transportador do GABA |
GAT-2 — Transportador do GABA 2
GAT-3 — Transportador do GABA 3

GBP — Gabapentina

GLA — Acido y-linoleico

Glu — Glutamato

iNOS — Oxido nitrico sintase

K* - lao potassio
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LPS — Lipopolissacarideo

LTG — Lamotrigina

LZP — Lorazepam

Mg** — lao magnésio

Na®— lio sédio

Na*/K* ATPase — Bomba sédio/potassio adenosina trifosfatase
N-caderina — Caderina neural

NMDA — N-metil D-aspartato

NO — Oxido nitrico

NO/cGMP — Via do 6xido nitrico/monofosfato ciclico de guanosina
NT-4 — Neurotrofina-4

OXC — Oxcarbazepina

PB — Fenobarbital

PHT — Fenitoina

PTZ — Pentilenotetrazol

PXR — Recetor X do pregnano

SNC — Sistema Nervoso Central

SV2A — Proteina 2A da vesicula sinaptica
TGB — Tiagabina

TPM — Topiramato

VGB - Vigabatrina

VPA — Acido valpréico

ZNS — Zonisamida
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RESUMO

O interesse crescente e generalizado pelas terapias alternativas e complementares
estendeu-se a uma escala global, aliando-se a uma extensa abrangéncia cultural e reafirmando
o seu destaque e relevancia no tratamento de diversos eventos patologicos.

Verdadeiramente, o recurso a plantas medicinais para a supressao e controlo das crises
epiléticas reveste-se de um caracter secular. Nos paises em desenvolvimento, estes extratos
botinicos com propriedades anticonvulsivantes assumem-se, frequentemente, como a Unica
opgao terapéutica viavel e efetiva, em resultado dos débeis recursos econémicos da populagao
ou da frequente inacessibilidade a uma terapia medicamentosa segura e eficaz.

O presente trabalho monografico perspetiva enumerar e designar as principais plantas que
manifestaram significativa atividade pro-convulsivante e anticonvulsivante, maioritariamente
registada em modelos animais. A titulo complementar, procede-se a elucidagio dos
mecanismos de agao, subjacentes a estas dinamicas, e aos efeitos fisiologicos sobre a patologia
considerada. Por ultimo, em adenda, encontra-se formulada uma breve reflexao sobre a
significancia e pertinéncia de um regime alimentar adequado num doente epilético.

Visadas no conjunto das plantas com caracteristicas pré-convulsivantes, destacam-se a
Ephedra spp., a Ginkgo biloba L. e as espécies vegetais que apresentam metilxantinas na sua
constituicao quimica (Camellia sinensis L., Coffea arabica L., Coffea robusta L., Cola acuminata P.
Beauv., Cola nitida Vent., llex paraguariensis A. St. -Hil., Paullinia cupana Kunth, Theobroma cacao
L.).

Inseridas no vasto grupo das plantas com propriedades anticonvulsivantes, nomeiam-se o
Panax spp., a Passiflora incarnata L., a Pimpinella anisum L., a Salvia miltiorrhiza Bunge e o Zingiber
officinale L..

Todavia, os resultados inconclusivos e dispares, agregados a escassez de dados clinicos
robustos em humanos, culminam no desinteresse, descrédito e receio dos profissionais de
saude em despoletarem efeitos secundarios ou perpetuarem interagoes entre as plantas
introduzidas e os farmacos instituidos.

Por conseguinte, a forma mais eficiente e determinante, de evitar reagoes adversas
esporadicas e nao intencionais, reside na apropriada instru¢ao e elucidagao tanto dos

profissionais de saude, como dos préprios doentes.

Palavras-Chave: Epilepsia; Plantas Medicinais; Anticonvulsivantes; Riscos; Interagdes.
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ABSTRACT

The growing and generalized interest for alternative and complementary therapies has
extended to a global scale, uniting itself to an extense cultural range and reaffirming its
prominence and relevance in the treatment of different pathological events.

Truly, the use of medicinal herbs for supression and control of epileptic crises is revested
with a centuries-old character. In developing countries, this botanical extracts with
anticonvulsant properties, regularly, represent the only viable and effective therapeutic option,
as a result of the low economical resources of the population or the frequent inaccessibility
to a secure and efficient pharmacological therapy.

The present monographic dissertation aims to enumerate and appoint the main herbs who
manifested significant pro-convulsivant and anticonvulsant activity, majorly registed in animal
experiments. As a complementary matter, it provides an elucidation of the mechanism of
action, underneath these dynamics, and the physiological effects of this botanicals over the
considered pathology. At last, as an addendum, it can be found a brief reflection over the
significance and pertinence of an appropriate dietary regimen in an epileptic patient.

Mentioned on the set of herbs with pro-convulsivant characteristics, Ephedra spp., Ginkgo
biloba L. and botanical species who present metylxanthines on its chemical constituition
(Camellia sinensis L., Coffea arabica L., Coffea robusta L., Cola acuminata P. Beauv., Cola nitida
Vent., llex paraguariensis A. St. -Hil., Paullinia cupana Kunth, Theobroma cacao L.) stand out from
this roll.

Integrated on the wide group of herbs with anticonvulsant properties, Panax spp., Passiflora
incarnata L., Pimpinella anisum L., Salvia miltiorrhiza Bunge and Zingiber officinale are named.

However, the inconclusive and dissimilar results, associated to the lack of robust clinical
data in humans, lead to the disinterest, discredit and concern of health care providers on
sparking off side effects or perpetuating interactions between used herbs and established
medication.

Consequently, the most determinant and efficient way, of avoiding sporadic and non-
intentional adverse reactions, relies on the appropriate instruction and explanation of both,

health care providers and also patients.

Keywords: Epilepsy; Herbal Medicine; Anticonvulsants; Risks; Interactions.
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|I. Notas Introdutérias

Definindo-se como uma patologia de etiologia complexa, intrigante e desafiante, a epilepsia
é uma doenga que reune multiplos mecanismos celulares e moleculares inerentes a sua
fisiopatologia caracteristica. A ambiguidade e individualidade, agregadas a este processo
patolégico, convertem-se numa disparidade de efeitos, reagoes e resultados aquando a
introdugao terapéutica de inUmeras plantas medicinais.

As terapias a base de plantas, empregues no tratamento da epilepsia, apresentam uma
extensao temporal avangada, longa e perpetuada, geograficamente, a inimeras culturas e a
diferentes pontos globais. Registos fatuais indicam um vasto historial de uso, na vertente das
plantas medicinais, em regides como a China, o Irdo, a india, o continente europeu e o
continente americano. De modo particularizado, a Medicina Tradicional Chinesa,
consideravelmente distinta e dissimilar pelas suas caracteristicas e métodos preconizados,
pauta-se por uma tradi¢ao milenar fundamentada em técnicas clinicas e de diagndstico que s6
viriam a ser adotadas e autenticadas, em tempo posterior, pelo mundo ocidental.

Os produtos a base de plantas assumem-se, presentemente, como a alternativa mais
evidente, facilitada e simplificada em relagao a terapéutica anticonvulsivante convencional.
Estes produtos de origem herbacea desempenham um papel pertinente e curioso no controlo
e supressao das crises epiléticas, bem como na erradicagao das complicagoes ocasionadas
pelos farmacos antiepiléticos (AED). Por sua vez, notificou-se que doentes epiléticos, oriundos
de paises economicamente desiguais, designam objetivos e motivagoes diversas no instante da
aquisicao de produtos a base de plantas.

Ainda que com uma procura elevada em todo o mundo, verifica-se uma auséncia
preocupante e comprometedora de resultados laboratoriais robustos e coesos referentes a
efetividade e toxicidade das plantas medicinais.

Milhares de estudos e investigagoes documentam o emprego de plantas medicinais no
tratamento da epilepsia. Contudo, uma porgao significativa destas pesquisas assenta
basicamente em experimentagoes animais. Em acréscimo, as elagoes e conclusoes formuladas
denotam uma relativa incongruéncia e discordancia sobre a eficicia e os efeitos adversos
intrinsecos ao recurso a estes extratos vegetais.

Visando impulsionar e incentivar a descoberta de novos mecanismos, causadores deste
disturbio neurolégico, e promover o desenvolvimento de novas moléculas com propriedades
anticonvulsivantes, foi concebida uma breve sintese e revisao dos efeitos fundamentais de
dadas plantas medicinais, na doenca epilética.
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2. Epilepsia

A epilepsia caracteriza-se por ser uma perturbagao neuroldgica cronica do Sistema
Nervoso Central (SNC), descrita pela predisposicao persistente que este evidencia para
originar de modo repentino, recidivo, persistente e espontaneo, crises ou ataques epiléticos,
procedidos das consequentes ineréncias e sequelas neurobioldgicas, cognitivas, psicologicas e
sociais (FUERST, 1990).

Impoe-se, por sua vez, devido aos amiudes equivocos e descontextualizagdes, elucidar e
desmistificar o conceito de crise ou ataque epilético. As crises ou ataques epiléticos definem-
se como disturbios paroxisticos intermitentes, repentinos e transitorios do normal
funcionamento cerebral, desencadeados pela atividade elétrica anormal sincrona ou excessiva
do cérebro, nomeadamente, dos neuronios corticais (MESSING, 2014). Como tal, inferimos
que a crise ou ataque epilético constitui um evento consequente ao desequilibrio patente entre
o sistema excitatério e inibitorio do SNC aliado aos inevitaveis sintomas clinicos tipicos e
distintivos (FUERST, 1990).

Em consonancia, depreendemos que, em fungao do foco localizado onde se desencadeia a
descarga, associa-se uma manifestagao clinica especifica de natureza dispar, seja ela motora,
sensorial, autonémica e/ou psicologica (ESTEVES, 2006). No que a nivel imagioldgico
concerne, € notério um tragado eletroencefalografico concreto, que se assume deslocado dos
padroes admitidos como normais ou de referéncia (BLUME e WOLF, 2007).

Ao invés de inumeras afe¢oes humanas, a epilepsia nao reflete uma patologia especifica,
determinada e precisa. Opostamente, identifica-se enquanto um amplo conjunto de sintomas
complexos derivados de multiplas faculdades e fungoes disruptivas e desestruturadas, a nivel
cerebral, que podem ser oriundas de um vasto leque de processos patologicos previamente
instalados. A variabilidade adjacente a manifestagao clinica das crises fundamenta-se,
parcialmente, na circunstancia que distintas regioes cerebrais sao parte integrante na génese
e esséncia de distintas vertentes sintomatoldgicas da epilepsia (ENGEL e PEDLEY, 2007).

Em suma, estabelecemos previamente uma correlagao em que o diagnostico de epilepsia
pressupoe uma situagao patologica recorrente alicergada num registo clinico de uma ou mais
crises ou ataques epiléticos repetidos. Na mesma linha de pensamento deduzimos que uma
crise ou ataque epilético isolado e, portanto, sem referéncia de episodios prévios semelhantes,

nao acarreta univocamente consigo o diagnodstico da patologia mencionada.
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Rematando a tematica dissertada, € imperativo enunciar que a crise ou ataque epilético,
tendo por base uma alteragao aguda sistémica ou neuroldgica, constitui, mais precisamente, a

manifestagao clinica da epilepsia.

2.1. Mecanismos Celulares e Moleculares na Geracao de Crises Epiléticas

Ao longo dos ultimos anos, com especial énfase no inicio do presente século, tem sido
empreendido maximo esfor¢o e direcionada nitida atengao tanto a investigagao basica, bem
como a investigagao clinica, dos mecanismos celulares e moleculares participantes no
desencadeamento de crises epiléticas. A dedicagao prestada, o zelo empregue e a anilise
focalizada objetivaram, principalmente, a cessagao sintomatolégica e um mais capacitado
controlo terapéutico dos doentes epiléticos, com particular enfoque, nos individuos
refratarios a terapéutica farmacoldgica classicamente instituida (MCCABE, 2000).

A maior sapiéncia e o largo conhecimento acumulado sobre os fenébmenos basicos e
fundamentais da epilepsia induzem que o evento epilético compreende multiplos mecanismos
fisiopatologicos que determinam a hiperexcitabilidade neuronal (Figura I).

Examinando criteriosamente as varias alteragdes neurobiologicas subjacentes ao evento
epilético e elucidadas até ao momento presente, € possivel enumerar as alteragoes dos canais
idnicos sensiveis a voltagem, mais particularmente, dos canais de soédio (Na*), calcio (Ca*"),
potassio (K*) e cloreto (CI"). De igual modo, enquanto fatores desencadeantes, destacam-se
as alteragoes na transmissao inibitoria, caracteristicamente mediada pelo neurotransmissor
acido y-aminobutirico (GABA), e as alteragbes na transmissio excitatoria, mediada

particularmente pelo neurotransmissor glutamato (Glu) (PORTER e MELDRUM, 2015).
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Figura |. Mecanismos Fisiopatolégicos Determinantes da Hiperexcitabilidade
Neuronal. Adaptado de Porter e Meldrum, 2015.

2.2. Mecanismos Celulares e Moleculares dos Antiepiléticos

Rematando a tematica previamente dissertada e prosseguindo no encadeamento da linha
de raciocinio iniciada, é elementar e inequivoco concluir que a terapéutica anticonvulsivante
excitatoria, visando cessar ou prevenir a ocorréncia de crises epiléticas, em individuos
epiléticos, por modulagao de multiplos mecanismos celulares e moleculares (MACDONALD
e KELLY, 1994; PORTER e MELDRUM, 2015).

Neste sentido, com fundamento e enfoque nesses respetivos mecanismos de agao, os
farmacos AED sao classificados, genericamente, em trés grandes vertentes: moduladores dos
GABA, e inibidores da transmissio excitatoria, mediada pelo Glu. E fulcral elucidar que
numerosos AED nao se cingem somente a um Unico mecanismo de agao, perspetivando que
O seu agrupamento e respetiva categorizagao tenha fundamento sustentado no seu mecanismo
de agao principal e essencial (KWAN et al., 2001; MELDRUM, 1996; WHITE, 1999).

Seguidamente enunciam-se os diversos mecanismos de agao respeitantes aos grupos

farmacoterapéuticos referidos anteriormente.
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2.2.1. Moduladores dos Canais l6nicos Sensiveis a Voltagem

Orientados com o propésito de investigar, arquitetar e conceber farmacos eficazes e
seguros no controlo e estabilizagao dos doentes epiléticos, os primeiros estudos vanguardistas
convergiram na descoberta dos moduladores dos canais idnicos sensiveis a voltagem
(MACDONALD e KELLY, 1994). O éxito e sucesso, atingidos com a introdugao destas
moléculas no mercado, foram deveras expressivos e inquestionaveis, culminando na sua
viabilidade terapéutica e permanéncia até ao instante atual (WHITE, 1999).

Concretizando uma compreensao mais simples e assertiva dos mecanismos de modulagao

dos canais ionicos, procede-se a sua clarificagdo pormenorizada nos paragrafos seguintes.

v" Bloqueadores dos Canais de Na* Dependentes da Voltagem

Promovem a estabilizacao das membranas neuronais através do bloqueio pré-sinaptico e
pos-sinaptico dos canais de Na* dependentes da voltagem. Mais concretamente, verifica-se a
ligacao direta do farmaco a membrana interna do canal idnico, com evidente alteragao da
configuracao deste. Desta forma, é impossibilitada a geragao e propagagao de novos potenciais
de agao (KWAN et al, 2001).

Em acrescento, estes farmacos proporcionam um bloqueio e prevengao da potenciagao
pOs-tetanica, adjudicado a uma restricdo na progressao maxima da crise epilética e a uma
diminuicao no respetivo desenvolvimento e prevaléncia das crises (SMITH et al,, 2018).

Os AED, que possuem como local de atuagao estes canais supracitados, limitam o regresso
dos canais a sua forma ativa, permitindo a sua estabilizagao no estado inativo (MCCABE, 2000).

Consignados a esta classificagao, encontram-se multiplos AED classicos nomeadamente, o
acido valproico (VPA), a carbamazepina (CBZ) e a fenitoina (PHT). Referentemente aos AED
de nova geracao, sao alvo de destaque a lamotrigina (LTG), a zonisamida (ZNS), o felbamato
(FBM), o topiramato (TPM), a oxcarbazepina (OXC) e o acetato de eslicarbazepina (ESL)
(ALMEIDA e SOARES-DA-SILVA, 2007; BIALER, 2002; PERUCCA, 2002).

v' Inibidores das Correntes de Ca**

Impedem a libertagdo dos neurotransmissores a nivel pré-sinaptico por bloqueio dos

canais de Ca** dependentes da voltagem (KWAN et al,, 2001).
Inseridos nesta categoria na qualidade de AED classicos, designamos o VPA e a
etossuccimida (ESM). Por outro lado, enquanto AED de nova geragao, a LTG, a ZNS e o FBM
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constituem, igualmente, exemplos deste grupo farmacoterapéutico (PERUCA, 2002; PORTER
e ROGAWSKI, 1992).

v’ Mediadores da Abertura dos Canais de K* Dependentes da Voltagem

Esta classificagao mais recente surgiu com o aparecimento da retigabina, um AED de nova
geragio, capaz de se ligar préximo do poro da célula e sustentar o canal de K*aberto (PORTER
e MELDRUM, 2015). Mais concretamente, o mecanismo de agao deste fairmaco perspetiva
uma estabilizagao do potencial de repouso da membrana pré e pos-sindptica e um controlo
do sub-limiar elétrico de excitabilidade das células neuronais, mediante a abertura de canais
de K" dependentes da voltagem (SMITH et al, 2018). Enquanto firmaco singular pelo seu
mecanismo de agao, a retigabina insurge-se, portanto, como um facilitador da abertura dos
canais de K" dependentes da voltagem (PORTER e MELDRUM, 2015).

Ainda que a sua comercializagao na Uniao Europeia tenha sido autorizada desde margo de
2011, a retigabina nunca esteve disponivel para dispensa e venda em Portugal. Posteriormente,
no ano de 2013, o INFARMED decretou através da Circular Informativa N.° | 18/CD/8.1.7 que
a utilizacao da retigabina se encontrava restrita a casos de doentes que nao toleravam ou nao
respondiam apropriadamente a terapéutica com outros AED. Estas condi¢oes constituem as

duas Unicas variaveis que contemplam um perfil beneficio-risco positivo.

2.2.2. Potenciadores da Transmissao Inibitoria (Mediada pelo GABA)

Derivado a complexidade e diversidade inerente a este grupo farmacoterapéutico, nao é
possivel eleger somente um mecanismo de agao representativo deste conjunto.

Ao invés disso, as agoes do neurotransmissor GABA sao potenciadas tendo por base cinco
processos mecanisticos: estimulagio da sintese do GABA; bloqueio do metabolismo do
GABA,; aumento da libertagao do GABA,; inibicao da captacao do GABA e, por fim, agonismo
dos recetores GABA, (MACDONALD e KELLY, 1994; MELDRUM, 1996; WHITE, 1999).

E fundamental que os processos mecanisticos denominados sejam explicitados
detalhadamente, contribuindo para uma melhor compreensao e elucidagao de cada modo de

atuacao visado.
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v Estimulacdo da Sintese do GABA

A estimulagao da sintese do GABA é um mecanismo que concerne a dois farmacos
especificos. Estes correspondem ao VPA, um AED classico, e a gabapentina (GBP), um AED
de nova geragao. Tanto o VPA, como a GBP despoletam uma elevagao generalizada da
concentragao de GABA ao longo das estruturas cerebrais. Este fenomeno é desencadeado, ja
que ambas as moléculas produzem um efeito indutor sobre a enzima descarboxilase do acido
glutaimico (GAD), enzima interveniente e responsavel pela sintese do GABA (PERUCCA,
2002; PORTER e MELDRUM, 2015).

v" Bloqueio do Metabolismo do GABA

Inseridos no grupo dos AED de nova geragao, a vigabatrina (VGB) e a GBP, juntamente
com o VPA (AED classico), potenciam um bloqueio do metabolismo do GABA. A GABA
transaminase (GABA-T) representa a enzima incumbida pela degradagio do GABA. A
capacidade de se comportarem como inibidores irreversiveis da GABA-T dota estes farmacos
de um efeito AED significativo. Tal propriedade é suportada por um aumento consideravel da
concentragao extracelular de GABA nas estruturas cerebrais, alcancado pelo bloqueio da

enzima referente (BIALER, 2002; PORTER e MELDRUM, 2015).

v Aumento da Libertacdo do GABA

O aumento da libertagaio do GABA afirma-se como um mecanismo, igualmente,
similaridade estrutural com o GABA, a GBP (AED de nova geragao) demonstra-se capaz de
induzir alteragdes na libertagao sinaptica e nao sinaptica de GABA. Consequentemente,
regista-se um incremento na concentragao deste neurotransmissor, afeto as multiplas areas
cerebrais (PORTER e MELDRUM, 2015). Na verdade, a GBP é a Unica molécula que, até ao
presente, reune evidéncias experimentais suficientes para lhe ser atribuida esta agao clara

(SMITH et al, 2018).
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V" Inibi¢do da Captagdo do GABA

Incluida no grupo dos AED de nova geragao, a tiagabina (TGB) encontra-se descrita na
literatura como um derivado do acido nipecético, com caracteristicas individualizadas dos
restantes farmacos contemplados na terapéutica anticonvulsivante (PERUCCA, 1996).

A TGB demonstra-se como um eficaz inibidor da recaptagio de GABA nas células
maioritariamente, sobre a isoforma | do transportador do GABA (GAT-l), quando
comparada com as isoformas 2 e 3 deste mesmo transportador (GAT-2 e GAT-3,
respetivamente). Em contiguidade, o aumento nos niveis extracelulares de GABA ¢é denotado,
especialmente, nas regioes onde o GAT-| se encontra expresso, mais significativamente, na

zona do hipocampo e do prosencéfalo (PORTER e MELDRUM, 2015).

.....

uma molécula apta para potencializar também a inibigao ténica (SMITH et al., 2018).

v" Agonismo dos Recetores GABA,

As moléculas integrantes desta classe farmacologica interagem com determinados
componentes moleculares do recetor GABA. (TREVOR, 2015). Por conseguinte, na
abordagem ao mecanismo de agdo destes farmacos, importa esclarecer e relembrar a
constituicao, estrutura e funcionamento dos recetores mencionados.

Como indica a designagao, os recetores GABA, sao recetores, constantes nas membranas
das células neuronais, que experienciam ativagao por meio do neurotransmissor GABA. Em
acréscimo, foi demonstrado que estes recetores se comportam e atuam como canais idnicos
de CI. Estruturalmente, o recetor GABA, exibe uma configuragio pentamérica, erguida a
partir de cinco ou mais subunidades, designadas a partir das diferentes classes polipeptidicas
(o, B, v, O, & m, p, entre outras). Por sua vez, cada subunidade exibe quatro dominios, que
atravessam a membrana (ESTEVES, 1994; TREVOR, 2015).

Presente ao longo das diversas porgoes cerebrais, a isoforma mais relevante do recetor
GABA, resume-se as seguintes subunidades essenciais: duas subunidades a |, duas subunidades
B2 e uma subunidade y2 (Figura Il). Nesta isoforma referenciada, os dois locais de ligagao do
neurotransmissor GABA confinam-se ao espago que medeia as subunidades ol e 32 adjacentes
(Figura Il). A interacao do GABA com o recetor GABA, proporciona a abertura dos canais

de CI', dando inicio a hiperpolarizagao da membrana neuronal (TREVOR, 2015).
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De forma relevante, deve ser destacado o sitio de ligagao das benzodiazepinas (BZ). Este
fica circunscrito unicamente a um local, delimitado entre uma das subunidades ol e a

subunidade y2 (Figura 2) (TREVOR, 2015).

cr
GABA
. GABA
.1‘1 | . _ Benzodiazepinas
TN ~__ Flumazenil

Meio
Extracelular

Meio

Intracelular xv / . Barbitiiricos

V z Canal 16nico

Figura 2. Conformagao do Complexo Macromolecular do Recetor
GABAA — Canal lénico de CI-. Adaptado de Trevor, 2015.

Algumas BZ demonstraram eficacia na supressao do desenvolvimento e dispersao da
atividade elétrica epileptiforme ao longo do SNC. O clobazam (CLB), o clonazepam (CLN), o
diazepam (DZP) e o lorazepam (LZP) designam farmacos suficientemente seletivos e
clinicamente Uteis para integrarem a terapéutica anticonvulsivante e, assim, ingressarem no rol
dos AED classicos (PORTER e ROGAWSKI, 1992). Ao estabelecerem ligagdio com
subunidades especificas do recetor GABA, (subunidade y2 e uma das subunidades al), estas
moléculas elevam a frequéncia de abertura dos canais ionicos de CI” mediados pelo GABA
(SMITH et dl,, 2018).

Abrangidos por esta categoria, encontram-se ainda o FBM (AED de nova geragao) e o
fenobarbital (PB), que constitui um AED classico (BIALER, 2002; PERUCCA, 1996). Ainda que
inserido na classe dos barbituricos, o PB estende o seu espetro de atuagao a transmissao
inibitoria, onde o GABA possui um papel predominante. A interagao com um sitio regulador
alostérico, presente nas subunidades especificas do recetor GABA,, desencadeia uma
ampliagao da corrente idnica gerada por este recetor. Deste evento, resulta um acréscimo na
duragao de abertura dos canais i6nicos de ClI” mediados pelo GABA (PORTER e MELDRUM,
2015; SMITH et al., 2018).
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Ao agilizar a frequéncia de abertura (BZ) e a duragao de abertura (FMB e PB) dos canais
ionicos de CI” mediados pelo GABA, a hiperpolarizagao da membrana neuronal esta
privilegiada (PORTER e MELDRUM, 2015; SMITH et al,, 2018).

Na mesma medida, deve ser realgada a fungao do TPM (AED de nova geragao) em
desconhecido o seu mecanismo de agao nesta vertente isolada, sabendo-se somente que este
monossacarideo substituido exerce agao sobre um local distinto do sitio de ligagao das BZ ou
dos barbituricos (PORTER e MELDRUM, 2015).

A titulo conclusivo, o VPA (AED cléassico) encontra-se, igualmente, incluido nesta classe
terapéutica. No entanto, o seu efeito agonista sobre os recetores GABA,, com inevitavel

aumento dos niveis de GABA, encontra-se pouco explorado e esclarecido (SMITH et al., 2018).

2.2.3. Inibidores da Transmissao Excitatéria (Mediada pelo Glutamato)

Completando o conjunto de mecanismos supra-enunciados, a diminuigao da transmissao
glutamatérgica consiste numa abordagem valida e eficiente no tratamento da patologia epilética
(KWAN et al, 2001; MELDRUM, 1996). Sob um ponto de vista mais minucioso, a redugao da
transmissao excitatoria esta subjacente a duas classes farmacoterapéuticas essenciais,

assinaladas e explicitadas seguidamente.

v" Antagonismo dos Recetores do Glu

Agregadas as fungdes anteriormente indicadas, o FBM e o TPM (ambos AED de nova
geragao) somam, ainda, mecanismos antagonistas sobre os recetores do Glu. Apesar do efeito
terapéutico de ambos os fairmacos convergir numa diminuicio da resposta excitatoria, os
recetores de atuagao de cada molécula divergem (PERUCCA, 2002; PORTER e MELDRUM,
2015).

Definidamente, esta referenciado que o TPM extingue o efeito excitatorio, desempenhado
pelo Glu, nos recetores de cainato e nos recetores de acido a-amino-3-hidroxi-5-metil-4-
isoxazolpropiénico (AMPA) (PORTER e MELDRUM, 2015).

No respeitante ao FBM, foi-lhe reconhecida a capacidade de exercer um bloqueio,
dependente da utilizagao, sobre o recetor de N-metil D-aspartato (NMDA), com seletividade

preferencial para o subtipo NR1-2B (PORTER e MELDRUM, 2015).
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A resposta bioquimica e fisiologica, inerente a este aminoacido excitatorio, envolve o
influxo de Na* e de Ca®*. Todavia, o antagonismo exercido sobre os recetores do Glu
declarados previamente, suprime a resposta descrita, dotando estes farmacos de uma atividade

antiepilética robusta (SMITH et al., 2018).

v" Diminuigdo da Libertagdo do Glu (SV2A)

O levetiracetam (AED de nova geragao) é um analogo do piracetam que apresenta, no seu
perfil de atuacdo, a habilidade de interferir com a libertagio do Glu, desencadeando uma
diminuicao dos seus niveis ao longo das vastas areas cerebrais (WHITE, 1999).

Até a atualidade, assume-se como o primeiro e Unico firmaco capaz de interagir,
seletivamente, com a proteina 2A da vesicula sinaptica (SV2A). Embora a fungao desta proteina
nao esteja totalmente clarificada, é admissivel que o levetiracetam exerca ac¢ao sobre a fungao

vesicular, modificando assim a libertagao sinaptica de Glu (PORTER e MELDRUM, 2015).

Visando agregar, sintetizar e interrelacionar o conjunto de farmacos, participantes na classe
dos anticonvulsivantes, com os seus mecanismos de agao, esquematiza-se a informagao

sistematizada anteriormente na Tabela | (Anexo ).

2.3. Plantas com Atividade Pro-Convulsivante

Baseado na avaliagao e interpretagao de certos estudos experimentais, observacionais e
empiricos, é sustentavel e verosimil averiguar que certas espécies vegetais, de uso extensivo,
podem exacerbar as crises convulsivas em doentes epiléticos. Efetivamente, a combinagao de
dois ou mais extratos destas plantas redunda, nao apenas, no surgimento de episodios de
crises, mas, igualmente, num aumento da frequéncia da sua notificagao (SPINELLA, 2001).

Na Tabela 2 (Anexo Il), é efetuada a listagem das plantas com atividade pro-convulsivante

mais importante e pertinente.

2.3.1. Efedra (Ephedra spp.)

Designada na Medicina Tradicional Chinesa pela expressao ma huang, o género Ephedra
spp. denomina um conjunto de plantas, que patenteiam na sua composi¢do o farmaco

estimulante efedrina. O uso tradicional da efedra consigna-se nao s6 ao tratamento da
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patologia asmatica, mas também a sua utilidade enquanto estimulante abrangente. Alvo de
inUmeras investigagoes, a Ephedra sinica Stapf constitui a espécie mais bem descrita dentro do
seu taxa. Para além de conter aproximadamente 1,25% de efedrina, a Ephedra sinica Stapf
engloba outros alcaloides relacionados, nomeadamente a pseudoefedrina, a N-metilefedrina e
a D-norpseudoefedrina (KALIX, 1991). A efedrina apresenta propriedades estimulantes e
simpaticomiméticas, mediadas, principalmente, pelos seus efeitos agonistas nos recetores a,,

B e B (WHITE et al,, 1997).

2.3.2. Ginkgo (Ginkgo biloba L.)

A Ginkgo biloba L. insere-se numa categoria de plantas medicinais, enaltecidas pelas suas
excelsas capacidades em promover as fungoes cognitivas, mais especificamente, os processos
de memorizagao. Em termos botanicos, a ginkgo surge como uma arvore gimnospérmica,
detentora de folhas caracteristicas em forma de leque e produtora de sementes comestiveis
e em formato arredondado. Reconhecida como uma das plantas mais comuns e célebres pelos
seus efeitos reputados a nivel cognitivo, a ginkgo continua a ser objeto de estudo num nimero
significativo de investigacoes. Determinados estudos suportam que esta espécie apresenta
ligeiras propriedades estimulantes e regeneradoras sobre a cognicao, em doentes com
deméncia. Em acréscimo, estudos preliminares comprovaram a sua contribuicio para a
reducao do cansago mental e fadiga fisica em individuos saudaveis (FIELD e VADNAL, 1998;
OKEN et al., 1998).

Os flavonoides glicosilados e as lactonas terpénicas caracterizam os constituintes ativos da
Ginkgo biloba L.. Até a atualidade, ainda nao foi elegido um mecanismo de agao especifico e
definitivo que elucide e explique a totalidade das caracteristicas desta planta. Todavia,
verificou-se que a ginkgo possibilita um aumento da transmissao colinérgica (KRISTOFIKOVA
et al., 1992; KRISTOFIKOVA e KLASCHKA, 1997).

Dados compostos da Ginkgo biloba L., com destaque para o bilobalido, estao dotados de
efeitos neuroprotetores e anticonvulsivantes. No entanto, os ensaios conduzidos por SASAKI
et al. (1997) e por WEICHEL et al. (1999) nao podem ser devidamente validados e
considerados em contexto real. Uma vez que as andlises foram executadas, isoladamente,
sobre o composto molecular bilobalido, nao é praticavel extrapolar os resultados obtidos para
o extrato global de Ginkgo biloba L. comummente disponivel para venda. Por consequéncia, as
propriedades atribuidas a esta molécula poderao nao equivaler, rigorosamente, as

propriedades do extrato global de ginkgo.
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2.3.2. Plantas Medicinais e Metilxantinas

A cafeina classifica-se como um dos compostos estimulantes mais populares e consumidos,
diariamente, a nivel mundial. Aliada as restantes metilxantinas, teobromina e teofilina, a cafeina
consta, particularmente, na constituicao de oito espécies vegetais, vulgarmente
comercializadas sob a forma de alimentos e/ou suplementos. Este agrupamento de plantas
contempla o cacau (Theobroma cacao L.), o café (Coffea arabica L. e Coffea robusta L.), o cha
(Camellia sinensis L.), a cola (Cola acuminata P. Beauv. e Cola nitida Vent.), a erva-mate (llex
paraguariensis A. St. -Hil.) e o guarana (Paullinia cupana Kunth). O cacau, o café e o cha
representam, indiscutivelmente, alguns dos produtos mais ilustres nos paises do mundo
ocidental (SPINELLA, 2001).

Enquanto que o contelido em cafeina €, vulgarmente, imputado a produtos como o cacau,
o café e o cha, as restantes fontes vegetais desta metilxantina ainda se traduzem numa incognita
para a maioria dos consumidores, convertendo a ingestao involuntaria de cafeina numa
realidade iminente e preocupante. Em adicao, muitos dos suplementos colocados a venda
conjugam varias moléculas de natureza estimulante, como a cafeina e a efedrina, indiciando o
desencadeamento de efeitos aditivos e/ou sinergisticos (YOUNG et al., 1998).

Estruturalmente classificada como uma purina de origem enddgena, a adenosina &, por
exceléncia, uma molécula capacitada de uma notavel atividade anticonvulsivante. Pesquisas
cientificas atuais corroboram que alteragoes disfuncionais, neste neurotransmissor,
simbolizam um fator de risco patologico no desenvolvimento de epilepsia, ja que perpetuam a
geragao e propagagao das crises convulsivas (BOISON, 201 1).

Em doses de consumo tidas como normais, as propriedades estimulantes da cafeina
derivam da sua agao inibitoria sobre os recetores da adenosina. O antagonismo exercido sobre
os recetores pré-sinapticos da adenosina fomenta a libertagio de uma variedade de
neurotransmissores, provocando um efeito excitatério generalizado ao longo do SNC.
(POHANKA, 2014). A administragao de acido kainico e de pentilenotetrazol (PTZ) em ratos
possibilitou a identificagao de efeitos pré-convulsivantes intrinsecos as moléculas de cafeina e
teofilina, ja que estes compostos suscitaram, elétrica e quimicamente, atividade epileptiforme
na regiao CA3 do hipocampo (AULT et al., 1987; POHANKA, 2014). Em acrescento, a cafeina
produz uma elevagao da amplitude dos potenciais de a¢ao, gerados por estimulagao elétrica
dos neuronios piramidais da regiao cornu ammonis | (CAl) do hipocampo (AULT et al., 1987).

Inversamente, terapéuticas que compreendam agonistas dos recetores da adenosina,

promovem um aumento da concentragao cerebral deste neurotransmissor, revelando-se
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eficazes na redugao, supressao e prevencgao de crises convulsivas (BOISON, 201 |; TANCREDI

et al, 1998).

2.4. Problematica dos Oleos Essenciais

No contexto atual, o uso indiscriminado e banalizado dos 6leos essenciais, especialmente
no alivio e tratamento das mais diversas afecoes, acarreta riscos evidentes e danos irreversiveis
para a saude.

Burkhard et al. (1999) levaram a cabo uma investigagao, objetivando assinalar e reportar
quais os oOleos essenciais com potencial epileptogénico dentro de um grupo de plantas elegidas.
Nesta pesquisa, foram integrados trés individuos, sem fatores de risco evidentes ou um
historial prévio de convulsdes. Apos exposicao oral e transdérmica a estes 6leos essenciais,
foi reconhecida a ocorréncia de crises tonico-clonicas generalizadas na totalidade dos
individuos participantes. A seguir a uma correta descontinuagao, presenciou-se que os sujeitos,
intervenientes no estudo, retornaram ao seu estado inicial sem registo subsequente de
episddios convulsivos.

Os Oleos essenciais, que salientaram efeitos epileptogénicos, estao adequadamente
referenciados e reunidos na Tabela 3 (Anexo llI).

Muitas das espécies visadas na investigagao sao, usualmente, empregues como especiarias
na culinaria, ostentando relativa inocuidade numa primeira analise. Porém, na forma de oleos
essenciais, estas plantas distinguem-se por uma quantidade concentrada e elevada de
compostos com propriedades convulsivantes. Adicionalmente, as totais potencialidades e
efeitos destes 6leos representam, por si so, ainda uma incégnita (BURKHARD et al., 1999).

A comercializagdo desregrada e imponderada destas substidncias aromaticas, aliada a
auséncia de um aconselhamento e seguimento por profissionais de saude qualificados, pode
culminar no aparecimento de efeitos adversos inesperados e no agravamento da patologia

prevalecente.

3. O Papel das Plantas no Tratamento da Epilepsia

3.1. Plantas com Atividade Anticonvulsivante

As plantas com propriedades anticonvulsivantes distinguem-se pelas suas caracteristicas
auspiciosas e promissoras, compondo um ponto de partida para a descoberta e sintese de
novas moléculas vidveis no tratamento da patologia epilética. Contudo, estas plantas nao
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devem ser administradas, concomitantemente, com a terapéutica antiepilética fixada sob risco
de potenciacao dos seus efeitos farmacologicos. Resultantes desta toma conjunta sao
percetiveis sintomas adversos como letargia, sedagao, tonturas, alteragoes da memoria a curto
prazo, défice de atengao ou défice cognitivo (SPINELLA, 2001).

Em contiguidade com alguns farmacos AED, uma fragao notoria das plantas medicinais nao
restringe a sua atividade anticonvulsivante a um mecanismo de atuagao exclusivo. Com efeito,
inUmeros extratos vegetais medeiam a inibigao de crises convulsivas através da interagao com
uma série de alvos celulares e moleculares variados (LIU et al., 2017).

As principais espécies botanicas com atividade anticonvulsivante pertinente, assim como
os seus locais de agao e mecanismos correspondentes, encontram-se apreciados e detalhados

na Tabela 4 (Anexo IV).

3.1.1. Ginseng (Panax spp.)

Solugao terapéutica para inimeras patologias, o ginseng afirma-se como uma das plantas
medicinais mais comuns, sendo utilizada em locais como a China, a Coreia e a América.

Determinados estudos demonstraram que uma porgao significativa das caracteristicas
curativas e farmacologicas do ginseng, particularmente o seu efeito neuroprotetor e anti-
inflamatorio, sao atribuidas a agao dos ginsendsidos (KIM et al., 2013; LIAN et al, 2005;
SULEYMANOVA et dl., 2014).

De acordo com SULEYMANOVA et al. (2014), tanto a administragao isolada, como a
administragao croénica de extratos de ginseng permitiram reduzir e atenuar eventos
neurodegenerativos, inflamatorios e a maior permeabilidade membranar, ocasionada pelo
status epilepticus durante os dias iniciais, nomeadamente na regiao hipocampal. No entanto,
denota-se que estes extratos sao incapazes de reverter totalmente a redugao de volume das
zonas do hipocampo em ratos, até ao periodo de um més, apds o registo do status epilepticus.

A administragao croénica de extrato de ginseng em ratos nao demonstrou um perfil de
toxicidade. Contudo, o tratamento com doses superiores a |50 mg/kg desencadeou um
aumento da taxa de mortalidade em ratos, apds ocorréncia do status epilepticus induzido pela
pilocarpina (SULEYMANOVA et al., 2014).

Foi igualmente constatado, por SULEYMANOVA et al. (2014), que extratos de ginseng
vermelho coreano (Panax ginseng C.A. Meyer) originaram uma notavel elevagao do limiar

elétrico convulsivo, ao longo das sucessivas descendéncias dos ratos utilizados no estudo.
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Estudos especificos, subordinados a analise dos mecanismos neuroprotetores dos
ginsenosidos, afirmam que os ginsendsidos despoletam uma inibigao dos recetores de NMDA,
do status epilepticus, induzido pelo influxo de Ca**, e dos canais de Ca** do tipo L nos neurénios

do hipocampo (KIM et al., 2013; LIN et al,, 2012; LIU et al,, 201 ).

3.1.2. Flor do Maracuja (Passiflora incarnata L.)

A Passiflora incarnata L. trata-se de uma planta constituinte da flora local do continente
americano, sendo que os seus usos no campo terapéutico da epilepsia remetem aos nativos
americanos. O seu valioso poder medicinal esta indubitavelmente comprovado, resultando na
sua evidente aceitagao e inser¢ao na medicina moderna ocidental (ELSAS et al., 2010).

A eficacia anticonvulsivante da flor do maracuja encontra-se certificada em alguns estudos
em particular (ELSAS et al., 2010; SINGH et al,, 2012). Nao obstante, os compostos ativos da
flor do maracuja ainda nao foram adequadamente especificados. Até ao momento presente,
os dados disponiveis sugeriam que os flavonoides podiam ser, efetivamente, os compostos
ativos da Passiflora incarnata L. (HILL et al., 2012). Por outro lado, estudos recentes vieram
propor que a bioatividade desta espécie é conferida por compostos ativos constituintes de
multiplos componentes da planta, ao invés de se cingir unicamente aos flavonoides (SINGH et
al,, 2012).

Um dos mecanismos de agao desta flor inclui a combinagao dos seus compostos ativos
com o GABA, potenciando a permeabilidade deste neurotransmissor através da membrana
neuronal. Em segundo plano, esta espécie associa-se a uma modulagao positiva e favoravel dos
recetores de GABA,, assegurada pelos flavonoides (MONTGOMERY, 2005; MULA e
SCHMITZ, 2009; SINGH et al, 2012). Em acréscimo, as conclusdes destes estudos atestam
que os extratos de Passiflora incarnata L. estao somente dotados de caracteristicas
anticonvulsivantes e ansioliticas, desassociando-se de provaveis efeitos sedativos e
ansiogénicos, por contraste com o grupo farmacologico das BZ (SINGH et al.,, 2012).

Finalizando, apesar de todo o desenvolvimento e descobertas terapéuticas em torno da
flor do maracuja, sao requeridos estudos mais aprofundados a fim de averiguar, na totalidade,

Os seus mecanismos e respetivos efeitos farmacologicos.

3.1.3. Anis (Pimpinella anisum L.)

O anis constitui parte integrante da flora local de vastas zonas ao longo do globo, tais

como a regiao leste do Mediterraneo e o continente asiatico. Registos ancestrais atestam que
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o anis tem sido empregue no tratamento da patologia epilética desde os tempos medievais,
com especial énfase na medicina persa (GOR|l e KHALEGHI GHADIRI, 2001).

Dados recentes, obtidos a partir de experimentagoes animais, indicaram propriedades
anticonvulsivantes atribuidas ao 6leo essencial de anis. Estas experimentagoes decorreram em
modelos de PTZ e de eletrochoque maximo (ECM), responsaveis pela indugao de episodios
convulsivos. Os episddios convulsivos originados justificam-se com o pleno propdsito de
avaliar a atividade anticonvulsivante de multiplos farmacos e compostos (KARIMZADEH et al.,
2012; POURGHOLAMI et al., 1999).

Um estudo, empreendido por KARIMZADEH et al. (2012), percecionou os efeitos
anticonvulsivantes do 6leo essencial de anis, a trés concentragoes distintas (I mL/kg, 2 mL/kg
e 3 mL/kg). Deste modo, KARIMZADEH et al. (2012) verificaram que o dleo essencial de anis
evidenciou atividade anticonvulsivante consideravel nas trés concentragoes referidas, por
recurso ao modelo de PTZ.

Segundo POURGHOLAMI et al. (1999), a atividade anticonvulsivante registada pode ser
proporcionada pela ativagao dos recetores GABA,, que permite, por conseguinte, que o dleo
essencial de anis estabelega o seu efeito nos recetores opioides. Os principais componentes,
constantes no 6leo essencial de anis, constituem o trans-anetol (89,1%), o estragol (3,6%), o
linalol (1,1%), o a-terpineol (0,2%) e o cis-anetol (0,2%). Contudo, todos estes componentes
poderao ser, hipoteticamente, responsaveis pelas propriedades anticonvulsivantes deste oleo,

impondo-se a necessidade de realizar estudos posteriores.

3.1.4. Salvia Vermelha (Salvia miltiorrhiza Bunge)

Categorizada como uma planta medicinal de uso diversificado, a salvia vermelha tem
desempenhado um papel interessante e efetivo no tratamento de crises epiléticas. A Salvia
miltiorrhiza Bunge cumpre um destaque singular e excecional na Medicina Tradicional Chinesa.

Em modelos de PTZ, aplicados a formas larvares de peixe-zebra, foi exequivel denotar que
extratos acetonicos brutos de salvia vermelha manifestam eficacia anticonvulsivante
significativa. O conjunto de compostos ativos desta planta abrange, especialmente, tanchinonas
hidrofobicas, entre as quais a miltirona, a |5,16-dihidrotanchinona |, a criptotanchinona e a
tanchinona IlA. Quando confrontada com as restantes moléculas, a tanchinona IIA acumula,
acrescentadamente, caracteristicas anticonvulsivantes em modelos de PTZ, aplicados em
murganhos. Por fim, a tanchinona IIA dispoe do beneficio de eliminar qualquer efeito sedativo,

secundario ao seu emprego (BUENAFE et al., 2013).
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A predisposicao ou tendéncia para interatuar com vias neuronais, distintas dos circuitos
neuronais, presentemente atribuidos ao neurotransmissor GABA e aos seus recetores
especificos, confere propriedades anticonvulsivantes exclusivas a tanchinona IIA (BUENAFE et
al., 2013). Inclusive, as dissertagoes e estudos mais recentes sustentam que as tanchinonas

poderao constituir a base terapéutica de novos farmacos AED no futuro.

3.1.5. Gengibre (Zingiber officinale L.)

Habitual condimento constante em pratos culindrios ao longo de todo o mundo, o gengibre
adquire um caracter igualmente curativo em alguns destes paises. O gengibre estende o seu
espetro terapéutico de atuagao a inUmeras patologias, entre as quais, constipagao, artrite,
enxaqueca e hipertensao arterial (HOSSEINI e MIRAZI, 2015; OJEWOLE, 2006).

HOSSEINI e MIRAZI (2014) procederam ao recente estudo das propriedades
anticonvulsivantes de extratos de gengibre em doses distintas. A investigagao decorreu num
modelo de PTZ, no qual concentragoes crescentes deste composto foram administradas,
intravenosamente, em ratos, ao longo do tempo. Quando confrontados com os grupos de
controlo, os resultados apresentados sugerem que, as diferentes quantidades de extrato de
gengibre aplicadas, se traduziram num aumento do limiar convulsivo em crises mioclonicas e
num aumento da extensao tonica dos membros posteriores. Por sua vez, as concentragoes
mais elevadas de extrato de gengibre elevaram, consideravelmente, o limiar convulsivo em
crises tonico-clonicas generalizadas. Por ultimo, a variavel tempo, interrelacionada com um
acrescento regular da dose de PTZ, foi classificada como irrelevante.

O estudo descrito coloca a hipotese que os mecanismos biolégicos e bioquimicos,
subjacentes as caracteristicas anticonvulsivantes do gengibre, podem estar consignados a
propriedades antioxidantes, inibicio do stress oxidativo, bloqueio dos canais de Ca’ e
supressao da produgao de oxido nitrico (NO). Do mesmo modo, constata-se uma diminuigao
da presenga da enzima oxido nitrico sintase (iNOS) em macrofagos de murganho, estimulados
pelo lipopolissacarideo (LPS). Por consequente, esta constatagdio converte-se,
fisiologicamente, num acréscimo dos valores intracelulares de monofosfato ciclico de
guanosina (cGMP) e num bloqueio dos canais de CI', inseridos no complexo dos recetores
GABA, (GHASEMZADEH et al., 2010; HOSSEINI e MIRAZI, 2014; KOH et al., 2009; POPOVA
et al., 1990).

O gingerol, shogaol e certos compostos fenodlicos, derivados de cetonas, correspondem

aos compostos antioxidantes patentes na composi¢ao do gengibre (HOSSEINI e MIRAZI,
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2014). Porém, os exatos mecanismos celulares e moleculares agregados as propriedades

anticonvulsivantes do gengibre carecem de uma exploragao mais detalhada, concreta e precisa.

4. Importancia e Influéncia da Alimentacao na Patologia Epilética

Ao recuar cerca de mil anos na historia da Humanidade, constatamos que ja Avicena, um
grande polimata persa, havia empreendido esforgos direcionados ao estudo da influéncia do
regime alimentar na patologia epilética. Avicena afirmava que os doentes epiléticos deveriam
abster-se de uma ingestao descomedida de alimentos e, igualmente, evitar certos géneros
alimenticios, entre os quais carne de vaca e ovelha, peixe, cebola, alho, aipo, couve-flor e
cenoura (AVICENNA, 2015).

Ao analisar as publicagoes mais recentes, referentes a esta matéria, é possivel inferir que
existem escassos estudos com enfoque nos efeitos perniciosos de determinados alimentos
sobre a inducgao de crises convulsivas.

Nao obstante a informagao nomeada, foi estabelecida uma relagao ténue entre o consumo
de dados produtos e a incidéncia de ataques epiléticos. Foi identificada, precisamente, uma
correlagao entre a ingestao de uma quantidade consideravel de nozes de Ginkgo biloba L. e a
ocorréncia de crises toénico-clonicas generalizadas (MIWA et al, 2001). Ainda a titulo
exemplificativo, notificou-se uma redugao do limiar convulsivo em ratos, proporcionada por
uma dieta excedente em acidos aminados (GALLAGHER et al., 1968). Por fim, constatou-se a
ocorréncia de crises convulsivas em ratos, induzidas pela ingestao de glutamato monossédico
(BHAGAVAN et al,, 1971).

Em consonancia com as maximas defendidas por Avicena, a dieta cetogénica afirma-se
como um regime alimentar rico em gorduras e pobre em hidratos de carbono e proteinas,
conciliado com uma adequada ingestao didria de calorias. Por definigao, esta dieta estabelece
o consumo diario de 75-100 kcal/kg de peso corporal, bem como a introdugao na alimentagao
de proteinas dietéticas num racio diario de |-2 g/kg de peso corporal. Verdadeiramente, a
dieta cetogénica diferencia-se pela sua contabilizagdo caldrica especifica e restrita,
perspetivando minimizar o ganho de peso e, em simultineo, maximizar a cetonemia (NORDLI
e DE VIVO, 201 1).

De acordo com os principios de BOUGH et al. (2003), a restrigao calérica, implementada
neste regime, assume-se como um fator decrescente da excitabilidade neuronal registada em

ratos. Ao despoletar um favorecimento rapido da transmissao inibitoria nas multiplas regioces
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cerebrais, a restrigao calorica € uma medida que, por si sO, esta imbuida de uma expressiva
capacidade anticonvulsivante.

Como mencionado previamente, determinados estudos apontam alguns exemplos
auténticos, que justificam a constatagao de que dados produtos alimentares podem originar
crises convulsivas. O fundamento dos exemplos apontados recai sobre dois eventos robustos:
interagao dos alimentos com os proprios mecanismos fisiopatoldgicos da doenga epilética e
interagao dos alimentos com a terapéutica anticonvulsivante instituida (BHAGAVAN et al.,
1971; GALLAGHER et al., 1968; MIWA et al., 2001).

As primeiras interagoes verificadas entre alimentos e os mecanismos fisiopatologicos,
indutores de certas doengas do foro neurologico, exprimiram-se exatamente numa diminuigao
do limiar convulsivo e do limiar de dor. Em carater ilustrativo, este tipo de interagao foi
evidenciado em doentes diagnosticados com enxaqueca. Observou-se que estes doentes
sofriam um agravamento das crises de enxaqueca aquando a ingestao de alguns itens
alimentares, especificamente, chocolate, cachorros quentes, carnes fumadas, laranja, queijo
envelhecido e glutamato monossadico. As teorias formuladas indiciam que estas crises podem
ser despoletadas através de uma reagao quimica ou alérgica, que se repercute a nivel do
normal funcionamento vascular (ROPPER et al., 2014; ZUPEC-KANIA e O'FLAHERTY, 2017).

Secundariamente, dados alimentos podem experienciar interagoes com farmacos AED e,
por conseguinte, motivar o aparecimento de crises convulsivas. GARG et al. (1998)
descreveram uma interagao desta natureza no caso singular da CBZ. De forma mais concreta,
examinou-se que a biodisponibilidade desta molécula aumentava significativamente com a toma
de sumo de toranja.

ASADI-POOYA e GHAFFARI (2004) lideraram um estudo com o proposito de nomear
quais as principais experiéncias e motivagoes que suscitavam a cren¢a de que criangas,
diagnosticadas com epilepsia, careciam de restricoes definidas na sua dieta alimentar. A
pesquisa englobou um total de 125 familias. Dentro de cada agregado familiar,
mandatoriamente, um dos membros correspondia a um doente epilético em idade pediatrica,
sem qualquer disturbio metabodlico e com uma terapéutica medicamentosa adaptada a sua
condigao patologica.

Curiosamente, a crenga de que certos episodios convulsivos se interrelacionam com a
ingestao de alimentos especificos foi mais prevalente, entre as familias de doentes pediatricos
tratados com CBZ do que entre as familias de criangas, cuja terapéutica centrava-se no PB ou

no VPA. Exemplificativamente, denotou-se que o numero de relatos pessoais de ocorréncia
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de ataques epiléticos, apds o consumo de produtos lateos, foi mais notorio entre doentes
pediatricos medicados com CBZ, quando comparado com criangas expostas a outros
farmacos. Esta comprovagao indicia que a concentragao plasmatica efetiva da CBZ pode sofrer,
realmente, um decréscimo ocasionado pela ingestao de géneros alimenticios concretos, como
os produtos lateos. Tal fato sustentaria a significancia dos doentes epiléticos adotarem, desde
idade precoce, um regime alimentar regrado, especificado e personalizado, tendo em conta a
caraterizagao das suas crises e respetiva terapéutica (ASADI-POOYA e GHAFFARI, 2004).
A titulo sumario, muitas das interligagoes e relagoes descritas justificam-se, unicamente,
com base em coincidéncias, crengas culturais, supersticoes ou percegoes pessoais. Como tal,
estas associagoes nao se revestem de um carater cientifico exato e rigoroso, tornando a

realizagdo de estudos adicionais numa realidade inequivoca e incontornavel.

5. Consideracoes Finais

As plantas medicinais direcionadas para o tratamento da epilepsia descrevem uma tradi¢ao
disseminada por distintas localizagdes geograficas, reputando uma utilizagao,
cronologicamente, avangada e antiga.

Ao longo deste trabalho monografico, abordaram-se, unicamente, as espécies botanicas
com especial significancia. Tal inevitabilidade depreende-se com a constatagiao de que a tarefa
de listar e reunir, na totalidade, todas as plantas com atividade pro-convulsivante e
anticonvulsivante constitui uma tarefa deveras exaustiva e inexequivel.

Com enfoque nos dados expostos previamente, ¢é licito inferir que os extratos vegetais,
com atividade anticonvulsivante, nao se revestem de suficiente e satisfatéria eficacia para
permitir o seu aconselhamento e indicagao, em detrimento da terapéutica antiepilética
estabelecida formalmente.

As potencialidades e vantagens terapéuticas da fitoterapia sao inquestionaveis, sendo
proveitosas e Uteis as suas propriedades no tratamento de multiplos processos patologicos.
Todavia, visando assegurar a adequada seguranca dos produtos a base de plantas, impoe-se a
futura realizagao de pesquisas mais detalhadas, especificadas e objetivas.

Inequivocamente, persistem indmeros mecanismos por explicitar, compostos por
catalogar e validar e, seguramente, mais espécies vegetais a sinalizar, sendo este o rumo que a

investigacao cientifica em fitoterapia podera tragar.
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ANEXO |

Tabela I. Resumo dos Mecanismos Celulares e Moleculares dos Antiepiléticos. Adaptado de Kwan
e Brodie, 2006.

Mecanismo de Acao

AED Classicos

AED de Nova Geracdo

Modulagdo dos Canais Iénicos Sensiveis a Voltagem

Bloqueio dos Canais de Na” CBZ, PHT, VPA | ESL, FBM, LTG, OXC, TPM, ZNS
Bloqueio dos Canais de Ca** ESM, VPA FBM, LTG, ZNS
Abertura dos Canais de K* Retigabina

Potenciagdo da Inibicdo Neuronal Mediada pelo GABA

Estimulagao da Sintese do GABA VPA GBP
Bloqueio do Metabolismo do GABA VPA GBP, VGB
Aumento da Libertagao do GABA GBP
Inibicao da Captagcao do GABA TGB
Agonismo dos Recetores GABA, BZ, PB, VPA FBM, TPM
Redugdo da Excitacdo Neuronal Mediada pelo Glutamato
Antagonismo dos Recetores do Glu FBM, TPM

Diminuicao da Libertagao do Glu (SV2A)

Levetiracetam
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Tabela 2. Plantas com Atividade Pro-Convulsivante e os seus Mecanismos.

Planta

Local de Acao

Mecanismo

Referéncias

Borragem
Borago officinalis L.

Limiar elétrico
convulsivo

O seu teor abundante em
acido y-linoleico (GLA) traduz-
se numa diminuicao do limiar
elétrico convulsivo,
favorecendo a ocorréncia de
crises convulsivas.

Miller, 1998

Efedra
Ephedra spp.

Recetores a,, B, e B,

Demonstra caracteristicas
estimulantes e
simpaticomiméticas,
veiculadas, maioritariamente,
pelos seus efeitos agonistas
nos recetores a,, B, e B,.

White et al,
1997

Erva de Sao Joao
Hypericum perforatum L.

Sistemas de
transmissao
GABAérgicos e
glutamatérgicos

Enzima 3A4 do
citocromo P450
(CYP3A4)

Preconiza  mudangas  nos
sistemas de transmissao
GABAérgicos e

glutamatérgicos.

Desempenha uma
farmacocinética
farmacos AED.

A ativacao do recetor X do
pregnano (PXR) é mediada
pela hiperforina, um
constituinte ativo vegetal.

Por conseguinte, a expressao
da CYP3A4 sofre uma
modificagao com respetiva
indugao da atividade desta
enzima. Este  mecanismo
indutivo torna possivel varias
interagcoes com  multiplos
farmacos, nomeadamente a
CBZ, o PB e a PHT,
condicionando o metabolismo
destes anticonvulsivantes.

interagao
com os

Burstein et al.,
2000

Moore et al.,
2000

Nathan, 2001

Suscita uma elevagcio da
transmissao colinérgica.
Todavia, o bilobalide,
constituinte  desta  espécie

Kristofikova e
Klaschka, 1997

Sasaki et al,

Ginkgo botanica, encontra-se munido 1997
Ginkgo biloba L. de efeitos neuroprotetores e
. . Weichel et al.,
anticonvulsivantes, sendo 1999
inadequado  retirar elagoes
sobre as suas propriedades.
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Planta

Local de Acao

Mecanismo

Referéncias

Ginseng
Panax spp.

Eixo hipotalamo-
hipofise- glandulas
supra-renais

Permite uma ativagao do eixo
hipotalamo-hipofise- glandulas
supra-renais.

Os ginsendsidos  intervém
numa elevacio dos niveis
plasmaticos de  hormona
adrenocorticotropica (ACTH)
e, em consequéncia, dos niveis
de corticosteroides  (por
exemplo, cortisol).
Inclusivamente, o ginsendsido
Rgl classifica-se como um
ligando efetivo dos recetores
glucocorticoides.

A natureza excitatoria e pro-
convulsivante do ginseng esta
interrelacionada com o
aumento indireto dos valores
de corticosteroides
sanguineos.

Karst et al,
1999

Lee et al., 1997

Roberts et al.,
1993

Primula-da-Noite
Oenothera biennis L.

Limiar elétrico
convulsivo

O registo de crises convulsivas
esta facilitado. Os niveis
elevados de GLA na sua
composicao repercutem-se
num abaixamento do limiar
elétrico convulsivo.

Miller, 1998

Plantas e Metilxantinas

Cha

Camellia sinensis L.

Café
Coffea arabica L.
Coffea robusta L.

Cola

Cola acuminata P. Beauv.
Cola nitida Vent.

Erva-Mate
llex paraguariensis A. St. -
Hil

Guarana
Paullinia cupana Kunth

Cacau
Theobroma cacao L.

Recetores
da adenosina

Impulsiona um efeito
antagonico sobre os recetores
pré-sinapticos da adenosina,
fomentando um efeito
excitatério generalizado ao
longo do SNC.

Instiga atividade epileptiforme
na regiao CA3 do hipocampo.

Dissemina uma elevagao da
amplitude dos potenciais de
acao, gerados por estimulagao
elétrica, ao longo dos
neurdnios piramidais da regiao
CAI do hipocampo.

Ault et al., 1987
Pohanka, 2014
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ANEXO llI
Tabela 3. Sintese dos Oleos Essenciais com Efeitos Epileptogénicos. Adaptado de Burkhard et al.
(1999).
Nome Comum Nome Cientifico Compostos Epileptogénicos
Absinto Artemisia absinthium L. Tujona
Alecrim Rosmarinus officinalis L. [,8-cineol; Canfora
Eucalipto Eucalyptus globulus Labill. [,8-cineol
Funcho Foeniculum vulgare Mill. Fenchona
Hissopo Hyssopus officinalis L. [,8-cineol; Pinocanfona
Poejo Hedeoma pulegioides Pers., Mentha Pulegona
pulegium L.
Sabina Juniperus sabina L. Canfora, Sabinilacetato, Tujona
Salvia Salvia officinalis L. [,8-cineol; Canfora; Tujona
Tanasia Tanacetum vulgare L. [,8-cineol; Canfora; Tujona
Terebentina Género Pinus spp. Pinenos?
Tuia Thuja occidentalis L. [,8-cineol; Fenchona; Tujona
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ANEXO IV
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Tabela 4. Plantas com Atividade Anticonvulsivante e os seus Mecanismos.

Planta Local de Acao Mecanismo Referéncias
. A afinidade do GABA para o | Bum et al, 2009
A Familia Recetores GABA, recetor GABA, fica aumentada e | gyiih ¢ Mustafa,
pocynaceae otimizada. 2008
P . N Aumenta a sensibilidade dos
Bridnia Sitio de ligagao das BZ GABA d Sahranavard et dl.,
Branca recetores para o €| 5014

Bryonia alba L.

nos recetores GABA,

origem endodgena.

Caesalpinia
bonducella L.

Canais de CI
associados aos
recetores do GABA

Bloqueia os canais de CI
associados aos recetores do
GABA.

Ali et al., 2009

Recetor canabinodide
do tipo |
(CBI)

Estimula a  expressaio e
localizacao do CBI em distintos
tipos de transmissio  pré-

.....

Bahremand et al.,
2008

Circuitos GABAérgicos

Inibe os circuitos GABAérgicos
em zonas cerebrais fulcrais a

Bahremand et al.,
2008

Can?l:ll‘;:ospp. epileptogénese. Jones et al., 2010
Reprime a DAGL-0, enzima
envolvida na sintese do
Diacilglicerol lipase endoc‘anabi.néi.de 2- Bahremand et dl.
do tipo a araquidonoilglicerol (2-AG). | 5008
(DAGL-0) Como tal, promove-se um
incremento do numero de CBI
na membrana neuronal.
ShisiaEEs | Promove a ligagio do GABA a0 | g;
Familia ecetores GABA, gac Risa et al., 2004

Euphorbiaceae

recetor GABA.,.

Ficus
Ficus platyphylla
Delile

Canais de Ca**

Inibe as correntes de Ca*
mediadas pelos canais de Ca** do
tipo T.

Chindo et al,
2014

Recetor de NMDA

Recetores
do GABA

Cessa a  neurotransmissao
glutamatérgica ocasionada pelo
recetor de NMDA.

Chindo et al,
2014

Promove a afinidade para os
recetores do GABA.

Chindo et adl,
2015
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Planta

Local de Acdo

Mecanismo

Referéncias

Ficus
Ficus platyphylla
Delile
(continuagao)

Aminoacido glicina

O aminoacido glicina constitui
um relevante  transmissor
inibitorio, que possui principal
foco de acao na correta
mediagao dos impulsos nervosos,
que perpassam Os nheuronios
motores e interneurdnios da
espinal medula.

Por conseguinte, a alteragao da
transmissao inibitoria a nivel pos-
sinaptico, ocasionada por este
aminoacido, proporciona um
efeito anticonvulsivante.

Chindo et al,
2014

Radicais livres

Exerce atividade scavenger dos
radicais livres, nomeadamente
sobre as espécies reativas de
azoto e oxigénio.

Chindo et adl,
2014

Recetores
glutamatérgicos

Esta privilegiada a afinidade para
os recetores glutamatérgicos,
resultando na correspondente
diminuicao da libertagao de Glu.

Chindo et al,
2015

Ling Zhi
Ganoderma
lucidum Curtis

Neurotrofina-4
(NT-4)

A expressio da NT-4 fica
potenciada.

A NT-4 afirma-se enquanto
promotora da viabilidade
neuronal aliada a sua capacidade
de mitigar as lesoes neuronais,
cessar a apoptose neuronal e
promover um rearranjo da
plasticidade sinaptica.

Wang et al,, 2013

Caderina neural
(N-caderina)

E responsavel indiretamente por
inibir a emergéncia e atividade
das fibras de mossy e moldar as
reconstrugcoes  sinapticas ao
reprimir expressao da  N-
caderina.

Wang et al., 2013

Concentracio de Ca**
no hipocampo
subjacente a patologia
epilética

Proporciona agao preventiva em
crises epiléticas induzidas por
deficiéncia de magnésio (Mg**) ao
impossibilitar uma sobrecarga
despoletada pelo ido Ca™".

Maclaren et al.,
2007
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Planta Local de Acao Mecanismo Referéncias
Ling Zhi Proteina cinase _
Caneiorma dependente do Age na qualidade de promotor da | . ..o o .

lucidum Curtis
(continuagao)

calcio/calmodulina lla
(CaMK lla)

CaMK  llo, prevenindo a
instalagao da patologia epilética.

2007

Possui foco de atuagao na
neurotransmissao mediada pelos
recetores GABA,, interatuando
especificamente com o local de
ligacdo das BZ nos recetores

Ngoupaye et al.,

Gliadiolo ) Recetores GABA, mencionados. 2013
Gladiolus dalenii -
Van Geel Aumenta a concentragao do
neurotransmissor GABA a nivel
das estruturas cerebrais.
. Estende temporalmente a | Ngoupaye et dl.,
Canais de Na” inativacao dos capnais de Na’. 20g|3 i
Familia Recetores GABA, [neremenis @ AR de Gl Risa et al., 2004
Lamiaceae para o recetor GABA,.
Evita a neurotoxicidade induzida
pelo Glu e denotada em culturas | Biyikokuroglu et
Libertagao de Glu de células granulares existentes | - 2003
no cerebelo de linhagens de crias | Silva Brum et dl,
de rato. 2001
Lavanda
Lavandula

officinalis Chaix

Recetores
do GABA

Estimulagao dos recetores do
GABA.

Salah e
2005

Jager,

Canais de Ca**

Surge dotada da capacidade de
bloquear os canais de Ca™".

Bliyiikokuroglu et
al., 2003

Gilani et al., 2000

Rosmaninho .
Exerce um bloqueio sobre os .
Lavandula Canais de Ca?* ) 2+ Gilani et al., 2000
stoechas L. canais de Ca™.
Desencadeia inibicao sobre o
recetor de NMDA, previne o | iy etal, 2013
. status epilepticus originado pelo
Ginsen i 2+ . . Lin et al., 2012
Panax Sppg Canais de Ca influxo de Ca® e bloqueia os |
Influxo de Ca?* canais de Ca* do tipo L, |Liuetal, 201l
estruturantes dos neuronios
presentes no hipocampo.
91
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Planta

Local de Acdo

Mecanismo

Referéncias

Flor do

Maracuja
Passiflora incarnata
L.

Neurotransmissor
GABA

Os extratos de Passiflora spp.,
com enfoque na  espécie
incarnata,  concentram  uma
elevada quantidade do
neurotransmissor GABA. Neste
sentido, verifica-se que
estimulam diretamente a
atividade e correntes
transmissoras associadas aos
recetores GABA,,
particularmente dos neuronios
piramidais constantes na area
CAI do hipocampo.

Montgomery,
2005

Mula e Schmitz,
2009

Singh et al,, 2012

Anis
Pimpinella anisum
L.

Bomba sodio/potassio
adenosina trifosfatase
(Na*/K* ATPase)

Recetores GABA,

Proporciona um estimulo
benéfico da atividade da Na'/K*
ATPase. A inibicao da bomba
referida provoca alteragoes nos
recetores GABA, e GABA; que,
por sua vez, constituem
elementos  fundamentais  na
geragao dos potenciais pos-

.....

Karimzadeh et al.,
2012

Salvia
vermelha

Salvia miltiorrhiza
Bunge

Neurotransmissor
GABA

Agonistas dos
recetores do GABA

Distingue-se por possuir uma
predisposicao para interagir,
favoravelmente, com outras vias
neuronais, diferentes das vias
atualmente imputadas ao
neurotransmissor GABA e aos
agonistas dos seus recetores
respetivos.

Buenafe et al.,
2013

Uncaria
rhynchophylla
Miq.

Vias neuronais na
regiao do cortex
cerebral e do
hipocampo

Dota-se de um efeito
anticonvulsivante ao regular a
respostas imunitaria e as vias de
sinalizacao da neurotrofina.

Ho et al, 2014

Expressao génica

Ameniza o perfil de convulsoes,
desencadeadas pelo  acido
kainico, ao modificar a expressao
génica relacionada com a
viabilidade neuronal e com o
processo inflamatorio.

Ho et al, 2014

Visco
Viscum album L.

Neurotransmissor
GABA

Promove a resposta
desencadeada pelo GABA ao
desimpedir a abertura dos canais
de Cl ativados pelo GABA.

Gupta et al., 2012
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Planta Local de Acdo Mecanismo Referéncias
Hosseini e Mirazi,
. Atua por bloqueio dos canais de | 2014
Canais de Ca* 23 P 9
Ca™. Popova et adl,
1990
Via do oxido
nitrico/monofosfato | Aumento dos niveis | Hosseini e Mirazi,
ciclico de guanosina | intracelulares de cGMP. 2014
(NO/cGMP)
. Canais de CI” Perpetua uma inibicao dos canais
Gengibre - . Hosseini e Mirazi,
o . estruturantes dos de CI" que figuram no complexo
Zingiber officinale 2014
L recetores GABA, de recetores GABA,.
Constitui um  inibidor da
NO produgao de NO e um redutor | Hosseini e Mirazi,
_ da concentragio da enzima iNOS | 2014
INOS em macrofagos de murganho, | Koh et dl, 2009
ativados pelo LPS.
Ghasemzadeh et
Propriedades al, 2010
Antioxidantes Hosseini e Mirazi,
2014
Canais ionicos Estende a inativagao dos canais
dependentes da de Na" durante um periodo | Pahuja et al, 2012
voltagem temporal superior.
Caracteriza-se por inibir o efeito
. 2 s exercido pelo GABA e reduzir os
Vias GABAérgicas P .~ | Pahuja et al,, 2012
processos neuronais
excitatorios.
. Evita o processo de sobre-
Jujuba — .
9 C . excitagao mediado pelo Glu. )
Ziziphus jujuba Neurotransmissor Glu Pahuja et al,, 201 |
Lam. Assegura uma diminuicao da

Aminoacido NMDA

libertacao de Glu ou de NMDA
na fenda sinaptica.

Pahuja et al., 2012

Efeito antioxidante

Restabelece o equilibrio entre
moléculas oxidantes e moléculas
antioxidantes ao promover o
decréscimo dos niveis de NMDA
e o acréscimo dos niveis de
glutationa.

Pahuja et al., 201 |
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