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1. Nota Introdutória 

O plano de estudos do Mestrado Integrado em Ciências Farmacêuticas (MICF) da 

Faculdade de Farmácia da Universidade de Coimbra (FFUC) compreende a realização de 

estágio curricular no quinto, e último, ano. Além do estágio em Farmácia Comunitária, que 

por ser fundamental é obrigatório, é dada ao aluno a oportunidade de contactar com outra 

área do seu interesse. A meu ver, a possibilidade de experienciar outra saída profissional é 

uma mais-valia, dando ao aluno uma perceção real do quotidiano dos profissionais da área e 

tendo um papel importante na sua preparação como futuro farmacêutico.  

Assim, uma vez que a minha candidatura ao MICF se deveu em parte à curiosidade e 

expectativa pelas Análises Clínicas, decidi realizar estágio no Laboratório de Análises Clínicas 

da Universidade de Coimbra (LACUC), entre os dias 09 de janeiro e 31 de março de 2023, 

sob a orientação da Professora Doutora Ana Miguel Matos.  

O seguinte relatório inclui uma análise SWOT (Strengths, Weaknesses, Opportunities and 

Threats) relativa ao estágio desenvolvido no LACUC, bem como alguns casos clínicos com os 

quais me deparei no laboratório ao longo destes três meses.  

 

2. Laboratório de Análises Clínicas da Universidade de Coimbra 

O Laboratório de Análises Clínicas da Universidade de Coimbra iniciou a sua atividade 

em outubro de 1983 na Faculdade de Farmácia, tendo sido transferido para o piso 2 do antigo 

edifício da Faculdade de Medicina, localizado no Pólo I da Universidade de Coimbra (UC), 

durante a época pandémica de COVID-19, onde se mantém atualmente. 1  

O LACUC não só dispõe a toda a comunidade todas as valências das análises clínicas 

(química clínica, imunologia, hematologia e microbiologia) como ainda apoia a investigação e a 

formação académica. A equipa multidisciplinar é constituída por Farmacêuticas Especialistas 

em Análises Clínicas, Técnicos Superiores de Saúde e Assistentes Técnicas que se encontram 

no laboratório de segunda a sexta entre as 8.30h e as 18h. Durante este horário é possível 

realizar a colheita de sangue venoso e recolha de outras amostras biológicos, desde urina e 

fezes a exsudados das mucosas (nasal, faríngea, uretral, vaginal), que auxiliam o rastreio, 

diagnóstico e monitorização clínica. 1 
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3. Análise SWOT  

A análise SWOT apresentada reflete a minha experiência enquanto estagiária no 

LACUC, proporcionando uma visão geral sobre os Pontos Fortes (Strenghts) e Fracos 

(Weaknesses), as Oportunidades (Opportunities) e Ameaças (Threats) destes três meses de 

estágio. A análise pode ser efetuada tanto a nível interno, com o intuito de desenvolver os 

pontos fortes e minimizar os pontos fracos inerentes ao estágio, quanto a nível externo, 

visando explorar as oportunidades e atenuar as ameaças exteriores ao estágio.

 

Figura 1 – Análise SWOT (Strengths, Weaknesses, Opportunities and Threats) 

 

3.1 Pontos Fortes (Strenghts) 

3.1.1 Acompanhamento contínuo e autonomia gradual 

Desde o primeiro dia do meu estágio que me senti acolhida e integrada na equipa do 

LACUC, uma equipa dinâmica e dedicada. Sempre sob supervisão de um elemento da equipa, 

fui incentivada a realizar as tarefas de forma cada vez mais autónoma, relembrando, 

aprendendo e aperfeiçoando as diferentes técnicas. O ambiente de constante atenção e 

entreajuda na equipa permitiram-me ainda ter a confiança para pedir ajuda, esclarecer dúvidas 

que iam surgindo não só na prática, mas também na observação e a não ter receio de errar.  

Enquanto estagiária, tenho a certeza que a equipa com que partilhei o laboratório 

nestes três meses teve um papel inquestionável no meu desenvolvimento profissional, mas 

também pessoal. 

 

3.1.2 Sistema informático Appolo®  

O sistema informático Appolo® é uma ferramenta utilizada diariamente no LACUC em 

todas as fases das análises clínicas. A fase pré-analítica compreende o registo dos utentes e a 



11 

inscrição das análises no sistema, a fase analítica a introdução dos resultados e a pós-analítica 

a validação biopatológica dos mesmos.  

Ao ser uma ferramenta intuitiva possibilitou uma fácil compreensão do sistema e das 

suas funcionalidades e, por consequência, um manuseamento rápido e eficiente do programa. 

Assim, considero que ter tido a possibilidade de conhecer este sistema, que era desconhecido 

por mim até então, será uma mais-valia se futuramente contactar com o mesmo ou 

semelhantes.  

 

3.1.3 Passagem por todas as valências  

As análises clínicas compreendem três fases, tendo ao longo do meu estágio no LACUC 

oportunidade de contactar maioritariamente com duas delas, a fase pré-analítica e a fase 

analítica. A terceira e última fase consiste na análise crítica dos resultados, onde se avalia a 

necessidade de repetição das análises ou, por exemplo, da realização de esfregaços sanguíneos, 

e na validação biopatológica dos mesmos, apenas efetuada pelas doutoras especialistas em 

análises clínicas. 

As primeiras semanas do meu estágio incidiram na fase pré-analítica, nomeadamente 

no atendimento e registo dos utentes no sistema Appolo. Porém, tive oportunidade de assistir 

à colheita de sangue, onde compreendi que fazer as perguntas certas ao utente pode 

possibilitar um melhor entendimento dos resultados obtidos na fase analítica. Assim, iniciar o 

estágio nesta fase permitiu-me contactar com os utentes, mas também relembrar as diferenças 

entre os tubos e seus anticoagulantes e assistir à colheita de sangue em locais que não o braço, 

por exemplo sangue das orelhas para um estudo da Faculdade de Ciências do Desporto e 

Educação Física. 

A maioria do meu estágio sucedeu-se na fase analítica, onde tive possibilidade de 

contactar com todas as valências (hematologia, microbiologia, imunologia e bioquímica), 

através da realização de hemogramas, esfregaços de sangue, uro e coproculturas, leitura de 

tiras de Combur, observação de sedimentos urinários, diagnóstico de infeções virais (por 

exemplo HIV, VHC, VHB), determinação de parâmetros bioquímicos, entre outros, e com a 

biologia molecular, mediante realização de testes COVID-19 e pesquisa de doenças 

sexualmente transmissíveis (DSTs). 

Assim, considero essencial a passagem pela fase pré-analítica e analítica para um estágio 

completo e uma perceção geral de todo o processo que engloba as análises clínicas. 
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3.2 Pontos Fracos (Weaknesses) 

3.2.1 Reduzido número de utentes  

Devido à pandemia de COVID-19 houve a necessidade do LACUC transferir as 

instalações, do polo III para o polo I da Universidade de Coimbra, e centrar a sua atenção na 

realização de testes de rastreio, diagnóstico e monitorização da infeção pelo SARS-CoV-2. 

Após tempos instáveis, os números da infeção desceram e, em outubro de 2022, o laboratório 

reabriu todas as valências das análises clínicas, já anteriormente realizadas no polo III. 2 

Assim, estando apenas há cinco meses em total funcionamento, o número de utentes 

é ainda reduzido, com consequente baixo número de colheitas e amostras e existência de 

momentos de menor trabalho. Porém, os “tempos mortos” são preenchidos com a realização 

de tarefas práticas, por exemplo a realização de esfregaços sanguíneos ou de fórmulas 

leucocitárias, de modo a aproveitar o tempo livre para aprimorar a prática laboratorial.   

 

3.2.2 Duração do estágio 

O estágio no LACUC teve uma duração de três meses e, embora tenha tido 

oportunidade de experienciar todas as valências, reconheço que não foi tempo suficiente para 

desenvolver a autonomia necessária em todas elas. Apesar de ter tirado o máximo partido do 

estágio, considero que uma duração superior teria sido benéfica para consolidar novos 

conceitos teóricos e aperfeiçoar a prática laboratorial.  

A título de exemplo, embora compreenda tanto o fundamento teórico como o 

protocolo prático na determinação do tempo de protrombina, no método da coagulação 

sanguínea, não tive prática suficiente para realizar a técnica autonomamente.  

 

3.3 Oportunidades (Opportunities) 

3.3.1 Aplicação e consolidação de conhecimentos teóricos  

A realização deste estágio foi fundamental para aplicar e consolidar os conhecimentos 

teóricos adquiridos ao longo do meu percurso académico no MICF, nomeadamente nas 

unidades curriculares: Microbiologia Geral, Bacteriologia, Parasitologia, Virologia, Bioquímica 

Hematologia e Imunologia.  

A adaptação da minha formação base à prática laboratorial quotidiana permitiu-me 

conjugar a vertente teórica com a realidade profissional e compreender alguns conceitos 

teóricos até então um pouco incompreendidos. Além disso, a aquisição de novos 
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conhecimentos noutras áreas, por exemplo Micologia, na qual tive oportunidade de realizar o 

teste da blastese, constituiu um ponto de valorização adicional na minha formação.  

 

3.3.2 Aprofundamento da componente laboratorial  

O plano curricular do MICF abrange diversas unidades curriculares de forte 

componente prática, entre as quais unidades muito direcionadas para as análises clínicas. 

Assim, a realização diária e quase exclusiva de tarefas laboratoriais permitiu-me recordar e 

colocar em prática os conhecimentos adquiridos nas aulas prático-laboratoriais do MICF.  

Ao longo destes três meses houve espaço para aperfeiçoar antigas competências, uma 

vez que algumas técnicas executadas apenas uma ou duas vezes durante o meu percurso 

académico foram efetuadas inúmeras vezes num só dia de estágio, por exemplo a leitura de 

tiras de Combur e a observação de sedimentos urinários, mas também para desenvolver novas 

aptidões técnicas, por exemplo a realização de coproculturas.  

 

3.3.3 Elaboração de trabalhos extra 

No decurso do meu estágio foi dada a todas as estagiárias a oportunidade de redigir e 

apresentar trabalhos sobre diversos temas, mas que estivessem, de certa forma, relacionados 

à área das análises clínicas. 

Na minha perspetiva, estes trabalhos foram de grande relevância uma vez que me 

permitiram aprofundar e consolidar conhecimentos, mas também aprimorar algumas 

competências técnicas (hard skills), através da elaboração de materiais digitais de 

acompanhamento às apresentações orais, e pessoais (soft skills), por exemplo melhoria da 

minha capacidade de comunicação verbal. Além disso, a possibilidade de receber feedback de 

todas as colaboradoras do laboratório, tal como de assistir às apresentações das outras 

estagiárias, proporcionaram um ambiente de constante aprendizagem e pensamento crítico.  

 

3.4 Ameaças (Threats) 

3.4.1 Localização do laboratório 

O LACUC localiza-se no polo I da Universidade de Coimbra, no ponto central da 

comunidade académica, porém, o número de estudantes que recorre a este serviço é 

reduzido. Uma possível causa poderá ser a falta de divulgação junto dos mesmos. Assim, uma 

solução poderia passar pela divulgação do laboratório pelos núcleos de estudantes das 
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respetivas faculdades, por exemplo através de publicações nas redes sociais, o que potenciaria 

a divulgação do laboratório já feita pelos e-mails enviados pela UC.  

O facto de o laboratório estar inserido no meio da comunidade académica, torna-o, 

muitas vezes, despercebido à restante população. Além disso, o difícil estacionamento devido 

ao elevado movimento e confusão nesta zona é para muitos um fator decisivo na escolha do 

local a realizar análises. Assim, uma forma de aumentar o número de utentes fora da 

comunidade académica a utilizar o serviço do LACUC poderia passar pela abertura de postos 

de colheita em diversas zonas de Coimbra e posterior transporte para o laboratório. 

A pouca adesão por parte dos estudantes, tal como o desconhecimento e o difícil 

acesso da restante comunidade a este serviço, resultaram num reduzido número de amostras 

diárias, que se traduziram num baixo fluxo de trabalho.  

 

3.4.2 Lacunas na formação académica  

Apesar de considerar o plano curricular do MICF muito completo e abrangente para 

as diversas saídas profissionais, reconheço que, devido à variedade do ramo farmacêutico, os 

conteúdos lecionados para algumas áreas nem sempre são suficientes.  

No que toca à área das análises clínicas o plano é bem delineado, porém senti falta de 

uma maior atenção na área da Micologia, abordada brevemente em Microbiologia Geral. No 

entanto, compreendo a incapacidade por parte da Faculdade de Farmácia da Universidade de 

Coimbra de fornecer uma abordagem mais específica de todas as possíveis áreas, o que me 

incentivou a procurar novos conceitos e explicações para os conteúdos não abordados ou 

pouco compreendidos até então.  

A formação em análises clínicas pode ser complementada com a realização do 

Mestrado em Análises Clínicas na FFUC, o qual compreende cadeiras não lecionadas no MICF 

como Interpretação de Dados Laboratoriais, Gestão de Qualidade Laboratorial, Genética 

Molecular Humana, Micologia Clínica, entre outros. 3 

 

4. Casos Práticos 

Caso Prático 1 

No dia 23 de fevereiro de 2023, um utente do sexo masculino dirigiu-se ao Laboratório 

de Análises Clínicas da Universidade de Coimbra para realizar algumas análises, entre as quais 

a determinação do grupo sanguíneo.  
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Como é prática em todos os indivíduos Rhesus (Rh) negativos, foi realizado o teste do 

D fraco ou do DU a partir de uma amostra de sangue total com o intuito de inferir a presença 

de expressão do antigénio D à superfície dos eritrócitos, mesmo que de forma reduzida.  

De maneira a haver um controlo positivo e um controlo negativo utilizou-se parte do 

sangue total de dois indivíduos do sexo feminino de grupo sanguíneo conhecido. Além disso, 

para cada indivíduo foram realizadas duas determinações utilizando dois reagentes diferentes, 

o da casa comercial A e o da casa comercial B. Tanto o reagente A como o reagente B possuem 

anticorpos anti-D que reconhecem o antigénio D à superfície das hemácias, porém, pesquisam 

diferentes epítopos do antigénio. 

Como esperado, o controlo positivo apresentou um resultado positivo, evidenciado 

pela presença de aglutinação eritrocitária, tanto usando o reagente A como o reagente B. O 

controlo negativo estava ausente de aglutinação e, portanto, negativo, para ambos os reagentes 

(Anexo I, Figura 1-6). 

O utente obteve resultados não coincidentes com o uso dos diferentes reagentes. O 

uso do reagente A indicou um resultado positivo, com presença de aglutinação eritrocitária, 

o que não aconteceu com o reagente B, que continuava a atribuir um resultado negativo, sem 

aglutinação (Anexo I, Figura 7-9). Este resultado sugere a presença do epítopo pesquisado pelo 

reagente A e, como tal, a existência do antigénio D.  

Deste caso clínico conclui-se que o utente é Rhesus positivo, o que coincidia com o 

registado no seu cartão de dador de sangue, e poder-se-á afirmar que é essencial o uso de 

ambos os reagentes, A e B, de forma a obter um resultado o mais fiável possível e a evitar 

falsos negativos.  

 

Caso Prático 2 

No dia 27 de fevereiro de 2023, uma utente de sexo feminino A dirigiu-se ao LACUC 

com uma requisição para exame bacteriológico de urina. Para este tipo de exame a utente foi 

informada de alguns cuidados a ter na colheita, como a necessidade de higienização e recolha 

do jato intermédio, de forma a aumentar a assepsia da amostra.  

Este exame resumiu-se a três etapas. A primeira consistiu em semear a cultura no meio 

ChromID® CPS® Elite (CPSE). O meio escolhido foi o CPSE pois, além de não seletivo, permite 

uma identificação presuntiva da espécie ou género bacteriano presente, tendo por base a 

presença de substratos cromogénicos que mudam de cor quando atuados por determinadas 

enzimas. Dentro das bactérias mais frequentes nas infeções urinárias temos as estirpes 
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produtoras de β-glucuronidase e/ou β-galactosidase de Escherichia coli a colorir num tom 

vermelho a bordeaux e as estirpes produtoras de desaminase do grupo PMP (Proteus, 

Morganella, Providencia) a colorir num tom castanho difuso. Das estirpes produtoras de β-

glucosidase podemos ter uma coloração num tom turquesa se Enterococcus ou num tom azul 

a verde se pertencente ao grupo KESC (Klebsiella, Enterobacter, Serratia, Citrobacter). 4 

A placa contendo o meio encontrava-se à temperatura ambiente e a amostra foi bem 

homogeneizada antes de se realizar a sementeira junto ao bico, de modo a trabalhar em 

ambiente assético. A inoculação da amostra de urina foi realizada de acordo com as indicações 

do fabricante, seguida de uma incubação a 37ºC durante 24 horas.  

A segunda etapa consistiu na leitura da tira de Combur após imersão da mesma na 

urina, retirando o excesso e aguardando 1 minuto. A leitura permitiu a determinação de 10 

parâmetros: bilirrubina, urobilinogénio, cetonas, glicose, proteínas, hemoglobina, nitritos, pH, 

densidade e leucócitos. De todos estes é de destacar a elevada presença de glicose, justificada 

com a história clínica de diabetes e função renal comprometida, e a presença de nitritos. A 

glicose na urina é passível de facilitar o maior desenvolvimento de bactérias.  

A terceira etapa consistiu na observação do sedimento urinário ao microscópio após 

centrifugação da urina por 15 minutos e rejeição do sobrenadante, deixando apenas 1 mililitro.  

A análise microscópica permitiu a contagem de células epiteliais, leucócitos e eritrócitos em 

dez quadrantes, com respetiva média e arredondamento, e ainda a deteção de outros 

parâmetros, por exemplo bactérias, cristais. A utente tinha presente um elevado número de 

leucócitos e bactérias, o que era concordante com uma possível infeção urinária.  

Após 24 horas a urocultura evidenciava um crescimento 107 de colónias grandes, azuis 

e mucosas (Anexo II, Figura 10), sugestivas do grupo KESC, pelo que se realizou a técnica de 

Gram de forma a identificar qual o API e o ATB mais indicados. Esta técnica consiste na 

realização de um esfregaço junto ao bico, utilizando soro fisiológico e colónias bacterianas 

retiradas do meio CPSE, e posterior coloração. A coloração inicia-se com Violeta de Genciana 

a colorir de roxo todas as bactérias, seguida do mordente Soluto de Lugol. O Álcool-Acetona 

retira o roxo das Gram negativas e, após lavagem com água destilada, a Fucsina de Ziehl cora 

de rosa as bactérias Gram negativas. Após nova lavagem com água destilada e secagem da 

lâmina observou-se ao microscópio a presença de bacilos Gram negativos, tendo sido 

escolhido o antibiograma ATB UR EU. Porém foi ainda necessário realizar o teste da oxidase 

para deteção da presença de citocromo oxidase e distinção entre Pseudomonas spp e 
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enterobactérias. Um resultado negativo no teste da oxidase indicou enterobactérias, tendo 

sido escolhido o API 20 E para identificação da bactéria em causa. 

O API 20 E é um sistema de identificação de Enterobacteriaceae e outros bacilos Gram 

negativos não fastidiosos. A galeria contém 20 microtubos sob os quais é inoculada a suspensão 

bacteriana e, após incubação de 24 horas, lida a mudança de cor. A leitura de todos os 

microtubos origina um código indicativo da espécie bacteriana presente, tendo o código 

5215773 identificado Klebsiella pneumoniae spp (Anexo II, Figura 11-12). 5,6 

O antibiograma ATB UR EU é uma técnica para determinação da sensibilidade de 

Enterobacterales aos antibióticos. A galeria de 16 pares de cúpulas possui antibióticos distintos 

testados com uma ou duas concentrações, porém o primeiro par está ausente de antibiótico, 

funcionando como controlo de crescimento positivo. A galeria é inoculada com a suspensão 

bacteriana e, após incubação de 24 horas, lida a turvação. Uma estirpe sensível ao antibiótico 

não apresenta crescimento, pelo que a cúpula se encontra límpida, porém uma cúpula turva 

indica resistência. Quando concentrações distintas para o mesmo antibiótico apresentam 

diferentes aspetos, a estirpe é intermédia. A leitura da galeria indicou uma estirpe resistente 

à ampicilina e à ticarcilina (Anexo II, Figura 13-14).  

Por fim realizou-se uma suspensão da Klebsiella pneumoniae spp em tripticase de soja 

com o intuito de guardar na biblioteca bacteriana do laboratório.  

 

Caso Prático 3 

No dia 18 de janeiro de 2023, um utente de sexo masculino B dirigiu-se ao LACUC 

para realizar análises, entre as quais o Rapid Plasm Reagin (RPR). Esta técnica manual é usada 

para identificar pacientes portadores de sífilis, uma doença sexualmente transmissível causada 

pela bactéria Treponema pallidum. 

Treponema pallidum é uma bactéria intracelular que provoca lise das células com 

libertação de cardiolipina e consequente produção de reaginas pelo organismo. O RPR é um 

teste de aglutinação entre o antigénio cardiolipina e o soro do utente. O resultado é positivo 

quando há presença de reaginas no soro, porém as reaginas são anticorpos não específicos 

desta bactéria, pelo que este resultado tem de ser confirmado com um teste mais específico. 

Após RPR positivo têm de ser feitas diluições: 1:2, 1:4, 1:8, 1:16, 1:32 e subsequente 

RPR de cada uma. Uma diluição 1:2 consiste em 100ul de soro do utente + 100ul de soro 

fisiológico, enquanto uma diluição 1:4 consiste em 100ul da solução 1:2 + 100ul de soro 

fisiológico, e assim por diante. O utente B obteve o resultado reativo até à diluição 1:16 
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(Anexo III, Figura 15). É de notar que um título de RPR de 1:16 pode ser falso positivo, 

podendo dever-se a uma infeção, por exemplo de HIV (o utente tinha prescrição para análise 

da mesma e o resultado foi negativo). Não tendo o histórico do utente, não era possível saber 

se o mesmo estava diagnosticado para sífilis, e apenas a monitorizar o tratamento, ou não 

diagnosticado, sendo necessário um teste confirmatório para a última situação. 

Mais tarde, dia 20 de janeiro de 2023, o utente regressou ao LACUC com uma 

prescrição para Fluorescent Treponemal Antibody Absorption Test, um teste de 

imunofluorescência indireta para anticorpos específicos para o Treponema pallidum utilizado 

para confirmar o diagnóstico de sífilis. A amostra foi enviada para um laboratório exterior e o 

resultado da mesma foi positivo, com título 1:80.  

 

5. Considerações Finais  

Dada a abrangência do Mestrado Integrado em Ciências Farmacêuticas, a importância 

de realizar estágio noutra área, além de Farmácia Comunitária, é inquestionável, tendo sido 

gratificante aplicar a formação teórica adquirida nos últimos anos, consolidar a prática e 

adquirir uma perceção mais autêntica do que são as Análises Clínicas.   

Durante estes três meses pude conhecer um pouco do que é a realidade profissional, 

podendo afirmar que foi uma experiência enriquecedora tanto a nível profissional como 

pessoal e não tendo dúvidas do seu contributo para o meu futuro profissional.  

Termino apenas com um agradecimento ao Laboratório de Análises Clínicas da 

Universidade de Coimbra, à Professora Doutora Ana Miguel Matos e a toda a equipa pela 

oportunidade, acompanhamento e boa disposição. 
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Anexos 

Anexo I 

 

Figura 2 – Controlo positivo com reagentes A (esquerda) e B (direita) 

 

 

Figura 3 – Controlo positivo com reagente A (imagem microscópica) 

 

 

Figura 4 – Controlo positivo com reagente B (imagem microscópica) 
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Figura 5 – Controlo negativo com reagentes A (esquerda) e B (direita) 

 

 

Figura 6 – Controlo negativo com reagente A (imagem microscópica) 

 

 

Figura 7 – Controlo negativo com reagente B (imagem microscópica) 
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Figura 8 – Utente com reagentes A (esquerda) e B (direita) 

 

 

Figura 9 – Utente com reagente A (imagem microscópica) 

 

 

Figura 10 – Utente com reagente B (imagem microscópica) 
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Anexo II 

 

Figura 11 – Colónias grandes, azuis e mucosas no meio CPSE 

 

 

Figura 12 – Resultado do API 20E 

 

 

Figura 13 – Leitura do API 20E 
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Figura 14 – Resultado do ATB UR EU 

 

 

Figura 15 – Leitura do ATB UR EU 
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Anexo III 

 

Figura 16 – Diluições RPR 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  



 

 

 

 

 

PARTE II 

 

 

Relatório de Estágio em Farmácia Comunitária 

Farmácia Moço 
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1. Nota Introdutória 

O Mestrado Integrado em Ciências Farmacêuticas (MICF) da Faculdade de Farmácia da 

Universidade de Coimbra (FFUC) compreende várias etapas na formação farmacêutica, 

incluindo a realização de estágio curricular em farmácia comunitária.  

O estágio é uma parte fundamental da nossa formação enquanto futuros farmacêuticos, 

pois proporciona uma compreensão do quotidiano da farmácia comunitária e possibilita a 

aplicação em contextos reais de todo o conhecimento adquirido nos últimos 5 anos. 

Assim, foi me dada a oportunidade de realizar estágio na Farmácia Moço, sob 

orientação da Dra. Maria do Carmo Moço, num ambiente de profissionalismo e simpatia.  

O seguinte relatório consiste numa análise SWOT (Strengths, Weaknesses, Opportunities 

and Threats) referente ao estágio desenvolvido na Farmácia Moço, seguida de alguns casos 

clínicos observados durante o mesmo.  

 

2. Farmácia Moço 

A Farmácia Moço teve início em Almalaguês, antes de ser realocada para a Avenida 

Fernando Namora, em Coimbra, em 2012, onde se mantém atualmente. O facto da farmácia 

estar localizada numa zona de muito movimento explica a diversidade de utentes com 

diferentes idades, doenças e necessidades que a frequentam. 

A equipa é constituída pela Diretora Técnica, seis Farmacêuticos e um Técnico 

Superior de Saúde. A farmácia está aberta ao postigo de segunda a sexta entre as 09h e as 

21h30, aos sábados das 09h às 20h, aos feriados das 09h às 19h e ainda de 20 em 20 dias 

durante 24h, de forma a assegurar um serviço permanente. 

 

3. Análise SWOT  

A análise SWOT apresentada representa a minha experiência enquanto estagiária na 

Farmácia Moço, tendo sido realizada a dois níveis, interno e externo, e avaliando 4 parâmetros. 

Os pontos fortes (Strenghts) e os pontos fracos (Weaknesses) foram avaliados internamente, 

enquanto as oportunidades (Opportunities) e ameaças (Threats) externamente.  
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Figura 17 – Análise SWOT (Strengths, Weaknesses, Opportunities and Threats) 

3.1 Pontos Fortes (Strenghts) 

3.1.1 Equipa, acompanhamento contínuo e autonomia gradual 

Desde o meu primeiro dia de estágio que me deparei com um ambiente de constante 

boa disposição e simpatia, profissionalismo e ética tanto para com os utentes bem como entre 

colegas e estagiários.  

Esta equipa jovem e dinâmica acompanhou-me em cada passo do meu estágio, 

orientando-me em cada tarefa, incentivando-me a realizá-las de forma cada vez mais autónoma 

e esclarecendo quaisquer dúvidas que iam surgindo. 

Enquanto estagiária, tenho a certeza de que cada um dos elementos da equipa tem um 

impacto positivo na vida dos utentes, tal como teve um papel inquestionável no meu 

desenvolvimento profissional e pessoal. 

 

3.1.2 Sistema informático Sifarma 2000® e Novo Sifarma® 

No decorrer do estágio, tive a oportunidade de trabalhar com o sistema informático 

Sifarma® (Sifarma 2000® e o novo módulo de atendimento do Sifarma®), uma ferramenta de 

uso diário na maioria das farmácias comunitárias. 

A constante utilização das várias funcionalidades do sistema, desde as tarefas de 

backoffice até o atendimento ao balcão, permitiu um manuseamento rápido e eficiente do 

programa, tornando esse conhecimento uma mais-valia para o futuro. 
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3.1.3 Contacto com todos os tipos de prescrições 

Apesar do aumento evidente das prescrições eletrónicas desmaterializadas, também 

conhecidas como receitas sem papel, tive a oportunidade de contactar com as prescrições 

eletrónicas materializadas e prescrições manuais.  

Mediante a realização de atendimentos, constatei que as receitas manuais são 

suscetíveis de gerar não apenas um maior tempo de dispensa, como também um maior número 

de erros aquando da mesma. No entanto, considero este contacto essencial, uma vez que me 

permitiu conhecer não só o processo envolvendo este tipo de prescrições, como alguns 

regimes de comparticipação.   

 

3.1.4 Formação contínua 

Enquanto farmacêuticos, é essencial procurarmos constantemente a aquisição e 

atualização de conhecimentos, tornando essencial uma formação contínua diária. 

A Farmácia Moço deu-me a oportunidade de assistir a diversas formações, entre as 

quais Bioderma®, Cantabria Labs®, Nestlé®, PharmaNord®, Tena®, Uriage®, que me permitiram 

consolidar conhecimentos quanto a alguns produtos já conhecidos e aprender acerca de 

produtos estranhos até então. 

 

3.1.5 Serviços farmacêuticos 

A farmácia é frequentemente o primeiro local que os utentes procuram para esclarecer 

quaisquer dúvidas relacionadas ao seu estado de saúde e bem-estar, pelo que tem sido 

essencial a evolução da profissão farmacêutica no sentido de aumentar e diversificar os 

serviços prestados pela farmácia. 

A Farmácia Moço disponibiliza ao utente uma séride de serviços, incluindo a 

determinação de parâmetros bioquímicos (glicémia, colesterol total e triglicéridos); medição 

da pressão arterial (três medições com a indicação final da média, Monitorização Ambulatória 

da Pressão Arterial (MAPA)); medições de peso; realização de pensos e administração de 

injetáveis; recolha de radiografias; recolha de medicamentos (Valormed); entrega de 

medicação ao domicílio, preparação de manipulados e Preparação Individualizada de 

Medicação (PIM).  
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Quanto à MAPA, em algumas pessoas a diminuição da pressão arterial não é suficiente 

durante as horas de repouso noturno, o que resulta num maior risco cardiovascular e pelo 

que é fundamental medir a sua pressão arterial ao longo de um período de 48h. 

Dado que alguns destes serviços podem ser solicitados a qualquer momento do 

atendimento, considero ter sido essencial a formação prática recebida. 

 

3.1.5.1 Manipulados 

Um medicamento manipulado é definido como “qualquer fórmula magistral ou 

preparado oficinal preparado e dispensado sob a responsabilidade de um farmacêutico”, com 

o intuito de responder às necessidades específicas de um utente.1 

Durante o meu estágio na Farmácia Moço, tive a possibilidade de assistir e contribuir 

para a preparação de alguns manipulados, dentro dos quais uma pomada de enxofre a 7%, para 

tratamento da sarna ou escabiose humana causada pelo ácaro parasita Sarcoptes scabiei, e 

algumas soluções alcoólicas de ácido bórico à saturação, com ação antissética a nível auricular. 

Para tal, consultou-se o Formulário Galénico Português e deu-se início ao preenchimento da 

ficha de preparação. Após verificação do bom estado do material de laboratório e das 

matérias-primas, efetuaram-se os cálculos prévios e procedeu-se à preparação do manipulado. 

De seguida, verificaram-se as caraterísticas organoléticas, fez-se o acondicionamento e a 

rotulagem, e calculou-se o Preço de Venda ao Público (PVP).  

Assim, foi-me possível recordar e colocar em prática os conhecimentos adquiridos nas 

unidades curriculares de Farmácia Galénica e Tecnologia Farmacêutica. 

 

3.1.5.2 Preparação Individualizada de Medicação 

A PIM é um serviço no qual o farmacêutico, seguindo sempre a terapêutica instituída 

pelo médico, organiza a medicação para toma oral do utente num sistema específico composto 

por vários compartimentos e que se encontra selado de forma hermética.2 Esta abordagem 

procura garantir o uso correto, seguro e efetivo do medicamento, diminuir os erros e 

aumentar a adesão terapêutica, especialmente em utentes idosos polimedicados.  

A Farmácia Moço realiza a PIM para o Centro Paroquial de Bem-Estar Social de 

Almalaguês (CPBESA), preparando semanalmente a medicação para todos os utentes do lar e 

alguns do centro de dia. Além disso, este serviço está igualmente disponível para os utentes 

que, após visita à farmácia, apresentam dificuldades em cumprir o regime terapêutico.  
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Desta forma, pude observar o funcionamento da PIM e visualizar o aspeto físico de 

diversos medicamentos, o que se mostrou útil para identificar a medicação habitual de utentes 

que nem sempre se conseguem recordar do nome do medicamento, apenas da cor e do 

formato da embalagem ou do comprimido. 

 

3.1.6 Diversidade de funções executadas 

O estágio foi realizado de forma gradual, dividindo-se em três fases distintas e 

iniciando-se pelas tarefas de backoffice. A receção de encomendas, devolução de produtos a 

fornecedores e arrumação dos produtos por ordem alfabética e prazos de validade, seguindo 

a regra do first in, first out, foram algumas das tarefas realizadas. Durante esta fase, pude 

explorar o sistema, nomeadamente as fichas dos produtos e a sua informação científica, mas 

também familiarizar-me com a organização da farmácia e com a localização de todos os 

produtos.  

A segunda fase do estágio foi assinalada pela preparação de pedidos para entrega ao 

domicílio, o que não só me permitiu aprimorar o processo de atendimento no Sifarma 2000®, 

como iniciar a interação com os utentes. Os pedidos para entrega ao domicílio são realizados 

tanto para o centro de dia de Almalaguês como para qualquer utente que necessite, por 

exemplo utentes mais fragilizados ou incapazes de se deslocarem. 

O atendimento ao balcão constituiu a última fase do estágio. Numa fase inicial um 

colega esteve presente de modo a proporcionar um maior à vontade e confiança, mas também 

garantir um atendimento correto e completo. Com o passar do tempo foi-me dada maior 

autonomia, porém pude contar com o apoio de cada colega para esclarecer quaisquer dúvidas. 

Deste modo, considero que a estratificação do meu estágio permitiu um 

desenvolvimento gradual e uma aquisição progressiva dos conhecimentos necessários à fase 

seguinte.  

 

3.2 Pontos Fracos (Weaknesses) 

3.2.1 Receitas manuais e regimes de comparticipação 

Embora cada vez menos comuns, as receitas manuais ainda são utilizadas em 4 situações 

excecionais: falências informáticas, inadaptação do prescritor, prescrição no domicílio e 

quarenta receitas manuais por mês.3 Estas receitas requerem mais tempo no atendimento, 

pois é necessário verificar se estão aptas para a dispensa, e também porque a caligrafia do 
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prescritor pode dificultar a leitura. Assim, é necessário redobrar a atenção para evitar a 

dispensa incorreta dos medicamentos. 

Além da comparticipação do Serviço Nacional de Saúde (SNS), o utente pode ainda 

beneficiar de regimes de comparticipação adicionais. Cada um destes regimes é introduzido 

no sistema mediante um código, porém, devido ao grande número de regimes existentes, esse 

processo foi de difícil memorização. 

No entanto, à medida que a dispensa deste tipo de receitas, manuais e/ou com regimes 

de comparticipação, se tornou mais frequente, o atendimento foi ficando mais fácil e menos 

demorado.  

 

3.3 Oportunidades (Opportunities) 

3.3.1 Aplicação e consolidação de conhecimentos 

Este estágio permitiu-me, principalmente durante o atendimento, aplicar e consolidar 

os conhecimentos teóricos adquiridos ao longo do MICF, especialmente nas unidades 

curriculares: Farmacologia Geral, Farmacoterapia, Farmácia Clínica, Indicação Farmacêutica, 

Serviços Farmacêuticos Clínicos, Dermofarmácia e Cosmética, Preparações de Uso 

Veterinário, Plantas Medicinais.  

Dentre essas áreas, considero que a Dermocosmética, o Uso Veterinário e a 

Fitoterapia foram aquelas onde senti mais dificuldade. No entanto, os colegas mostraram-se 

sempre disponíveis em explicar cada produto de cada linear. Além disso, a Farmácia Moço é 

uma das farmácias Apoteca Natura®, uma rede de farmácias que não apenas dispõe de uma 

variedade de produtos naturais, entre eles alguns dispositivos médicos, como disponibiliza 

formação contínua a profissionais de saúde e promove a realização de rastreios sazonais.4 Por 

conseguinte, a constante presença da vertente fitoterapêutica resultou num maior contacto 

com a mesma e numa maior diversidade de opções de aconselhamento em terapêuticas 

naturais, preferidas por alguns utentes. 

Assim, a adaptação da vertente teórica à prática diária permitiu-me conjugar a minha 

formação académica com a realidade profissional. 

 



35 

3.3.2 Aquisição de novos conhecimentos 

Além da aplicação e consolidação, também a aquisição de novos conhecimentos 

noutras áreas, como Ortopedia e Compressão elástica, representou uma mais-valia na minha 

formação.  

Quanto à Compressão elástica, a Farmácia Moço dispõe de uma grande variedade de 

meias de compressão da marca Sigvaris®, com inúmeras opções de malha e graus de 

compressão. Estas meias estão disponíveis para ambos os sexos em diversas cores, como cor 

de pele ou cor preta, em modelos de pé aberto ou de pé fechado, e de diferentes 

comprimentos: até ao joelho (AD), até à raiz da coxa (AG) ou collants (AT). 

As meias de compressão são usadas com o intuito de prevenir ou aliviar diversos problemas, 

como má circulação, varizes, inchaço, entre outros. Consistindo numa compressão regressiva, 

exercem maior pressão no tornozelo e menor no gémeo ou coxa, pelo que é essencial a 

medição das pernas pelo farmacêutico para determinar o tamanho correto e o tipo de malha 

e grau de compressão mais adequado para cada utente e situação.  

Tendo tido oportunidade de fazer estas medições, foi-me ensinada a forma correta de 

calçar as meias e os cuidados necessários a ter, tais como a lavagem com sabão neutro e a 

secagem da meia na horizontal, nunca em exposição direta ao calor. 

 

3.3.3 Rastreio cardiovascular e de intolerância à lactose 

No decurso do meu estágio, foi-me dada a oportunidade de participar na realização de 

rastreios cardiovasculares promovidos pela Apoteca Natura®, além de organizar e realizar 

rastreios de intolerância à lactose, apoiados pela Tecnimed.  

A realização do rastreio cardiovascular teve o intuito de sensibilizar as pessoas para os 

riscos associados às doenças cardiovasculares e incentivar a prevenção por meio da 

identificação de possíveis fatores de risco, de natureza pessoal ou relacionados ao estilo de 

vida. Este rastreio consistiu na medição de parâmetros como o perímetro abdominal, a pressão 

arterial e o colesterol total, juntamente com algumas perguntas sobre a atividade física laboral 

e nos tempos livres, o tabagismo, a frequência do consumo de frutas ou legumes, entre outros.   

Após a introdução dos dados no sistema, obtinha-se um mapa de bem-estar 

cardiovascular e algumas recomendações. Dando como exemplo o seguinte mapa, a escala 

varia de 0 a 4, onde quanto mais elevado for o índice de risco, maior será a zona a vermelho. 
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Figura 18 – Mapa de bem-estar cardiovascular da Apoteca Natura®
 

Neste exemplo concreto, as recomendações incluem a prática de atividade física 

regular e de uma alimentação equilibrada, para diminuição do excesso de peso, controlo do 

colesterol, redução do desejo de fumar, entre outros. Para pessoas com pouca atividade física 

durante as horas laborais, é essencial a prática de exercício físico nos seus tempos livres. 

Embora não demonstre sintomas percetíveis, a pressão arterial elevada danifica os vasos 

sanguíneos com o tempo, agravando o efeito de outros fatores, como o tabagismo. As 

substâncias tóxicas do tabaco também aumentam a pressão arterial, lesionando os vasos 

sanguíneos e tornando-os mais suscetíveis à deposição de gordura. Assim, o controlo da 

pressão arterial, tal como a cessão tabágica são fundamentais.5 

Relativamente ao rastreio de intolerância à lactose, será descrito no caso prático 3. 

No meu ponto de vista, estes rastreios não só foram benéficos para os utentes, como 

me permitiram aprimorar algumas competências técnicas (hard skills), como a determinação 

da glicemia e do colesterol total e a medição da tensão arterial. Além disso, também 

contribuíram, nomeadamente os rastreios de intolerância à lactose, para o desenvolvimento 

de competências pessoais (soft skills), dentre as quais o senso de responsabilidade, a capacidade 

de comunicação e a autonomia.  

 

3.4 Ameaças (Threats) 

3.4.1 Lacunas na formação académica 

O plano curricular do Mestrado Integrado em Ciências Farmacêuticas aborda inúmeros 

temas distintos abrangendo diversas áreas do ramo farmacêutico.  
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No entanto, em algumas unidades curriculares, os conteúdos lecionados não foram 

suficientes para um conhecimento e aconselhamento adequados em farmácia comunitária, 

nomeadamente a nível de produtos de uso veterinário e produtos de higiene oral. 

Adicionalmente, considero que seria importante incluir unidades curriculares no MICF que 

abordassem temas como a ortopedia, compressão elástica e produtos oftálmicos.  

Contudo, reconheço a impossibilidade do Mestrado Integrado em Ciências 

Farmacêuticas em facultar uma abordagem detalhada de todas as áreas, o que me levou não 

apenas a procurar conhecimentos em novos temas, mas também nos já lecionados. 

 

3.4.2 Inexperiência e insegurança no aconselhamento 

O primeiro contacto com os utentes foi assinalado por muito nervosismo e incerteza, 

nomeadamente durante o aconselhamento de Medicamentos Não Sujeitos a Receita Médica 

(MNSRM) e de MNSRM de dispensa exclusiva em farmácia (MNSRM-EF), devido à grande 

diversidade de produtos disponíveis na farmácia e da falta de conhecimento sobre os mesmos.  

O contacto diário com estes produtos e a ajuda dos colegas proporcionaram um maior 

à vontade ao longo dos atendimentos, tornando necessária uma prática e estudo contínuo 

para responder de forma adequada às diversas situações. 

 

3.4.3 Associação da designação comercial à Denominação Comum Internacional  

Ao longo do MICF, o contacto com as designações comerciais dos medicamentos foi 

limitado, pelo que o tempo que passei no backoffice foi muito útil para me familiarizar com 

algumas marcas e reconhecer os medicamentos pedidos pelos utentes no atendimento, 

mesmo quando com designações que me eram desconhecidas.   

Além disso, a obrigatoriedade de prescrição por Denominação Comum Internacional 

(DCI) da substância ativa foi também uma grande ajuda, pois facilitou a associação da substância 

ativa à designação comercial do medicamento.6 

 

3.4.4 Medicamentos esgotados e alterações frequentes do PVP e do design   

Logo no início do estágio, durante a receção de encomendas, deparei-me com a 

questão dos medicamentos esgotados. Porém, foi no momento do atendimento que esta 

questão se tornou mais evidente, já que muitos utentes não conseguiam adquirir os seus 

medicamentos habituais e recusavam-se a substituí-los pelas opções disponíveis ou, em 



38 

algumas situações, não havendo alternativas possíveis. Perante o descontentamento do utente, 

era difícil explicar que estas faltas eram questões externas à farmácia. 

Ao dar entrada de encomendas, deparava-me ainda com alterações no PVP dos 

medicamentos, sendo necessária a atualização do preço no sistema informático. No entanto, 

continuava a ser essencial confirmar a alteração do preço durante o atendimento, comparando 

o preço na embalagem com o do sistema, de modo a evitar erros no valor tanto a faturar 

como a ser pago pelos utentes. Também nestes casos, os utentes atribuíam culpa à farmácia 

pela constante alteração dos preços.  

A alteração visual das embalagens dos medicamentos é igualmente relevante para 

alguns utentes, especialmente utentes idosos polimedicados que distinguem a sua medicação 

pela cor e formato da embalagem. Ocasionalmente, alguns utentes estranhavam tal alteração, 

solicitando a confirmação por um farmacêutico por eles conhecido.  

 

4. Casos Práticos 

Caso Prático 1 

No dia 26 de junho de 2023, um utente do sexo masculino A dirigiu-se à Farmácia 

Moço à procura de algo que aliviasse o pingar constante pelo nariz. Questionei se além do 

pingar tinha dor de garganta, dor de cabeça, tosse ou febre, ao que respondeu que não. No 

entanto, referiu a existência de feridas ao redor do nariz devido ao constante assoar.  

Apesar do Allergodil®, de princípio ativo azelastina, ter um efeito mais rápido, pode secar 

um pouco a mucosa7. Já o Vibrocil® anti-histamínico, de princípios ativos maleato de dimetindeno 

e fenilefrina, tem um efeito mais demorado, mas menos secante8. Assim, aconselhei o Allergodil® 

juntamente com um LETIbalm® intranasal, um dispositivo médico de classe I de alto poder 

hidratante e protetor da mucosa, contendo pantenol, hialuronato de sódio, extrato glicólico 

de eucalipto, entre outros na sua composição9.  

 

Caso Prático 2 

No dia 26 de julho de 2023, uma utente do sexo feminino B dirigiu-se à Farmácia Moço 

à procura de um creme hidratante. Questionei se o creme tinha algum objetivo específico, 

como cuidado antienvelhecimento, tratamento do acne, rosácea, entre outros, ou se era 

apenas para hidratação. De seguida, mencionei os três passos essenciais para os cuidados da 
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pele (limpeza, hidratação e proteção) e constatei que a mesma já utilizava um gel de limpeza 

da Cerave®10, no entanto desconhecia a importância do protetor solar na rotina diária.  

Assim, após analisar a pele da senhora e considerar o objetivo pretendido, aconselhei 

o age lift – creme de dia lift protetor SPF30 da Uriage®, que já possui alguma proteção solar11. 

No entanto, ainda forneci algumas amostras de protetor solar SPF50+ para que ela pudesse 

experimentar e considerar integrar na sua rotina diária.  

 

Caso Prático 3 

No dia 30/06 foi realizado na Farmácia Moço o rastreio de intolerância à lactose, um 

dissacarídeo constituído por glicose e galactose que se encontra no leite e que necessita da 

enzima lactase, produzida na muscosa intestinal, para ser digerida e absorvida no intestino 

delgado. Quando há intolerância à lactose, ou seja, quando a enzima lactase não é devidamente 

produzida ou funcional, a lactose é fermentada no cólon, originando ácidos e gases que causam 

desconforto e sintomas gastrointestinais.12 

Para este rastreio foram selecionados utentes que apresentam dor e/ou inchaço 

abdominal, ruídos intestinais, flatulência, prisão de ventre, diarreia, náuseas e/ou vómitos 30 

min a 2 h após o consumo de alimentos com lactose.12  

O rastreio foi realizado após um período mínimo de 2h de jejum e consistiu na medição 

da glicémia capilar basal, seguida da ingestão da solução de lactose e novamente medição da 

glicémia após 10 e 20 min. Uma variação nos níveis de glicémia entre 0 a 20 mg/dl evidencia 

intolerância à lactose, enquanto um valor superior a 20 mg/dl indica a digestão da lactose, em 

galactose e glicose, e posterior absorção. 

Tabela 1 – Resultados rastreio de intolerância à lactose 

Utente 0 min 10 min 20 min Variação Resultado 

D 91 mg/dL 111 mg/dL 116 mg/dL 25 Não intolerante 

E 105 mg/dL 121 mg/dL 142 mg/dL 37 Não intolerante 

F 95 mg/dL 102 mg/dL 122 mg/dL 27 Não intolerante 

G 92 mg/dL 92 mg/dL 109 mg/dL 17 Intolerante 

H 92 mg/dL 93 mg/dL 92 mg/dL 1 Intolerante 

I 87 mg/dL 107 mg/dL 110 mg/dL 23 Não intolerante 

J 109 mg/dL 108 mg/dL 130 mg/dL 21 Não intolerante 

K 89 mg/dL 104 mg/dL 116 mg/dL 27 Não intolerante 

L 91 mg/dL 134 mg/dL 115 mg/dL 43 Não intolerante 

M 94 mg/dL 110 mg/dL 116 mg/dL 22 Não intolerante 

N 95 mg/dL 102 mg/dL 98 mg/dL 7 Intolerante 

O 79 mg/dL 79 mg/dL 84 mg/dL 5 Intolerante 
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A medição aos 10 min permitiu a inclusão dos utentes com metabolismo mais rápido, 

que pudessem atingir um pico seguido de uma diminuição até aos 20 min, como foi o caso do 

utente L. Já a medição aos 20 min possibilitou que os utentes com metabolismo mais lento 

tivessem tempo de metabolizar a lactose, como é o caso, por exemplo, do utente F. Assim, 

foi possível reduzir a ocorrência de falsos positivos. 

Quatro utentes apresentaram intolerância à lactose (G, H, N, O), tendo sido 

aconselhadas medidas não farmacológicas aquando presença dos sintomas, por exemplo 

diarreia e flatulência, como a ingestão de água ou de chás de hortelã-pimenta e camomila, bem 

como a prática de exercício físico leve. Além disso, aconselhei a substituição diária por 

produtos sem lactose, juntamente com o uso pontual de Lisolac®.12 

O Lisolac® é um suplemento alimentar constituído pela enzima lactase que ajuda na 

digestão da lactose e na redução dos sintomas associados à sua intolerância, devendo ser 

tomado em ocasiões pontuais, como bolos em festas e gelados em tardes de verão.12 

 

5. Considerações Finais  

Dado o inquestionável papel da farmácia comunitária na comunidade, considero a 

realização de estágio nesta área fundamental, pois permite não só a aplicação da formação 

teórica adquirida ao longo dos últimos anos à prática quotidiana, como o contacto com os 

utentes sobre os quais nos dedicámos a estudar. 

Assim, durante estes meses, tive a oportunidade de consolidar antigos conhecimentos 

e adquirir novos, tal como de desenvolver a vertente social e humana.  

Não poderia terminar sem agradecer à Dra. Maria do Carmo e a toda a equipa, pela 

simpatia, prontidão em ensinar e disponibilidade em tirar quaisquer dúvidas. Sem dúvida 

tornaram o fim do meu curso mais bonito e o meu futuro mais promissor.  
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Resumo 

A distrofia muscular de Duchenne (DMD) é uma doença muscular degenerativa, onde 

uma mutação genética resulta na ausência da proteína distrofina. Esta proteína é fundamental 

para a estrutura e função do músculo, pelo que a sua ausência leva à substituição progressiva 

das fibras musculares por tecido adiposo e conjuntivo fibroso. 

Apesar dos avanços diagnósticos e terapêuticos observados nos últimos anos, ainda 

não há cura para a DMD. Porém, não deixa de ser essencial diagnosticar precocemente a 

mutação, seja na fase pré-concecional, pré-natal ou pós-natal, de modo a disponibilizar o apoio 

e aconselhamento necessários para a toma de decisões informadas. 

A utilização de uma abordagem multidisciplinar, combinada com o uso de terapias que 

vão desde a desvalorização de codões de terminação prematuros e remoção de exões até à 

edição ou mesmo adição do gene da distrofina, é ainda fundamental para melhorar a qualidade 

de vida dos meninos com DMD.  

 

Palavras-chave: distrofia muscular de Duchenne (DMD), distrofina, diagnóstico, cuidados 

multidisciplinares, readthrough de codão de terminação, exão skipping, CRIPR/Cas9, AAV 
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Abstract 

Duchenne muscular dystrophy (DMD) is a degenerative muscle disease where a genetic 

mutation results in the absence of the protein dystrophin. This protein is critical for the 

structure and function of muscle, so its absence leads to the progressive replacement of muscle 

fibers by fatty and fibrous connective tissue. 

Despite diagnostic and therapeutic advances in recent years, there is still no cure for 

DMD. However, it is still essential to diagnose the mutation early, whether at the 

preconception, prenatal or postnatal stage, in order to provide the necessary support and 

advice for informed decision-making. 

The use of a multidisciplinary approach, combined with the use of therapies ranging 

from readthrough of premature stop codons and removal of exons to editing or even addition 

of the dystrophin gene, is still key to improving the quality of life of boys with DMD. 

 

Keywords: Duchenne muscular dystrophy (DMD), dystrophin, diagnosis, multidisciplinary 

care, stop codon readthrough, exon skipping, CRIPR/Cas9, AAV. 

  



47 

1. Introdução 

No século XIX, a distrofia muscular foi identificada como uma condição primária dos 

músculos, diferenciando-a de doenças nas quais a fraqueza muscular era uma manifestação 

secundária a doenças neuronais.1 

Inicialmente descrita pelo Dr. Edward Meyron, a distrofia muscular de Duchenne 

(DMD) é uma doença muscular degenerativa, nomeada na década de 1860 em homenagem ao 

Dr. Duchenne de Boulogne.2,3 Caraterizada pela perda progressiva e irreversível não apenas 

do músculo esquelético, mas também da musculatura cardíaca e respiratória,4–6 foi descoberto 

em 1987, pelo Dr. Eric Hoffman e o Dr. Louis Kunkel, que a DMD resultava de uma mutação 

genética que levava à ausência da proteína distrofina.2 

 

1.1 Epidemiologia 

Estima-se que um em cada 5.000 nascimentos do sexo masculino possua a doença, 

resultando em mais de 250.000 meninos afetados em todo o mundo.7,8 

 

1.2 Manifestações Clínicas 

No momento do nascimento não são observados sinais clínicos da doença. No entanto, 

por volta dos 3 anos de idade, é percetível um atraso no início da fala e da marcha e aos 5 

anos é comum surgir dificuldade em realizar atividades como correr e saltar.5,9,10 Infelizmente, 

estes sintomas subtis e iniciais resultam muitas vezes em diagnósticos tardios da doença e, aos 

12 anos, a maioria dos meninos já necessita de uma cadeira de rodas para se deslocar.11,12 

Entre os 20 e 40 anos, as complicações cardíacas e respiratórias assumem um papel 

predominante, sendo a principal causa de morte.10,13 

Algumas manifestações caraterísticas da DMD incluem o andar oscilante, conhecido 

como andar do tipo anserino, bem como a presença de hiperlordose lombar e escoliose. A 

fraqueza dos músculos glúteo médio e mínimo está na origem de uma inclinação da pelve 

aquando posição vertical. Para compensar essa inclinação, a base de suporte é alargada, o que 

resulta numa marcha caraterística do tipo anserino. A inclinação anterior da pelve deve-se 

ainda à fraqueza do glúteo máximo, que é contrabalançada pelo aumento da curvatura lombar, 

conhecida como lordose lombar.5,9  

Além disso, é usual ocorrerem quedas frequentes e dificuldade para se levantar do 

chão, sendo observado o sinal de Gower positivo. Este sinal consiste em alcançar uma posição 
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em pé utilizando as mãos e os braços como apoio ao longo das pernas, a fim de compensar a 

fraqueza muscular nelas presente.5,9,14 

É ainda observado, em cerca de 30% dos meninos, algum comprometimento cognitivo, 

que se manifesta precocemente, mas que não progride ao longo do tempo.4,5,15  

 

1.3 Etiologia 

O gene responsável pela distrofia muscular de Duchenne é composto por um total de 

79 exões, sendo considerado o maior gene humano.16 Conhecido como gene da distrofina, é 

expresso nomeadamente na musculatura esquelética, cardíaca e lisa, mas também em 

pequenas regiões específicas do sistema nervoso central.17,18   

O gene da distrofina possui quatro unidades funcionais. A primeira é o terminal-N, 

responsável pela ligação à actina, proteína essencial para a função do músculo. De seguida, o 

domínio central rod que confere flexibilidade durante a contração e o domínio rico em cisteína 

que liga a distrofina a uma proteína transmembranar, que, por sua vez, se associa a outras 

proteínas transmembranares, as quais se ligam à laminina, um componente da membrana 

extracelular. Por fim, o terminal-C faz a ligação da distrofina a duas proteínas intracelulares, 

responsáveis pela estabilização da sintase do óxido nítrico neuronal (nNOS).19–21 

 

Figura 19 – Proteína distrofina (figura adaptada20) 
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A proteína distrofina exerce um papel essencial na ligação do citoesqueleto, por meio 

da actina presente nas fibras musculares, à matriz extracelular, mediante proteínas 

transmembranares presentes no sarcolema. Esta interação permite a estabilização da 

membrana durante os processos de contração e relaxamento muscular, garantindo a 

integridade estrutural das células musculares e a sua capacidade contráctil.4 

 

1.4 Patogénese 

A inexistência da ligação entre o citoesqueleto e a matriz extracelular torna as fibras 

musculares suscetíveis a danos, nomeadamente durante as contrações musculares, onde 

ocorrem ruturas da membrana celular e libertação de grandes quantidades de creatina cinase 

para o sangue.4 A ausência da proteína distrofina leva ainda à presença de nNOS livre no 

sarcoplasma, o que ocasiona isquemia por resultado de uma contração dos vasos sanguíneos 

e consequente falta de perfusão sanguínea dos músculos.17,20,22 

Estes danos constantes promovem a substituição gradual das fibras musculares por 

tecido adiposo e tecido conjuntivo fibroso até perda da função muscular.20,23  

 

1.5 Genética 

Na distrofia muscular de Duchenne, as grandes deleções correspondem a 60-70% das 

mutações que resultam na doença, enquanto as grandes duplicações representam apenas 5-

10%. As mutações pontuais, como pequenas deleções ou duplicações, mutações nonsense e 

missense correspondem a 25-35% e os rearranjos intrónicos a, aproximadamente, 2%.24–26 

As grandes deleções e duplicações compreendem um ou mais exões, enquanto as 

pequenas deleções e duplicações apenas envolvem alguns nucleótidos.26 As deleções e 

duplicações tendem a ocorrer em regiões específicas do gene, conhecidas como hotspots, 

sendo um exemplo o intervalo de exões 45-55, onde 47% dos meninos afetados possuem 

mutações nesta região em particular.4,27 

 

1.6 Herança genética 

O facto do gene da distrofina ser recessivo e estar localizado no cromossoma X, no 

locus Xp21.2, explica a maior incidência da doença nas crianças de sexo masculino.28 As 

mulheres, por terem dois cromossomas X, podem tornar-se portadoras da mutação ao 

herdarem um gene defeituoso de um dos pais. No entanto, só manifestam a doença quando 

ambos os genes estão mutados. Já os homens, que possuem apenas um cromossoma X, 
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contraem a doença ao herdarem um gene defeituoso, pois não possuem um segundo gene da 

distrofina para compensar a mutação.29 

 

Para estabelecer um diagnóstico precoce da mutação, é essencial implementar técnicas 

de diagnóstico tanto na fase pré-concecional e pré-natal quanto na pós-natal. 

 

2. Diagnóstico  

2.1 Diagnóstico pré-concecional  

Uma mulher com histórico familiar de DMD que pretenda engravidar deve realizar 

alguns testes para determinar se é portadora do gene mutado.  

Tabela 2 – Testes para diagnóstico de mulheres portadoras de mutações no gene da distrofina  

Teste  Vantagens  Desvantagens 

Para detetar grandes deleções ou duplicações: 

Identificam 65 a 80% das mutações.11,30–32 

Multiplex 

Ligation-

dependent 

Probe 

Amplification 

(MLPA) 

Após desnaturar o DNA e efetuar a 

hibridização e ligação das sondas, dá-se a 

amplificação seguida da análise dos 

produtos. A variação na altura do pico da 

sonda alvo, em relação à sonda de 

referência, sugere a existência de 

duplicações ou deleções de exões.33,34  

 

Rápido e 

barato.35 

Deleções de um único 

exão têm de ser 

confirmadas, a fim de 

evitar falsos positivos.36,37 

 

Não deteta pequenas 

mutações, entre elas SNVs 

(variações num único 

nucleótido).38,39 

Array CGH 

(Array 

Comparative 

Genomic 

Hybridization) 

Após marcar o DNA do doente e o DNA 

controlo com fluoróforos distintos, as 

duas amostras são combinadas e incubadas 

no microarray, onde co-hibridizam 

competitivamente com as sondas aí 

presentes. O microarray é então 

digitalizado e as intensidades dos pontos 

são medidas. A intensidade de 

fluorescência é proporcional ao número 

de cópias das sequências de DNA do 

doente e do controlo.40 

Possível 

identificação da 

localização de 

algumas 

alterações 

intrónicas.41 

 

 

Mais caro e demorado. 

 

Não deteta pequenas 

mutações, entre elas 

SNVs.38,39 

Caso as técnicas mencionadas anteriormente não detetem a mutação, ou para análise de 

deleções ou duplicações mais pequenas e mutações nonsense ou missense: 

Identificam as restantes 20 a 35% das mutações.11,30,31  

Sequenciação 

de Sanger 

A amostra de DNA é combinada com 

DNA polimerase e didesoxinucleótidos 

marcados com fluoróforos distintos. A 

DNA polimerase irá adicionar nucleótidos 

à cadeia até a adição de um didesoxi, 

momento em que a síntese termina. De 

seguida, é realizada uma eletroforese 

capilar em gel, onde cada fragmento de 

DNA é excitado por um laser à medida 

que atinge o fim do gel, permitindo a 

deteção do fluoróforo associado. A 

sequência original de DNA é reconstruída 

com base nas cores dos fluoróforos 

registados, um nucleotídeo de cada vez.42 

Possível 

utilização para 

confirmar 

falsos positivos 

dados pelo 

MLPA.33  

Caro e demorado.31 
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Next 

Generation 

Sequencing 

(NGS) 

É necessária a preparação de uma 

biblioteca a partir da amostra e a geração 

de clones para amplificar o sinal. De 

seguida, o processo de sequenciação segue 

uma abordagem semelhante ao método de 

Sanger, no qual nucleótidos são 

adicionados à cadeia até que a sequência 

seja interrompida por um didesoxi. A 

emissão de fluorescência é detetada por 

um aparelho, que compara o genoma da 

amostra com um genoma de referência, 

identificando as alterações presentes.43 

Maior custo-

efetividade que 

a sequenciação 

de Sanger.31 

 

Possível análise 

de milhões de 

fragmentos 

num único 

teste e de 

várias amostras 

num único 

exame.44,45 

 

Deteta 

pequenas 

mutações 

(mutações 

pontuais, 

pequenas 

deleções e 

duplicações, 

mutações 

intrónicas 

conhecidas).31,39 

Mais caro que o MLPA ou 

o array CGH.37 

 

Não deteta alguns 

rearranjos complexos e 

mutações intrónicas 

profundas.31,39 

 

 

2.1.1 Mutação herdada 

Embora a maioria das mulheres portadoras da mutação seja assintomática, uma 

pequena parte delas pode manifestar sintomas leves da doença. A manifestação desses 

sintomas está relacionada com a quantidade de distrofina expressa, a qual pode ser 

determinada pelo padrão de inativação do cromossoma X (XCI). Diversos estudos evidenciam 

que as mulheres portadoras assintomáticas e saudáveis apresentam um padrão aleatório de 

XCI, enquanto as portadoras sintomáticas demonstram uma preferência de inativação do 

cromossoma X que contém o alelo normal.30,46 Assim, além do risco de transmitir a mutação 

aos filhos, essas mulheres podem apresentar fraqueza muscular e comprometimento 

cardíaco.47 

Raramente, algumas mulheres podem ainda apresentar uma distrofinopatia clássica e 

manifestar a doença como o género masculino. Um exemplo pode ser observado em mulheres 

com síndrome de Turner, onde há ausência de um cromossoma X e presença da mutação de 

DMD no outro cromossoma.48 Um outro exemplo é a presença de isodissomia uniparental, 

na qual o par de cromossomas da mulher tem origem num único progenitor. Nesse caso, um 

dos pais não contribui com nenhum cromossoma, enquanto o outro fornece um cromossoma 

duplicado que possui o gene defeituoso.49,50 

Se o resultado dos testes for positivo para portadora de uma variante patogénica da 

DMD, a mulher possui 50% de probabilidade de transmissão dessa mesma variante em cada 
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gravidez, ou seja, há um risco de 50% das crianças do sexo masculino desenvolverem a doença 

e um risco igual das crianças do sexo feminino serem portadoras.20,29 

É de notar que embora estes testes devam ser propostos a todas as mulheres adultas 

que possam ser portadoras, não são realizados em meninas, a menos que estas apresentem 

sintomas. No entanto, devem ser sugeridos quando as mesmas atingirem a idade adulta e 

tiverem a capacidade de tomar as suas próprias decisões.20 

 

2.1.2 Mutação espontânea  

Se o resultado for negativo, a mulher não é portadora da variante na sua linha celular 

somática e a probabilidade de ter um menino com o gene defeituoso é baixa. Isto acontece 

porque mesmo que o pai seja portador da doença, transmite ao filho um cromossoma Y.29 

No entanto, existe a possibilidade desse mesmo menino desenvolver distrofia muscular 

de Duchenne. Nesse caso, a variante patogénica não está presente no DNA leucocitário da 

mãe, mas pode estar em alguns dos seus óvulos. Denominado por mosaicismo da linha 

germinativa ou gonadal, este evento tem um risco de 15% e não é detetável por testes 

genéticos prévios à fertilização.20 

Além disso, ainda que a herança genética represente 2/3 dos casos de DMD, a variante 

patogénica causadora da doença pode ainda surgir de forma espontânea, através de mutações 

de novo.37,51  

 

2.1.3 Opções a considerar 

A identificação da condição de portadora oferece às mulheres que pretendam 

engravidar diferentes opções. Primeiro, as dúvidas são esclarecidas e os riscos associados são 

explicados, o que lhes permite tomar decisões de forma informada.  

Se a mulher optar por avançar com a gravidez, é dada a possibilidade de realizar 

diagnóstico pré-natal, porém é de referir que existem opções reprodutivas para mulheres 

portadoras da mutação. A fertilização in vitro com diagnóstico genético pré-implantação é uma 

alternativa, permitindo a escolha de embriões não afetados antes da sua implantação no útero. 

Outra opção é o uso de óvulos doados, mesmo para mulheres que não sejam portadoras, 

porém com histórico familiar ou filhos afetados, devido ao risco de mosaicismo germinativo 

ou gonadal.11,52,53 
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2.2 Diagnóstico pré-natal  

O DNA circulante livre de células (cfDNA) é constituído por fragmentos de DNA 

libertados na corrente sanguínea durante a morte e decomposição celular. Na gestação, a 

maioria do cfDNA é proveniente da mãe, porém uma parte provém de células da placenta que 

contêm o DNA do feto.54 A deteção de DNA fetal circulante (cffDNA) na corrente sanguínea 

materna permitiu o desenvolvimento de exames de diagnóstico pré-natal não invasivos 

(NIPD), nos quais apenas é necessária uma amostra de sangue da mãe.55 

O primeiro passo no diagnóstico pré-natal da distrofia muscular de Duchenne consiste 

na realização de Polymerase Chain Reaction (PCR) na amostra de sangue materno para 

identificação de fetos do sexo masculino.56,57 Assim, a determinação do sexo fetal em famílias 

com risco de doenças ligadas ao cromossoma X permite a redução de testes ou tratamentos 

adicionais desnecessários.57,58 

Nos fetos masculinos é então realizada uma biópsia das vilosidades coriónicas ou 

amniocentese, o que implica certos riscos, entre os quais a possibilidade de aproximadamente 

0.1 a 0.3% de ocorrência de um aborto espontâneo.58,59 

No entanto, existem duas abordagens que são utilizadas no diagnóstico de outras 

doenças e evidenciam estudos promissores para o diagnóstico da DMD. Essas abordagens são 

a Relative Haplotype Dosage (RHDO) e Relative Mutation Dosage (RMD), as quais estão incluídas 

no NIPD devido à utilização de cfDNA. A principal diferença entre elas deve-se ao fato de que 

a RMD envolve a deteção direcionada de uma mutação familiar por meio de sondas familiares 

específicas, enquanto a RHDO requer a construção prévia de toda a região do possível 

haplótipo materno e cálculo das proporções associadas a alelos mutantes e wild-type.60 

 

2.2.1 Opções a considerar 

A identificação de fetos do sexo masculino portadores da distrofia permite aos pais 

receber o apoio e aconselhamento necessários para tomar decisões informadas, que podem 

ir desde um acompanhamento médico mais frequente e específico antes do parto à opção de 

interrupção médica da gravidez.60 
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2.3 Diagnóstico pós-natal 

2.3.1 Teste do pezinho 

Embora todos (ou quase todos) os recém-nascidos realizem o teste do pezinho, que 

não sendo obrigatório é fundamental, este teste não procura a DMD. No entanto, em alguns 

países, estão em curso projetos para aumentar a abrangência do teste do pezinho, a fim de 

rastrear 50 doenças, incluindo a distrofia muscular de Duchenne. Este rastreio será feito por 

meio de um exame de sangue para medir os níveis da creatina cinase.61 

 

2.3.2 Teste de creatina cinase 

A enzima creatina cinase (CK) encontra-se essencialmente no músculo esquelético, 

porém também está presente na musculatura cardíaca e no cérebro. Em condições normais, 

o intervalo de referência para os níveis séricos de CK é de até 250 U/L (unidades por litro). 

No entanto, níveis de CK superiores a este valor sugerem extravasamento da enzima através 

da membrana muscular devido a possíveis danos musculares.62 

Atualmente, em Portugal, a medição dos níveis de CK não é abrangida pelo teste do 

pezinho, mas pode ser realizada em uma gota de sangue seco obtida logo após o nascimento 

de recém-nascidos com histórico familiar de DMD ou em crianças com evidente atraso 

motor.62–64  

 

2.3.3 Teste da bochechinha 

Outro teste de rastreio é o teste da bochechinha, capaz de detetar até 340 doenças 

que se manifestam na infância, mesmo antes de quaisquer sinais ou sintomas, incluindo a 

distrofia muscular de Duchenne.65,66 Após colheita de saliva por meio de uma swab bucal na 

parte interna da bochecha do bebé, realiza-se a extração do DNA, seguida de sequenciação 

por NGS e análise bioinformática para identificar possíveis alterações genéticas que possam 

indicar a presença de doença.67 

Este teste já está disponível em Portugal, porém, somente no Hospital Fernando 

Pessoa, localizado no Grande Porto.68 
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Os exames de rastreio, como o teste do pezinho e o teste da bochechinha, são 

realizados de forma preventiva, antes do surgimento dos sintomas, enquanto o teste da CK é 

realizado quando há histórico familiar ou sinais evidentes de atraso motor.66 No entanto, é 

importante ressaltar que nenhum destes exames faz o diagnóstico da distrofia muscular de 

Duchenne.  

Figura 20 – Fluxograma para diagnóstico pós-natal da distrofia muscular de Duchenne (figura 

adaptada4) 

2.3.4 Biópsia muscular  

Caso os testes anteriores não identifiquem nenhuma mutação no gene da distrofina, 

pode ser necessário realizar uma biópsia muscular. Utilizando técnicas como 

imunohistoquímica ou western blot, é possível analisar a expressão da proteína distrofina.53,69 
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A imunohistoquímica é uma técnica que analisa a presença ou ausência de uma 

proteína, bem como a sua localização em amostras de tecido. No entanto, ela não nos fornece 

informações sobre a quantidade real de proteína, apenas nos diz se está presente ou não. Já o 

western blot é uma técnica quantitativa que nos permite aferir a quantidade exata da proteína 

em questão, neste caso da proteína distrofina.70 

 

Apesar dos consideráveis avanços terapêuticos observados nos últimos anos, ainda não 

há cura para a distrofia muscular de Duchenne. Porém, uma abordagem multidisciplinar aliada 

ao uso de algumas terapias já aprovadas tem demonstrado capacidade de retardar a progressão 

dos sintomas e promover melhorias na qualidade de vida dos meninos.10 

 

3. Cuidados multidisciplinares  

3.1 Cuidados respiratórios 

As diretrizes recomendam a administração da vacina pneumocócica e a vacinação anual 

contra influenza, assim como a utilização de técnicas de tosse manual ou mecanicamente 

assistida para remoção de secreções. A utilização de ventilação não invasiva diurna e noturna 

desempenha um papel essencial no tratamento da hipoventilação, enquanto a traqueostomia 

é considerada uma opção reservada para casos mais severos.71 

 

3.2 Cuidados cardíacos  

A deficiência de distrofina no coração pode levar ao desenvolvimento de 

cardiomiopatia, resultando em complicações como insuficiência cardíaca, arritmia e disfunção 

ventricular esquerda, entre outras. As crianças com doenças cardíacas associadas a DMD 

podem beneficiar do uso de inibidores da enzima conversora de angiotensina (ECA) e beta 

bloqueadores para tratamento dessas condições.71 

 

3.3 Cuidados ortopédicos  

A terapêutica com glucocorticosteroides reduz a incidência de escoliose, porém tem 

um efeito negativo na mineralização óssea, o que pode resultar no desenvolvimento de 

osteoporose e aumentar a predisposição a fraturas vertebrais ou de ossos longos.4,71,72 

Se estas fraturas forem identificadas, pode-se considerar o tratamento com 

bifosfonatos intravenosos.71 Se houver agravamento da escoliose pode ser necessário realizar 

uma fusão espinhal posterior.4 
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3.4 Cuidados gastrointestinais 

A obstipação e a doença do refluxo gastroesofágico são sintomas decorrentes do 

comprometimento do músculo liso visceral.4 O tratamento desta sintomatologia pode 

envolver o uso diário de laxantes osmóticos para tratar a obstipação, bem como o uso de 

antagonistas dos recetores H2 da histamina ou inibidores da bomba de protões para reduzir 

a produção de ácido gástrico, o qual está na origem do refluxo.53 

Quando a disfagia e a dismotilidade esofágica comprometem a ingestão segura e 

adequada de alimentos, é aconselhada a realização de uma gastrostomia para melhorar o 

estado nutricional e reduzir o risco de aspiração.4,53 

 

3.5 Cuidados neurológicos 

As crianças com distrofia muscular de Duchenne apresentam uma maior incidência de 

comprometimento cognitivo, perturbação do espetro do autismo, perturbação de 

hiperatividade e défice de atenção, ansiedade e depressão em comparação com a população 

em geral.73 Porém, o tratamento dessas condições é realizado com base nas mesmas 

diretrizes.4 

 

4. Terapêutica  

4.1 Glucocorticosteroides  

O uso de glucocorticosteroides, como a prednisona e o deflazacorte, é recomendado 

para a maioria das crianças com distrofia muscular de Duchenne. A idade de início do 

tratamento pode variar em cada criança, porém esta não deve ser realizada antes dos 2 anos 

de idade, sendo geralmente iniciada por volta dos 4 a 5 anos.4,53 

Embora o mecanismo pelo qual os glucocorticosteroides retardam a progressão da 

doença em meninos com DMD não esteja totalmente compreendido, pensa-se que diminuam 

a inflamação e aumentem a massa muscular total.4,10 

Assim, o uso de esteroides não só vai prolongar a capacidade de andar em 

aproximadamente 2 anos, como também preservar a força dos membros superiores, retardar 

o declínio da função respiratória e cardíaca e reduzir o risco de desenvolvimento ou 

agravamento de escoliose. Por estas razões, muitos médicos optam por continuar o 
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tratamento mesmo após perda de marcha.20,53,74 No entanto, os glucocorticosteroides 

aumentam o risco de fraturas vertebrais ou de ossos longos.71 

 

Entre as diversas abordagens aprovadas ou em estudo, incluem-se o readthrough, o 

exão skipping e a terapia génica. Direcionadas a tratar as causas da doença, que vão desde 

mutações nonsense a grandes mutações e até mesmo a ausência completa do gene, a análise 

das terapias desenvolvidas e em desenvolvimento permite avaliar os seus resultados na 

melhoria e tratamento da DMD. 

 

4.2 Readthrough do códão de terminação prematuro  

Cerca de 10% das mutações do tipo nonsense ocorrem devido à presença de um codão 

de terminação localizado erradamente, o qual interrompe a produção de distrofina 

prematuramente e origina proteínas truncadas e disfuncionais.10,75 

Dois estudos randomizados, duplo-cegos e controlados por placebo: ensaio de fase IIb 

(ClinicalTrials.gov ID: NCT00592553)76 e ensaio de fase III (ClinicalTrials.gov ID: 

NCT01826487)77 foram realizados com o intuito de avaliar a eficácia do atalureno (40 

mg/kg/dia).78,79 

O atalureno é uma pequena molécula oralmente biodisponível que permite que o 

ribossoma leia através do códão de terminação, continuando a tradução até a produção da 

proteína distrofina completa e funcional.80–82 

Figura 21 – Readthrough do codão de terminação prematuro. NT, terminal-N; CR, domínio rico em 

cisteína; CT, terminal-C (figura adaptada4) 

Apesar de não terem atingido o objetivo primário de melhorar a distância percorrida 

no teste de marcha de 6 minutos (6MWT) ao longo de 48 semanas em comparação com 
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meninos que receberam tratamento com placebo, esses estudos demonstraram benefícios em 

alguns endpoints secundários, entre eles o atraso da progressão da doença.78,79,83  

O Translarna® (atalureno) obteve aprovação condicional em 2014 pela European 

Medicines Agency (EMA) e a sua utilização está autorizada em Portugal desde 2017 para o 

tratamento da DMD resultante de uma mutação nonsense no gene distrofina, em meninos com 

capacidade de marcha com 5 ou mais anos de idade.79,84  

 

4.3 Exão skipping  

Um codão consiste numa sequência de três nucleótidos que codifica um aminoácido 

durante a tradução do mRNA nos ribossomas.85 A tradução de um gene é feita codão a codão, 

porém quando a deleção ou duplicação de nucleótidos não é um múltiplo de 3, há uma 

perturbação no quadro de leitura original e ocorre uma mutação out-of-frame. A sequência 

nucleotídica do gene após a mutação será lida incorretamente, resultando numa tradução 

desordenada com a adição de aminoácidos errados ou de um codão de terminação e 

originando uma proteína truncada e disfuncional.86 Se o número de nucleótidos removidos ou 

adicionados for um múltiplo de 3 ocorre uma mutação in-frame, onde um único aminoácido é 

excluído ou introduzido e os seguintes seguem a sequência nucleotídica normal, originando 

uma proteína parcialmente funcional.4,87,88   

Enquanto as mutações out-of-frame originam distrofia muscular de Duchenne, as 

mutações in-frame ocasionam distrofia muscular de Becker (BMD), uma forma de 

distrofinopatia menos severa e de progressão mais lenta.39,87,89  

Assim, a abordagem de exão skipping tem como objetivo restabelecer o quadro de 

leitura de out-of-frame para in-frame, permitindo a produção de proteínas parcialmente 

funcionais semelhantes àquelas encontradas na BMD.90,91 Para isso, utilizam-se oligonucleótidos 

antisense (AONs), que consistem em pequenos fragmentos de DNA e/ou RNA alterado, 

desenhados para se ligarem de forma específica a um exão alvo durante o splicing do pré-

mRNA e impedirem a sua inclusão no mRNA.90,92 Realiza-se uma administração sistémica 

semanal de AONs em meninos que apresentem deleções out-of-frame, com o intuito de 

remover um exão adjacente ao local da deleção no pré-mRNA e originar uma mutação in-

frame.4 
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Figura 22 – Exão skipping. AON, oligonucleótido antisense; NT, terminal-N; CR, domínio rico em 

cisteína; CT, terminal-C (figura adaptada4) 

Esta abordagem é direcionada à mutação, uma vez que diferentes exões devem ser 

excluídos consoante o tipo de variante presente. No entanto, devido à prevalência de deleções 

em hotspots, o desenvolvimento clínico tem sido mais significativo para oligonucleótidos 

antisense direcionados a exões que são aplicáveis a um maior número de meninos, como o 

exão 51 (14%), exão 53 (10%), exão 45 (9%), exão 44 (7%) e exão 43 (7%).4,75 

Cerca de 70% das mutações da distrofia muscular de Duchenne estão situadas entre 

os exões 45 e 55 e, atualmente, já há quatro oligonucleótidos antisense aprovados pela Food 

and Drug Administration (FDA) com uma aplicabilidade em cerca de 30% dos meninos11: 

eteplirsen91–93 orientado para o exão 51, golodirsen94–96 e viltolarsen97,98 direcionados ao exão 

53 e casimersen99,100 utilizado para o exão 45. Estes quatro oligonucleótidos antisense 

pertencem à classe oligómero morfolino de fosforodiamidato (PMO). Ao contrário do DNA, 

que possui anéis de desoxirribose, e do RNA, que possui anéis de ribose, os PMOs consistem 

numa estrutura de anéis hexagonais de morfolina unidos por ligações fosforodiamidato, em 

vez de ligações de ácido fosfórico. Ao possuírem carga neutra, os PMOs reduzem os efeitos 

off-target e as respostas imunológicas.39,101 

 

4.4 Terapia génica  

A terapia génica para DMD procura restaurar a proteína distrofina ausente, através da 

reparação ou da entrega de uma cópia funcional do gene.4 
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4.4.1 Reparação de genes 

A abordagem de edição do genoma visa corrigir mutações ao nível do DNA através do 

uso de sistemas como Clustered Regularly Interspaced Short Palindromic Repeats/CRISPR associated 

nuclease 9 (CRISPR/Cas9), para produzir proteínas funcionais.102  

O CRISPR consiste em RNAs guia de cadeia simples que reconhecem e se ligam a 

regiões específicas do DNA, direcionando a enzima Cas9 aos locais-alvo da dupla cadeia de 

DNA a separar.4,17 Dentre as diversas estratégias de edição de genes, uma delas envolve o uso 

de dois RNAs guias para remover um exão completo e restabelecer o quadro de leitura.13 

Para isso, as regiões separadas têm de ser reparadas pelos sistemas de reparação do DNA.4,17 

A reparação pelo sistema de união de extremidades homólogas ocorre nas células em 

divisão e, ao contrário da recombinação não-homóloga em células que não se dividem, não 

está sujeita a erros. Uma vez que os tecidos mais comprometidos na DMD são pós-mitóticos, 

a abordagem de edição do genoma recorre ao uso da recombinação não-homóloga.4,17,103,104  

Figura 23 – CRISPR/Cas9. NT, terminal-N; CR, domínio rico em cisteína; CT, terminal-C (figura 

adaptada4) 

No caso da DMD, o trabalho de edição de genes ainda se encontra em fase pré-clínica 

devido à existência de alguns problemas de eficiência, como a entrega do sistema CRISPR/Cas9 

in vivo, e preocupações de segurança, como os efeitos off-target da atividade Cas9.17,105  
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4.4.2 Adição de genes 

A terapia de adição de genes recorre a vetores virais para incluir uma cópia de cDNA 

do gene funcional nos tecidos comprometidos. Ainda que a maioria dos vírus não possua um 

tropismo natural para os músculos, os AAVs são uma exceção, pois podem infetar esses 

tecidos de forma eficiente, sem apresentar patogenicidade para os seres humanos.4,20,106  

Porém, os AAVs possuem um limite de carga inferior ao necessário para alojar o gene 

completo da distrofina, tendo sido necessário o desenvolvimento das estruturas ‘mini-

distrofina’ e ‘micro-distrofina’. Estas estruturas contém apenas os componentes essenciais do 

gene distrofina e, apesar de não serem totalmente funcionais, permitem o alojamento do seu 

cDNA nos vetores AAV.4,20 

É de notar que os genes dos AAVs raramente se integram no genoma do hospedeiro, 

o que pode resultar, com a renovação muscular ao longo do tempo, na perda do transgene da 

mini ou micro-distrofina.4,107 Contudo, há a possibilidade do gene do AAV integrar de forma 

parcial ou total o genoma no DNA do hospedeiro, o que pode ativar genes oncogénicos, 

predispondo as crianças ao desenvolvimento de cancro. No entanto, até ao momento, não 

foram registadas quaisquer preocupações de segurança em termos de genotoxicidade em 

seres humanos.17,108  

Há diversos ensaios clínicos a decorrer, entre eles dois estudos de fase III 

(ClinicalTrials.gov ID: NCT05096221)109 e (ClinicalTrials.gov ID: NCT04281485)110. Porém, é 

de referir que a 22 de Junho de 2023, o medicamento Elevidys® (delandistrogene 

moxeparvovec-rokl) obteve aprovação acelerada pela FDA, tornando-se a primeira terapia 

génica a ser aprovada para a DMD.111 

Um ponto positivo reside no facto da terapia de adição de genes não depender de uma 

mutação específica, estando disponível para a maioria das crianças com DMD, desde que não 

tenham anticorpos virais.20 Contudo, 40 a 80% da população humana apresenta anticorpos 

contra os vírus adeno-associados, devido a alguns serotipos de AAVs serem endémicos nos 

seres humanos ou como resultado de exposição prévia ao vírus.112–114  

Diversos esquemas alternativos de medicamentos imunomoduladores estão a ser 

analisados com o intuito de suprimir a imunidade dos vírus adeno-associados existente, 

permitindo não só a administração inicial da terapia génica em indivíduos soropositivos para 

AAV, bem como a sua readministração.17,115,116 
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Adicionalmente, estão a ser estudadas estratégias para aumentar a eficiência dos AONs 

através de modificações químicas, por exemplo PMO conjugado com péptido (PPMO) ou 2-

O-metil-RNA com uma base de fosforotioato (2’OMeP), bem como a eficiência dos AONs ou 

do CRISPR/Cas 9 por meio de AAVs ou nanopartículas lipídicas.39,117–119 

 

5. Considerações Finais 

A distrofia muscular de Duchenne tem um impacto negativo tanto nas crianças afetadas 

como nas suas famílias, razão pela qual é essencial diagnosticar precocemente a presença de 

mutações genéticas e dar as devidas orientações quanto ao planeamento familiar e à escolha 

do tratamento adequado. 

Os constantes avanços e progressos tecnológicos possibilitam o diagnóstico genético 

da DMD de forma rápida e eficaz, desde a fase pré-concecional à pré-natal e pós-natal, por 

meio de métodos que vão desde o MLPA e o CGH array ao NGS. Além disso, estudos 

promissores evidenciam o uso de cffDNA no plasma materno para diagnóstico pré-natal não 

invasivo como uma opção para o teste de diagnóstico da DMD. O mesmo acontece com testes 

de rastreio pós-natal, como o teste do CK e teste da bochechinha. 

Quanto à terapêutica, tanto a abordagem farmacológica como a não farmacológica têm 

um papel fundamental na melhoria da qualidade de vida, existindo já diversas terapias 

aprovadas, e estando muitas outras em desenvolvimento. Por exemplo, os estudos que 

permitiram a aprovação do eteplirsen evidenciaram um aumento da expressão da distrofina, 

enquanto estudos mais recentes demonstraram um atraso na perda da capacidade de andar e 

no declínio pulmonar aquando uso prolongado deste medicamento e quando comparado com 

crianças que receberam o tratamento convencional.93,120,121 Assim, mesmo diante os desafios 

ainda a superar, a aprovação destes medicamentos e constante procura do desenvolvimento 

de novos é um motivo de esperança. 
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