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APRESENTACAO

A obra “Farmacia: Pesquisa, producgéo e difuséo de conhecimentos” que
tem como foco principal a apresentac@o de trabalhos cientificos diversos que
compde seus 09 capitulos, relacionados as Ciéncias Farmacéuticas e Ciéncias
da Saude. A obra abordara de forma interdisciplinar trabalhos originais e revisdes
com tematicas nas diversas areas de atuagao do profissional Farmacéutico nos
diferentes niveis de atengéo a sadde.

O objetivo central foi apresentar de forma sistematizada e objetivo
estudos desenvolvidos em diversas instituicbes de ensino e pesquisa do pais.
Em todos esses trabalhos a linha condutora foi o aspecto relacionado a atencao
e assisténcia farmacéutica, plantas medicinais, farmacologia, entre outras &reas.
Estudos com este perfil podem nortear novas pesquisas na grande area das
Ciéncias Farmacéuticas.

Temas diversos e interessantes séo, deste modo, discutidos aqui com
a proposta de fundamentar o conhecimento de académicos, mestres e todos
aqueles que de alguma forma se interessam pelas Ciéncias Farmacéuticas,
apresentando artigos que apresentam estratégias, abordagens e experiéncias
com dados de regides especificas do pais, o que é muito relevante, assim como
abordar temas atuais e de interesse direto da sociedade.

Deste modo a obra “Farmacia: Pesquisa, producdo e difusdo de
conhecimentos” apresenta resultados obtidos pelos pesquisadores que, de
forma qualificada desenvolveram seus trabalhos que aqui serdo apresentados
de maneira concisa e didatica. Sabemos o quéo importante é a divulgacéo
cientifica, por isso evidenciamos também a estrutura da Atena Editora capaz
de oferecer uma plataforma consolidada e confiavel para estes pesquisadores
exporem e divulguem seus resultados. Boa leitura!

Débora Luana Ribeiro Pessoa
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RESUMO: Introducao: A Hipertensao Arterial (HA) € uma doenga crbnica néo transmissivel,
de etiologia multifatorial. Seu tratamento envolve medidas farmacologicas, como mudancas
nos habitos de vida, e farmacolégicas, com uso de medicamentos anti-hipertensivos.
Frequentemente, a monoterapia ndo é suficiente, sendo necessaria a associacdo de
duas ou mais substancias anti-hipertensivas, o que favorece a ocorréncia de interacdes
medicamentosas de intensidade leve, moderada e grave. Metodologia: Revisdo de literatura
do tipo narrativa, com o objetivo de avaliar por meio da técnica de investigacdo documental
e analise de artigos cientificos, o risco de interacdo medicamentosa na associacdo de
diferentes classes de medicamentos anti-hipertensivos, por meio da busca nas bases
de dados LILACS e SciELO. Resultados e Discussao: Os farmacos anti-hipertensivos
subdividem-se em classes farmacolégicas com mecanismos de acgdo especificos, cujo
propésito principal é alcancar ou manter uma pressao arterial abaixo de 140x90 mmHg,
entre eles os diuréticos, inibidores do sistema renina angiotensina, farmacos simpaticoliticos,
vasodilatadores, bloqueadores dos canais de calcio, etc. As consequéncias relacionadas as
interacdes medicamentosas séo ineficacia terapéutica e manifestacéo de reacdes adversas,
podendo ser menos severas ou mesmo fatais. Conclusdes: Dessa forma, é fundamental que
estudos especificos verifiquem as associacées entre medicamentos anti-hipertensivos que
aumentam os riscos de intera¢gdes medicamentosas, possibilitando maior conhecimento aos
profissionais da saude para promoc¢ao de um tratamento efetivo, adequado e seguro.

PALAVRAS-CHAVE: Hipertensao Arterial; Farmaco Anti-Hipertensivo; Farmacologia.

EVALUATION OF THE RISK OF DRUG INTERACTION IN THE ASSOCIATION OF
DIFFERENT CLASSES OF ANTIHYPERTENSIVE AGENTS

ABSTRACT: Introduction: Arterial Hypertension (AH) is a non-communicable chronic
disease of multifactorial etiology. Its treatment involves pharmacological measures, such as
changes in lifestyle, and pharmacological measures, with the use of antihypertensive drugs.
Often, monotherapy is not enough, requiring the association of two or more antihypertensive
substances, which favors the occurrence of relaxing medications of mild, moderate and
severe intensity. Methodology: Literature review of the narrative type, with the objective
of evaluating, through the technique of documental investigation and analysis of scientific
articles, the risk of drug interaction in the association of different classes of antihypertensive
drugs, through the search in the databases of LILACS and SciELO data. Results and
Discussion: Antihypertensive drugs are subdivided into pharmacological classes with
specific interruption of action, whose main objective is to reach or maintain blood pressure
below 140x90 mmHg, including diuretics, renin-angiotensin system inhibitors, sympatholytic
drugs, vasodilators, calcium channel blockers, etc. The consequences related to medication
are therapeutic inefficiency and manifestation of adverse reactions, which may be less diverse
or even fatal. Conclusions: Thus, it is essential that specific studies verify the associations
between antihypertensive drugs that increase the risks of relaxing drugs, allowing greater
knowledge to health professionals to promote an effective, adequate and safe treatment.
KEYWORDS: Arterial hypertension; Anti-Hypertensive Drug; Pharmacology.
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11 INTRODUGAO

A Hipertenséo Arterial (HA) € uma doenca cronica nédo transmissivel, de etiologia
multifatorial e que geralmente se desenvolve em decorréncia de outras doencas nao
relacionadas, configurando um dos principais fatores de risco para doencgas cardiovasculares
e cerebrovasculares. Sua prevaléncia € elevada entre os individuos em geral, e embora ja
existam inUmeros avancos relacionados a farmacoterapia adotada para esses pacientes,
grande parte dos hipertensos sob tratamento ndo possuem seus niveis pressoéricos
controlados (SANTOS; JUNIOR; RESTINI, 2012).

Os medicamentos anti-hipertensivos estdo classificados como um dos mais
prescritos em todo mundo. Sabe-se que, para o tratamento das doencas € preferivel o uso
do menor nUmero de medicamentos possiveis. Contudo, na HA sistémica, em boa parte
dos casos e por diversos motivos, faz-se necessario o uso da politerapia, o que favorece os
casos de interagbes medicamentosas entre os farmacos utilizados (MIBIELLI et al., 2014).

Com base em informacdes contidas na VI Diretrizes Brasileiras de Hipertenséo,
a eficacia anti-hipertensiva da monoterapia ou politerapia parece ser semelhante. Além
disso, seis classes de medicamentos anti-hipertensivos podem ser encontradas no Brasil,
com mais de dez mecanismos de acao distintos. Dependendo do estagio e gravidade da
doenca, a monoterapia pode ndo ser mais eficaz, podendo ser necessaria a associacao
de até trés medicamentos no tratamento, consequentemente favorecendo a ocorréncia de
Interagbes Medicamentosas Potenciais (IMP) (MIBIELLI et al., 2014).

As IMP ocorrem quando determinado medicamento altera aintensidade farmacolédgica
de outro, seja aumentando ou diminuindo o resultado esperado da farmacoterapia, estando
frequentemente presente na terapéutica multifarmacolégica. Entre os riscos da IMP,
estdo descritos na literatura o desequilibrio eletrolitico, acidentes vasculares centrais ou
periféricos, apneia do sono e hipertensao resistente a terapia (SANTOS et al., 2021).

Um dos principais eventos adversos que podem comprometer a seguranca e
qualidade da assisténcia a saude sdo as interagcbes medicamentosas, 0 que indica a
relevancia de estudos que avaliem de forma comparativa o tratamento com as principais
combinagdes de anti-hipertensivos (SANTOS; JUNIOR; RESTINI, 2012; MIBIELLI et al.,
2014).

Sendo assim, uma andlise minuciosa das prescricdes médicas € uma importante
ferramenta para monitoragdo de reagdes adversas associadas aos medicamentos,
favorecendo sua identificacéo e fornecendo alternativas para seguranca clinica do paciente,
bem como qualidade e sucesso da terapia farmacologica.

21 METODOLOGIA

O presente estudo classifica-se como revisdo de literatura do tipo narrativa, com
0 objetivo de avaliar por meio da técnica de investigacdo documental e analise de artigos
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cientificos, o risco de interagdo medicamentosa na associacdo de diferentes classes de
medicamentos anti-hipertensivos. Os dados foram obtidos em peridédicos indexados nas
bases de dados eletrdnicos Literatura Latino-Americana e do Caribe em Ciéncias da Saude
(LILACS) e Scientific Electronic Library Online (SciELO).

Os critérios de inclusao foram artigos completos, disponiveis na integra e
gratuitamente, publicados nos Gltimos quatorze anos (2008-2022), nos idiomas portugués
e inglés, sobre as interacbes medicamentosas identificados na politerapia com farmacos
anti-hipertensivos. Os documentos pagos, relatos de caso, resumos simples, artigos
duplicados, que ndo consideravam a variavel hipertensao arterial, bem como aqueles que
nédo atendiam ao periodo cronoldgico estabelecido, foram excluidos deste estudo.

31 RESULTADOS E DISCUSSAO

Hipertensé@o Arterial Sistémica (HAS) caracteriza-se como patologia de carater
crénico, degenerativo e ndo transmissivel, com génese associada a diversos fatores, entre
eles a genética, o sedentarismo, estresse, ma alimentacéo, obesidade, tabagismo, ingestéo
alcodlica, entre outros, podendo provocar modificacdes funcionais e estruturais em 6rgéos
alvo, como coragao, rins, vasos sanguineos e encéfalo (MORAIS et al., 2022).

Na HAS os valores da presséo arterial (PA) se mostram elevados e conservados
maiores que 140 x 90 mmHg, mantendo-se dessa forma ao mesmo tempo ou de maneira
isolada para pressao sistolica ou diastélica, estando frequentemente associada a alteragdes
metabolicas no organismo com alto risco para o surgimento de eventos cardiovasculares
nao letais ou letais, complicagdes vasculares, infarto agudo do miocardio, problemas renais
e insuficiéncia cardiaca (BRASIL, 2020; BARROSO et al., 2021; MORAIS et al., 2022).

A depender do quadro clinico e gravidade da condi¢cdo apresentada pelo paciente, o
controle da HAS pode ser feito de forma n&o farmacolégica ou farmacoldgica. O tratamento
ndo farmacologico inclui mudancas nos héabitos alimentares, pratica de atividade fisica,
suspensao do tabagismo e consumo de éalcool. Ja o tratamento farmacoldgico, refere-se ao
uso de medicamentos com base na monoterapia ou politerapia, prescritos de acordo com
idade, quadro clinico e histérico familiar (CARVALHO; BIELLA; GRACIANI, 2017; ARAUJO;
FREITAS, 2022).

Os farmacos anti-hipertensivos subdividem-se em classes farmacologicas com
mecanismos de agdo especificos, cujo proposito principal é alcangar ou manter uma
pressao arterial abaixo de 140x90 mmHg, entre eles os diuréticos (tiazidicos e diuréticos
de alga), inibidores do sistema renina angiotensina (inibidores da ECA, bloqueadores
dos receptores de angiotensina e inibidores diretos da renina), farmacos simpaticoliticos
(betabloqueadores, agonistas alfa2-adrenérgicos, alfal-bloqueadores e simpaticoliticos
centrais), vasodilatadores, bloqueadores dos canais de calcio, etc. (MORAIS et al., 2022).

Os farmacos anti-hipertensivos de primeira escolha sdo os diuréticos,
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betabloqueadores, inibidores da ECA ou bloqueadores dos canais de calcio. Além disso,
alguns deles néao surtem os efeitos esperados quando administrados isoladamente, sendo
necessario introduzir outras associagdes para obtencdo de um efeito sinérgico, um tipo
positivo de interacdo medicamentosa se aplicada de maneira racional (BARROSO et al.,
2021; CAMPBELL et al., 2022).

O grande problema ocorre quando essas associa¢cdes ndo produzem os efeitos
farmacologicos adequados sado feitas inadequadamente, aumentando o risco de
interacdes medicamentosas potenciais, que podem gerar alteragbes farmacocinéticas e
farmacodinamicas em um ou mais farmacos, produzindo reacdes adversas, bem como
intensificando ou impedindo o efeito de algum medicamento, comprometendo o tratamento
e seguranca do paciente (GELATTI et al., 2016; MORAIS et al., 2022).

Ainteracdo medicamentosa representa a modificacdo no efeito de um medicamento
quanto administrado previamente ou de modo simultdneo com outra substéancia, podendo
ser outros farmacos, substancias quimicas, alimentos e bebidas alcoélicas. Chamamos
de sinergismo a associacdo de farmacos que resulta em uma intensificagdo do efeito
farmacol6gico de maneira positiva, trazendo beneficios ao tratamento do paciente. Por outro
lado, 0 antagonismo representa a interag@o negativa entre a combinacdo de medicamentos,
onde um pode interferir na acao do outro, provocando sérios danos a saude, que inclusive
podem ser fatais (ANDRADE; SOUZA, 2018; SANTOS et al., 2021).

O risco de intera¢cdes medicamentosas € de aproximadamente 13% em individuos
que utilizam dois medicamentos, aumentando para 85% naqueles que fazem uso de mais
de seis medicagdes concomitantemente. Entre os tipos de IM existem as farmacocinéticas,
relacionada a transformagdes na concentracao de pelo menos um dos farmacos durante as
etapas de absorcéo, distribui¢cdo, biotransformacéo e eliminacgéo, interferindo diretamente
no inicio da acao farmacolégica, tempo de meia vida, concentracdo plasmatica do ativo,
etc. Ou ainda, a IM farmacodindmica, onde pode ocorrer a interferéncia ou competicao
dos farmacos pelo mesmo sitio de acdo, gerando sinergismo, potencializagdo do efeito
farmacologico ou antagonismo do mecanismo de agao (MORAIS et al., 2022).

Neste contexto, as consequéncias relacionadas as interagdes medicamentosas sdo
ineficacia terapéutica e manifestacao de reacbes adversas, podendo ser menos severas
ou mesmo fatais. Classificam-se as IM com base na intensidade leve, muitas vezes
imperceptiveis e frequentemente ndo afeta de modo significativo o objetivo farmacolégico;
moderada, com efeitos negativos sobre o quadro clinico do individuo, podendo ser
necessario tratamento adicional ou internagdes hospitalares por longos periodos; e grave,
com potencial para provocar danos permanentes ou mesmo a morte do paciente (SANTOS
et al., 2021; MORAIS et al., 2022).
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(em pacientes com
hipertrigliceridemia)

Interacao Classe Intensidade Consequéncia clinica Fonte
medicamentosa
Espironolactona X Diurético x Grave Elevacao da concentracéo Frederico,
Captopril IECA sérica de K+ em pacientes 2012
de risco
Espironolactona X Diurético X Grave O diurético pode atenuar Frederico,
Digoxina Digitalico o efeito inotropico positivo 2012
da digoxina. Pode ocorrer o
aumento da digoxina no soro.
Hidroclorotiazida X Diurético X Grave A tiazida pode induzir Frederico,
Digoxina Digitéalico distarbios eletroliticos, que 2012
podem predispor arritmias
induzidas pelos digitalicos
Hidroclorotiazida X Diurético X Grave Apresentam efeitos sinérgicos | Frederico,
Furosemida Diurético que podem provocar diurese | 2012
profunda e anormalidades
eletroliticas
Digoxina X Verapamil | Digitalico x Grave Aumento das concentragdes | Morais et
/ Digoxina X Blogueador dos séricas da digoxina, farmaco | al., 2022
Amiodarona canais de calcio digitalico com baixo indice
e antiarritmico terapéutico
classe IV /
Digitalico x
antiarritmico
classe lll
Amiodarona X Antiarritmico Moderada Aumento dos niveis Morais et
Losartana classe Il x plasmaticos de losartana al., 2022
Bloqueador de e reducéo dos niveis
angiotensina Il plasmaticos do seu metabdlito
ativo
Anlodipino X Blogueador Moderada Diminuicéo intensificada da Morais et
Atenolol / Atenolol X | do canal pressao arterial al., 2022
Captopril / Enalapril X | de célcio x
Hidroclorotiazida betabloqueador
/
Betabloqueador
x Inibidor da
ECA / Inibidor
da ECA x
Diurético
Captopril X Digoxina / | Inibidor da ECA | Moderada Reducéo da excrecdo da Morais et
X Digitalico digoxina em pacientes al., 2022
portadores de disfungéo renal
Furosemida Moderada Hipotensao postural (primeira | Morais et
X Enalapril / dose) al., 2022
Furosemida X
Captopril
Furosemida X Moderada Hipotenséo e bradicardia Morais et
Propranolol al., 2022
Hidroclorotiazida X Moderada Risco aumentado de Morais et
Propranolol hiperglicemia e hipercalemia al., 2022

Tabela 1 — Interagdes medicamentosas potenciais entre associagdes de farmacos anti-hipertensivos

Fonte: Elaborado pelos autores.

Farmécia: Pesquisa, producao e difusdo de conhecimentos

Capitulo 1

6



A severidade das interagdes medicamentosas depende das classes de farmacos
anti-hipertensivos envolvidos. Por exemplo, a combinacdo entre um anti-hipertensivo
inibidor da ECA e diurético poupador de potassio € considerada grave, uma vez que
favorece uma elevagao da concentragdo sérica de potassio em pacientes de alto risco,
como é o caso dos individuos portadores de insuficiéncia renal (MATOS et al., 2009;
FREDERICO, 2012).

Além disso, a associagao entre um diurético de alca e um digitalico pode resultar
em arritmias cardiacas pelo disturbio eletrolitico induzido pelo diurético, entre eles uma
elevacdo na excregdo de potassio. Importante destacar que os farmacos digitélicos
representam importancia clinica significativa com relacdo a interacdo medicamentosa
(MATOS et al., 2009).

Outra interacé@o de relevancia clinica é entre um diurético tiazidico e diurético de
alca, que podem resultar em anormalidades eletroliticas, hipotenséo, deple¢éo do volume
extracelular, hipomagnesemia, alcalose metabdlica, hiperglicemia (em pacientes diabéticos)
e hipercalcemia (em pacientes com osteoporose) (MATOS et al., 2009; MORAIS et al.,
2022).

O uso simultdneo de medicamentos anti-hipertensivos surge em decorréncia da
inefetividade clinica da monoterapia, sendo fundamental para garantir o controle dos
niveis pressoricos dos pacientes. Dessa forma, é fundamental que as associagbes sejam
feitas de maneira racional, com base em informacgdes cientificas, visando a seguranca

farmacoterapéutica e o sucesso do tratamento anti-hipertensivo.

41 CONCLUSAO

A hipertenséo arterial € uma doenca crénica, que na maioria dos casos, requer
tratamento farmacoldgico por meio da politerapia, com uso concomitante de diferentes
classes de medicamentos anti-hipertensivos. Esse fato favorece o surgimento de
importantes interacdes medicamentosas, especialmente as de intensidade moderada
e grave, como desequilibrio eletrolitico, hipotensado, bradicardia, aumento dos niveis
plasmaticos do farmaco e diminuicdo de seu metabolito ativo e problemas na excregéo de
determinadas substéancias em pacientes com disfungéo renal.

As interagcbes medicamentosas nem sempre sdo negativas, como nos casos
de sinergismo farmacol6gico, que favorecem o tratamento do paciente. Entretanto,
frequentemente as associagdes resultam em interagdes negativas e prejudiciais a satde e
seguranca do paciente, bem como em inefetividade do tratamento.

Sendo assim, é fundamental a realizagdo de estudos especificos que verifiquem as
associagdes entre medicamentos anti-hipertensivos que aumentam os riscos de interacoes
medicamentosas, possibilitando maior conhecimento aos profissionais da salde na
promoc¢ao de um tratamento efetivo, adequado e seguro.
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CAPITULO 2

O PAPEL DO FARMACEUTICO NO CONTEXTO
DA SAUDE ESTETICA

Daivid Wellerson Moreira da Silva
Danilo Gongalves Lobo
Karolina C. Tomaz de Matos

Janaina da Silva e Santos

RESUMO: A profissao farmacéutica evoluiu
cientificamente nos Gltimos anos, de modo,
que as atividades realizadas pelos mesmos
se tornaram diversificadas, contribuindo
para aprovagao de novos tratamentos em
salde, garantindo um reconhecimento
da sociedade. Para a atuagdo na area de
estética, com recursos do segmento, é
preciso especializacdo de no minimo dois
anos, conforme preconiza a legislagéo.
Assim, o estudo tem como objetivo geral
descrever sobre o papel do farmacéutico
no contexto da saude estética e as
perspectivas futuras. E como especificos
contextualizar o farmacéutico como
profissional esteta; descrever sobre as
legislagdes vigentes que regem a categoria,
descrever 0s procedimentos estéticos
em que o farmacéutico podera atuar e
apontar quais os cursos de qualificacéo
mais procurados. Para tanto, a metodologia

Data de aceite: 01/03/2023

adotada foi a revisdo bibliografica,
tomando por base trés artigos cientificos
selecionados conforme o tema. Observou-
se que, as inovacgdes tecnoldgicas com
novos procedimentos estéticos, autorizados
legalmente para a atuagéo do farmacéutico
esteta se mostram de grande relevante
para o mercado estético. Contudo, o papel
do farmacéutico estd em atuar com os
conhecimentos técnicos adquiridos, com
ética e responsabilidades que a profissao
exige, englobando os conceitos de saude
que sao de acgbes de protecédo, promogao
e restabelecimento, de forma universal e
igualitaria.

PALAVRAS-CHAVE: Farmécia. Estética.
Procedimentos. Atuacdo.

11 INTRODUGAO

A profissdo farmacéutica evoluiu
cientificamente nos Gltimos anos, de modo,
que as atividades realizadas pelos mesmos
se tornaram diversificadas, contribuindo
para aprovagdo de novos tratamentos em
salde, garantindo um reconhecimento da
sociedade (PEREIRA; FREITAS, 2008).

O farmacéutico é um profissional
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que pode atuar em mais de 70 diferentes areas, e em 2013 através da Resolugédo n° 573
do Conselho Federal de Farmécia (CFF) a estética passou a fazer parte das atribuicbes
clinicas destes profissionais (LIMA, 2017).

O papel chave do Farmacéutico é “estender o carater de beneficiario da atencao
Farmacéutica ao publico, em seu conjunto e reconhecer, deste modo, o farmacéutico
como dispensador da atencdo sanitaria que pode participar, ativamente, na prevencao das
doencas e da promocéo da saude” (OMS, 1994).

Dentre as especialidades que o profissional farmacéutico pode atuar, encontra-se a
salde em estética, apresentando conhecimento para orientagcdo de cosméticos, alimentos
funcionais e nutracéuticos, preparacdo e administracdo de produtos e medicamentos
para o tratamento de patologia da pele, que facilitam sua atuagao na area, o tornando um
profissional capacitado e diferenciado no mercado de trabalho (GODOY et al., 2016).

Sendo assim, este trabalho tem como objetivo geral descrever sobre o papel do
farmacéutico no contexto da saude estética e as perspectivas futuras. E como especificos,
contextualizar o farmacéutico como profissional esteta; descrever sobre as legislagbes
vigentes que regem a categoria, descrever os procedimentos estéticos em que o

farmacéutico podera atuar e apontar quais os cursos de qualificagdo mais procurados.

21 REFERENCIAL TEORICO

2.1 Saude, estética e a relacdo com a farmacia

Basicamente, o conceito de saude esta relacionado ao acesso universal e igualitario
as acgOes e servigos de protecdo, promogéo e restabelecimento. Mais do que isso, saude
ndo se trata unicamente da inexisténcia de alguma patologia, mas do bem-estar fisico,
mental e social em equilibrio (SANT’ANNA et al., 2021).

Traduzindo que a saude esta relacionada a qualidade de vida, a estética se mostra
como a ciéncia do belo, da esséncia de cada individuo, o que atrai a atengdo de todas as
pessoas, de classes sociais, econdémicas e culturais diversificadas. A vaidade, portanto,
esta diretamente associada a salde e estética do individuo, pois reflete diretamente na
autoestima corporal levando a seu bem-estar, leva ao maior consumo de cosméticos e
tratamentos estéticos, com objetivo de melhoria do corpo e beleza, obtendo como resultado
um auto realizacdo mental e fisica (STREHLAU; CLARO; NETO, 2014).

Contudo, atualmente, os padrées de salde e beleza impostos pela midia, criam
sentimentos de angustia e abalo, incitando a busca pelo corpo perfeito como forma de
manutencdo da saude (CAMARGO et al., 2011), todo esse movimento proporciona a
inovacao de novas técnicas e formas de terapias estéticas.

Neste cenario, algumas legislagdes respaldam a atuagdo do farmacéutico nas
praticas estéticas, como as do Conselho Federal de Farmacia (CFF) com as resolugdes n°
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573de 2013, n°616 de 2015 e n° 645 de 2017. Ressaltando que o farmacéutico para atuagéo
na area deverd estar habilitado pelo CRF de sua jurisdicdo por meio da comprovacao dos
requisitos previstos no art. 2° da Resolugdo CFF n° 616 de 2015, artigo este alterado pela
Resolugédo CFF n° 645 de 2017 (SANT'ANNA et al., 2021).

A resolug@o n° 573, de 2013, estabelece prerrogativas a classe para o exercicio
da saude estética, assim como as reponsabilidades técnicas aos estabelecimentos
que executam atividades afins. A mesma reconhece a salde e estética como uma area
que o profissional farmacéutico pode atuar, bem como, ser o0 responsavel técnico do
estabelecimento, desde que os procedimentos estabelecidos n&o utilizem critérios de
procedimentos cirargicos (BRASIL, 2013). Com a finalidade de definir os requisitos técnicos
para a atuacdo do profissional no ambito da salude estética, a Resolugdo CFF n° 616,
de 2015, amplia a relagdo de técnicas e recursos estéticos terapéuticos utilizados pelo
farmacéutico, assim como a resolugdo CFF N° 645, de 2017, que também apresenta novos
procedimentos e da autonomia para aquisi¢cdo de substancias e equipamentos.

2.2 Recursos terapéuticos estéticos

A sociedade acredita que o envelhecimento € algo a ser combatido, e pela busca
para uma aparéncia mais jovem, buscam por tratamentos estéticos que promovam o
antienvelhecimento. As inUmeras técnicas existentes na saude estética sdo utilizadas
para tratar ndo s6 o bem estar estético, mas também para uma melhor qualidade de vida
(FERREIRA et al., 2016).

Neste contexto, as resolugdes do CFF (n° 616/2015 e n° 645/2017) inserem recursos
terapéuticos estéticos cabiveis ao profissional farmacéutico e ainda podera ter autonomia
sobre 0 uso e a compra de substancias e equipamentos necessarios para os procedimentos
estéticos em conciliagdo com sua capacitacao profissional (SANT’ANNA et al., 2021).

Conhecida popularmente como botox, a toxina botulinica é produzida por um
microorganismo chamado de Clostridium botulinum. A toxina botulinica mais utilizada no
mercado é a tipo A (bont-A), é utilizada na cosmética por meio de uma injecao que bloqueia
0s sinais nervosos musculares, enfraquecendo o musculo de modo que ndo se contraia,
visando reduzir e minimizar temporariamente rugas e linhas de expressédo (DA SILVA
ALVES et al., 2017).

Trata-se de uma bactéria que para ser utilizada precisa ser isolada e purificada, tal
bactéria é responsavel por diminuir a hipertonia muscular e inibir a liberagéo de acetilcolina
no terminal do nervo pré-sinaptico (SANT'ANNA et al., 2021).

O farmacéutico possui vantagens na aplicagdo da toxina botulinica em relacao a
outros profissionais habilitados, uma vez que possui capacidade técnica neste processo
como a forma correta de estocagem e conservagdo, preparacdo e diluicdo da dose
a ser aplicada, quantidade da dose correta, além de saber exatamente quais sdo as
contraindicacdes, supra dosagem e interagdes que a toxina botulinica possui frente a outro
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medicamento (MENEGASSO et al., 2016).

Os preenchimentos dérmicos injetaveis sdo usados para aumentar labios finos,
melhorar contornos superficiais, suavizar e eliminar rugas faciais, melhorando a aparéncia
das cicatrizes. Embora possam ajudar com a flacidez da pele em excesso, estes
preenchimentos faciais adicionam volume e apresentam resultados imediatos, a um custo
menor que a cirurgia. No mercado estdo disponiveis uma diversidade de preenchedores
cutaneos com a finalidade de corrigir algumas deformidades e cicatrizes, e podem ser
classificados pela origem — animal ou n&o animal, pela fonte (autélogo ou heterdlogo), pela
duragéo (permanente ou ndo), entre outras (DA SILVA ALVES et al., 2017).

Ja os peelings sdo procedimentos estéticos realizados com objetivo de obter
refinamento da pele e promover renovacéo celular, limitando as rugas superficiais, sendo o
farmacéutico esteta o profissional que pode realizar esse tipo de procedimento sendo eles
peelings quimicos, mecanicos e fisicos (TESTON; NARDINO, 2010).

A carboxiterapia é uma técnica que consiste na administracdo do anidro carbdnico,
também denominado gas carbénico ou CO,. O mecanismo de ag¢éo do gas carbonico &,
sobretudo, na microcirculagdo vascular do tecido conectivo, promovendo uma vasodilatacéo
e um aumento da drenagem venolinfatica. Com a vasodilatagdo, melhora-se o fluxo de
nutrientes, entre eles, as proteinases necessarias para remodelar os componentes da
matriz extracelular e para acomodar a migracao e reparagao tecidual (PARASSONI et al.,
1997).

O microagulhamento € uma técnica que permite, por meio de danos puntiformes
a epiderme, o tratamento satisfatério de processos cicatriciais e foto envelhecimento,
levando ao aumento da deposicéo de colageno e elastina e sendo utilizado com segurancga
em todos os fototipos, sem o risco de cicatrizes adicionais, isoladamente ou em associacéo
a outras técnicas (KANDUC et al., 2012). Este procedimento € largamente utilizado para o
tratamento de cicatrizes de acnes, estrias, alopecias e para o rejuvenescimento facial (DA
SILVA ALVES et al., 2017).

Outro importante recurso terapéutico estético é a cosmetoterapia, que se utiliza de
aplicagbes topicas de substancias, com concentragdo e quantidade aplicados por cada
individuo. Portanto, a importancia do profissional farmacéutico neste recurso, pelo dominio
no conhecimento sobre a utilizacdo do farmaco e as condicbes particulares de cada
individuo (MORAES et al., 2017).

E a criolipdlise que é definida como a redugéo da camada de gordura pela exposicao
ao frio, de forma néo invasiva, com temperaturas em torno de -5 a -15°C, causando uma
paniculite fria localizada e provocando morte adipocitaria por apoptose, sem danificar
os tecidos (DOS SANTOS BORGES; SCORZA, 2014). Assim, a técnica é conhecida
popularmente como lipoaspiragdo n&o invasiva.

A técnica aplica-se com o isolamento da area a ser tratada através da utilizagédo
de uma manta e uma sucgdo sobre esta regido com a formacdo de uma prega cutanea
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pressionada entre duas placas de resfriamento. O resfriamento gradativo em até -15°C
promove o congelamento dos lipidios armazenados no interior dos adipécitos. Esses
lipidios sofrem alteragdes estruturais, de maneira que ndo podem ser mais utilizados como
fonte de energia, tornando os adipocitos inviaveis. A perca de gordura nos pacientes pode
variar em até 25% durante tratamento (DA SILVA ALVES et al., 2017).

2.3 O farmacéutico e as perspectivas quanto a profissao

Muitas sé@o as praticas estéticas inovadoras encontradas no mercado e a legislacao
da o amparo legal para que o farmacéutico possa atuar neste segmento. Contudo é
importante salientar que, conforme a Resolugdo n° 616/2015 do CFF, para que este se
torne um farmacéutico esteta, deve ser egresso de Programa de pés-graduacao na area de
saude estética, ser egresso de um curso reconhecido pelo CFF e comprove experiéncia de
pelo menos 2 anos continuos na area (BRASIL, 2015).

Além do mais, o farmacéutico que atua nessa area deve acompanhar o
desenvolvimento de beleza a ambito mundial, promovendo solugdes estéticas e recursos
terapéuticos faciais e corporais adequados, ndo se esquecendo da saude como beneficio
primordial, uma vez que a sociedade visa os padrbes de beleza como fatores de
sobrevivéncia (CASTRO, 2011).

O sucesso do farmacéutico na area da estética esta vinculado com os conhecimentos
obtidos no decorrer de sua graduagéo, tornando-se capacitado para realizar anamnese
do paciente identificando biétipo cutaneo e disfuncdes estéticas, prestando servicos de
atencao farmacéutica indicando farmacos, isentos de prescricdo médicas para tratamento
de patologias de pele, melhorando a condicdo de vida do paciente (SILVA; MERCADO,
2015). Quanto a expectativas, a profissao farmacéutica vem se destacando cada vez mais
no mercado, impulsionado pelo crescimento do setor de beleza e estética. Portanto, hd uma
necessidade de atualizacéo e aprofundamento dos profissionais, expandido capacidade e
competéncias para garantir servigos de qualidade (SANT’ANNA et al., 2021).

Com avancos tecnoldgicos que a estética demonstra, o nivel de seguranga que os
farmacéuticos sentem atuando em uma nova area é bastante animador e de alta confianca
(DE ARAUJO; PRADO, 2011). Segundo Ferreira et al. (2016), o grau de satisfagdo dos
farmacéuticos estetas é de 61,5% satisfeitos e 38,5% muito satisfeitos.

No estudo de Campos et al. (2022), a area de estética tem gerado grande interesse
por parte dos farmacéuticos nos ultimos tempos. A expectativa de um salario superior e
uma flexibilidade de horarios tem causado curiosidade de profissionais que visam mudar
0 caminho de sua profissdo, com isso destaca-se o interesse de recém formados que
almejam um aperfeicoamento onde se sentem mais seguros com a profisséo.

O CFF indica que a maioria dos profissionais atuantes no Brasil tem entre 5 e 14
anos de formados em farmacia, representando 41,7% do total de farmacéuticos registrados
no érgdo. Mas para a atuacédo no segmento de estética, de acordo com a nova resolugao
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(RDC 616/2015), basta ter 7 anos de vigéncia, ou seja, com 2 anos de especializacao
exigida ja podera exercer atividade de farmacéutico esteta (CAMPOS et al., 2022).

Desse modo, os cursos de especializagdo mais procurados, conforme o estudo de
Campos et al. (2022) sdo: agulhamento e microagulhamento estético, toxina botulinica,
intradermoterapia/mesoterapia, peeling quimicos e mecéanicos e preenchimento dérmico.
Outros como a eletroterapia, radiofrequéncia e ultrassom estético, criolip6lise, carboxiterapia
e até ozonioterapia estéo entre os citados pelos profissionais em formacao.

31 METODOLOGIA

O presente artigo tem como base metodolégica a reviséo bibliogréfica, por intermédio
de artigos cientificos publicados em revistas digitais que tratam sobre a temética da area
de estética.

Segundo Vergara (2013, p. 46),

A pesquisa bibliogréafica é o estudo sistematizado, desenvolvido com base
em material publicado em livros, revistas, jornais, redes eletrénicas, isto é,
material acessivel ao publico em geral. Fornece instrumental analitico para
qualquer tipo de pesquisa, mas também pode esgotar-se em si mesma. O
material publicado pode ser de fonte primaria ou secundaria.

Assim, foram selecionados trés artigos cientificos que tomaram como base desse
estudo, dos seguintes autores: Sant’anna et al. (2021); Da Silva Alves et al. (2017) e
Campos et al. (2022).

Entende-se, portanto, a relevancia desse tipo de metodologia na conducdo de
qualquer pesquisa. Ademais, neste estudo, a pesquisa bibliografica amplia as discussbes
sobre o tema, ampliando novos debates.

41 CONCLUSAO

O presente estudo procurou descrever sobre o papel do farmacéutico no contexto da
salde estética. Com o advento de novos procedimentos autorizados para a categoria e com
valorizag@o da beleza, pela fuga do envelhecimento, trouxe uma perspectiva satisfatoria
aos farmacéuticos estetas. Importante salientar que para atuar na area é exigido cursos de
especializacdo, mesmo assim, a profissdo é promissora.

Observa-se que os beneficios dos recursos estéticos superam as questdes
relacionadas a aparéncia fisica, atualmente os diversos tratamentos fornecem efeitos
antienvelhecimento menos invasivos, que refletem diretamente na autoestima do paciente.

Assim, o papel do farmacéutico estd em atuar com o0s conhecimentos técnicos
adquiridos, com ética e responsabilidades que a profissdo exige, englobando os conceitos
de salde que sao de agdes de protecado, promocao e restabelecimento, de forma universal
e igualitaria.
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RESUMO: O uso de plantas medicinais
sdo um recurso usado pela populagéo
por varias geragbes com o intuito de
auxiliar na cura de algumas enfermidades.
A educagédo sobre o uso destas pode
tornar o uso mais comum no dia a dia das
pessoas e com isso, trazer varios beneficios
cientificamente comprovados. Desenvolver
uma pesquisa objetivando catalogar as

Data de aceite: 01/03/2023

principais plantas medicinais de consumo
comum, com propriedades fitoterapicas
comprovadas é de grande relevancia para
a comunidade cientifica. Este estudo foi
realizado com base em artigos de plantas
medicinais comuns no Ceara, publicados
entre 2013 e 2022. As principais plantas
catalogadas foram Aroeira vermelha, Erva-
doce Camomila as quais se destacam
por apresentar principios ativos que
apresentam efeitos benéficos no tratamento
de doencgas. Mostrar o efeito terapéutico
plantas medicinais para o publico em geral
poder tornar o uso destas mais frequentes.
PALAVRAS-CHAVE: Plantas medicinais 1 ;
etinobotanica 2 ; medicina tradicional 3.

NATURAL MEDICINE CATALOG, A
SURVEY OF MEDICINAL PLANTS ON
THE STATE OF CE

ABSTRACT: The use of medicinal plants is
a resource used by the population for many
generations with the purpose of help with
the healing of some illness. The education
about the use of those could make the use
of those common on the everyday and
with that, bring many scientifically proven
benefits. Developing research with the
purpose of cataloging the main medicinal
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plants of common use, and proven phytotherapies properties is very relevant to the scientific
community. This study was made with articles about medicinal plants of the Ceara, published
between 2013 e 2022. The cataloged plants were red mastic, rose pepper, anise and
chamomile that stand out by presenting active principles that present benefic effect on illness
treatment. Show the therapeutic uses of medicinal plants to the general public can make the
use of those more frequently.

KEYWORDS: Medicinal plants 1: Ethnobotany 2: tradicional plants.

INTRODUCAO

Plantas medicinais possuem registros da sua utilizagdo através da historia,
mostrando a presenca da fitoterapia como tratamento para mazelas para humanos
(ALVES, 2013). Albuquerque (2014) define plantas medicinais como espécies vegetais que
produzem em seu metabolismo principios ativos que, agem em humanos e outros animais,
remediando doencgas, eliminado agentes patoldgicas como, vermes, fungos e bactérias,
além de possuirem propriedades preventivas de problemas de salde.

Comunidades mais tradicionais ja praticam o uso da etnobotanica para o tratamento
de doencas usando conhecimento passado pelos membros mais velhos da comunidade,
sendo o uso de plantas relatado desde a antiguidade para os mais variados métodos, como
remédios, aromatizante, e materiais para artesanato (SANTOS, 2018). Ha politicas que
tem como objetivo resgatar e valorizar essas praticas em comunidades, com a intencéo de
promover o uso consciente e sustentavel destas praticas, e valorizar o conhecimento popular
(PATRICIO, 2022). A familiaridade que as comunidades tém com o uso dessas plantas
mostra um caminho para um tratamento que tem o beneficio de ser uma atividade cultural,
e preservando uma parte historica das comunidades simultaneamente ao tratamento de
enfermidades (FERREIRA, 2020)

Um dos motivos das ervas medicinais estar desaparecendo é a falta de
instrumentalizagé@o de profissionais de saude, que estejam habilitados em receita-las, fazer
0 uso delas, apesar do reconhecimento do uso pela Organizacdo Mundial de Saude (OMS)
(PATRICIO, 2022). A escassez de fontes completas para os profissionais de salude receitar
tais ervas em tratamentos clinicos, coloca remédios sintéticos como a primeira opgéao
para medicagdo, mesmo em casos que comprovadamente as ervas medicinais seriam
eficazes, tornando o problema uma questao falta de habitos. Como a prescricao de plantas
de uso medicinal, ainda é deficiente, o uso de etnobotanica é automedicado, guiado pelo
conhecimento das comunidades que transmitiam a importancia e fungéo de tais plantas,
as quais sdo normalmente obtidas pelo cultivo em quintais ou mercados tradicionais de
cidades (SOBRINHO, 2022).

Essa pesquisa tem o objetivo catalogar as principais plantas medicinais de
consumo comum a partir de pesquisas realizadas sobre suas propriedades fitoterapicas

cientificamente comprovadas. Para que estas informagbes possam ser consultadas para
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futuras pesquisas ou individuos em busca de fazer uso destas.

METODOLOGIA

Essa pesquisa foi realizada com base em artigos de plantas medicinais comuns
no Ceara, destacando suas propriedades e principios ativos. Os artigos foram retirados
das plataformas google académico, scielo, com énfase em artigos publicados entre 2013
e 2022, nos idiomas inglés e portugués, sendo as palavras chaves, ervas medicinais,
principios ativos, chas medicinais.

RESULTADOS E DISCUSSAO

As plantas usadas no Nordeste tém origem tanto nativa quanto estrangeiras,
apresentando alta variedade de espécies sendo aplicada em etnobotanica, sendo a familia
das Fabaceae, uma das destacadas. A maneira mais comum de consumo destas € por
infusdo ou maceragéo de suas cascas e folhas (FILHO, 2021), temos a seguir exemplos de
plantas que sdo comuns no uso terapéutico:

Aroeira vermelha (Schinus terebinthifolia)

Tem sido utilizada no tratamento de ulceras gastrointestinais, bem como em infeccdes
vaginais devido a suas propriedades anti-inflamatorias, antibacterianas e cicatrizantes;
seus frutos sdo uma pimenta rosa, e geralmente € consumido como cha feito com o p6 da
planta (BUZZO,2020).

Camomila (Matricaria chamomilla)

Possui como principio ativo a apigenina, que se comporta de maneira similar a
calmantes presentes no mercado, porém ndo possuem os mesmos efeitos adversos, o uso
desta mostra reducao de ansiedade. O consumo é feito em cha, da planta seca ou fresca.
(BUZZO et al.,2020).

Cha-verde (Camellia sinensis)

Uma das plantas medicinais utilizadas ha mais tempo, possui o principio ativo
catequina, que possui propriedades antioxidantes, além de vitaminas C, K e B; e cafeina.
O chéa é um anticancerigeno, e tem a capacidade de trazer vigor aos que o tomam (BUZZO
et al.,2020).

Colonia (Alpinia zerumbe)

Vinda das ilhas de Okinawa no Jap&o, o cha da planta possui a capacidade de
diminuir a ins6nia, sendo efetiva até em situacdes estressantes, que age diminuindo
ansiedade e insOnia, e possui uma baixa toxidade, sendo uma 6étima alternativa aos
medicamentos usados para essas essas enfermidades. (BUZZO et al.,2020).
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Erva-doce (Pimpinella anisum)
Esta possui seu aroma adocicado devido a molécula denominada ametol, que da

esse aroma caracteristico para varias plantas, a erva-doce tem propriedades calmantes,
digestivas, anti oxidativas, e podem regular o sono. (BUZZO et al. ,2020).

Quebra-pedra (Phylantus niruri L.)

O efeito medicinal desta planta € que da seu nome popular, ela foi usada para
tratar pessoas com calculos renais, pelos seus efeitos relaxantes e analgésicos, e também
possui acéo preventiva, pelo seu efeito diurético, por causa do seu auxilio na filtracdo, ele
também diminui a glicose sanguinea. (BUZZO et al.,2020).

Alfavaca (Ocimum basilicum L.)

Os Oleos esséncias dessa planta possuem propriedades antibiéticas,antioxidantes e
anticancerigeno. Afamilia Lamiaceae é conhecida pelo uso em medicina fitoterapica popular,
usada no tratamento de doencas gastrointestinais e respiratérias (REZZOUG,2019).

Boldo (Plectranthus barbatus Andrews)

Este tem sido usado por séculos nas religides hinduista além de seu uso no Brasil,
para tratar febres, desordens intestinais, problemas cardiacos, doencas no figado e para
dar vigor. Geralmente é consumido através de uma decocg¢édo (CORDEIRO,2021).

Canela (Cinnamomum zeylanicum Blume)

Os 6leos de canela tém propriedades fungicidas e bactericidas, tendo utilidade na
conservagao de alimentos e combate a infec¢gbes, como esta ja € um tempero comum
em uso culinario, tem a possibilidade de substitui-lo como conservante em comparagéao
a opgOes mais industrializadas, além de apresentar propriedades antiproliferativas e ter a
capacidade de prevenir doencas inflamatérias (KALLEL,2019).

Capim-santo (Cymbopogon citratus)
Este possui propriedades anti-helmintica, antifungica, anticarsinogenica e diurética.
Sendo essas propriedades presente nos 6leos volateis a- citral, b-citral e mirceno. A maneira

de consumo desses 0Oleos é a infusdo em &agua quente. Estudos também mostraram
propriedades antioxidantes (OLIVEIRA,2022).

Erva-cidreira (Lippia alba (Mill) N. E. Br)

Usadas pelas propriedades antibactericidas de seu cha, estas sdo bem documentadas
por estudos, também ha propriedades, antiespasmodica, antipirética, antinflamatoria,
emenagoga, diaforética, analgésica e sedativa. O ch& é apreciado pelo aroma citrico que
possui (SILVA.2019).
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CONSIDERAGCOES FINAIS

Assim, verificou-se que o uso de plantas medicinais no cotidiano € uma pratica que se
concentra em comunidades tradicionais e familias cujo os membros mais velho perpetuam
0 consumo destas. Os beneficios da etnobotanica podem diminuir a dose de medicacgbes
usadas pelas pessoas e consequentemente os efeitos colaterais consequentes, sendo uma
terapéutica que pode ser utilizada em concomitancia com a tradicional. Tornar publico o
conhecimento de quais plantas possuem efeitos terapéuticos e suas propriedades € uma
maneira de trazer esses beneficios para a populacdo em geral. Catalogar as referidas
plantas tornard as informacdes mais acessiveis e facilitara o uso delas, devem ser
incentivadas.
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RESUMO: Introducgéo: A terapia de nutricédo
parenteral (NP) é caracterizada pelo
fornecimento de nutrientes essenciais,
através da veia, quando ndo é possivel
utilizar o trato gastrointestinal. As misturas
de NP contém véarios compostos de natureza
quimica diferentes, o que as torna um local
de reagbes quimicas, incluindo a oxidagao
e foto-oxidacdo de componentes. Objetivo:
O presente trabalho teve por objetivo
analisar acerca dos antioxidantes utilizados
na NP. Metodologia: Realizou-se uma
revisao sistematica, tendo como descritores
em inglés e portugués “antioxidantes”
“foto-oxidagdo” e “nutricdo parenteral”,
utilizando artigos publicados entre 2018
e 2022. Excluiram-se as referéncias que
ndo estavam contextualizadas ao tema.
As bases de dados para a pesquisa foram
PubMed e BIREME. Discussédo: Reacgbes
de oxidacdo podem ocorrer entre o0s

Farmécia: Pesquisa, producao e difusdo de conhecimentos

Capitulo 4

23


http://lattes.cnpq.br/4226416799610858.

componentes da NP devido a interagbes entre os nutrientes, desequilibrios de antioxidantes
e prbé-oxidantes e as condi¢gdes ambientais, como exposicdo a luz, por exemplo. Os
subprodutos gerados, como os peréxidos, por exemplo, sdo considerados como elementos
chave para a toxicidade das células, semelhantemente ao que ocorre no estresse oxidativo
celular, o qual desempenha um maior papel na etiopatogénese do cancer. Dessa forma, a
adicao de antioxidantes na NP e o fornecimento dessas substancias na mistura passa a ser de
fundamental importancia. Nutrientes como selénio, cobre, vitamina C e E possuem atividade
antioxidante e sdo recomendados a inclusdo na NP, inclusive com resultados positivos na
recuperagao de pacientes. Apesar disso, poucas opgdes de antioxidantes estdo disponiveis
para uso na NP. Conclusdo: Apesar de as preparagbes de NP serem extemporaneas, faz-
se necessario, ainda, estudos experimentais, inclusive clinicos, que possibilitem ampliar o
conhecimento sobre o uso de antioxidantes nas misturas de NP, no sentido de garantir a
eficiéncia, qualidade e seguranca.

PALAVRAS-CHAVE: Antioxidante. Foto-oxidagao. Nutricao Parenteral.

THE ROLE OF ANTIOXIDANTS IN PARENTERAL NUTRITION

ABSTRACT: Introduction: Parenteral nutrition (PN) therapy is characterized by the supply of
essential nutrients, through the vein, when it is not possible to use the gastrointestinal tract.
NP mixtures contain several compounds of different chemical nature, which makes them a site
of chemical reactions, including oxidation and photo-oxidation of components. Objective: This
study aimed to analyze the antioxidants used in NP. Methodology: A systematic review was
carried out, using the descriptors in English and Portuguese “antioxidants”, “photo-oxidation”
and “parenteral nutrition”, using articles published between 2018 and 2022. References
not contextualized to the topic were excluded. The databases for the search were PubMed
and Sciencedirect. Discussion: Oxidation reactions can occur between NP components
due to interactions between nutrients, imbalances of antioxidants and pro-oxidants and
environmental conditions, such as exposure to light, for example. The by-products generated,
such as peroxides, for example, are considered key elements for cellular toxicity, similarly to
what occurs in cellular oxidative stress, which plays a major role in the etiopathogenesis of
cancer. Thus, the addition of antioxidants in the NP and the provision of these substances in
the mixture becomes of fundamental importance. Nutrients such as selenium, copper, vitamin
C and E have antioxidant activity and are recommended for inclusion in PN, with positive
results in the recovery of patients. Despite this, few antioxidant options are available for use in
PN. Conclusion: Although NP preparations are extemporaneous, it is still necessary to carry
out experimental studies, including clinical ones, that make it possible to expand knowledge
about the use of antioxidants in NP mixtures, in order to guarantee efficiency, quality and
safety.

KEYWORDS: Antioxidant. Photooxidation. Parenteral Nutrition.

INTRODUCAO

A Nutricdo Parenteral (NP), segundo dados histéricos, sobreveio no ano de 1960,

conhecida como “hiperalimentacéo” e utilizada somente em pacientes em estado grave
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de desnutricdo, com a finalidade especifica de tratar pacientes com caquexia, doenca que
envolve perda marcante de peso e massa muscular (BOLOGNESE et al., 2022).

Contudo, anos depois, em 1980 e 1990, esta se difundiu e foi considerada uma
alternativa promissora para pacientes impossibilitados de nutricdo por via oral ou entérica,
visto as consequéncias da diminui¢cdo da fungdo muscular, respiratéria e imunolégica, que
comprometem a qualidade de vida e elevam a morbimortalidade e tempo de permanéncia
no hospital, além do aumento significativo das despesas hospitalares. (PIGATTO, 2021).

Atualmente, a NP consiste em uma solugdo ou emulséo estéril e apirogénica,
composta por macro e micronutrientes, incluindo nutrientes simples, como a glicose,
aminoacidos, glicerol, acidos graxos, eletrolitos, vitaminas e minerais (CONY, 2019; DA
SILVA et al., 2022).

Tais substancias sdo fornecidas através da via de administragéo intravenosa (central
ou periférico) em pacientes desnutridos ou néo, que ndo podem ou ndo devem se alimentar
pela via oral ou enteral em regime hospitalar, ambulatorial ou domiciliar, visando a sintese
ou manutencéo dos tecidos, 6rgaos ou sistemas (CAETANO, 2021).

As solucdes padronizadas apresentam alto risco de contaminagédo microbioldgica
e a estabilidade da preparagdo deve ser assegurada (SILVESTRE, 2021). Pois, os
aminoacidos que compdem as solugdes de nutricdo parenteral podem degradar com o
tempo, em particular por um fenémeno de oxidagéo (DA COSTA, 2022).

Logo, vitaminas como o tocoferol e o acido ascoérbico, séo uns dos maiores
antioxidantes naturais de fase aquosa. Além disso, o tocoferol, na nutrigdo parenteral,
tem funcé@o antioxidante, indispensavel para preservagéo da solugdo, garantindo, assim,
controle quimico de qualidade nas formulagées de NP (COSTA, 2018).

Dessa forma, é de grande relevancia mais pesquisas que considerem a relagdo
de agregacéo de antioxidantes nas misturas de NP, para que, com isso, preserve-se a
eficiéncia, qualidade e seguranca. Portanto, o objetivo da pesquisa deteve-se em analisar o
uso de antioxidantes na foto protec@o dos nutrientes que compdem as misturais nutricionais

injetaveis por via parenteral.

REFERENCIAL TEORICO

De acordo, com os subsidios teéricos foi constituida dos 03 artigos 0s quais estao
sintetizados na tabela 1.
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Autores Objetivo Metodologia Conclusao
Pai, Brodie  Entender melhor como  Estudo A NE foi associada a reposig¢éo de
A. MD, cada uma dessas terapéutico, aminoécidos, regulacéo positiva do ciclo
MS. etal.  técnicas influencia nivel lll; estudo da ureia, restauragé@o de antioxidantes e
(2017) 0 metabolismo prognéstico, aumento da sintese de &cido ribonucleico.
em pacientes nivel II. A nutricdo parenteral foi associada
criticos usando ao aumento das concentragdes de
uma abordagem aminoéacidos, mas nao influenciou o
metabolémica de base metabolismo proteico ou a replecéo
ampla. As respostas de antioxidantes. Isso sugere que 0s
metabdlicas a NE e aminoacidos parenterais sao usados
NP podem diferir de de forma menos eficaz do que aqueles
maneiras que podem administrados por via enteral. Os
nos ajudar a entender biomarcadores relatados neste estudo
como otimizar 0 uso podem ser Uteis na orientacéo da terapia
dessas terapias. nutricional para pacientes criticos.
Raman Revisar a historia Estudos Raciocinio biologico e estudos
M. etal da introducao de experimentais. experimentais abriram caminho para
(2017) emulsoes lipidicas avancos consideraveis no desenvolvimento
intravenosas (IVLE), de IVLEs nas ultimas duas décadas, com
sua composicao, as as geragdes subsequentes entrando no
diferentes geracoes mercado global. O acesso aos IVLEs &
de IVLE amplamente variavel, desde um complemento completo
disponiveis, as de IVLEs disponivel em partes da Europa
variaveis a serem até a predominancia de SOY nos Estados
consideradas em Unidos. Sinais precoces foram observados
pacientes adultos ao em estudos clinicos para beneficios de
selecionar lipidios, as IVLEs de Ultima geragéo em resultados
complicagdes do IVLE de saude. No entanto, a literatura ainda é
e como minimiza-las. limitada, mas estéa crescendo. Os dados sao
consistentemente favoraveis para FO IVLE
no tratamento de pacientes pediatricos
e neonatais com PNALD, enquanto os
dados em pacientes adultos sao limitados
principalmente a relatos de casos com
achados encorajadores. Colaboracdes
entre farméacias hospitalares e servigos
de nutrigdo precisam ser desenvolvidas
para garantir a melhor selegéo de lipidios,
reconhecer o impacto que a disponibilidade
afeta a escolha. Em Ultima andlise, os
objetivos da sele¢ao do IVLE devem girar
em torno da otimizagdo dos beneficios
clinicos, dosagem e administragéo para
reduzir os danos impostos pela escolha do
IVLE.
Anne-Laure Investigar a As analises Esta formulagédo de solugéo de nutricdo
Yailian. estabilidade foram realizadas parenteral padrdo permaneceu estavel
etal. fisico-quimica e durante todo o por 4 meses a 2-8 °C. A estabilidade da
(2019) microbiolégica de uma  armazenamento  solucao foi demonstrada com um método

preparacao hospitalar
para nutricdo parenteral
em neonatologia.

das preparacoes
a2-8°C (ate 4
meses).

validado para dosagem de aminoacidos
em solugdo de nutricdo parenteral. Este
estudo apresentou o primeiro método para
0 ensaio de vinte aminoacidos em mistura
complexa. A importancia dos ensaios de
aminoéacidos em solucdes hospitalares
padronizadas e as propriedades dos
produtos de degradacéo devem ser
consideradas.

Tabela 1. Informagdes sobre o desenho dos artigos e os desfechos clinicos.
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Conforme a Pesquisa de Nunes et al. (2018) a NP ampara na homeostase do
corpo, visto que reduz complicacdes metabdlicas, ma cicatriza¢do, tempo de internagcéo e
protege a massa muscular, evitando a sarcopenia do paciente. Sendo assim, ela beneficia
ativamente os pacientes que, eventualmente, tém a via oral ou parenteral comprometidas,
0 que envolve com aspectos relacionados com a doenca de base.

Contudo, segundo o estudo de Benitez et al. (2018) a rapida prolifera¢do das técnicas
de suporte nutricional alcangou a utilizagdo em larga escala, fazendo que, algumas vezes,
fosse abusiva, tornando o procedimento extremamente oneroso para os hospitais. Além
disso, a pesquisa de De Matos (2020) abstém de pontos também negativos relacionados a
opcao pela utilizagdo da NP quando cita a questao de piorar o apetite e alterar a digestao/
absorcéo do paciente.

Para mais, outro aspecto que deve ser levado em consideragdo é que as misturas
multicomponentes séo susceptiveis a processos oxidativos ao serem irradiadas com UV,
tornando-se um local de reagdes entre oxigénio e elétrons doadores, resultando, assim, na
geragdo de peroxidos, os quais sdo considerados elementos chave para a toxicidade de
células e estdo dentre os componentes inclinados a degradacéo fotoinduzida e presente.
(FLORENTINO, 2018).

Nesse sentido, os eventos oxidativos em biomoléculas tém vias oxidativas complexas
e variaveis. Uma vez iniciado, o processo oxidativo envolve uma formagéo lenta e constante
de radicais, seguida dos seus subprodutos (peroxidos e hidroperoxidos), espécies reativas
e instaveis que podem se propagar e se decompor em produtos de oxidagdo secundaria
(pequenos &cidos organicos, aldeidos e cetonas), e a extensdo dessas reacoes varia de
acordo com a natureza do sistema (liquido, sélido, bifasico) e a concentracao dos substratos
predispostos a oxidacgéo.

Evidentemente, essa alteragédo oxidativa pode levar a prejuizos, tais como a perda
da poténcia do farmaco, diminuicdo da sua vida util e tempo de langamento no mercado.
Portando, a avaliagédo incompleta dos riscos oxidativos pode-se traduzir em oportunidades
perdidas na aplicacdo de antioxidantes. (MUSAKHANIAN et. al. 2022).

Atualmente, no Brasil, duas estratégias de NP sdo utilizadas para atender as
necessidades dos pacientes: a estratégia padronizada, produzida de forma industrial, por
meio de uma composicao definida, ou seja, propor¢des nutricionais fixas e padronizadas;
e a estratégia individualizada, desenvolvida de acordo com a prescricdo médica, por
manipulacédo, que & capaz de atender as proporcbes entre nutrientes de forma mais
especifica. Para a preservagdo de ambas, a Portaria MS 272/19983 define que a formulagéao
deve ser protegida da incidéncia de luz e estar sob refrigeragéo entre 2°C e 8°C apos
0 preparo (exceto nos casos de administracdo imediata), em geladeira exclusiva para
medicamentos. (BRASPEN, 2019).

As vitaminas sao indispensaveis para preservagdo do corpo, entretanto, séo
degradadas em uma velocidade maior quando comparada aos demais nutrientes da NP,
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considerando isso, somente s&o adicionadas pouco antes da administracdo da solugéo.
As principais vitaminas que sofrem fotodegracdo sdo as vitaminas A, B2, B6, C e E.
(FLORENTINO, 2018; AZEVEDO, 2012.).

Durante a administracdo da NP deteriora-se mais de 60% da vitamina A, sendo a
vitamina que mais sofre fotodegradacéo a luz do dia, mesmo que protegida da luz (COSTA,
2018).

O metabissulfito de s6dio é um antioxidante muito utilizado em solu¢cdes comerciais
de aminoécidos, entretanto, pode contribuir para peroxidagao lipidica fotoinduzida, sendo
aconselhado utilizar imediatamente ap0s o preparo e caso a infuséo seja muito lenta, como
no caso dos neonatos, € recomendado a utilizagdo de equipo com fotoprote¢éo. (GUEDES,
2010).

A adicao de resveratrol, uma fitoalexina natural que tem agéo antioxidante, em uma
concentragdo de 0,1% em um sistema nanoemulsionado contento Vitamina A diminuiu a
degradacao fotoinduzida, sendo considerada uma alternativa como agente fotoprotetor.
(COSTA, 2018).

METODOLOGIA

Trata-se de uma revisdo integrativa de literatura, de natureza qualitativa e
exploratéria, que buscou responder a seguinte pergunta norteadora: Qual a aplicabilidade
dos antioxidantes na preservacao das misturas NP?

As buscas dos artigos foram realizadas no ano de 2022, entre os meses de outubro
e dezembiro, filtrando-se os que foram publicados entre os anos de 2017 a 2022, utilizando
as bases de dados Pubmed e BIREME, com o emprego dos Descritores em Ciéncia da
Salde (DeCS): “Antioxidant”, “Photooxidation” e “Parenteral Nutrition” com o auxilio dos
operadores booleanos “and” e “or”, que refinaram o resultado das buscas.

Para responder a pergunta norteadora do presente artigo, foi utilizada a estratégia
de pesquisa PICO, conforme demonstrado abaixo, no Quadro 1:

ACRONIMO DESCRICAO

P Pessoas que fazem uso da NP.

Reunir estudos e pesquisas acerca dos antioxidantes na conservagao
| das misturas de NP.

C Comparar misturas de NP com antioxidantes e sem antioxidantes.

Evidéncias que comprovem a conservagao das misturas de NP quando
O incorporado com antioxidantes.

Quadro 1: Anagrama da questéo de pesquisa utilizando a estratégia PICO

Fonte: Desenvolvido pelos autores (2023).
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O acrénimo PICO significa, respectivamente: (P) — é selecionada a populagéo a
ser estudada, ou seja, € eleita um rol obedecendo critérios pré-estabelecidos; (I) — esta
relacionada ao assunto de interesse entre si, as especificagbes do assunto da pesquisa;
(C) — diz respeito se a pesquisa é de controle ou comparacédo; (O) — é o resultado da
pesquisa, 0 que se busca na pesquisa. Portanto, essas etapas sdo relevantes para que
seja possivel melhor delinear as estratégias de busca.

Foram, inicialmente, identificados 155 artigos que passaram pela selecédo de filtros
de busca, de acordo com os critérios de inclusdo. Da filtragem preliminar, resultaram 38
artigos elegiveis, entre estes foram excluidos 35 por estarem restritos. Restando, assim,
3 artigos para analise e inclusdo neste estudo, como mostrado no fluxograma PRISMA da

Figura 1.
8 PUBMED BIREME
m
& (n=62) (n=48)
j=
=
(]
= |
Remocao dos artigos
»| que ndo contemplaram
os critérios de inclusao
E A (n=55)
_:‘_.P Artigos analisados
= (n=55)
Artigos excluidos por
contemplar os
critérios de exclusao
(n=48)
)]
= . . .
E Artigos elegiveis
= lidos na integra
Fi
o (n=7) Artigos excluidos apos a selegao
da amostra final e exclusdo de
E— trabalhos duplicados
(n=4)
é Artigos incluidos
= na revisio
o
=5
(n=3)

Figura 1. Fluxograma PRISMA

Fonte: Desenvolvido pelos autores (2023).
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As estratégias de busca foram efetivadas, via filtros de busca, seguindo os critérios
de incluséao: artigos publicados nos ultimos cinco anos até 2022; publico em uso da NP;
pacientes impossibilitados por alimentar-se via oral; que aborde a conservacdo das
misturas de NP, fale sobre a aplicacdo dos antioxidantes integrados as misturas de NP para
preservacdo solar dos componentes da composi¢cdo nutricional, publicados em revistas
indexadas e no idioma de portugués, inglés. Os critérios de exclusao foram: artigos que
nao respondiam ao objetivo do estudo, os editoriais, dissertacdes, teses, livros e artigos de
periodicos nao cientificos.

Logo, o total de artigos recuperados pela estratégia de busca foram primeiramente
filtrados pela leitura de seus titulos. Em uma segunda etapa, seus resumos foram lidos na
integra, para verificar a adequacgao e pertinéncia tematica. Os artigos que restaram apds
aplicagéo da segunda etapa, foram lidos em sua totalidade, visando a selegéo final do
material de analise.

CONCLUSAO

Diante de todo o exposto, observa-se que a preparac@o da nutricdo parenteral é
composta de nutrientes e vitaminas administradas por via venosa dos pacientes, onde
pode ocorrer a incidéncia de raios UV que induzem a oxidacdo e degradacdo de alguns
componentes utilizados, sendo evidentes a degradac&o das vitaminas nesse processo.

Dada a importancia terapéutica da nutricdo parental, faz-se necesséria a inclusao
de novos antioxidantes e fotoprotetores para que seja garantida a estabilidade dos
componentes da formulacdo e a seguranca dos pacientes que a utilizam. Um dos novos
fotoprotetores alternativos € o Resveratrol, que contém em sua formulacdo a vitamina A
que sofre fotodegradacgéo sob UV/luz visivel.

O resveratrol, por sua vez, € capaz de inibir parte da taxa de fotodegradagéo dessa
vitamina, aproximadamente 4% pela radiacdo UV e 7% pela luz visivel, tendo assim
potencial para ser utilizado na produ¢do da nutricéo parental.

ACAO DE INTERESSES

Nés, autores deste artigo, declaramos que ndo possuimos conflitos de interesses de
ordem financeira, comercial, politico, académico e pessoal.
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RESUMO: A avaliagdo da qualidade dos medicamentos manipulados € uma das etapas
que devera ser cumprida, visto que as farmacias de manipulacdo necessitam perfazer os
requisitos basicos, de acordo com a legislagédo vigente, de seguranca, qualidade e eficacia
durante a preparacdo desses medicamentos, devido sua aplicacdo na recuperacdo da
salde dos pacientes. Diante disso, o capitulo tem como propésito ratificar a introdugédo
do controle de qualidade de medicamentos em farmacias magistrais, com base nas Boas
Praticas de Manipulagdo em Farmacia (RDC 67/2007) e fiscalizadas pela Agéncia Nacional
de Vigilancia Sanitaria (ANVISA). Torna-se relevante a selecdo e aquisicdo de insumos
farmacéuticos (matérias-primas), a qualificacdo dos fornecedores, o controle de todo o
processo de qualidade, bem como procedimentos operacionais padrées para a manipulacéo,
permitindo assim a conformidade dos resultados esperados. E necessaria uma atengdo
maior as calibragdes, manutencdo dos instrumentos, equipamentos e treinamentos dos
colaboradores, com o objetivo de reduzir os erros, aumentando a seguranca e eficacia dos
produtos acabados ao paciente. Os pontos em destaque séo: instalagbes, equipamentos,
especificagcdes, metodologia analitica e registros que sdo alguns dos requisitos minimos
exigidos pela norma para a implantagéo do controle de qualidade. O presente capitulo busca
evidenciar as analises fisico-quimicas de controle de qualidade utilizadas em farméacia de
manipulag&o. E possivel observar a positividade do controle rigoroso durante todo o processo
de produgdo do medicamento manipulado para assegurar sua qualidade e eficacia. E
necessario explorar os passos para a realizagao do controle de qualidade como, por exemplo,
a recepgéao, identificacdo e andlise de matéria-prima, as boas praticas de manipulagéo
em farmacia (BPMF), baseadas nos requisitos da RDC 67/2007, a gestéo de estoque, as
vantagens do medicamento manipulado em relacéo aos de especialidade farmacéutica e a
melhoria continua para se manter a confiabilidade e a conformidade desse controle.
PALAVRAS-CHAVE: Controle de qualidade; Farmacia de manipulagdo; Legislago;
Medicamento manipulado; RDC 67/07.

MANIPULATED MEDICINES QUALITY MANAGEMENT SYSTEM - GUARANTEE
OF THE EFFECTIVENESS OF THE PHARMACEUTICAL PRODUCT
ACCORDING TO RDC 67/2007

ABSTRACT: The assessment of the quality of compounded drugs is one of the steps that
must be fulfilled, since compounding pharmacies need to meet the basic requirements, in
accordance with current legislation, for safety, quality and efficacy during the preparation of
these drugs, due to their application in the recovery of the health of patients. Therefore, the
purpose of this chapter is to ratify the introduction of quality control of medicines in magistral
pharmacies, based on good handling practices in pharmacy (RDC 67/2007) and supervised
by the National Health Surveillance Agency (ANVISA). Making the selection and acquisition of
pharmaceutical inputs (raw materials) relevant, the qualification of suppliers, the control of the
entire quality process, as well as standard operating procedures for handling, thus allowing
compliance with the expected results. Greater attention is needed to calibrations, maintenance
of instruments, equipment and training of employees, with the aim of reducing errors, increasing
the safety and effectiveness of the final products offered to the population. The highlighted
points will be: facilities, equipment, specifications, analytical methodology and records that
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are some of the minimum requirements required by the standard for the implementation of
quality control. This chapter directs to highlight the physical-chemical analyzes of quality
control used in compounding pharmacy. It is possible to observe the positivity of strict control
throughout the production process of the compounded medicine to ensure its quality and
effectiveness. It is necessary to explore the steps for carrying out quality control, such as,
for example, receiving, identifying and analyzing raw materials, good pharmacy handling
practices (BPMF), based on the requirements of RDC 67/2007, management of stock, the
advantages of the compounded medicine in relation to the pharmaceutical specialty and the
continuous improvement to maintain the reliability and compliance of this control.
KEYWORDS: Quality control; Compounding pharmacy; Legislation; Compounded drugs;
RDC 67/07.

LISTA DE ABREVIATURAS E SIGLAS

ANVISA Agéncia Nacional de Vigilancia sanitaria

AE Autorizac¢do Especial

AFE Autorizacdo de Funcionamento

BPL Boas Praticas de Laboratorio

BPM Boas Praticas de Manipulagéo

BPMF Boas Praticas de Manipulagéo em Farmacia

CFF Conselho Federal de Farmacia

CcQ Controle de Qualidade

CR Certificado e Regularidade

CRF Conselho Regional de Farméacia

Ccv Coeficiente de Variagédo

DCB Denominagcdo Comum Brasileira

DCI Denominagcdo Comum Internacional

DML Deposito de Material de Embalagem

DP Desvio Padréo

EPCs Equipamentos de Protecédo Coletiva

EPIs Equipamentos de Protec&o Individual

FF Forma Farmacéutica

GC Gestao de Qualidade

IF Insumo Farmacéutico

ISSO International Organization for Standardization ou Organizacao Internacional
para Padronizacéo

MP Matéria Prima

NR Normas Regulamentadoras

PA Principio Ativo

PCMSO Programa de Controle Médico de Saude

PH Potencial Hidrogenado
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POP Procedimento Operacional Padréao

RDC Resolucéo da Diretoria Colegiada
SGQ Sistema de Garantia de Qualidade
% Porcentagem

viv volume por volume

11 INTRODUGAO

Entende-se que a evolugcdo das farmécias de manipulagdo ocorreu de forma
expressiva no mercado de medicamentos no inicio da colonizagéo dos portugueses, sendo
reprimida pela industria farmacéutica na década de 1950, retornando no final da década de
1980 e prosperando na década de 1990. Com o avanco do setor de manipulagéo, exigiu-se
um controle maior sobre o preparo de medicamentos manipulados, valorizando assim as
preparacdes magistrais.

O controle e a garantia de qualidade inteiram um modelo de medicamentos
manipulados exclusivo e personalizados, ou seja, buscam atender uma demanda
direcionada a cada paciente, com caracteristicas proprias, atribuindo destaque ao produto
farmacéutico manipulado, sendo necessario o controle de qualidade dos medicamentos
manipulados.

O controle de qualidade é uma etapa obrigatéria para a equivaléncia desses
medicamentos em relacado as especialidades farmacéuticas e, é considerado como um dos
critérios para garantir e assegurar a confiabilidade, os resultados e a conformidade dos
medicamentos manipulados.

O conhecimento no controle de qualidade de medicamentos manipulados visa a
eficacia da qualidade desses medicamentos e evitar os problemas que provocam as falhas
terapéuticas por conta dos possiveis erros do processo de produgdo dos medicamentos
manipulados. Com o aumento do numero de medicamentos magistrais no Brasil, o controle
de qualidade foi o resultado da preocupacéo com a qualidade desses produtos, tornando
assim a pratica do controle necessario para a seguranga dos resultados, bem como a
conformidade dos medicamentos manipulados.

O estudo do controle de qualidade de medicamentos manipulados é relevante na
contribuicdo social e cientifica porque além de aprimorar a farmacoterapia, a obtenc¢édo de
medicamentos manipulados se exprimiu em economia financeira para a populagéo e permitiu
atender as necessidades do consumidor e adequagédo do tratamento individualizado. O
controle de qualidade conferiu as Boas Praticas de Manipulacdo e a sua aplicabilidade é
comprovada pelo resultado final, englobando tanto a procedéncia e verificacdo da matéria
prima, mas também, a checagem de impurezas quimicas e biologicas, aperfeicoando a
qualidade e seguranca dos medicamentos manipulados. O controle de qualidade € um
diferencial e se faz necessario para garantir um medicamento manipulado com qualidade
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ao paciente.

O capitulo ird abordar como é o processo de controle de qualidade de medicamentos
manipulados na farmacia magistral que sdo comparadas a pequenas industrias, e seguem
se aperfeicoando para atender da melhor maneira possivel os clientes em busca de
seus servicos. Elucida também os medicamentos manipulados e o controle de qualidade
demonstrando os beneficios e a importéncia de se realizar o processo de controle desses
medicamentos e exemplificando através de alguns testes ou analises a conformidade. E
explorado ainda os passos para a realizagdo do controle de qualidade de medicamentos
manipulados como, por exemplo, a recepc¢édo, identificacdo e analise da matéria-prima.
Discute-se também as Boas Préaticas de Manipulacdo em Farmécia (BPMF) baseadas
nos requisitos da RDC 67/2007 e na RDC 33/2000 que estabelece critérios rigidos para a
preparacéo de formulas magistrais e oficinais em farmacia, tais como: a gestéao de estoque,
as possiveis vantagens do medicamento manipulado em relagdo ao de especialidade
farmacéutica e a melhoria continua mantendo a confiabilidade e a conformidade desse

controle.

21 0 F"ROCESSO DE CONTROLE DE QUALIDADE DOS MEDICAMENTOS NA
FARMACIA MAGISTRAL

Segundo Silva e Santos (2011), a histéria da farmacia de manipulacdo inter-
relaciona-se com a histéria da humanidade, pois desde os primordios existia o cuidado
com a saude e o interesse pelos processos de cura. O homem buscava medidas para se
defender das doencas. Por volta de 4600 a.c no Egito a medicina comecou a ser realizada.
Aproximadamente no século XVIII curandeiros e boticarios manipulavam remédios com
plantas nativas, se protegendo e se curando das doencas através de recursos naturais de
origem animal, vegetal e/ou mineral empregando métodos e conceitos da época. Quando a
populagéo necessitava de remédios elas procuravam as boticas. Os boticarios atendiam os
pacientes em suas residéncias, davam o diagnéstico e receitavam os remédios para tratar
a enfermidade em questdo. A histéria da farmacia de manipulacdo teve seu inicio nesse
periodo. Os individuos que preparavam as férmulas artesanalmente eram conhecidos
como os alquimistas.

A manipulagdo no Brasil conecta-se com a historia da farmacia no pais, até mesmo
com o crescimento dos cursos de farmécia pelo Brasil. A pratica da farmacia magistral
foi inserida no Brasil pelos jesuitas que manipulavam seus remédios baseando-se nos
conhecimentos dos pajés das tribos locais. Posteriormente, a transformagéo da pratica
magistral em meados de 1886 nao foi desafiador, pois os legisladores na época ainda
ndo conheciam a objetividade da profissdo farmacéutica ou desconheciam totalmente
a participagdo do profissional no processo de tratamento e recuperagdo da saude da
populagéo, com isso impossibilitando maior autonomia ao profissional farmacéutico (SILVA;
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SANTOS, 2011).

A histéria mostra que as profissdes no eixo satdem como os médicos, odont6logos
e farmacéuticos estédo correlacionados. No Brasil, com a chegada dos portugueses e da
familia real, fundou-se a primeira escola de medicina e farmacia, onde os farmacéuticos e
médicos tinham a mesma formacgéo, na qual a manipulacéo de farmacos também perfazia
a terapéutica médica (CORRAL, 2009).

Inicialmente no século XIX surgiram os primeiros cursos de farméacia nas faculdades
de medicina e somente em 1898 nasceu a primeira Faculdade de Farmacia em Sao
Paulo. Nas décadas de 1940 e 1950 o governo Getulio Vargas apoiou a chegada de
industrias farmacéuticas no Brasil, provocando diretamente uma redug¢do nas atividades
da manipulagdo de férmulas farmacéuticas. As primeiras industrias farmacéuticas do
Brasil se fortaleceram a partir da década de 1950, com o aumento da acessibilidade dos
medicamentos industrializados, ou classificados como de especialidade farmacéutica.
Teoricamente o papel do setor magistral seria complementar o da industria farmacéutica.
Desse modo, o local de comércio atuaria apenas na manipulacdo de medicamentos
ndo disponiveis no mercado, atendendo a necessidade do paciente especificamente
(BONFILIO, 2010).

Apds a segunda guerra mundial, com a implantacdo das primeiras industrias
farmacéuticas, a manipulagéo de medicamentos vivenciou uma subtragdo no mercado de
medicamentos, limitando-se aos ambientes hospitalares e algumas farmacias. A partir da
década de 1970, em especial no Rio Grande do Sul, as farmacias magistrais tiveram o
seu campo de atuacgdo reativado, com as atividades restrita aos farmacéuticos. Apenas
nos anos 1980 através da conscientizagdo e acdo do Conselho Regional de Farmacia
(CRF-RS), iniciou-se a valorizagao do papel do farmacéutico novamente, ressurgindo com
ele o resgate da missao do profissional de farmécia - preparar medicamentos e orientar a
populagcéo a usa-los corretamente, destacando assim a profissdo farmacéutica no campo
de manipulagéo (BONFILIO, 2010).

Amanipulacéo de férmulas farmacéuticas permite ao farmacéutico exercer seu papel
diante da comunidade, auxiliando o paciente de forma diferenciada, Unica e ndo publica,
uma vez que as prescricdes das féormulas manipuladas sdo receitadas especificas, de
acordo com as necessidades terapéuticas individuais do paciente, cabendo ao farmacéutico
magistral garantir tecnicamente para o cliente como ao médico, que os medicamentos
manipulados sejam preparados com total qualidade e seguranca. E necessario enfatizar
que cada medicamento manipulado possui particularidades técnicas e que as vezes
necessitam de um tempo maior para a sua manipulagéo, respeitando suas especificidades
(GUIMARAES et al., 2018).

Assim, a farmacia de manipulacdo ou magistral se apresenta hoje em dia em
crescimento constante buscando sua posi¢do de destaque de direito no mercado brasileiro,
aumentando significativamente a clientela, especialmente devido aos custos de seus
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produtos que séo relativamente mais baixos, obviamente mantendo a qualidade que o
precede como produto de uso farmacéutico, ou seja, sdo de modo mais acessiveis em
preco e mantendo a confiabilidade e qualidade que o produto farmacéutico manipulado
apresenta (BONFILIO et al., 2010).

O setor magistral trabalha com produtos ou medicamentos destinados a salde,
individualizados e personalizados, havendo assim a necessidade de se exigir a qualidade
dos medicamentos através dos 6rgdos regulamentares e competentes como a Agéncia
Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA), que determina a seguranca de qualidade
desses produtos ou medicamentos e servigos indispensaveis ao controle de qualidade e
a introducéo das boas préaticas de manipulacdo pela farméacia magistral (BONFILIO et al.,
2014).

2.1 O controle de qualidade na farmacia magistral

Considerou-se controle de qualidade como um conjunto de ensaios empregados
na averiguagao ou comprovacgao das analises necessarias e indispensaveis, que deverao
ser executados, e que o produto final seja disponibilizado para a venda e uso, cumprindo a
conformidade e qualidade pré-estabelecida. O controle de qualidade nédo deve se restringir
as operacgoes laboratoriais, e sim executando todas as determinacdes referidas a qualidade
do produto manipulado (BRASIL, 2008).

De acordo com a Farmacopeia Brasileira (2012), o controle de qualidade foi definido
também como um conjunto de operacdes (planejamento, coordenagdo e execugédo) com
finalidade de verificar a conformidade dos atributos ou caracteristicas do produto acabado
ou em processo, matérias-primas e outros materiais, com especificages pré-determinadas.
Outra definicdo de controle de qualidade é o processo que realiza as verificagcdes durante
a manutencdo, com a gara das especificacdes ou determinacdes e aprovagado do produto,
para buscar a constante da qualidade do produto final (BRAGA, 2009).

O controle de qualidade nas farméacias magistrais € aplicado para garantir a
seguranca, qualidade e eficacia dos medicamentos manipulados junto ao consumidor,
e para garantir a qualidade desses medicamentos manipulados, a farmacia magistral
deve efetivar uma gestao de qualidade, na qual o controle desses medicamentos venha
desde os insumos farmacéuticos utilizados até o medicamento final. Dentre as principais
vantagens e os principais beneficios do controle de qualidade nas farmacias magistrais
estdo a padronizagdo dos processos, reducdo de desperdicios, qualidade das matérias
primas utilizadas, do ambiente e dos medicamentos acabados. O controle de qualidade
€ um dos critérios utilizados para garantir e assegurar a confiabilidade, os resultados e a
conformidade dos medicamentos manipulados (ROCHA; GALENDE, 2014).

2.2 Medicamentos manipulados e os ensaios

Em conformidade com Rocha e Galende (2014), o Brasil € um pais em destaque
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na producdo de medicamentos e situa-se entre os maiores mercados consumidores
de produtos farmacéuticos no mundo. O Brasil se torna mais competitivo na inclusao
de medicamentos manipulados. A busca por férmulas farmacéuticas manipuladas tem
aumentado consideravelmente nos Gltimos 15 anos, devido as vantagens econdmicas e
da terapéutica individualizada que tais formulas proporcionam ao paciente. Todavia, com
toda relevancia do aumento na inclusdo de medicamentos manipulados, destaca-se que se
faz necessario um rigoroso controle de qualidade desses medicamentos nas farmécias de
manipulacéo para atestar a sua seguranca e eficacia.

O setor magistral com a possibilidade de individualizar a produgéo ou manipulagéo
de medicamentos e com o crescimento consideravel a cada ano faz com que o controle
de qualidade seja ainda mais evidenciado para a seguranca e conformidade desses
medicamentos (ROCHA; GALENDE, 2014).

A Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA) estabelece que para produzir
medicamentos manipulados as farméacias magistrais devem seguir procedimentos basicos
de acordo com a RDC n° 67/2007 como adquirir insumos de qualidade comprovada,
de fornecedores confiaveis; realizar a devida conferéncia dos materiais como, rétulos,
armazenamento e compatibilidade com a nota fiscal e formularios técnicos disponibilizados
pelos fornecedores; organizar o estoque, estabelecendo estoque minimo e estoque maximo
de acordo com a demanda determinada; separar, analisar, identificar e rotular conforme a
chegada (MELLO; RAPOSO, 2007).

No Brasil a produgao de medicamentos manipulados segue a RDC n° 67 publicada
em 08 de outubro de 2007, que dispde sobre as boas praticas de manipulagcdo de
preparagdes magistrais e oficinais para uso humano em farmacias. O uso de tecnologias
especificas para a identificacao da base e do sal do medicamento manipulado passou a ser
devidamente necessario, havendo assim mudancas na legislagdo para os testes exigidos
(BRASIL, 2007).

A manipulacdo de medicamentos requer alguns processos como, por exemplo,
andlises fisico-quimicas, analises microbiologicas, equipamentos, critérios de aceitacéo,
entre outros. Durante o processo s@o necessarias varias etapas, nessas etapas que os
colaboradores dos setores atuam para a qualidade e o resultado final do medicamento
manipulado (ROCHA; GALENDE, 2014).

No decorrer das etapas do controle de qualidade de medicamentos manipulados,
sdo realizados diversos testes, desde o momento da chegada do insumo farmacéutico
até o medicamento final. Esses testes verificam e conferem desde a embalagem até a
dose exata do principio ativo. A manutencao dos resultados obtidos com as boas praticas
de manipulagdo, testes realizados no controle de qualidade e o envolvimento dos
colaboradores no processo, sdo imprescindiveis para os processos de melhoria continua
gerados, visando sempre a promoc¢ao da saude, melhoria do bem estar, do meio ambiente,
saude ocupacional e seguranga da empresa (BONFILIO, 2013).
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Adicionalmente, para garantir as melhorias, a farmécia pode obter a certificacao 1ISO
9001, se adequar aos itens estabelecidos pela Norma, e com isso obter diversos beneficios
para a empresa, sendo um dos principais a satisfacdo do cliente e garantindo assim um
processo mais seguro e eficiente (ROCHA; GALENDE, 2014).

A 1SO 9001 tem como objetivo uniformizar ou padronizar em niveis mundiais as
normas técnicas pertinentes a qualidade, o aperfeicoamento das atividades produtivas
por meio da revisédo dos métodos utilizados nos processos, entre outros. Ressalta-se que
mesmo depois da empresa obter a certificacéo, € necessario manter as melhorias continuas
desses processos, aplicando diariamente em suas rotinas as Normas (GALENDE, 2014).

Um processo de controle de qualidade de medicamentos manipulados consolidado
permite controlar as variaveis que o processo pode gerar e minimiza, por exemplo, a néo
conformidade ou reprovacdo de um medicamento acabado pelo controle de qualidade, a
devolugédo dos insumos e incobmodo/problema com os fornecedores. Ter qualidade consiste
em economia de tempo e dinheiro e, como 0 mercado se mostra cada vez mais competitivo
e dinamico, ter qualidade significa ndo ser tratado apenas ou somente como um requisito
legal (RDC 67/2007) e sim como um requisito essencial (GUIMARAES et al., 2018).

31 SISTEMA DE CONTROLE DE QUALIDADE DOS MEDICAMENTOS
MANIPULADOS

A farmécia de manipulacdo é um dos seguimentos no mercado brasileiro de
medicamentos e representa cerca de 10% de todo esse mercado no Brasil. O setor
magistral tem como foco a individualizagao de prescri¢cdo. A manipulagédo de medicamentos
necessita de escolha cautelosa de insumos farmacéuticos e da dose para alcangar a
eficacia terapéutica desejada. Além disso, a farméacia de manipulagéo procura trabalhar
junto com os médicos oferecendo informagdes técnico-cientifica dos farmacos a serem
manipulados e dispensados aos pacientes. Os recursos oferecidos pela farmacia
magistral fazem diferenga em diversos tratamentos e o médico pode associar dois ou mais
farmacos em um medicamento, evitando assim que o paciente manuseie varios remédios,
minimizando erros de tomada de medicamentos. A féormula magistral valoriza o médico
que a prescreve, equilibrando a formula para o paciente e melhorando a relagao médico-
paciente, assim como o profissional farmacéutico que devera manipular um medicamento
com os parametros farmacotécnicos (BONFILIO, 2010).

A farmacia magistral é o estabelecimento de salde autorizado para a manipulagéo
de medicamentos e, com o0 aumento da produgéo de medicamentos manipulados, busca-se
maior qualidade desses medicamentos. Para a obtengdo de um medicamento de qualidade
a realizagcdo de um controle de qualidade nas farméacias magistrais € essencial para garantir
e assegurar a eficacia do medicamento (PAULO et al., 2010).

Outro dado importante com relacdo ao que a farmacia magistral oferece, é que uma
parcela de pacientes que estdo em Home care, ou seja, se encontram em casa e acamados

Farmécia: Pesquisa, producao e difusdo de conhecimentos Capitulo 5

41



ou pOs- operatorio estao imensamente satisfeitos com os medicamentos manipulados, pois
engloba uma nutricdo parenteral completa com os nutrientes necessarios para melhoria,
recuperacdo e cura das doencas. Os pacientes sob tratamento paliativo ou terminais
também usufruem de uma gama de medicamentos manipulados, pois as varias formas
farmacéuticas disponibilizadas nas farmacias de manipulacao possibilitam esses pacientes
viverem sem dor ou desconforto até o fim de suas vidas. Geralmente sdo usadas associagbes
de farmacos manipulados para inalagéo, via oral, uso nasal, topico, transdérmico e retal
(FONSECA, 2010).

3.1 Vantagens dos medicamentos manipulados

Foi criada uma cultura magistral no mercado farmacéutico e entre a comunidade
brasileira, que tem como grande alicerce a confiabilidade no setor e, que em virtude
das diversas vantagens do medicamento manipulado ganha credibilidade dia apés dia,
proporcionando varios benéficos ao paciente (LEAL; SILVA: SANTANA, 2007).

A possibilidade de se singularizar o tratamento em casos especiais representa a
principal razdo para a manipulacdo de medicamentos representarem sua confiabilidade
frente aos medicamentos industrializado e/ou as especialidades farmacéuticas e, fazer
parte do dia — a — dia da populacéo. E produzido em pequena e média escala nas farmécias
de manipulagcédo, em dosagens padronizadas, contendo a mesma composi¢do quimica e
eficacia que os medicamentos industrializados (seja seguindo o medicamento de referéncia
ou genérico) sendo a diferenca entre eles o processo de produgéo (SILVA e SANTANA,
2010).

A industria limita-se a certas dosagens e formas farmacéuticas (FF), o que leva
em diversos casos, certas especialidades serem descontinuadas e nao introduzidas
no mercado de medicamentos por conta das dificuldades de obtencé&o ou aquisicao de
dos insumos farmacéuticos (IF) e de formulagéo para a fabricacdo dos produtos. Ja os
medicamentos manipulados permitem combinagéo de substéancias ou farmacos e diversas
formas farmacéuticas, possibilitando assim a personalizagéo da formulagéo e terapéutica
(POMBAL; BARATA; OLIVEIRA, 2010).

Outra vantagem dos produtos manipulados € a diminuicdo da automedicagéo e
desperdicios de farmacos, podendo ser prescritos ainda para evitar algum processo alérgico
principalmente por determinado tipo de excipiente da formulagéo, ou seja, diferenciar a
prescricdo diante da formulagdo padrédo, obviamente, seguindo os formularios técnicos-
cientificos para adaptacgdes, quando assim for justificavel (BONFILIO et al., 2010).

Segundo Rocha e Galende (2014), dentre as vantagens da manipulagcdo de
medicamentos é contribuicdo para saude do paciente e a interagéo entre o prescritor e 0
farmacéutico, possibilitando a troca de informacdes frequente, construindo um processo
conhecido como triade de salde, que nada mais é do que a interacdo entre paciente,

farmacéutico e prescritor. E uma unido multiprofissional em prol da satide com o objetivo
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maior de assegurar a qualidade, seguranca, eficacia e credibilidade dos medicamentos
junto ao paciente.

3.2 O processo de controle de qualidade magistral

O controle de qualidade (CQ) é um processo indispensavel as farméacias de
manipulacdo e tem como objetivo garantir a seguranga, a qualidade e a eficacia do
medicamento manipulado. E um processo que exige algumas particularidades como:
conformidade de area fisica, aquisicdo de equipamentos, capacitagdo constante de
pessoas e apresenta um alto custo (BONFILIO et al., 2010).

O conceito de garantia de qualidade (GQ) é vasto e abrange todos os aspectos
individuais e coletivos que influenciam na qualidade do produto final. E a somatéria de
todas as operacgdes realizadas com o objetivo de garantir que os produtos manipulados
apresentem a qualidade solicitada para o devido fim (DE ARAUJO, et al., 2008).

O controle de qualidade compreende inimeros passos que vao desde a aquisicao
de insumos farmacéuticos, passando por todo o processo de elaboracdo e producéo,
resultando com a analise do produto final. E dever da farméacia de manipulagdo dispor
de um Sistema de Garantia de Qualidade (SGQ) que engloba as Boas Praticas de
Manipulagdo em Farmacias (BPMF). E a partir disso, guardar e manter toda documentagéo
em dia e devidamente arquivada como, por exemplo, Autorizagcao de Funcionamento (AFE),
Autorizagdo Especial (AE), Certificado de Regularidade (CR), Procedimento Operacional
Padréao (POP), entre outros, quando aplicaveis (NASCIMENTO et al., 2005).

O controle de qualidade assegura que os medicamentos manipulados estejam
em conformidade com as Boas Praticas de Manipulagdo em Farmécia (BPMF), visto que
houve o aumento na procura e no consumo dos mesmos nas Ultimas décadas, implicando
diretamente nos padrbes de seguranca, qualidade e eficacia com os medicamentos
manipulados (MASCHEN et al., 2013),

De acordo com Silva e colaboradores (2010), a realizagéo do controle de qualidade
no segmento magistral para obtencéo de medicamentos de qualidade e eficacia é notavel,
e além de seguir as Boas Praticas de Manipulagéo (BPM) e Boas Praticas de Laboratério
(BPL), seguem leis e resolugdes (RDC) estabelecidas pela Agencia Nacional de Vigilancia
sanitaria (ANVISA) que caracteriza esse segmento como uma parte complementar as
inddstrias.

A Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA) com o objetivo de orientar as
farmacias magistrais a seguirem recomendacgdes previstas nas Resolu¢des de Diretoria
Colegiada (RDCs), publicou a RDC 67/07, que regulamenta o setor magistral fixando as
determinacdes exigidas para a manipulacéo, fracionamento, dispensag¢éo de manipulagbes
magistrais e oficinais, alopaticas e homeopéaticas, conservacéo e transporte (ALMEIDA e
NASCIMENTO FILHO, 2010).

Conforme a RDC 67/07, Farmacia magistral € o local onde se manipula féormulas
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magistrais e oficinais, vendem medicamentos, farmacos, comercializam insumos
farmacéuticos e correlatos, alcangando o de dispensacdo e o atendimento restrito de
ambito hospitalar ou de qualquer outra correspondente assisténcia médica, ou seja, a
farmacia de manipulagéo é responséavel pela qualidade dos produtos magistrais e oficinais
que manipula, conserva, dispensa e transporta (BRASIL, 2007).

Além das Boas Préticas de Manipulagdo em Farmécia (BPMF) a serem observadas
durante o processo de manipulacéo, é imprescindivel a supervisdo e o controle de todo
0 processo magistral. Sdo estabelecidos também requisitos minimos para a aquisicao de
matérias primas (MP) e para os materiais de embalagem bem como ter um organograma
de estrutura institucional e de pessoal apto e satisfatério para garantir que o produto
manipulado por ela esteja dentro da conformidade dos requisitos da RDC 67/07 (BRASIL,
2007).

A RDC 67/07 define os requisitos para armazenamento, avaliagdo farmacéutica
da prescri¢ao, fracionamento, recursos humanos e atencao farmacéutica aos pacientes.
Abrange as diversas técnicas de redugdo de riscos ocupacionais inerentes a todas
as fungbes desenvolvidas no local como o Programa de Controle Médico de Saude
Ocupacional (PCMSO), a todos os colaboradores diretamente envolvidos na manipulagéo
de medicamentos e produtos de alto risco e a premissa de adaptagdo da empresa as
Normas regulamentares (NR). O uso de equipamentos de protegdo individual (EPIs) e
equipamentos de protecéo coletiva (EPCs) como toucas descartaveis, mascara descartavel,
pro-pé, avental, 6culos de protecéo, luvas descartaveis, lava olhos, cabine de exaustéo,
entre outros devem ser usados para prevenir acidentes, danos e doencas ocupacionais
(BRASIL, 2007).

De acordo com De Mello e Raposo (2007), o processo de controle de qualidade
segundo a RDC 67/07, inclui diversas operagdes e para que haja a garantia desse processo
€ necessario que o controle de qualidade tenha inicio antes da produgéo do medicamento.
Assim, para garantir as boas praticas de manipulagédo (BPM), a farmacia deve possuir uma
estrutura fisica apropriada aos procedimentos que ira realizar. A farmacia deve dispor de
um espaco administrativo, area de estoque, espacgo para controle de qualidade, um local
para pesagem de insumos farmacéuticos, locais de manipulagéo, dispensacgao, vestuario,
sala de paramentagéo, local de lavagem de material de embalagem e utensilios, um
depésito de material de limpeza (DML) e toaletes. Os locais de manipulacdo devem ser
segregados para sélidos, semissélidos e liquidos. Além disso, havendo a manipulagdo de
antibiéticos, o local deve ser totalmente exclusivo e provido de antecamara e sistema de ar
independente da efetividade comprovada. Conforme ainda com a RDC 67/07, a farméacia
deve ser guarnecida de equipamentos e utensilios basicos: balangas de precisao calibradas
com registro de seguranca e estabilidade, pesos padréo, vidrarias calibradas obtidas de
fornecedores qualificados, refrigerador, termdmetros e higrometros, sistema de purificagcéo
de 4gua, bancadas com revestimento liso de facil limpeza e resistentes, lixeiras com tampa,
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pedal e saco plastico, identificadas devidamente, armario fechado para o armazenamento
de insumos farmacéuticos sujeitos a regime de controle especial e produtos fotoldbeis e/
ou sensiveis a umidade, local segregado para reprovados, ou seja, com prazo de validade
vencido e em condi¢bes de seguranca, impossibilitando o uso desses insumos (BRASIL,
2007).

E necessaria também a realizagdo de supervisdo constante nas instalages,
de forma a garantir a qualidade dos insumos farmacéuticos. Para atestar a qualidade
desses insumos é aplicavel o controle da entrada, registrando-os com identificacéo clara
para o devido rastreamento; certificar-se da integridade fisica dos insumos avaliando-
os visualmente e conferindo-os de acordo com a quantidade e a nota fiscal; atentar-se
para a conservacgao e validade dos insumos assim que recebé-los; identificar as matérias
primas utilizando etiquetas orientativas nas cores especifica: amarela (quarentena), verde
(aprovada), vermelha (aprovada). Ap6s a identificacdo seguir com 0s insumos para o
armazenamento. O processo de controle de qualidade deve ser estritamente documentado
e seus registros arquivados para futuras consultas e validagao. Os equipamentos utilizados
nos procedimentos produtivos e de controle de qualidade devem ser calibrados e verificados
regularmente por técnicas apropriadas e o registro dos tais métodos deve ser armazenado.
Os insumos farmacéuticos devem ser encaminhados para o controle de qualidade para os
ensaios, de acordo com o procedimento padrao de amostragem e deve ser mantido em
quarentena até serem aprovados para o uso (DE MELLO; RAPOSO, 2007).

41 OS ENSAIOS PADROES REALIZADOS NO CONTROLE DE QUALIDADE
MAGISTRAL

O controle de qualidade de medicamentos manipulados ratifica que os produtos
estejam em conformidade com as Boas Praticas de Manipulagdo (BPM), haja vista o
aumento da procura e o consumo desse tipo de medicamento (MASCHEN et al., 2013).
Estipular e legitimar as metodologias de manipulagdo e documentéa-las, com o proposito
de uniformizar todo o processo de controle de qualidade e também o treinamento dos
manipuladores e rastreabilidade, ocupam espaco na validagdo e confian¢ca do medicamento
manipulado (PINHEIRO et al., 2008).

4.1 Ensaios de qualidade para medicamentos manipulados de acordo com a
RDC 67/2007

Conforme a RDC 67/2007 os quesitos para a producdo magistral de medicamentos
estdo relacionados aos estabelecimentos, equipamentos, recursos humanos, obtencéo e
controle de qualidade dos insumos farmacéuticos. Abrangendo ainda as determinacbes
para a avaliacdo e atengdo farmacéutica, prescricdo, manipulagdo, armazenamento,
conservagao e transporte dos medicamentos manipulados. O controle de qualidade faz
parte das Boas Praticas de Manipulagdo em Farmécia (BPMF), que visa o controle do
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processo de analises das matérias-primas (MP), propondo certificar-se de que as mesmas
estejam de acordo com as determinacdes e suas especificagdes (DE SOUZA; LOPES,
2015).

Para assegurar a qualidade do medicamento final, é indispenséavel que se faca o
controle de matéria-prima, ensaios, o controle de embalagem, formulagdo farmacéutica,
estudos de estabilidade, além de pesquisas cientificas que deverdo assegurar o nao
comprometimento do principio ativo (PA) assim como certificar a eficacia, ndo colocando em
risco a satde do consumidor. A qualidade da matéria-prima é destacada, afinal a qualidade
do produto final é o objetivo ao manipular um medicamento magistral (MASCHEN, 2013).

Os procedimentos necessarios para a qualidade e seguranca dos medicamentos
manipulados iniciam-se com os requisitos: ter Autorizacdo de Funcionamento (AFE),
situacéo regularizada na Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria (ANVISA), ter o manual
de Boas Praticas de Manipulagdo (BPM), atender as determinagbes da Lei e anexos
(resolugdes e portarias), apresentar a Autorizagéo Especial (AE) para o caso de manipulagao
de substancias controladas. Com esses requisitos pode-se legitimar a capacidade das
manipulacdes. Além disso, é importante também certificar-se sobre Leis Estatais, normas
e resolugdes do Conselho Federal de Farmacia (CFF) e portarias. Dessa forma, a farmacia
estara acompanhando o que esté determinado na legislacado (BRASIL, 2007).

A qualificagdo dos fornecedores/fabricantes é o passo seguinte para os futuros
ensaios a serem realizados ap6s o recebimento da matéria-prima. Essa qualificacéo
deve ser realizada de acordo com as especificagdes determinadas na RDC 67/2007 e
seguir alguns requisitos minimos, como: Comprovacao de regularidade perante os 6rgéaos
sanitarios competentes; avaliagdo do historico dos fornecimentos anteriores; auditorias
para averiguacao do cumprimento das normas de Boas Préaticas de Fabricacdo ou de
Fracionamento e Distribuicao de insumos e distribuicdo de insumos; avaliagdo do fabricante/
fornecedor, através de analises de controle de qualidade realizadas pela farméacia e da
avaliagdo dos laudos apresentados, comprovando o atendimento as especificacoes
estabelecidas pelo farmacéutico e acertadas entre as partes (BRASIL, 2007).

Segundo Pletz, Spaniol e Petrovick (2012), toda matéria-prima apds ser recebida e
conferida de acordo com o pedido e a nota fiscal, verificando a integridade da embalagem,
bem como uma avaliagcdo cautelosa do certificado de analise enviado pelo fornecedor,
devera ser conservada na area de quarentena, até que seja analisada e liberada.

Os certificados de analise, enviados pelo fornecedor/fabricante deve conter
informacdes sobre a substancia, os aspectos fisico-quimicos e organolépticos. Neste
documento deve conter também informagdes como: data de fabricacdo e de validade;
condi¢bes ideais de conservagao e armazenamento; numero do lote e o pais de procedéncia
das matérias-primas, DCB, DCI, entre outros estabelecidos pela Agéncia Nacional de
Vigilancia Sanitaria. Os insumos farmacéuticos ou produtos recebidos com laudos de

analise incompletos ou com informacdes incipientes devem ser imediatamente devolvidos
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(DE SOUZA; LOPES, 2015).

As matérias-primas devem ser analisadas antes da manipulacéo, para comprovacao
das caracteristicas fisico-quimicas e microbiolégicas: peso médio, propriedades
organolépticas, pH, dureza, desintegracdo, grau ou teor alcodlico, densidade, volume,
viscosidade, teor do principio ativo e pureza microbiolégica, andlises essas determinadas
pela RDC 67/2007 (BRASIL, 2007).

As matérias-primas sédo analisadas de acordo com a analise do fornecedor, ou seja, a
ficha técnica fornecida. Antes de iniciar os testes fisico-quimicos as maos séo higienizadas
com élcool etilico 70% (v/v). Com o auxilio de pHmetro ou indicador de pH verifica-se o grau
de acidez ou a basicidade da matéria-prima. Existe também o teste de ponto de fuséo, que
¢é feito em um equipamento adequado acoplado a um termémetro, onde a matéria-prima
é colocada em um capilar e aquecida, olhando a lente é possivel observar a temperatura
na qual a amostra foi fundida. Além desses testes, ainda ha os de cor e odor. As analises
variam de acordo com o certificado do fornecedor/fabricante (DE SOUZA e LOPES, 2015).

No controle de qualidade das preparagdes magistrais e oficinais, os ensaios fisico-
quimicos minimos exigidos devem ser realizados de acordo com a Farmacopeia Brasileira
ou outro Compéndio Oficial reconhecido pela Agencia Nacional de Vigilancia Sanitaria
(ANVISA), em todas as preparagdes (BRASIL, 2007).

No laboratorio de solidos os quesitos minimos exigidos para realizagdo de controle
de qualidade séo: descri¢édo, aspecto, caracteres organolépticos, peso médio, calculos de
Desvio Padrdao (DP) e Coeficiente de Variacdo (CV) em relagdo ao peso médio. Ja nos
laboratérios de semissolidos e produtos acabados 0s quesitos minimos sdo: descricéo,
aspecto, caracteres organolépticos, pH (quando aplicavel), peso. No laboratério de liquidos,
descricdo, aspecto, caracteres organolépticos, pH, peso ou volume antes do envase.
algumas farmacias podem terceirizar alguns ensaios como: ensaios de pureza, teor de
cinzas, analises microbiologicas, entre outros. Destaca-se ainda, como é fundamental as
farmacias de manipulagdo seguir a rigor os critérios de analise do fornecedor/fabricante
das matérias-primas descrita no laudo de analise do produto. S6 assim os resultados
dessas analises serdo pertinentes, assegurando um produto final satisfatério e permitindo
ao cliente uma confiabilidade na farmacia (FERRAZ et al, 2008).

Além das matérias-primas, o controle de qualidade de medicamentos manipulados
segundo a RDC 67/2007 envolve também treinamento, estrutura da farmacia, fluxo de
trabalho, legislacbes do interesse em farmacia magistral e aspectos legais sanitarios. A
fiscalizagdo deve ser adequada, rigorosa, para que as farmacias magistrais atendam os
quesitos minimos exigidos pela legislacao, sempre com o objetivo maior de qualidade,
eficacia e seguranca nos produtos finais (BONFILIO et al, 2010).
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4.2 A atuacao do farmacéutico no controle de qualidade de medicamentos
manipulados

A manipulacdo e o controle de qualidade de medicamentos manipulados s&o
praticas pertinentes, exige grande responsabilidade e conhecimento do profissional
farmacéutico, sendo indispenséavel o constante treinamento e fiscalizacdo atuante, a fim
de evitar possiveis erros, os quais sdo suscetiveis a qualquer area de saude. A saude é
um direito constitucional e por isso o farmacéutico é o profissional de saude responsavel
pela supervisédo e pela aplicagdo das boas praticas de manipulagdo em farmacias (BPMF)
e, desempenha uma atuagé@o indispensavel na manipulacdo de medicamentos e na
disponibilizacdo de um servico acessivel a populagéo (BONFILIO et al., 2010).

As atribuicdes do farmacéutico estdo regulamentadas por resolu¢des do Conselho
Federal de Farmacia (CFF) e legislagcbes especificas. O farmacéutico € o responsavel
técnico (RT) pela superviséo e a aplicagéo das boas praticas e, por isso deve ter amplo
conhecimento dos processos, da estrutura, da legislacdo, dos fluxos, documentacéo e dos
sistemas de gestéo de qualidade e da orientagdo farmacéutica, de modo a garantir produtos
e servigos que atendam a triade de qualidade, eficacia e seguranca (BRASIL, 2007).

O farmacéutico é o profissional que promove a saude e sua habilitagdo é através
do curso de Bacharel em Farmacia, e com a especializagdo magistral, tornando-o apto no
atendimento a populagéo de forma eficiente, segura e completa. A presenca do farmacéutico
nas atividades de manipulagdo de medicamentos é mais exigida por conta dos conjuntos
de conhecimentos especificos necessarios para a elaboragdo desses medicamentos. O
farmacéutico supervisiona todo o processo de controle de qualidade de medicamentos
manipulados com o objetivo de assegurar a qualidade dos produtos finais (PLETZ, SPANIOL
e PETROVICK, 2010).

Por fim, a farmacia magistral que dispde de controle de qualidade de medicamentos
manipulados segue rigorosamente as normas das Boas Praticas de Manipulagdo em
Farmacias da RDC 67/2007 que visa obter produtos finais de excelente qualidade, eficacia
e seguranga e, com isso garantir a credibilidade do consumidor (BONFILIO, 2010).

51 CONSIDERAGCOES FINAIS

O controle de qualidade em sua gestdo tem como alvo mensurar o controle
de qualidade em medicamentos manipulados executado nas farméacias magistrais,
demonstrando aspectos de estrutura e metodologia e as préaticas de vigilancia sanitaria
desenvolvidas desses medicamentos. Ele se desenvolve ao longo de todo o processo de
producdo de medicamentos, que se inicia desde a entrada e conservagdo de insumos
farmacéuticos (matérias-primas), passando por toda a estrutura fisica e técnica até a
entrega do produto final ao consumidor.

As caracteristicas fisico-quimicas sdo observadas a fim de dispor um apropriado
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desenvolvimento de medicamentos e outros produtos nas farmacias de manipulagéo.
Desta forma, a aplicacdo das boas praticas de manipulacdo em farmécia (BPMF), a
supervisdo dos processos, o controle de qualidade, a introducéo de um sistema de garantia
de qualidade sdo parametros substanciais, que devem ser empregados pelo farmacéutico
para testificar a fidedignidade do medicamento manipulado junto aos médicos e pacientes.

Esses procedimentos estdo relatados na legislagdo vigente (RDC 67/07 e
atualizacGes) e inspecionados pela ANVISA. O controle de qualidade em medicamentos
manipulados € imprescindivel para o bom desempenho e seguranca nas farmacias
magistrais, tendo o setor de qualidade e seus responsaveis técnicos, como principais
colaboradores no desenvolvimento de suas praticas, garantindo assim a qualidade,

seguranca e eficacia dos produtos finais e obtendo a confiabilidade dos consumidores.
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USO DE PLANTAS MEDICINAIS POR ADULTOS
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RESUMO: Introducao: Planta medical (PM)
€ uma espécie vegetal utilizada para fins
terapéuticos, sua disseminacdo & ampla.
podendo ser cultivada ou comercializada,
seu uso esta enraizado dentro da cultura de
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diversos povos. Mediante ao exposto esta pesquisa tem por objetivo descrever o uso de
plantas medicinais utilizadas por pacientes em tratamento oncologico no interior da Amazénia.
Metodologia Trata-se de uma pesquisa de campo, descritiva, exploratoria e transversal com
abordagem quantitativa, realizada no ambulatorio de oncologia do Hospital Regional do Baixo
Amazonas Dr. Waldemar Penna (HRBA), situado na cidade de Santarém- Para. Para a coleta
dos dados foi utilizado questionario etnofarmacologico contendo perguntas aberta e fechadas
a respeito do uso de plantas medicinais e fitoterapicos, sua aplicagcdo ocorreu entre 0s meses
de novembro e dezembro de 2021 e janeiro de 2022. Resultados A amostra foi composta por
92 pacientes entrevistados no Hospital Regional do Baixo Amazonas (HRBA), que utilizam
plantas medicinais, desses 63 séo do sexo feminino (68,5%) e 29 (31,5%) do sexo masculino.
A faixa etaria mais frequente foi a de 31 a 35 anos, caracterizando 32,6% dos pacientes,
também foi observado que algumas variaveis como a idade e a renda mensal influenciam
para o uso das plantas medicinais pelos pacientes. Relacionado ao levantamento das plantas
medicinais citadas verificou-se 24 espécies distribuidas em 19 familias, das quais destaca-se
o ipé Roxo, gengibre, crajiru, castanha sapucaia, noni Conclusao Portanto, conclui-se que
0s pacientes oncoldgicos ambulatoriais fazem o uso de plantas medicinais como tratamento
complementar, tal resultado chama a ateng¢do por ser uma populacdo jovem e apresentar
grau de instrugéo satisfatério, além disso, € valido destacar que o uso das plantas medicinais
esta associado a dindmica social e cultural individuo, tendo em vista que a regido amazdnica
onde foi realizado o estudo possuir vasto conhecimento tradicional oriundos da miscigenacéao
dos povos.

PALAVRAS-CHAVE: Plantas medicinais; paciente oncologico; Amazénia; levantamento
etnofarmacologico.

USE OF MEDICINAL PLANTS BY YOUNG ADULTS AGED 20 TO 40 YEARS
UNDERGOING OUTPATIENT ONCOLOGICAL TREATMENT IN A PUBLIC
HOSPITAL IN THE INTERIOR OF THE AMAZON

ABSTRACT: Introduction: Medical Plant (MP) is a plant species used for therapeutic
purposes, its dissemination is wide and can be cultivated or commercialized, its use is rooted
within the culture of various peoples. In view of the above, this research aims to describe the
use of medicinal plants used by patients undergoing oncologic treatment in the interior of the
Amazon. Methodology This is a field, descriptive, exploratory and cross-sectional research
with a quantitative approach, carried out in the oncology clinic of the Hospital Regional do
Baixo Amazonas Dr. Waldemar Penna (HRBA), located in the city of Santarém, Para. For
data collection an ethnopharmacological questionnaire was used, containing open and closed
questions regarding the use of medicinal plants and herbal medicines. The questionnaire
was applied between the months of November and December 2021 and January 2022.
Results The sample was composed of 92 patients interviewed at the Hospital Regional do
Baixo Amazonas (HRBA) who use medicinal plants; of these, 63 were female (68.5%) and
29 (31.5%) were male. The most frequent age group was 31 to 35 years old, 32.6% of the
patients. It was also observed that some variables such as age and monthly income influence
the use of medicinal plants by patients. Related to the survey of medicinal plants mentioned,
it was found 24 species distributed in 19 families, of which we highlight the ipé Roxo, ginger,
crajiru, sapucaia nut, noni Conclusion Therefore, it is concluded that outpatient oncology
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patients make use of medicinal plants as complementary treatment, Such result draws
attention to be a young population and present satisfactory level of education, in addition, it is
worth noting that the use of medicinal plants is associated with individual social and cultural
dynamics, given that the Amazon region where the study was conducted has vast traditional
knowledge derived from the miscegenation of peoples.

KEYWORDS: Medicinal plants; oncologic patient; Amazon; ethnopharmacological survey.

INTRODUCAO

Planta medical (PM) é uma espécie vegetal utilizada para fins terapéuticos, sua
disseminacéo é ampla, podendo ser cultivada ou ndo (BRANDELLI). O Brasil possui uma
flora abundante em biodiversidade e povos tradicionais ricos em conhecimento tradicional
associado ao uso de PM. No Brasil o0 uso de plantas medicinais esta enraizado dentro da
cultura de diversos povos, um saber que é disseminado de forma oral entre os individuos
podendo ou n&o esta inserido no mesmo meio social (CASTRO; FIGUEIREDO, 2019). Este
tipo de pratica é notorio principalmente em cidades pequenas, locais onde a maior parte da
populagédo ndo tem condigbes financeiras para custear medicacbes e tratamentos caros,
sendo esté a forma mais acessivel de tratamento (ZENI, et al., 2017).

Desde 2006, o Ministério da saude tem implementado na atengdo primaria as
praticas integrativas e complementares, que sao terapéuticas voltadas para um modelo de
salde holistico, tratamentos que visam o cuidar do paciente sobre diversas perspectivas
promovendo o cuidado integral por meios naturais para prevenir agravos da doenca ou
mesmo reestabelecimento da salude dentre as terapias complementares implementadas
destaca-se a acupuntura, homeopatia, plantas medicinais e fitoterapia (MENDES et al.,
2020).

Atualmente, o uso de plantas medicinais € uma terapéutica bastante adotada por
pacientes oncologicos, isto devido a facilidade do acesso a planta, isto é perceptivel em um
estudo realizado com pacientes oncoldgicos e com outras morbidades 100% da amostra
fazia uso de plantas medicinais desses 40% fazia o uso como forma de prevenir contra o
Cancer (MOLIN; CAVINATTO; COLET, 2015).

Nos ultimos anos o consumo de fitoterapicos e plantas medicinais tem ganhado
mais adeptos, isso devido pela exposicdo midiatica de alguns trabalhos cientificos sobre a
eficiéncia preventiva contra algumas doencas, dentre elas as neoplasias. Tais informacoes,
associados ao saber popular, aumentou a busca por plantas medicinais, passaram ir
na farmacia de manipulacdo a procura de medicamentos, capsulas ou formulagdes que
tivessem partes de plantas, assim poderiam fazer o uso sem causar efeitos toxicos ao
organismo (MENDES et al., 2020; MOLIN; CAVINATTO; COLET, 2015). Mediante ao
exposto esta pesquisa tem por objetivo descrever o uso de plantas medicinais utilizadas

por pacientes em tratamento oncologico no interior da Amazdnia.
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MATERIAIS E METODOS

Trata-se de uma pesquisa de campo, descritiva, exploratéria e transversal com
abordagem quantitativa, realizada no ambulatério de oncologia do Hospital Regional do
Baixo Amazonas Dr. Waldemar Penna (HRBA), situado na cidade de Santarém- Para. Para
a coleta dos dados foi utilizado questionario etnofarmacologico contendo perguntas aberta
e fechadas a respeito do uso de plantas medicinais e fitotergpicos, sua aplicagdo ocorreu
entre os meses de novembro e dezembro de 2021 e janeiro de 2022.

Esta amostra compreende 92 pacientes com idade entre 20 e 40 anos que estavam
fazendo tratamento quimioterapico e radioterapico durante o periodo da coleta. O estudo
foi aprovado pelo comité de ética e pesquisa da Universidade do Estado do Para (UEPA)
sobre o numero CAAE: 43460721.0.0000.5168. Os dados foram organizados em tabelas
e dispostos no formato de média, frequéncia absoluta e relativa. Quanto as variaveis
qualitativas referentes ao uso das plantas medicinais, estas foram descritas por extenso,
de acordo com o nome cientifico, familia, numero de citagdes (NC), modo de uso, parte
utilizada e o tipo de cancer que tratava.

RESULTADOS

Dados epidemiolégico dos participantes

Dentre os 92 pacientes entrevistados no Hospital Regional do Baixo Amazonas,
que utilizam plantas medicinais e fitoterapicos (Tabela 1), 63 sdo do sexo feminino (68,5%)
e 29 (31,5%) do sexo masculino. A faixa etaria mais frequente foi a de 31 a 35 anos,
caracterizando 32,6% dos pacientes. Quanto ao nivel de escolaridade predominante
destaca-se o superior completo (38%), seguido pelo ensino médio completo (35,9%). Foi
observado que a renda mensal predominante entre os participantes foi menor que um
salario minimo, informado por 65,2% dos participantes.
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Variaveis n %

Sexo

Feminino 63 68,5
Masculino 29 31,5
Total 92 100,0
Faixa etaria

20-25 17 18,5
26-30 17 18,5
31-35 30 32,6
36-40 28 30,4
Total 92 100,0
Escolaridade

E. Fundamental completo 3 3,2
E. Fundamental incompleto 1 1,1
E. Médio completo 33 35,9
E. Superior completo 35 38,0
E. Superior incompleto 13 14,1
Tecnologo 8 8,7
Total 92 100,0
Renda Mensal

<1salario 60 65,2
>1salario 32 34,8
Total 92 100,0

Tabela 1: Perfil dos pacientes que utilizam plantas medicinais e fitoterapicos.

Fonte: Dados da Pesquisa.

Plantas medicinais utilzadas pelos pacentes oncologicos

Nas entrevistas foram citadas 24 espécies de plantas medicinais, distribuidas
em 19 familias diferentes (Tabela 3), sendo as seguintes espécies: sucuba, castanha
sapucaia, noni, ipé roxo, crajiru, cupuacu, graviola, embauba, gengibre, paja majerioba,
amora preta, jatoba, jurubeba, barbatiméo, jenipapo, angélica, limédo caiano, sangue de
dragdo, laranja da terra, rambutan, acgai, aragcid-d’agua ou camu-camu, espinheira santa
e pega-pinto. Destas, apenas as espécies crajiri (Arrabidaea chica), gengibre (Zingiber
officinale), jurubeba (Solanum paniculatum), barbatimao (Stryphnodendron) e espinheira
santa (Maytenus ilicifolia) constam na Rela¢do Nacional de Plantas Medicinais de Interesse
ao Sistema Unico de Satde (RENISUS), atualizada em 04 de janeiro de 2022.

As plantas foram adquiridas com maior frequéncia por cultivo doméstico, em feiras
ou mercados da cidade, sendo cascas, folhas e frutos as partes mais utilizadas. Decocgéao
foi a forma de preparo mais citada, seguida por infusdo. As plantas foram utilizadas como
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tratamento complementar para varios tipos de cancer dos quais podem

cancer de mama, prostata, estomago, intestino, Gtero e genito urinario.

ser elencado o

NOME DA PLANTA | NC ONDE CONSEGUIU PARTE FORMA DE CAEM
OU CONSEGUIA A UTILIZADA PREPARO TRATAMENTO
PLANTA
Ipé roxo . Trato urinério;
Tabebuia 5 Feiras; Mercados; Cassc;e::,aFlor Decoccéo; Leucemia; Linfoma;
impetiginosa Amigo da familia Infuséo esofago;
Bignoniaceae Cabeca e pescogo
Crajiru . - Infusédo; Leucemia; Utero;
Arrabidaea chica 5 Cultivo doméstico Folha Decoccao cabeca e pescoco;
Bignoniaceae estdbmago; osso
Gengibre e o ~ P .
Zingiber officinale 4 Merc’iﬁggz,dlzilras, Folha; Raiz Decocgéo Cab?r?gt’oou\ﬁr:g:’ ,I oPeIe,
Zingiberaceae
Encomendava
Sucuba o = . —
Himatathus sucuuba 3 iti /do |nter.|§r des): Folha; Casca Decocgdo Testiculo; rim; cabeca
Apocynaceae (sitio/comuni a es); € pescoco
Mercados; Feiras
Castanha sapucaia Ingestao; . -~
Lecythis Pisonis 3 Mercados Fruto; casca decoccao; Melangrsr:ghLaeu(;:emla,
Lexythidaceae suco 9
Noni Cultivo doméstico; ;
Morinda citrifolia encomendava Utero; Melanoma;
Rubiaceae 3 do interior Fruto suco estébmago
(sitio/comunidades)
Encomendava
Graviola do interior; Fruto Suco;
Annona Muricata L. 3 (sitio/comunidades); decoccao Garganta; Leucemia
Annonaceae Cultivo doméstico;
Feiras
. Encomendava
Embaulba ) : . .
. do interior . Decocgao Leucemia; Trato
U?t?gargie) ?e 3 (sitio/comunidades); Folha; Casca urinario; testiculo
Mercados; Feiras
Cupuacgu
Theobroma Amigo da familia; . Decoccéo; ) e
Grandiflorum 2 Cultivo doméstico Folha; Fruto suco Prostata; Figado
Malvaceae
Paja Majerioba, mata
pasto Mercados; Zona urbana . - e
Senna obtusifolia 2 de Santarém Raiz; Folha Decoccao Pele; tireoide
Fabaceae
Rubus subg.rubus 2 do interior Fruto Suco Eso6fago
Moraceae (sitio/comunidades)
Jatoba Encomendava
Hymenaea courbaril | 1 do interior Folha Decocgéo Ovaério
Fabaceae (sitio/comunidades)
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Jurubeba

Solanum . =
paniculatum Mercados Fruto; folha Decocgao Osteossarcoma
Solanaceae
Barbatimao
Stryphnodendron Feiras Raiz Decoccao Leucemia
Fabaceae
Jenipapo Suco:
Genipa americana Feiras Fruto; semente d X Beixiga
: ecocgao
Rubiaceae
Lim&o caiano
Averrhoa bilimbi Feiras Fruto Extrato (suco) Ovério
Oxalidaceae
Sangue de dragéo
Croton lechleri Mercados Folha Infusédo Linfoma
Euphorbiaceae
2292222 Encomendava
archgn clica do interior Folha Infusé@o Osteossarcoma
Apiac% a6 (sitio/comunidades)
Laranja da terra
Citrus aurantium Cultivo doméstico Folha Infusdo Reto
Rutaceae
Rambutan
Nephelium .
lappaceum Internet Fruto Extrato (suco) Testiculo
Sapindaceae
Acai Encomendava
Euterpe oleracea do interior Raiz Decocgéo Aparelho digestivo
Arecaceae (sitio/comunidades)
A;i(ﬁfc:r%lija’ Encomendava
Myrciaria dubia B do mter!or Fruto Extrato (suco) Estébmago
Myrtaceae (sitio/comunidades)
Espinheira santa
Maytenus ilicifolia Mercados Folha Infuséo Colén
Celastraceae
Pega-pinto .
Boerhavia Cultivo doméstico Raiz; folha Dﬁ;ﬁggio’ Leucemia

Nyctaginaceae

Tabela 2: Planta medicinal utilizada como tratamento complementar, onde conseguiu, parte utilizada,
forma de preparo e Ca em tratamento.

DISCUSSAO

Fonte: Dados da pesquisa.

Os resultados deixaram evidente que os pacientes oncoldgicos independente de

idade, sexo ou tipo de neoplasia em tratamento, fazem o uso de plantas medicinais como

método alternativo para tratar a doenca. Também foi possivel verificar que a maior parte

dos pacientes entrevistados foram mulheres, dado este que diverge dos achados de Silva

et al., (2019) que observou em seu estudo realizado em um ambulat6rio oncologico em
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Anéapolis/GO que 51,7% desses pacientes eram homens. Por outro lado, esta pesquisa
corrobora com os achados de um estudo realizado em Sergipe, o qual verificou que dos
331 pacientes oncolbdgicos entrevistados 66,77% eram mulheres e utilizavam plantas
medicinais como tratamento alternativo ao Cancer (CAETANO et al., 2018).

Outro fator preponderante e notorio na pesquisa, foi a faixa etaria predominantemente
de adultos jovem que recorrem ao uso das plantas medicinais, embora o corte seja entre
20 e 40 anos, ficou evidente a concentracao de pacientes entre 31 e 35 anos. Discordando
deste modo, do estudo de Caetano et al., (2018) no qual verificou faixa etaria prevalente
de 32,03% entre 61 e 70 anos, ou seja, um publico mais experiente. Relacionado ao grau
de instrugcéo dos participantes da pesquisa, verificou-se que 96,7% declararam possuir 0
ensino médio como escolaridade minima, dos quais 35,9% referiram possuir ensino superior
completo, o que difere de um estudo realizado com paciente oncologico ambulatorial
em Tucurui, onde 44,6% dos pacientes afirmaram possuir apenas o ensino fundamental
incompleto (CANTAO et al., 2020).

Zardeto-Sabec et al (2019) explanam que 60% dos pacientes com cancer no Brasil
usam alguma terapia alternativa como tratamento complementar ao farmacolégico, o que
inclui o uso de plantas medicinais. O uso desses recursos esta associado a instabilidade no
tratamento, ansiedade causada pelo diagnéstico oncoldgico e efeitos adversos causados
pela quimioterapia, além desses fatores o uso de plantas medicinais é uma terapia de baixo
custo (DELL'ANTONIO et al., 2015).

A seguir seréo discutidas as plantas citadas mais de uma vez pelos participantes,
destacando os estudos na area que relatem potencial citotdéxico, antitumoral ou
antiproliferativo.

Diversos estudos destacam a atividade farmacoldgica dos extratos brutos do ipé-
roxo (Tabebuia impetiginosa), como atividade antibacteriana, antioxidante, antifungica,
antidiabética, anti-inflamatdria e anticancerigena em diferentes concentragdes ou doses.
Compostos presentes nesta planta mostraram-se eficazes contra carcinoma mamario
humano e carcinoma de pulmao humano, inibindo o crescimento de células cancerigenas
(ZHANG et al., 2020). Uma pesquisa in vivo utilizando B-Lapachol, um composto contendo
quinona encontrado no tronco de ipé-roxo, inibiu a proliferacdo de linhas celulares
metastaticas de cancer de célon, por meio da indugédo de apoptose e parada do ciclo celular
(KEE et al., 2017).

O crajiru (Arrabidaea chica) é uma planta com propriedade antioxidante caracterizada
pela presenca dos compostos ativos escutelareina e apigenina (MARTINS et al., 2016). Um
estudo de Rocha et al. (2019), utilizando extrato etandlico de crajiru, indicou que este extrato
atuou como agente terapéutico em um tipo de cancer mamario induzido em ratos, agindo
positivamente no tratamento do tumor e ainda diminuindo a dose de quimioterapicos e seus
efeitos adversos no organismo do animal. O extrato de crajiru vem sendo popularmente

utilizado contra leucemia. Seu extrato etandlico foi usado em linhagens de células Jurkat
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(leucemia) com sucesso, evidenciando sua atividade antitumoral e o extrato aquoso
apresentou atividade antiproliferativa contra o tumor sélido de Ehrlich (MICHEL et al., 2015).

O gengibre (Zingiber officinale) esta entre as plantas comumente empregadas
no uso tradicional, com diversas propriedades ja comprovadas cientificamente. A parte
mais utilizada da planta é o rizoma, principalmente no tratamento de doencas e sintomas
gastrointestinais. Tanto sua infusdo e decoc¢ao quanto o extrato hidroalcoolico apresentaram
efeito antiproliferativo promissor para o tratamento de tumores (DOS SANTOS CARDOSO
etal., 2018). Pesquisas comprovaram que o extrato de gengibre mostrou eficicia na inibicao
do crescimento tumoral em células de cancer de prostata, impedindo o crescimento tumoral
em comparagao com substancias controle (MUKKAVILLI et al., 2018). Além disso, gengibre
€ comprovadamente um atenuante para enjoos e vémito em pacientes oncoldgicos em
quimioterapia (DE ALMEIDA SILVA et al., 2022).

A sucuba (Himatathus articulatus), cujo sinbnimo Himatathus sucuuba também
pode ser aceito, tem sido popularmente utilizada na Amazdnia para extragcao do seu latex
e no preparo de decocgédo obtida da casca, para o tratamento de malaria, antifungico,
anti-helmintico, antianémico e como agente antitumoral. Os fitoquimicos presentes
sdo iridoides, flavonodides, esterbides, terpenos e cardenolideos glicosilados. Estudos
apontaram atividade antitumoral fraca nesta planta (BASTOS et al., 2020). Um estudo de
OLIVEIRA et al. (2012) com o extrato etandlico das folhas de castanha sapucaia (Lecythis
Pisonis) revelou que os triterpenos presentes isolados da planta apresentaram atividade
citotéxica moderada em linhagens de carcinoma de c6lon humano e melanoma humano.

Noni (Morinda citrifolia) € uma planta de origem asiatica bastante difundida na regido
Amazdnica, utilizada para tratar resfriado, diabetes, gripe, presséo alta e cancer (SHARMA
etal., 2016). Os componentes majoritarios da planta sdo as antraquinonas, que apresentam
atividades citotoxica e antitumoral (ALMEIDA et al., 2019). Alguns estudos confirmam a
atividade anticancer desta planta: o 6leo essencial com nanoparticulas de quitosama foi
capaz de combater células A549 de carcinoma de pulméo (RAJIVGANDHI et al., 2020);
o extrato de acetato de etila dos frutos de noni inibiram o crescimento in vitro de duas
linhagens celulares de cancer de mama (SHARMA et al., 2016).

Graviola (Annona Muricata), mais consumida em forma de suco, possui também
diversas propriedades farmacologicas. Suas folhas e frutos fazem parte do uso tradicional, e
as folhas apresentam potencial anticancer comprovado por diversos estudos. Os compostos
secundarios presentes na planta (alcaloides, flavonoides, terpenoides, fitoesterois, entre
outros) apresentaram capacidade de provocar a citotoxicidade das células (YAJID et al.,
2018). Um estudo de ROSA et al. (2020) avaliou o efeito citotoxico do extrato bruto das
folhas de embauba (Cecropia pachystachya) em algumas linhagens celulares de cancer
humano, e concluiu que este extrato enriquecido com triterpeno das folhas da planta
apresentou acéo citotoxica contra a linhagem celular PC3 de cancer de préstata humano.

O cupuagu (Theobroma grandiflorum) € um fruto de polpa carnosa e abundante, rico
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em polifendis e flavonobides, compostos amplamente estudados, com diversos beneficios
a saude humana, como potencial antiproliferativo e reducéo da viabilidade de células de
cancer de ovario, por exemplo (CARMONA-HERNANDEZ et al., 2021). Um estudo in vitrode
KOVALCZYC et al. (2020), usando extrato de raizes de Senna obtusifolia, conhecida como
paja majerioba, demonstrou efeito citotoxico dos metabdlitos secundarios desta planta,
contra linhagens de células de leucemia. A amora preta (Rubus ssp.) € um fruto de alto valor
nutritivo, pois possui compostos fendlicos, os quais apresentam propriedades antioxidantes,
antitumorais e antimutagénica (TAVARES et al., 2012). Recente estudo demonstrou que
fitoquimicos presentes na amora preta tem grande potencial de quimioprevencéo contra o
cancer colorretal (TATAR et al., 2022).

CONCLUSAO

No decorrer da pesquisa ficou implicito que os pacientes oncol6gicos ambulatoriais
fazem o uso de plantas medicinais como tratamento complementar a quimioterapia e a
radioterapia, tal resultado chama a atengéo por ser uma populagéo relativamente jovem e
apresentar grau de instrugdo satisfatério. Portanto, é valido destacar que o uso das plantas
medicinais esta associado a dindmica social e cultural individuo, tendo em vista que a regiao
amazonica, onde foi realizado o estudo € rica em recursos vegetais, tanto por apresenta
uma grande variedade de espécie vegetais, quanto por deter um vasto conhecimento sobre
0 uso das plantas medicinais entrelagado aos saberes tradicionais oriundos dos povos que
integram a miscigenacédo da regidao amazdnica repassados de geracao em geracao.

E importante frisar que as plantas medicinais, podem apresentar efeito nocivo ao
organismo quando n&o utilizada da maneira correta, sendo fundamental a orientacéo
especializada quanto a sua posologia e as formas de preparo. Ademais, o uso das plantas
medicinais de forma irracional e sem prescri¢cao acarreta risco sérios a saude do individuo
que ja esta debilitado, por isso uma das recomendagdes antes de iniciar a quimioterapia é
justamente a néo utilizacéo de plantas medicinais, pois podem afeta a forma como a terapia
vai interagir no organismo.

As trés espécies mais citadas pelos pacientes apresentam estudos relacionados a
sua propriedade antitumoral, principalmente o ipé roxo e o gengibre o que demonstra que
0 conhecimento empirico com base no uso popular tem estigado novos pesquisadores a
desenvolver estudos cada vez mais avangados sobre estas espécies.
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REESUMO: Nesta revisdo bibliografica
sistematica iremos tratar da escassez
de prescricdo de fitoterapicos no SUS
(Sistema Unico de Salde) do ponto de
vista de varios autores, e dissertar sobre a
importéncia do uso de fitoterapicos como
alternativa complementar na promocao da
salde. Desde a criacdo da humanidade
conhece-se sobre as plantas medicinais,
sobre seus beneficios e utilizagdo, mas
pouco se é investido e pesquisado sobre
os fitotergpicos. As Politicas de Préticas
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Integrativas e Complementares (PPIC),
visa promover a racionalizacdo das
acoes de salde, estimular alternativas
inovadoras e socialmente contributivas
ao desenvolvimento  sustentavel de
comunidades. Apesar da flora brasileira ser
rica e de ampla utilizacéo pela populagao,
ainda se € pouco os estudos cientificos sobre
0 assunto. Logo, compreende-se que falta
incentivo governamental acerca de instruir
os profissionais qualificados na area, pois
mesmo com reconhecimento dos Conselhos
de Medicinais, Farmécia e Enfermagem, os
profissionais se sentem inseguros sobre a
fitoterapia. A Politica Nacional de Plantas
medicinais e Fitoterapicos no Sistema Unico
de Saude pretende garantir a populagéo o
acesso seguro e o uso racional de plantas
medicinais e fitoterapicos. Dessa maneira,
torna-se importante a implementagéo desta
pratica medicinal na atencdo primaria de
saude, além disso, também é necessario o
incentivo aos profissionais da salude para
que haja especializacao na éarea, pois a falta
de conhecimento dessas praticas como
alternativa terapéutica ainda é uma grande
falha no SUS.

PALAVRAS-CHAVE: Fitoterapicos;
Prescri¢do; Plantas medicinais; Fitoterapia.
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PRESCRIPTION AND DISPENSATION OF MEDICINAL AND PHYTOTHERAPY
PLANTS BY THE SINGLE HEALTH SYSTEM (SUS). A BIBLIOGRAPHIC REVIEW

ABSTRACT: In this bibliographic review, we will address the lack of prescription of herbal
medicines in the SUS (Unified Health System) from the point of view of several authors, and
discuss the importance of using herbal medicines as a complementary alternative in health
promotion. Since the creation of humanity, medicinal plants, their benefits and use have been
known, but little is invested and researched on herbal medicines. The Policies of Integrative
and Complementary Practices (PPIC) aim to promote the rationalization of health actions,
stimulate innovative and socially contributory alternatives to the sustainable development of
communities. Despite the Brazilian flora being rich and widely used by the population, there
are still few scientific studies on the subject. Therefore, it is understood that there is a lack of
government incentives to educate qualified professionals in the area, because even with the
recognition of the Medicines, Pharmacy and Nursing Councils, professionals feel insecure
about phytotherapy. The National Policy on Medicinal Plants and Phytotherapics in the Unified
Health System intends to guarantee the population safe access and rational use of medicinal
and herbal plants. In this way, the implementation of this medicinal practice in primary health
care becomes important, in addition, it is also necessary to encourage health professionals
so that there is specialization in the area, since the lack of knowledge of these practices as a
therapeutic alternative is still a problem. major flaw in SUS.

KEYWORDS: Phytotherapics; Prescription; Medicinal plants; Phytotherapy.

11 INTRODUGAO

Segundo Maciel et al (2002, p. 429), desde a o primérdio da humanidade, as plantas
medicinais foram utilizadas no tratamento da cura das enfermidades e esta pratica estendese
até hoje, principalmente nas regides mais carentes do pais. Isto acontece pelo fato de ser
conveniente a facilidade ao cultivo, acesso e custo beneficio e claro, devido a eficacia
destas plantas. Com a adoc¢édo das Politicas de Praticas Integrativas e Complementares
(PPIC) e a Politica Nacional de Plantas medicinais e Fitoterapicos no Sistema Unico de
Salde (SUS), esta novamente aberto o portal de acesso ao conhecimento das plantas
medicinais brasileiras e seu emprego correto na recuperacdo e manutencdo da saude,
sendo assim, esta é uma grande oportunidade de juntar o saber do povo juntamente com o
saber técnico e implementar tais praticas da melhor maneira.

Conforme Matos (2006, pag. 8), & necessario acender a esperanca dos
pesquisadores brasileiros no apoio governamental para a realizacdo de um grande
programa de pesquisas envolvendo os imprescindiveis trabalhos de identificacao botanica,
de avaliagédo da existéncia ou ndo da atividade atribuida as milhares de plantas listadas nos
levantamentos etnofarmacoldgicos, proprios de cada regido do pais. Amaral et al (2006,
p. 11) afirma que o uso de fitoterapicos com finalidade profilatica, curativa, paliativa ou
com fins de diagnostico passou a ser oficialmente reconhecido pela Organizagcdo Mundial
de Salde (OMS) em 1978, quando recomendou a difusdo mundial dos conhecimentos
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necessarios para o seu uso. Considerando-se plantas medicinais importantes instrumentos
da Assisténcia Farmacéutica, varios comunicados e resolu¢gdes da OMS expressam a
posicao do organismo a respeito da necessidade de valorizar o uso desses medicamentos
no &mbito sanitério.

De acordo com a Organizacédo Mundial de Saude (OMS) essas praticas da medicina
tradicional se expandiram no Udltimo século e ganharam popularidade mundialmente
devido ao incentivo de profissionais que atuam na rede basica de salde dos paises em
desenvolvimento. Para Ferreira (1998), apesar da riqueza da flora brasileira e da ampla
utilizacdo de plantas medicinais pela populacéo, existe o consenso da insuficiéncia de
estudos cientificos acerca do assunto. Logo, torna-se necessario o incentivo ao estudo
por parte dos profissionais de saude para assim atender as recomendacgdes da OMS. Para
solucionar tal problematica, Matos (2000) sugere, numa primeira abordagem, a associacéo
do trabalho de validagéo das propriedades medicinais baseado na analise das formas de
conhecimento empirico e cientifico. Dessa forma, tal politica publica ir4 incentivar o uso
adequado das plantas medicinais diretamente pelo usuéario, com aplicacdao da tecnologia
adequada a sua transformacao em produtos fitoterapicos.

Os profissionais sentem-se inseguros no uso da fitoterapia mesmo com o
reconhecimento pelos Conselhos de Medicina, Enfermagem e Farmacia. Com excec¢éo dos
profissionais farmacéuticos, os outros profissionais citados néo tiveram formagéao durante
a graduacdo sobre o tema “fitoterapia”, esclarecendo assim, a falta de conhecimentos
cientificos e praticos (MARQUES et al.,2019). Para SOARES et al (2018) a falta de
medicamentos e a descontinuidade em seu repasse para as farméacias sao os grandes
empecilhos para sua prescricdo e os fitoterapicos representam apenas 3% do mercado
farmacéutico total no pais. O Ministério da Saude através da Portaria n° 971 de 3 de maio
de 2006 disponibiliza opgOes terapéuticas e preventivas aos usudrios do SUS, dentre elas o
uso de plantas medicinais e medicamentos fitoterapicos (Brasil, 2006a). Portanto, destaca-
5 se que essa opgao terapéutica se encaixa dentre as Politicas de Praticas Integrativas e
Complementares (PPIC) e a Politica Nacional de Plantas medicinais e Fitoterapicos.

Segundo Franga et al.,(2008), os profissionais de saude devem levar em conta
que uma gama de fatores interfere na atuagcdo do complexo ativo obtido diretamente
dos vegetais. Aspectos genéticos dos individuos podem expressar diferentes atividades
das substancias bioativas presentes, e estes podem ser afetados também por condi¢cbes
climaticas como: luminosidade, indice pluviométrico, condi¢des do solo e outros fatores.
Entdo, é preciso conhecer mais acerca da taxonomia das plantas utilizadas, tendo em
vista que os fitoterapicos apresentam altos risco de efeitos colaterais e intoxicagcbes. Para
SANTOS E REZENDE (2019) fica notério que, na maioria das vezes, os profissionais de
saude s6 passam a ter algum tipo de embasamento sobre plantas medicinais e sobre
fitoterapicos a partir do momento em que passam a integrar uma unidade que possui 0
Programa Farméacia Viva.

Farmécia: Pesquisa, producao e difusdo de conhecimentos Capitulo 7

68



Diante do exposto, o presente trabalho tem como objetivo perscrutar o uso ,a
prescrigdo e a dispensacdo de plantas medicinais e fitoterapicos no Sistema Unico de Satde
(SUS), bem como sua seguranca e eficacia para promocgéo, prevencao e recuperacao da
saude de cada individuo.

21 PROBLEMA

A escassez da prescricdo e dispensacao de plantas medicinais e medicamentos
fitoterapicos no Sistema Unico de Saude.

31 METODOLOGIA

Este projeto é uma revisdo da literatura sistematica , com um carater exploratério,
de uma abordagem indireta, focando em objetivos pré-determinados e as suas devidas
alteracbes. Na pesquisa bibliografica sdo usados como fontes, trabalhos e produgdes de
outros autores que alicercam e tornam substanciais os objetivos pretendidos e o tema
abordado (SEVERINO, 2007). Concordando com o argumento citado anteriormente,
Gil (2010) relata que um dos beneficios da pesquisa bibliografica advém dos diversos e
extensos contelidos e fendbmenos que podem ser explorados quando repletos de devido
rigor na avaliacdo das informacdes e dados utilizados, evitando incoeréncias. Além disto,
esse tipo de pesquisa é uma ponte construida ao aproximar o pesquisador e os multiplos
assuntos referentes ao contetdo pesquisado (MARCONI; LAKATOS, 2009).

Para a elaboragéo e desenvolvimento de uma reviséo bibliogréafica se faz necessério
algumas estratégias que tornam-se indispensavel para a realizagdo de uma pesquisa deste
tipo, tais como: a identificacdo de materiais condizentes com o assunto, perscrutado em
multiplas bases, bibliotecas e sites; a selecdo minuciosa dos textos que serdo utilizados
e a leitura critica e prolongada das informacdes basilares (MEDEIROS, 2004). Por esses
motivos, deve-se adentrar no tema abordado respeitando sempre as limitagbes nas
pesquisas encontradas. E também fundamental focar nas pesquisas mais atuais, de modo
que produzam maior informagéao e critica sobre o tema abordado.

Propde-se arealizar uma revisao bibliografica nas bases de dados: Pubmed, Scientific
Electronic Library Online (SciELO), Biblioteca Virtual de Saude — BVS, ScienceDirect e
Brazilian Journal of Natural Sciences(BJNS), a partir dos seguintes critérios para inclusao:
artigos originais, de 2012 & 2022, em inglés, portugués e espanhol que estejam dentro
do tema abordado, fitoterapicos, prescripcion de hierbas medicinales hierbas medicinales,
medicinal plant, herbal medicines, prescri¢cdo de fitoterapicos, medicinal herbs prescription,
SUS, plantas medicinais, farmacias viva, fitoterapia no SUS, RDC (Resolucéo de Diretoria
Colegiada) de fitoterapicos, Politica Nacional de Praticas Integrativas e Complementares
no SUS (PNPIC).

Ao longo da reviséo bibliogréafica iremos dissertar sobre os fitoterapicos, eficacia e
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escassez no SUS, ira ser coletado os dados de identificacdo dos artigos, abrangendo os
autores das obras, o ano de publicacdo e a revista. Em seguida, serdo extraidos dados
sobre o tipo de estudo dos artigos selecionados, além de justificar a necessidade de
introduzir a fitoterapia como pratica terapéutica no SUS. Seréo incluidos na amostra desta
pesquisa artigos disponiveis na integra para leitura, publicados nos anos de 2012 4 2022
e que abordem o tema de plantas medicinais e fitoterapicos. Enquanto que os critérios
de excluséo seréo artigos repetidos e literatura cinzenta, como publicacbes em anais,
trabalhos de conclusédo de curso e dissertacoes.

Os pesquisadores garantem que os artigos utilizados para construcdo desta
revisdo seréo citados e referenciados seguindo as normas estabelecidas pelas normas
ABNT (Associacao Brasileira de Normas Técnicas). Além disso, o projeto sera publicado
em formato de artigo em revisdo de literatura, que sera sujeitado as condutas da revista

escolhida para publicagéo pra fim de ser aprovado.

41 RESULTADOS E DISCUSSAO

Na 10° Conferéncia Nacional de Saude em 1996, recomendou-se que no SUS
incluisse as praticas de satude como fitoterapia, acupuntura e homeopatia, contemplando
as terapias alternativas e praticas populares, também se recomendou que o gestor federal
incentivasse fitoterapia na assisténcia farmacéutica publica. Sendo assim, nota- se que
ha um conhecimento sobre a eficacia e beneficios de tais praticas e a inclusdo destas
tornam-se necessarias na prevencdo, promocdo e recuperagdo da saude. De acordo
com a portaria n® 971, “A fitoterapia € um recurso terapéutico caracterizado pelo o uso de
plantas medicinais em suas diferentes formas farmacéuticas e incentiva o desenvolvimento
comunitario e a participagéo social.” (Ministério da Saude, 2006). Dessa maneira, torna-
se importante a implementagcéo desta pratica medicinal na atengdo primaria de salde,
além disso, também é necessario o incentivo aos profissionais da saude para que haja
especializagdo na area, pois a falta de conhecimento dessas praticas como alternativa
terapéutica ainda é uma grande falha no SUS.

Em 1990, a Lei n° 8.080/90 instituiu que o dever do Estado de garantir a salde
consiste na formulagéo e execugao de politicas econdmicas e sociais que visem a reducao
deriscos de doencgas e de outros agravos e no estabelecimento de condigdes que assegurem
acesso universal e igualitario as acoes e aos servigos para a sua promogao, protecao e
recuperacado. No campo de atuagéo do SUS, a formulagéo de politica de medicamentos teve
como propoésito garantir a necessaria seguranca, eficacia e qualidade dos medicamentos,
a promogédo do uso racional e o acesso da populagdo aqueles considerados essenciais.
Em virtude das recomendagdes presentes na lei, e levando em considerac&o o crescente
interesse tanto popular como institucional no fortalecimento da fitoterapia como alternativa

terapéutica segura e eficaz, medidas devem ser tomadas para intensificar o uso dessas
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terapias.

De acordo com o Ministério da Saude, o Brasil é o pais que detém a maior parcela
da biodiversidade, em torno de 15 a 20% do total mundial, com destaque para as plantas
superiores, nas quais detém aproximadamente 24% da biodiversidade. Nesse sentindo,
compreende-se que o Brasil com vasta diversidade cultural deve incentivar estudos
e pesquisas voltadas a essas plantas para o desenvolvimento de novos fitoterapicos e
estimular o interesse por parte tanto da populacdo como também dos profissionais de

saude para que haja interesse no uso e desenvolvimento dessas praticas medicinais.

51 CONCLUSAO

Logo, é notoério que hd um conhecimento sobre a eficacia e beneficios da fitoterapia,
mas falta aperfeicoamento por parte dos profissionais da salde, incentivo governamental, e
pesquisa cientifica dos pesquisadores brasileiros. Pois, mesmo a Organizacdo Mundial da
Saude(OMS) reconhecendo a importancia da fitoterapia com finalidade profilatica, curativa,
paliativa ou com fins de diagnéstico, a prescricdo de fitoterapicos é ainda é uma grande
deficiéncia no SUS.

Além disso, deve ser implantado politicas publicas que visem explorar a
biodiversidade do Brasil, pois com a riqueza cultural pertencente ao Brasil, estudos e
pesquisas voltadas a essas plantas tornam-se essenciais para o desenvolvimento de novos
fitoterapicos, para estimular o interesse da populagéo e também dos profissionais de satde
acerca do assunto. Sendo assim, torna-se imprescindivel o uso de tais praticas e a inclusao

destas na prevengéo, promogéao e recuperagdo da saude no SUS.
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RESUMO: A gestacdo € um evento na vida das mulheres, mesmo que seja sem
planejamento. Tal evento traz mudancas fisicas e psicologicas a essa futura mae. O pré-
natal é importantissimo para que estas mudancas e a formagéo do novo individuo sejam
acompanhados de perto e ocorram da melhor forma possivel. No entanto, a depressao
pds-parto, que pode comecar ainda durante a gestacdo, pode acometer essa gestante e
causar sérios danos sociais, cognitivos e até mesmo organicos ao novo ser que esta sendo
gerado. Alguns estudos vém relacionando a hipovitaminose de B12 a casos de depressao
e, no caso de gestantes, esse micronutriente € muito consumido para a formacao do novo
individuo. O objetivo geral desse capitulo sdo relacionar a baixa da vitamina B12 ao quadro
de depressédo poOs-parto. Assim, nota-se que ha estudos que correlacionam a melhora
dos sintomas, principalmente do humor, em pacientes que repdem vitamina B12 durante
o tratamento tradicional, chegando até a receber alta medicamentosa. A cobalamina (B12)
€ associada a ma formacao das hemécias e liberacdo destas ainda imaturas no sangue
periférico, mas também no ciclo do carbono, principalmente na metilagdo da homocisteina.
Esse aminoacido é fundamental para o funcionamento de enzimas no ciclo do carbono que
esta associado a metilagdo no cérebro. Na depressdo pos-parto deve ser observado uma
possivel hipovitaminose de B12 para um tratamento mais eficaz visando melhorar o vinculo
entre mée e filho, fundamental para o desenvolvimento do bebé. O farmacéutico deve e
pode participar desses casos, tanto na manipulacdo e fornecimento de um medicamento de
confianga e na dose correta, receitada pelo médico; quando na dosagem e acompanhamento
dessa vitamina no sangue, por meio das analises clinicas.

PALAVRAS-CHAVE: Depresséo; Vitamina B12; metilagcdo; pds-parto; homocisteina.

B12 HYPOVITAMINOSIS: THE RELATIONSHIP WITH POSTPARTUM
DEPRESSION. SUPPLEMENTATION AS PROPHYLAXIS

ABSTRACT: Pregnancy is an event in women’s lives, even if it is unplanned. Such an event
brings physical and psychological changes to this mother-to-be. Prenatal care is extremely
important so that these changes and the formation of the new individual are closely monitored
and occur in the best possible way. However, postpartum depression, which can start even
during pregnancy, can affect this pregnant woman and cause serious social, cognitive and
even organic damage to the new being that is being generated. Some studies have linked
hypovitaminosis of B12 to cases of depression and, in the case of pregnant women, this
micronutrient is consumed a lot for the formation of the new individual. The general objective
of this chapter is to relate low vitamin B12 levels to postpartum depression. Thus, it is noted
that there are studies that correlate the improvement of symptoms, especially of mood, in
patients who replace vitamin B12 during traditional treatment, even receiving medication
discharge. Cobalamin (B12) is associated with poor formation of red blood cells and the
release of these still immature in peripheral blood, but also in the carbon cycle, mainly in the
methylation of homocysteine. This amino acid is critical to the functioning of enzymes in the
carbon cycle that are associated with methylation in the brain. In postpartum depression, a
possible hypovitaminosis of B12 should be observed for a more effective treatment aimed at
improving the bond between mother and child, fundamental for the development of the baby.
The pharmacist must and can participate in these cases, both in handling and supplying a
reliable medication and in the correct dose, prescribed by the doctor; when in the dosage and
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follow-up of this vitamin in the blood, through clinical analyses.
KEYWORDS: Depression; B12 vitamin; methylation; pospartum; homocysteine.

LISTA DE ABREVIATURAS E SIGLAS

5,10-MTHF 5, 10- metiltetrahidrofolato

AMM acido metilmalénico

APA Associacdo Americana de Psiquiatria

ATP Triptofano de adenosina

DPP Depressao pos-parto

DSM-5 Manual Diagnostico e Estatistico de Transtornos Mentais

L-MM-CoA L-metilmalonil-CoA
MM- CoA metilmalonil-CoA

proteina R Transcobalamina

SAM S-adenosilmetionina
SAH S-adenosil-homocisteina
SUC-CoA succinil-CoA

THF Tetrahidrofolato

11 INTRODUGAO

A gestagéo € um evento muito esperado por algumas mulheres, mesmo que ocorra
como uma eventualidade, sem planejamento. Este evento traz muitas altera¢gdes no
organismo e, principalmente, muitas variagcbes hormonais que influenciam diretamente no
humor e no psicolégico da futura méae. Todas essas alteragdes sdo graduais durante a
gestacao e se estendem até o pos-parto. Em decorréncia de todas essas alteragdes, faz-se
necessario o acompanhamento no pré-natal e no puerpério.

Varios exames sao solicitados durante o pré-natal visando o acompanhamento da
formacao do novo ser e as alteragcdes no corpo da mée. Tudo isso para que esse processo
seja 0 mais saudavel e tranquilo possivel para os dois: mae e bebé. Os exames mais usuais
sdo de imagem, as ecografias, e as dosagens de hemograma, ferro, ferritina, glicose,
vitamina D e calcio, principalmente, em decorréncia da formacéao e crescimento do novo
ser. No entanto, a maior preocupagdo no pos-parto € com possiveis anemias devido a
perda de sangue no parto e uma alimentagao inadequada e privagcao de sono no puerpério.

Alguns estudos vém relacionando a baixa dos niveis da vitamina B12 a casos de
depresséo, principalmente em pacientes poés cirurgia bariatrica e veganos. Como ndo € um
exame usual, a dosagem de vitamina B12 é negligenciada pela maioria dos pacientes €, no
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caso das puérperas, nao faz parte do acompanhamento. Nos estudos que relacionam essa
avitaminose a depressao mostra-se que os sintomas depressivos sao causados pela baixa
desse soluto e melhoram apos a reposicao.

Desta forma, o presente capitulo foi desenvolvido a partir da problematica de qual
a relagdo da vitamina B12 na depressao pos-parto? Para investigar tal questionamento,
€ necessario investigar e relacionar a baixa da vitamina B12 ao quadro de depresséao
pbs-parto, e ainda descrever a depressao pos-parto no contexto psicologico, relacionar a
importancia da vitamina B12 para o organismo e correlacionar a avitaminose de B12 como
possivel causa de depressdes pos-parto.

O capitulo foi estruturado em trés subtépicos trazendo de forma descritiva o assunto.
O primeiro subtépico explana sobre o quadro de depressdo pés-parto. No segundo,
abordou-se a importancia da vitamina B12 em pacientes com quadro de depressao. No
terceiro subtopico mostra a possivel associacdo da baixa de vitamina B12 e a depressao
po6s-parto.

2|1 DEPRESSAO POS PARTO (DPP)

A depresséao, de forma geral, € uma doenca psicolégica com natureza e etiologia
ainda em discusséo na ciéncia. Alguns afirmam que é psicogénico, outros que tem base
orgénica e ha ainda quem defenda que € uma associagéo entre os dois. No entanto, sabe-
se que é uma patologia que vem crescendo cada dia mais no mundo e causando sofrimento
no paciente e as pessoas a sua volta. Tratando da depress@o com base bioldgica, ainda se
tem poucas evidéncias, uma vez que ndo ha como se pensar em um Unico motivo para um
transtorno de humor (BECK; ALFORD, 2016). A depressao esta associada a uma patologia
do humor e, segundo Canale e Furlan (2013, p.24):

se caracteriza por: lentificacdo dos processos psiquicos, humor depressivo
e/ou irritdvel (associado a ansiedade e a angustia), reducéo de energia
(desanimo, cansaco facil), incapacidade parcial ou total de sentir alegria e/ou
prazer (anedonia), desinteresse, lentificacéo, apatia ou agitagdo psicomotora,
dificuldade de concentragdo e pensamentos de cunho negativo, com perda
da capacidade de planejar o futuro e alteragdo do juizo de realidade.

A depresséo pode ocorrer em qualquer momento da vida e em ambos 0s sexos.
Entretanto, ha uma condicdo especialmente diferente no sexo feminino que pode gerar
um tipo especifico dessa patologia, a gestacéo e o puerpério. Durante a gestagéo o corpo
feminino passa por varias altera¢gdes hormonais e fisicas, além de psiquicas, com varios
sentimentos envolvidos. Esse processo é gradual e o organismo vai se adaptando a essas
mudancgas que nao finalizam com o parto, mas se prolongam no pos-parto (GONCALVES;
PEREIRA; CASSIA, 2018).

O quadro de depressao traz sintomas gerais e caracteristicos, que ndo sao distintos
no tipo pos-parto, tais como ansiedade, sentimento de culpa, disturbio de sono, redugéo ou
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perda do prazer e até sentimento de morte. As modificacdes de humor nas quatro primeiras
semanas do puerpério sdo normais, mas devem ser observadas, uma vez que podem
evoluir para pensamentos obsessivos, rejeicdo do bebe e risco de infanticidio. Muitos
desses fatores tem sido associado a baixa dos niveis de progesterona e redu¢éo na funcéo
tireoidiana (GONCALVES; PEREIRA; CASSIA, 2018).

A depressdo poés-parto (DPP) ndo era considerada uma forma especifica da
patologia até o Manual Diagnéstico e Estatistico de Transtornos Mentais (DSM-5) da
Associacao Americana de Psiquiatria (APA) em 2013. Neste manual, tem-se uma lista de
episodios dentre os quais devem aparecer ao menos 5 sintomas para caracterizar a DPP.
Normalmente, os sintomas aparecem nos trés primeiros meses, podendo iniciar até durante
a gravidez ainda. O principal agravante deste quadro é para a relacéo entre mae e bebé.
O periodo pés-parto ja traz alteragdes que podem ativar uma vulnerabilidade pré-existente,
desencadeando a DPP (FONSECA; CANAVARRO, 2017).

Alguns fatores psicossociais (Tabela 1) tém sido relacionados como predisponentes
ao desenvolvimento dessa patologia. O parto cesareo por ndo trazer ao corpo 0 processo
da adaptacéo para o pdés-parto. A episiotomia trazendo consequéncias fisicas e psicologicas
a puérpera, além da auséncia de um acompanhante que traga seguranca a gestante no
processo do parto. Esse acompanhamento da familia & importante para a seguranca
emocional da gestante (GONCALVES; PEREIRA; CASSIA, 2018).

FATORES DE RISCO
POSSIVEIS

Alta hospitalar precoce depois
do parto

Alteragdes hormonais

Amamentacao

Relacgéo fragilizada com os pais

Idade materna (precoce ou
tardia)

Paridade

Parto prematuro

Historia de abuso sexual

Doenca fisica

Tabela 1: Fatores de risco para a Depresséo Pos Parto - DPP

Fonte: Fonseca, Canavarro (2017, p.14).

No Brasil, a DPP comecou a ser reconhecida na década de 90 e, em média, 25%
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das maes apresentam sintomas no periodo de 6 a 18 meses ap6s o nascimento do bebé.
O quadro biologico vem sendo associado a queda dréstica da progesterona, que fica
concentrada na placenta, e, na ocasido do parto, também é retirada, provocando essa
baixa hormonal rapida, bem como com a grande variagdo dos niveis hormonais sexuais e
catecolaminas (ARRAIS; ARAUJO, 2017).

Apesar de ser relacionada a mulher/mae, a DPP também ocorre nos homens/pais
com 0s mesmos sintomas, tendo como caracteristica fundamental o nascimento da criancga.
Em 2015, a revista brasileira de neurologia e psiquiatria classificou como um problema
de saude publica. Estudos recentes associam a DPP com alteragbes no sistema nervoso
e hipocampo, comprovando a influéncia de fatores bioldgicos. Inclusive, ha redugéo de
neurotransmissores como serotonina e noradrenalina nas fendas sinapticas (SOUSA,
2018).

Como causa biologica, hd uma alta incidéncia de deficiéncia de “acidos graxos
n-3, elementos formadores das membranas indispensaveis na comunicag¢ao celular, do
mesmo modo, a deficiéncia de vitamina B12, zinco, ferro, selénio, acido félico e vitamina
D6”. Quanto mais cedo for feito a identificacdo da causa e fatores de risco dos sintomas
depressivos, mais precoce sera o tratamento e minimizado os prejuizos causados no
desenvolvimento do vinculo da mae com a crianga (OLIVEIRA; AVILA, 2021).

Alguns estudos mostram uma relagcdo da DPP com fatores relacionados a tenséo
pré-menstrual em decorréncia das alteragdes hormonais de progesterona e funcao reduzida
da tireoide. Assim sendo, o pré-natal € importante, principalmente os exames de sangue,
assegurando uma gestacdo saudavel para o bebe em formagédo e para a mée, visando
reduzir ao maximo possivel possiveis transtornos (GONCALVES; PEREIRA; CASSIA,
2018)

Desta forma, a DPP é um quadro preocupante para a nova mae, o bebé, o pai
e todos os envolvidos. InUmeras sdo as causas envolvidas e dentre elas as biologicas,
por déficit de vitaminas, inclusive a B12. Assim, é importante a suplementacdo durante a
gestacao e no puerpério.

31 VITAMINA B12 - VIA E FUNGCOES BIOQUIMICAS

A vitamina B12 é um composto importante para o metabolismo celular, desde a
sintese de DNA até nas funcdes neurologicas, principalmente em células do sistema
gastrointestinal, medula 6ssea, sistema imunoldgico e sistema nervoso. E da familia das
cobalaminas, pois possuem um nucleo de corrina centrado em cobalto, sendo os mais
ativos as cianocobalaminas e a hidroxicobalamina. Sua deficiéncia traz manifestacoes
hematologicas, neurologicas e psiquiatricas. Trabalhos recentes tém associado a
hipovitaminose de B12 a sintomas como alteracdo de personalidade, irritabilidade e

depresséo. Inclusive, a associagdo dessa vitamina a antidepressivos tem boa resposta no
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tratamento (SYED; WASAY; AWAN, 2013).

A absorc¢éo dessa cobalamina ocorre no ileo e o organismo humano néo a produz,
sendo necessario a absorgdo pela alimentagéo, principalmente de proteina animal. A
deficiéncia € considerada entre 150 a 160 pmol/L de sangue. A liberagcado no organismo é
complexa e depende de uma boa absorcéo pela mucosa. Ao ser ingerida, ela passa por um
metabolismo com a pepsina e acido cloridrico para ser uma vitamina livre. Essa vitamina
livre se associa a proteina R (transcobalamina) presente no suco gastrico. O complexo
B12+proteina R seréa secretado na bile e degradado pelas enzimas pancreaticas. A vitamina
livre se liga ao fator intrinseco secretado na parede gastrica e segue até os receptores das
porcoes distais do ileo (MARTINS; SILVA; STRECK, 2017).

Na medula 6ssea, esse nutriente participa do processo de produgéo dos glébulos
vermelhos (eritropoiese). A deficiéncia de vitamina B12 provoca a anemia megaloblastica,
em que os eritrécitos sdo liberados na corrente sanguinea, grandes e imaturos. Desta
forma, essas células que séo responsaveis pelo transporte de oxigénio e gas carbdnico,
ficam com sua fungcdo comprometida gerando ao paciente falta de ar, esquecimento,
alteracéo de humor e outras alteracées (HOFFBRAND; MOSS, 2018).

Ja no ciclo do carbono, figura 1, via 1, o tetrahidrofolato (THF) é convertido em 5,
10- metiltetrahidrofolato (5,10-MTHF), por meio da transferéncia de carbono da serina ou
da glicina. O 5,10-MTHF, por sua vez, pode ser utilizado na produgéo de timina para o DNA,
ou reduzindo para 5-MTHF. O ciclo se fecha quando o 5-MTHF doa o radical metil para a
conversao da homocisteina em metionina e voltando a ser THF. Essa metilagéo ocorre pela
metilcobalamina (metionina sintetase junto da vitamina B12) e ap6s ocorrer essa reagao, a
metionina se condensa o triptofano de adenosina (ATP), formando a S-adenosilmetionina
(SAM) (figura 1, via 2). Para completar o ciclo, ha a perda do radical metil da SAM, formando
S-adenosilhomocisteina (SAH) que, ao ser hidrolisada, forma novamente homocisteina e
adenosina (SANTOS; BRITO; PEREIRA, 2016).
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Figura 1: Uso da vitamina B12 no ciclo do carbono

Fonte: Santos; Brito; Pereira (2016, p.36).

Neste ciclo da figura 1, Santos, Brito e Pereira (2016, p.36) tem-se 0 esquema do
ciclo da homocisteina com a participagdo da B12 na seguinte ordem:

1 — Reagédo de metilacdo de homocisteina (metionina sintetase); 2. Doacé&o
de grupamentos metil; 3. Converséo de L-metiimalonil-CoA em succinil-CoA
(metilmalonil-CoA mutase); 4. Reagdes da via de transulfuragéo (cistationinap-
sintase e cistationina-y-liase).

Avitamina B12 atua diretamente no ciclo do carbono e sua deficiéncia causa aumento
da concentracdo de homocisteina, que é citotoxica, e baixa de Sadenosilmetionina sendo
esta necessaria para a metilagcao no cérebro e manutencéo da mielina. Essa reducéo afeta
tanto os receptores de monoaminas quanto a reacdo de metilacdo destas, o que afeta a
producéao de dopamina, noradrenalina e serotonina. Se a quantidade de metionina advinda
da alimentacao estiver baixa, o processo de metilagdo da homocisteina € o responséavel por
manter a producao adequada de SAM (COZZOLINE, 2016).

A vitamina B12 atua na via metabdlica da produgcdo da homocisteina e acido
metilmalénico (AMM). Ela é um cofator para atuagéo de duas enzimas: metilmalonilCoA
(MM- CoA) mutase e a metionina sintetase. A rea¢ao ocorre na mitocondria, onde a MM-
CoA usa a adenosilcobalamina para converter L-metilmalonil-CoA (L-MM-CoA) em succinil-
CoA (SUC-CoA) (figura 2, via 3), durante o metabolismo de aminoacidos e lipideos. Quando
ocorre a baixa dessa vitamina, ha o acimulo de MM-CoA que pode gerar uma acidose
metabdlica devido a baixa na sintese de ureia e aumento de aménia e AMM (FERRAZ;
ARAUJO; ARAUJO, 2022).

A hipovitaminose de B12 gera interrupcao na metilacdo ou remetilagdo de
homocisteina. Para evitar o acumulo desse aminoacido, o organismo opta pela via da
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transulfuracao (figura 1, via 4). Ha4 a formacgéo da cistationina (homocisteina com serina)
pela enzima cistationina- B-sintase. Essa sofre hidrolise, formando cisteina e a-cetobutirato.
Essa ultima é convertida em propionil-CoA pela enzima L-metilmalonilCoA mutase (figura 1,
via 3), que depende da B12. Baixos indices de B12 desviam a cascata de reacgdes para a
formacéo de acido metilmalonico (MMA), esse metabolito € associado a danos neuroldgicos
(SANTOS; BRITO; PEREIRA, 2016).

Devido ao aumento de quantidade de homocisteina e S-adenosil-homocisteina
(SAH), ha a diminuicao de SAM no tecido nervoso e, provavelmente, a metilagéo defeituosa
da mielina dos nervos. Isso também gera apoptose em neurdnios do hipocampo, transtornos
neuroldgicos e cardiovasculares dentre outros. A desmielinizagéo dos nervos pode causar
parestesia, fraqueza generalizada dos membros inferiores, problemas de equilibrio,
memoria, raciocinio, posigdo corporal e depressdo até deméncia (FERRAZ; ARAUJO;
ARAUJO, 2022).

41 VITAMINA B12 E DEPRESSAO POS PARTO (DPP)

Por ser multifatorial, a DPP n&o tem causa especifica e a nutricdo vem ganhando
espaco no tratamento e prevencao dessa patologia. O papel biolégico atua diretamente
como um desses fatores e a falta de alguns nutrientes pode estar diretamente relacionado
aos sintomas. Isso porque a sintese e modulagdo de neurotransmissores dependem de
certos nutrientes e isso esté ligado a regulagédo do humor. Estudos mostram a relagéo da
baixa de vitamina D na gestacao associada a DPP até trés dias apés o parto (RODRIGUES;
PALMA, 2022).

Comrelagéo a vitamina B12 e o folato, ha poucos estudos, mas ja séo cogitadas como
associadas a patologia. A deficiéncia de B12 esta relacionada a altera¢gdes hematolégicas,
problemas neuroldgicos e psiquiatricos, se manifestando como “irritabilidade, alteragdes
de personalidade, depresséo e perda de memoria”. Ha também uma relacdo do déficit de
B12 e folato com o metabolismo da homocisteina, precursor na sintese de monoamina,
serotonina, dopamina e noradrenalina (RODRIGUES; PALMA, 2022).

Alguns nutrientes estdo ligados a reducéo dos sintomas depressivos, inclusive de
DPP, por exemplo o zinco, magnésio, vitaminas do complexo B e vitamina D. O zinco e o
magnésio estao associados a aumentar os niveis do fator neurotréfico derivado do cérebro
e na inflamacéo, reduzindo os efeitos do estresse. A baixa de vitamina B12 esta vinculada
a falta de atencéo e dificuldade de raciocinio l6gico; a B6 com a deficiéncia na sintese de
serotonina; a B9 e D, com a sintese de neurotransmissores (SANTOS GIOVANNINI, et al.,
2020).

Estudos correlacionam a baixa de vitamina B12, quer seja por deficiéncia na dieta
ou por problemas na absor¢do dela pelo organismo, a sintomas de depressdo. Como na
maioria das vezes a hipovitaminose € silenciosa, o diagnostico fica prejudica e acaba sendo
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tardio, tendo provocado danos ao organismo até irreversiveis, uma vez que esta vitamina é
responsavel por diversas fungbes hematolOgicas, neuroldgicas e cardiacas. Tal deficiéncia
ocorre em ambos 0s sexos e aumenta com o avancar da idade, indicando uma ma absorcéao
pelo organismo (GALLO, 2018).

Ainda ndo se sabe ao certo se a hipovitaminose de B12 desencadeia a depresséo
ou se esta acontece em decorréncia da falta de apetite e desnutricdo que ocorrem na
patologia. Mas o que ja foi comprovado em estudos € que esta vitamina esta associada
a metilagcdo de moléculas precursoras da serotonina, noradrenalina e dopamina, além da
deficiéncia de SAM, e isso explicaria a alteracdo de humor (SANTOS; BRITO; PEREIRA,
2016).

Uma vez que a regulacdo das atividades psicomotoras, do apetite, do sono e
do humor séo reguladas pela noradrenalina, serotonina e dopamina, a redugcdo desses
neurotransmissores nas fendas sinapticas levaria a depressdo. Ja os antidepressivos
atuam no aumento da concentragéo e disponibilidades deles seja inibindo sua recaptacao
ou reduzindo a atividade enzimética de degradacdao (CANALE; FURLAN, 2013).

Na deficiéncia de vitamina B12 e folato ha um aumento de homocisteina e este
fato esta relacionado a uma ma resposta ao tratamento tradicional por esta homocisteina
atuar nos neurotransmissores vinculados com a depressao (SYED; WASAY; AWAN, 2013).
Estudos mostram que a associagdo entre o uso de vitamina B12 e antidepressivos tém
uma resposta mais efetiva, principalmente os inibidores de serotonina. Sendo possivel até
a retirada do antidepressivo ap6s normalizagdo dos niveis de B12 no organismo, uma vez
que depois de corrigir 0os niveis de B12 no organismo, ha uma melhora significativa do
quadro depressivo. Esses estudos mostram que a suplementacdo de B12 pode reverter
quadros depressivos (FERRAZ; ARAUJO; ARAUJO, 2022).

Ha relatos de casos que pacientes com dieta pobre em vitamina B12, e com
dificuldades na melhora com tratamento medicamentoso tradicional, que melhorou
consideravelmente os sintomas com uso intramuscular da vitamina B12. A hipovitaminose
de B12 deve ser acompanhado durante a gestacdo, uma vez que 0s niveis variam
radicalmente em decorréncia do processo gestacional (MARTINS; SILVA; STRECK,
2017). As pessoas vegetarianas absorvem vitamina B12 anéloga de fontes como algas e
fermentados, mas esta ndo desempenha a mesma fung¢do que a de fonte animal. Portanto,
a suplementacao, principalmente durante a gestacao, € essencial para a formacéo do feto
e evita os sintomas de depressdo (RODRIGUES; AZEVEDO; CORREIA-SANTOS, 2022).

Essa vitamina tem sido relacionada a mielinizacdo neural, desenvolvimento
e crescimento cerebral, portanto sua baixa vem sendo associada a anomalias do
desenvolvimento, abortos espontaneos, baixo peso ao nascer e pré-eclampsia. O papel
da vitamina B12 deve ser elucidado nos resultados perinatais. Trabalhos relacionam
riscos de defeitos no fechamento do tubo neural, prejuizos da fungéo psicomotora e do
desenvolvimento cerebral de criangas com a baixa dos niveis de vitamina B12 no sangue
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das maes. Tais relagbes necessitam de maior elucidagéo para ser introduzido ao pré-natal
um programa de suplementacdo de B12 como intervencao de saude publica (MARTINS;
SILVA; STRECK, 2017).

Relatos mostram que a falta da vitamina B12 atua em possiveis mas formacgbes
fetais e isso € acompanhado durante a gestacéo, mas ndo se tem uma preocupagao com
essa hipovitaminose no pés-parto e a vinculagdo com a depressao. A dieta vegetariana ou
vegana da gestante ja se mostra uma preocupacao durante a gestacdo, uma vez que se
sabe da necessidade alta de B12 neste periodo, pois 0 mesmo ja foi encontrado em alta
concentragdo no corddo umbilical (GIANNETTO et al., 2019).

A depresséao pos-parto traz consequéncias severas para o vinculo familiar, podendo
provocar um desmame precoce e prejudicar o crescimento e desenvolvimento infantil, tanto
pela falta do nutriente no organismo quanto pela associagéo psicoldgica entre méae e filho.
Outros micronutrientes também séo associados a DPP como vitamina D, émega 3, selénio
e 4cido félico, mostrando que a qualidade nutricional é essencial durante a gestacéo e no
puerpério (SOUSA, 2021).

51 CONSIDERAGCOES FINAIS

Adepressao é uma doenca psicologica que vem crescendo no mundo todo que ainda
néo tem etiologia definida, mas que afeta a homens e mulheres. Tem relatos associando
bases orgéanicas e psicogénicas, alguns fatores ja foram associados ao desenvolvimento
dessa, outros sdo provaveis ou possiveis. Na depressao pos-parto ndo é diferente, €, ao
contrario do que se pensa normalmente, também afeta aos pais, ndo apenas as maes. Essa
patologia pode gerar danos no desenvolvimento da crianga tanto social como cognitivo.

A hipovitaminose da vitamina B12 tem sido associada a essa patologia por estar
presente em importantes fungbes metabdlicas como sintese de DNA até as funcdes
neurolégicas e imunologicas. Nos eritrécitos, esta vinculada com o processo de producao
e maturagcdo. Além de atuar diretamente na mielinizagdo dos nervos, e metilagdo da
homocisteina. Este ultimo € um importante aminoacido cofator de enzimas, na deficiéncia
de B12, ha um aumento da homocisteina e baixa de S-adenosilmetionina sendo esta
necessaria para a metilagao no cérebro e manutencéao da mielina.

Em decorréncia dessa atuagdo da vitamina B12, esta vem sendo associada a
transtornos de humor, sintoma presente na depressao, dentre outros. No entanto, muitos
estudos vém apresentando uma melhora significativa dos sintomas depressivos em
pacientes que fazem reposicdo de B12, inclusive melhorando a resposta a tratamentos
tradicionais e até alta medicamentosa.

Na gestacao ha o consumo alto dessa vitamina pelo novo individuo que esta sendo
gerado, sendo comprovado pelo grande acimulo desta encontrado no corddo umbilical.

Assim, é importante a dosagem e acompanhamento desse micronutriente durante
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a gestacdo, no pré-natal. Principalmente quando a gestante ja apresentar sintomas
depressivos, mesmo durante a gestagé@o ou até 18 meses do nascimento do bebé.

Muitas gestacbes que eram desejadas pelos pais acabam sendo ofuscadas pelo
surgimento dessa patologia no ambiente familiar, as vezes até mesmo antes da chegada
do bebé. Os sintomas devem ser acompanhados e feito a dosagem da vitamina B12 para
que, caso em baixa, seja corrigida antes de colaborar com o agravamento dos sintomas
depressivos. Entretanto, ndo se encontra muitos relatos e estudos sobre esta depresséo
associada aos pais, sendo importante novos estudos.

O profissional farmacéutico atua tanto no acompanhamento da paciente em
tratamento como também na manipulacdo magistral de complexos vitaminicos, com a
finalidade de atender a demanda individualizada da paciente, com dosagens adequadas,
para cada caso, segundo orientacdo e prescricdo médica. Atuando também nas analises
clinicas, realizando os exames de acompanhamento e dosagem no sangue dessa vitamina
e observacéo de anemia megaloblastica no hemograma.
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RESUMO: Os transtornos depressivos podem prejudicar o funcionamento mental e fisico
de longo prazo em criangas e adolescentes, incluindo um risco aumentado de suicidio. O
potencial para efeitos adversos duradouros da depressao infantil ressalta a importancia de sua
detecgéo precoce, diagnostico e tratamento subsequente. Portanto, este estudo teve como
objetivo compreender o uso de antidepressivos na infancia e adolescéncia. O tratamento
da doenca é fundamental para tentar prevenir o desenvolvimento de depresséao resistente
ao tratamento ou outras complica¢cdes. Em situacbes em que a resposta ao tratamento &
inadequada, os profissionais de salude devem primeiro considerar os fatores que podem
afetar o resultado, como comorbidades psiquiatricas ou médicas, estressores psicossociais e
descontinuacéo do tratamento. Os inibidores seletivos da recaptacdo da serotonina (ISRSs)
sdo a terapia de primeira linha para a depressé@o em criancgas e adolescentes. Antidepressivos
triciclicos e inibidores seletivos de recaptacdo de serotonina sé@o terapias médicas que
receberam estudo limitado. A psicoterapia, como terapia cognitivo-comportamental ou
terapia interpessoal, pode melhorar a resposta ao tratamento. Contudo, mais pesquisas sao
necessarias para investigar estratégias para expandir os medicamentos antidepressivos no
tratamento em criancas e adolescentes, pois a base de dados sobre 0 uso de antidepressivos
em criangas e adolescentes € fraca e, portanto, é necessario um acompanhamento individual
rigoroso para o tratamento medicamentoso.

PALAVRAS-CHAVE: Depresséao. Depressao infantil. Terapéutica. Antidepressivos.

DEPRESSIVE DISORDERS AND LONG-TERM IMPAIRMENTS IN MENTAL
AND PHYSICAL FUNCTIONING IN CHILDREN AND ADOLESCENTS. THE
POSITIVITY OF PHARMACOTHERAPY WITH SELECTIVE SEROTONIN
REUPTAKE INHIBITORS AS THE CHOICE IN THE FIRST LINE OF TREATMENT

ABSTRACT: Depressive disorders can impair long-term mental and physical functioning
in children and adolescents, including an increased risk of suicide. The potential for lasting
adverse effects of childhood depression underscores the importance of its early detection,
diagnosis, and subsequent treatment. Therefore, this study aimed to understand the use of
antidepressants in childhood and adolescence. Treating the illness is key to trying to prevent
the development of treatment-resistant depression or other complications. In situations where
response to treatment is inadequate, healthcare professionals should first consider factors
that may affect the outcome, such as psychiatric or medical comorbidities, psychosocial
stressors, and treatment discontinuation. Selective serotonin reuptake inhibitors (SSRIs) are
first-line therapy for depression in children and adolescents. Tricyclic antidepressants and
selective serotonin reuptake inhibitors are medical therapies that have received limited study.
Psychotherapy, such as cognitive-behavioral therapy or interpersonal therapy, can improve
response to treatment. However, more research is needed to investigate strategies to expand
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antidepressant medication in the treatment of children and adolescents, as the database on
the use of antidepressants in children and adolescents is weak and, therefore, strict individual
follow-up for treatment is necessary. medicated.

KEYWORDS: Depression. Child depression. Therapeutics. Antidepressants.

LISTA DE ABREVIATURAS E SIGLAS

ADT Antidepressivos triciclicos

DA Dopamina

FDA Food and Drug Administration
HPA Hipotalamo-hipofise-adrenal
IMAO Inibidores da monoaminoxidase
ISRS Antidepressivos Inibidores seletivos da recaptagéo de serotonina
NO Noradrenalina

OMS Organizacdao Mundial da Saude
TDM Transtornos depressivos maiores
TCC Terapia comportamental cognitiva
TOC Transtorno obsessivo-compulsivo
TPI Terapia interpessoal

11 INTRODUGAO

A depressao é um disturbio psiquico que se caracteriza pela perda do prazer nas
atividades diarias, apatia, alteragbes cognitivas, psicomotoras, insénia, perda de apetite,
retraimento social, sentimento de tristeza profunda, ideagao suicida e prejuizo funcional
significativo sdo alguns dos sintomas (HUTTEL et al., 2017).

Sabe-se entdo, que os transtornos depressivos sdo diretamente associados a
hipétese monoaminérgica, sendo promovido principalmente pela hipoatividade das aminas
biogénicas cerebrais, principalmente serotonina (5-HT), noradrenalina (NA) e dopamina
(DA). Essa reducéo da atividade pode acontecer por falha na producdo das monoaminas
ou defeitos que as destroem, ndo alcangcando assim seu destino, o neurdnio pés-sinaptico
(MARQUEZINI et al., 2016).

Segundo a Organizacao Mundial da Saude (OMS), a depressao tornou-se uma das
doencas das mais frequentes na populacdo mundial, acometendo cerca de 300 milhdes de
pessoas. Até 2020 a depresséo sera a doenca mais incapacitante do mundo. A auséncia
de apoio aos portadores de transtornos mentais impossibilita muitas pessoas de terem o
tratamento que precisam para viver vidas produtivas e saudaveis (OMS, 2017). Portanto,
a depresséo infantil & um distarbio psiquiatrico grave que geralmente se manifesta como
humor baixo acompanhado por uma variedade de outros sintomas, incluindo déficit de
atencéo, irritabilidade, inquietacdo, inquietacdo, comportamento agressivo, esgotamento
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académico, evasao escolar e (em alguns casos) comportamento suicida. A depresséo pode
afetar seriamente o desempenho académico de uma crianca, interacdes sociais e outros
aspectos de suas vidas diarias (HUTTEL et al., 2017).

O interesse por essa tematica ocupa um espaco de interesse para area académica
e sociedade, pois a depressao infantil € uma condigdo comum em criangas e adolescentes
e possui impactos negativos significativos no desenvolvimento, funcionamento e risco de
suicidio das criancas e os medicamentos antidepressivos sdo frequentemente usados
para tratar a depresséao infantil, mas preocupacdes sobre o possivel aumento do risco de
comportamento suicida em criancas e adolescentes tratados com antidepressivos levaram
a adverténcias da Food and Drug Administration (FDA).

2| ETIOLOGIA E FISIOPATOLOGIA DA DEPRESSAO EM CRIANCAS E
ADOLESCENTES

Adepressao é uma doenca generalizada e devastadora, que afeta aproximadamente
17% da populagao em algum momento da vida, resultando em enorme sofrimento pessoal,
tornando dificil identificar a fisiopatologia subjacente e, portanto, complicando o diagnéstico
e o tratamento da depresséo e transtornos de humor relacionados (DUMAN, 2014).

Portanto, a depresséo infantil € um disturbio psiquiatrico grave que geralmente
se manifesta como humor baixo acompanhado por uma variedade de outros sintomas,
incluindo déficit de atencéo, irritabilidade, inquietagdo, inquietacdo, comportamento
agressivo, esgotamento académico, evasao escolar e (em alguns casos) comportamento
suicida. A depresséo pode afetar seriamente o desempenho académico de uma crianga,
interacdes sociais e outros aspectos de suas vidas diarias (HUTTEL et al., 2017).

Uma das grandes dificuldades da patologia depressiva inicia na sua identificacao,
visto que na atengéo primaria de salde a sua elevada incidéncia, prevaléncia, recorréncia
e cronicidade faz com que os clinicos gerais examinem dez vezes mais pacientes com
transtornos depressivos do que os psiquiatras, com isso mais de 50% dos casos passam
despercebidos, ndo recebendo o devido tratamento. As causas principais para estes
subdiagnésticos acontecem devido os pacientes, na maioria das vezes, apresentarem
apenas sintomas ligeiros ou por falta de experiéncia do médico. Sendo assim, é
imprescindivel a realizagdo do diagnéstico correto no reconhecimento da doenga para
comecar o tratamento adequado o mais rapido possivel (RESENDE et al., 2013).

A depressdo é comumente diagnosticada por meio de uma avaliagdo feita por
médicos especialistas, que fazem a analise por meio de questionarios que identificam
a presenca dos sintomas que caracterizam um episodio depressivo. Os critérios para o
diagnoéstico sé@o: anélise do humor, comportamento, perda de interesse, fatigabilidade,
concentracéo e atencdo diminuida, autoestima baixa, ideia de inutilidade, pessimismo,
sono perturbado e apetite diminuido. O diagnoéstico ndo é baseado tdo-somente com estes
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fatores descritos, visto que, a depressao é uma enfermidade complexa. Algumas doencas
e até mesmo medicamentos podem ocasionar sintomas semelhantes ao da depressao,
por isso & necessario fazer alguns exames laboratoriais para descartar outras doencas. O
diagnéstico demanda tempo e atencéo do profissional (HUTTEL et al., 2017).

A etiologia da depressao é multifatorial e complexa, resultante das interacbes entre
vulnerabilidades bioldgicas e fatores ambientais. O desenvolvimento da depressao tem uma
explicacdo multifatorial. Fatores genéticos, neurobioldgicos, somaticos, peristaticos onde a
personalidade e heranca genéticas também séo fatores importantes na suscetibilidade a
depressao. Fatores externos de estresse podem induzir, alteracdes neurobiolégicas que
aumentam a vulnerabilidade, por exemplo, aumento da excrecdo de catecolamina ou
cortisol, ou atrofia cerebral. A influéncia de fatores ambientais como desencadeadores de
depresséo é maior quanto mais jovem for o paciente (MIRANDA et al., 2013).

Os transtornos depressivos no Manual Diagnostico e Estatistico de Transtornos
Mentais (DSM-5) incluem diagnésticos de diferentes transtornos, por exemplo, Transtorno
Depressivo Maior (TDM), desregulagdo disruptiva do humor, transtorno depressivo
persistente e depresséo nao especificada de outra forma (SENA, 2014).

A apresentacédo clinica tipica da depresséo infantil varia de acordo com a faixa
etaria. Criancas deprimidas em fase de pré-escolares estdo menos interessados em
atividades ludicas, diminuem o nivel geral de atividades, parecem ansiosas e podem ter
comportamentos de autoagressédo. Crian¢as deprimidas de 6 a 8 anos de idade geralmente
ficam irritadas, desinteressadas com o que acontece ao seu redor e tém dificuldade em se
concentrar nas aulas. Criancas deprimidas de 9 a 12 anos podem fugir de casa, ter baixa
autoestima e sentir-se entediadas, culpadas ou desesperadas (MIRANDA et al., 2013).

Ja, os adolescentes de 12 a 17 anos de idade com depressao podem ter distarbios do
sono ou da alimentagéo, comportamentos impulsivos, delirios, ideagdo suicidas, diminuicdo
da energia e retardo psicomotor, ou diminuicdo do funcionamento em todos os aspectos
de suas vidas. O principal sintoma da depressao infantil € o humor baixo, mas pode se
manifestar como agressividade, esgotamento académico (COUTINHO et al., 2014).

Portanto, o risco de depressdo aumenta acentuadamente durante a transicédo
da infancia para a adolescéncia, sendo que a adolescéncia é um estagio crucial do seu
desenvolvimento, marcado por desafios biolégicos, psicologicos e sociais.

Existem mudancas fisicas significativas de maturagéo (por exemplo, o inicio da
puberdade), avancos sociocognitivos (por exemplo, capacidade de pensamento mais
abstrato e generalizagcbes através de situacdes e tempo), transi¢cdes interpessoais (por
exemplo, mudangas nos papéis sociais na familia e nas relagbes com os pares) e mudancas
sécio contextuais (por exemplo, transi¢coes escolares) (CECCONELLO et al., 2019).

Cerca de 5 em cada 100 criangas e adolescentes apresentam sintomas que podem
ser sinais de depresséo. A depresséo é frequentemente causada por problemas na familia,
perda (de um dos pais, por exemplo), dificuldades na escola e falta de amigos. Os jovens
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também tém um risco maior de depressao se tiverem parentes com depressao ou outras
doencgas mentais graves, ja tiveram depressao ou transtorno de ansiedade no passado, ou
ja foram expostos a violéncia ou abuso, ou tém uma visdo muito negativa de si mesmos ou
de seus corpos (BRAGA; DELL’AGLIO, 2013).

Segundo a OMS, a depressao tornou-se uma das doencas das mais frequentes na
populacédo mundial, acometendo cerca de 300 milhdes de pessoas. Até 2020 a depressao
serd a doenca mais incapacitante do mundo. A auséncia de apoio aos portadores de
transtornos mentais impossibilita muitas pessoas de terem o tratamento que precisam para
viver vidas produtivas e saudaveis (OMS, 2017). De acordo com o estudo de Thapar e
Collishaw (2012), através de uma metaanalise descobriu-se que a hereditariedade é o
principal fator de risco para problemas de saude mental, incluindo depresséo, entre as
idades de 13 e 35. Em estudos com gémeos, a herdabilidade foi encontrada em torno
de 60% a 70%. Filhos de pais deprimidos tém um risco aumentado de 2 a 4 vezes em
comparacao com filhos de pais saudaveis. A interacdo genes-ambiente contribui para esse
risco, especificamente aumentando e aumentando a suscetibilidade ao estresse ambiental
(CRUVINEL; BORUCHOVITCH, 2014).

O aumento do risco de depressao em criangas e adolescentes pode ser devido a
fatores biologicos, psicol6gicos ou ambientais, conforme mostra o Quadro 1. Em criancas
de 12 anos ou menos, a depresséo é ligeiramente mais comum em meninos do que em
meninas (1,3% vs. 0,8%). No entanto, apdés a puberdade, as adolescentes sdo mais
propensas a sofrer de depresséao (SELPH; MCDONAGH, 2019).
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Biolégico

Psicologico

Ambiental

» Estar acima do peso;

- Doenca crbnica (por
exemplo, lupus, diabetes
mellitus, asma);

» Puberdade precoce
(meninas);

+ Historia familiar de
depressao;

+  Sexo feminino;

+ Autismo de alto
funcionamento;

- LGBTAQ identificado;

+ Polimorfismos nos genes
da serotonina, dopamina ou
monoamina oxidase.

Insatisfacdo corporal e dieta
precoce;

Consumo de bebidas
acucaradas;

Regulagédo emocional
disfuncional;

Disturbio de jogo na Internet
ou vicio em videogame;
Menos apego aos pais e
colegas ou problemas com
os colegas;

Baixa autoestima e falta de
gentileza;

Pensamento negativo e
estilos de recordacéo;
Outros problemas de salde
mental e comportamento,
incluindo depresséao anterior
e uso de cannabis ou
tabaco;

Uso problematico de midia
social;

Preocupado com notas
escolares ou testes
padronizados.

Dificuldades académicas;
Ser vitimizado ou intimidado
ou testemunhar violéncia;
Abuso fisico, sexual ou
emocional ou negligéncia;
Exposicao a desastres
naturais;

Poucas oportunidades de
atividade fisica e esportes,
baixa atividade fisica, mais
de duas horas por dia de
uso de tela no lazer;
Nascido no exterior ou
discriminacao percebida;
Perda de um ente querido;
Baixo nivel
socioeconémico;

Rejeicao parental ou baixo
envolvimento parental;
Mau funcionamento familiar
ou depressao do cuidador.

Quadro 1 — Fatores de risco para depressao em criangas e adolescentes

Fonte: Adaptado Selph e Mcdonagh (2019).

No Sistema Nervoso Central (SNC), monoaminas,

como dopamina (DA),

transportador de serotonina (5-HT OU SERT) e noradrenalina (NA) tém um importante
papel modulatério na neurotransmissao e estao envolvidos em vérias fungdes fisioldgicas
e condigbes patologicas. Os mecanismos de compreenséao da fisiopatologia da depresséao
estdo envolvidos com a hipoatividade dos neurotransmissores moduladores do humor
como, por exemplo, a serotonina, noradrenalina e dopamina, que €& ocasionada por
excessiva atividade da enzima de Monoamina Oxidase (MAO) (VERDUIJN et al., 2015).

A maioria dos neurbnios serotoninérgicos, noradrenérgicos e dopaminérgicos
estdo localizados nos nucleos do mesencéfalo e do tronco encefalico e projetam-se para
grandes areas do cérebro inteiro. Essa anatomia sugere que os sistemas monoaminérgicos
estdo envolvidos na regulacdo de uma ampla gama de fungbes cerebrais, incluindo
humor, atencéo, processamento de recompensas, sono, apetite e cognicdo. Quase todo
composto que inibe a recaptacdo de monoamina, levando a um aumento da concentracéo
de monoaminas na fenda sinaptica, provou ser um antidepressivo clinicamente eficaz
(MARQUEZINI et al., 2016).

A inibicdo da enzima monoamina oxidase, que induz uma maior disponibilidade de
monoaminas nos neurdnios pré-sinapticos, também tem efeitos antidepressivos. Essas

observagdes levaram a teoria da depressédo farmacologicamente mais relevante, referida
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como a hipétese de deficiéncia de monoamina. A teoria da deficiéncia de monoamina
postula que a base fisiopatoldgica subjacente da depressdo é uma deplecédo dos
neurotransmissores serotonina, noradrenalina ou dopamina no sistema nervoso central
(CANALE; FURLAN, 2013).

Apesar desses problemas, progressos significativos estdo sendo feitos na
identificacdo das regibes e circuitos cerebrais que controlam a emocgédo, o humor e a
ansiedade e as alteragbes neuroquimicas e celulares subjacentes a depressdo e aos
distdrbios relacionados ao estresse (DUMAN, 2014).

Existem evidéncias de que o estresse e a depressao causam atrofia e perda neuronal
nas regides do cérebro que controlam o humor e a emocao, resultando em desconexao e
perda de fungéo. Isso inclui uma redug@o no nimero de sinapses da coluna vertebral, os
principais pontos de conexdo entre os neurbnios. H4 também evidéncias de hipertrofia e
aumento da fungéo de outras regides do cérebro que podem contribuir para a desregulagéo
do humor e da ansiedade (MCEWEN, 2014).

Também houve progresso na caracterizagdo dos processos fisiopatolégicos
que contribuem para as alteragdes estruturais no cérebro e para os comportamentos
depressivos. Além do papel bem estabelecido da atividade do eixo hipotalamohipéfise-
adrenal (HPA) elevada, uma caracteristica das respostas ao estresse, interrup¢des dos
fatores neurotroficos /de crescimento tém sido o foco do trabalho nos Ultimos anos e podem
estar envolvidos na atrofia e perda de neurbnios em resposta ao estresse e depressao
(DUMAN, 2014).

A serotonina é o neurotransmissor mais amplamente estudado na depresséo. A
evidéncia mais direta de uma fungéo anormalmente reduzida do sistema serotoninérgico
central vem de estudos usando a deplecao do triptofano, que reduz a sintese central de
serotonina. Essa reducgéo leva ao desenvolvimento de sintomas depressivos em individuos
com risco aumentado de depressao (individuos com TDM em remissao total, individuos
saudaveis com historico familiar de depressao), possivelmente mediados pelo aumento do
metabolismo cerebral no cértex pré-frontal ventromedial e regibes cerebrais subcorticais
(FEIO et al., 2011).

A noradrenalina estd associada a cognicdo e emocédo, qualquer alteracdo na
rede noradrenérgica pode implicar em diferentes tipos de transtornos psicolégicos. A
noradrenalina tem um papel fundamental na sintomatologia da depresséo e uma eficiente
neurotransmissdo noradrenérgica esta relacionada com a melhora cognitiva e mental
(ALMADA et al., 2015).

Baixos niveis de noradrenalina e serotonina demostram as redugbes no apetite,
sono, sexo e atividade motora, diminuicbes estas, que estdo diretamente associados a
depresséao, devido ambos os neurotransmissores desempenharem um importante papel no
funcionamento do hipotalamo, responsavel pelo controle do apetite, do sono, do sexo e do
comportamento motor (HASLER, 2010).
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31 PRINCIPAIS ANTIDEPRESSIVOS UTILIZADOS PARA DEPRESSAO

Existem varias classes de antidepressivos, que incluem ISRSs, Inibidores Da
Recaptacdo da Serotonina-Noradrenalina (ISRSN), Antidepressivos Triciclicos (ADT) e
Inibidores da Monoamina Oxidase (IMAOs). Todas as diferentes classes de antidepressivos
funcionam de maneiras ligeiramente diferentes e tém como alvo certos neurotransmissores
para modular o humor e o comportamento (MIRANDA et al., 2013).

Dadas as opgdes farmacoterapéuticas disponiveis no mercado, os ISRSs séo
mais comumente prescritos para criangas e adolescentes com depressao por serem mais
seguros nessa populacdo (HOMBERG; SCHUBERT; GASPAR, 2010; FEIJAO; MARQUES;
ANDRADE, 2016). A Figura 1, demonstra o0 mecanismo de agéo dos ISRSs bloqueando os
transportadores de serotonina (5- HT).

NEURONIO PRE-SINAPTICO AXONIO TERMINAL

VESICULA SINAPTICA
MOLECULAS DE
' SEROTONINA

. .::/ISRS
FENDA \____/-—KL__ e’
. o

TRANSPORTADOR DE
SEROTONINA (5-HTT)

SINAPTICA *RECEPTOR DE

SEROTONINA
NEURONIO POS-SINAPTICO

Figura 1 — Mecanismo de acdo dos ISRSs

Fonte: Gusmao et al. (2020).

Esses medicamentos atuam bloqueando o transportador de serotonina (5-HT),
que é o promotor da recaptacdo desse neurotransmissor, assim, ocorre 0 aumento na
disponibilidade da serotonina na fenda sinaptica, prolongando seu papel nos receptores pré
e pos-sinapticos é prolongado, melhorando assim os sintomas de depressdo (GUSMAO et
al., 2020).

Os antidepressivos sdo uma das estratégias de intervengéo possiveis para uma série
de condi¢des de saude mental em adultos e em jovens. Na verdade, varios antidepressivos
estdo atualmente licenciados para o tratamento de transtornos psiquiatricos infantis
e adolescentes, com indicagdes especificas que variam entre os paises. Por exemplo,
nos EUA, a Fluoxetina e o Escitalopram sé@o aprovados pela FDA para TDM, Fluoxetina,
Sertralina, Fluvoxamina e Clomipramina para Transtorno Obsessivo-Compulsivo (TOC)
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(BLEIBERG; MARKOWITZ, 20186).

Contudo, o tratamento farmacolégico da depressédo infantil tornou-se bastante
controverso por conta de relatos no aumento do risco de suicidio entre criancas e
adolescentes que tomavam medicacdo antidepressiva. Embora a FDA tenha aprovado
dois tipos de ISRSs para tratar depressao (Fluoxetina para criancas de 8 anos ou mais e
Escitalopram para adolescentes de 12 a 17), a FDA emitiu varios avisos no inicio dos anos
2000 (CARVALHO et al., 2020).

A FDA também exigiu que a utilizacdo de medicamento antidepressivos deveriam
vir com avisos da caixa preta da embalagem deveria vir com uma adverténcia sobre
esses medicamentos, onde deveriam estar especificados o perigo potencial de suicidio
com a recomendac¢do de monitorar de perto o agravamento da depressdo, agitacdo ou
abstinéncia e aumento de pensamentos ou comportamentos suicidas (SOUZA; ABREU;
SANTOS, 2018).

O risco de suicidio para esses medicamentos foi identificado em uma analise
combinada de ensaios de curto prazo (até 4 meses) controlados por placebo de nove
medicamentos antidepressivos, incluindo os ISRS e outros, em criancas e adolescentes
com TDM, TOC ou outros transtornos psiquiatricos. Um total de 24 estudos envolvendo
mais de 4400 pacientes foram incluidos. A analise mostrou um maior risco de suicidio
durante os primeiros meses de tratamento naqueles que receberam antidepressivos. O
risco médio de tais eventos com a droga foi de 4%, duas vezes o risco do placebo de 2%.
Nenhum suicidio ocorreu nesses ensaios. Com base nesses dados, o FDA determinou que
0s seguintes pontos sdo apropriados para inclus@o avisos da caixa preta da embalagem
(FDA, 2018).

O uso de antidepressivos ISRSs, alertam para o risco aumentado de suicidio
quando administradas em criangas e adolescentes (VALENCA; GUIMARAES; DA PAIXAO
SIQUEIRA, 2020). Esse alerta tem o efeito potencial de reduzir o uso de antidepressivos
em criangas e adolescentes, e trazer um alerta para os médicos que prescrevem esse tipo
de medicamentos para depresséo grave (SOUZA; ABREU; SANTOS, 2018).

Um estudo de meta-revisdo realizado em 2020 com o objetivo de compreender
e determinar a eficacia, tolerabilidade e risco de suicidio de antidepressivos para o
tratamento de varios disturbios pediatricos. A meta-revisdo descobriu que apenas alguns
antidepressivos foram eficazes e bem tolerados. Por exemplo, apenas a fluoxetina foi mais
eficaz do que o placebo na depressdo maior, e apenas a fluvoxamina e a paroxetina foram
eficazes nos transtornos de ansiedade. A venlafaxina (na depressao maior) e a paroxetina
(nos transtornos de ansiedade) foram associadas a um risco significativamente aumentado
de suicidio (BOADEN et al., 2020).

Portanto, entre os antidepressivos que podem ser usados em criangas e
adolescentes que sofrem de depressdo grave, a fluoxetina € um inibidor seletivo da
recaptacdo da serotonina que tem se mostrado uma das melhores op¢des de tratamento.
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Esse medicamento pode reduzir os sintomas de depressé@o em pacientes pediatricos e € a
melhor escolha entre os antidepressivos (CIPRIANI et al., 2016).

Os principais efeitos colaterais dos ISRSs incluem dor abdominal, agitacao,
nervosismo, inquietacao, diarreia, dor de cabeca, nauseas e alteracdes nos padrdes de
sono. No entanto, esses efeitos s@o dependentes da dose e tendem a diminuir com o tempo
(BEIRAO et al. 2020).

Portanto, varias farmacoterapias sdo usadas para tratar a depressao em criancas
e adolescente. Os resultados dos ensaios farmacoldgicos foram mistos e focados
principalmente em adolescentes. Atualmente, dois tipos de antidepressivos ISRSs foram
aprovados pela FDA para tratar depressao: fluoxetina para criancas de 8 anos ou mais e
Escitalopram para adolescentes de 12 a 17 anos. Alguns médicos prescrevem ISRSs (por
exemplo, Citalopram, Sertralina, Fluvoxamina), outros antidepressivos de segunda geracéao
(incluindo ISRSN, como Venlafaxina, Duloxetina) ou medicamentos mais antigos, como
antidepressivos triciclicos para criangas e adolescentes deprimidos de forma off-label (LEE
et al., 2012).

Um estudo realizado em 2004 nos Estados Unidos descobriu que o uso de Paroxetina
estava associado a ideacdo suicida em adolescentes, a partir dessa associagédo, a FDA
recomendou que esse medicamento ndo fosse utilizado em individuos com menos de 18
anos (RAMELO et al., 2021).

Embora néo formalmente aprovado para uso em depressdo, Fluvoxamina (para
criangas com mais de 8 anos) e Sertralina (para criangas com mais de 6 anos) foram
aprovados pelo FDA para o tratamento de depressdo em criangas com Transtorno
Obsessivo-Compulsivo. Contudo, varios estudos randomizados controlados duplocegos
(ECR) demostraram que ambos os medicamentos séo eficazes e seguros no tratamento da
depressao infantil, contrariado a versao dada pela FDA (CORDIOLI, 2014).

Novos antidepressivos, incluindo Venlafaxina e Duloxetina, ainda nao foram
adequadamente testados em criangas, mas podem ser considerados quando outros
antidepressivos nao sao eficazes (SATO et al.,, 2018). Esses medicamentos ainda néo
sdo recomendados para criangas menores de 16 anos, mas podem ser usados (com
monitoramento cuidadoso da toxicidade cardiaca) se os ISRSs se mostrarem ineficazes.
Se criangas ou adolescentes em tratamento para depresséo tiverem ansiedade severa ou
problemas de sono durante as primeiras duas semanas de terapia antidepressiva, agentes
ansioliticos como Lorazepam, Alprazolam e Estazolam podem ser administrados para
controlar esses sintomas por no maximo duas semanas (NUNES; BRUNI, 2015).

No Brasil, a Agéncia de Vigilancia Sanitaria (ANVISA), levantou informagdes sobre o
grupo de medicamentos “controlados”, cujas substancias sao utilizadas para depresséo, ou
seja, o uso de medicamentos ISRSs em criangas e a incidéncia do risco de suicidio, onde
destacou-se que essas substancias se encontram listados na C1 sob controle da Portaria
344/98, e estdo sujeitas a controle especial do Ministério da Saude (KHOURI; SANTOS,
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2019).

O tratamento medicamentoso nunca deve ser o Unico método de tratamento, e
outras medidas devem ser tentadas primeiro. Portanto, o tratamento da depressdo em
criancas e adolescentes deve ser misto, incluindo farmacologia, psicoterapia com Terapia
Cognitivo-Comportamental (TCC) e a intervencao psicossocial com a terapia interpessoal.
Informacdes sobre a condicdo de pais e filhos e medidas em relacdo ao estilo de vida e
problemas no meio ambiente sdo o primeiro passo. O encaminhamento para um servigo
de saude especializado € recomendado se a condigcéo afetar claramente o funcionamento
diario, se houver risco de suicidio ou se as medidas mencionadas acima nédo surtirem efeito
apos 4-6 semanas (NOGUEIRA et al., 2017).

Na depresséo muito grave, deve-se iniciar o tratamento medicamentoso ao mesmo
tempo que a psicoterapia. A escolha da terapia medicamentosa deve ser baseada nas
caracteristicas dos sintomas, diagnoéstico, idade sempre verificando se as criangas e
adolescentes fazem uso de outros medicamentos. E muito importante que o médico
obtenha o consentimento dos pais ou responsaveis e sempre envolva o paciente em todo
processo (CIASCA et al., 2018).

41 EVENTO§ ADVERSOS COM O USO DE ANTIDEPRESSIVOS NA INFANCIA
E ADOLESCENCIA

A depressao infantil € um grave disturbio psiquiatrico que geralmente se manifesta
como humor baixo, acompanhado por uma variedade de outros sintomas, incluindo
déficit de atencéo, irritabilidade, inquietacdo, inquietacdo, comportamento agressivo,
esgotamento académico, evasdo escolar, evasdo e (em alguns casos) comportamento
suicida. A depressao pode afetar seriamente o desempenho académico de uma crianga, as
interagbes sociais e outros aspectos de suas vidas diarias (MIRANDA et al., 2013).

A prevaléncia relatada de depressao é de 1 a 2% em criangas préadolescentes, 3
a 8% em adolescentes mais jovens e 14% em adolescentes de 15 a 18 anos; no geral,
estima-se que 20% da populacdo experimentara pelo menos um episodio de depressao
antes dos 18 anos de idade. Durante a infancia, ndo ha diferencga significativa entre os
sexos na prevaléncia de depressao, mas apoés a puberdade as taxas de depresséao feminina
se tornam mais altas do que as dos homens (ROSENDO; ANDRADE 2021).

A apresentacéo clinica tipica da depresséo infantil varia de acordo com a faixa
etaria. Criancas deprimidas em fase de pré-escolares estdo menos interessados em
atividades ludicas, diminuem o nivel geral de atividades, parecem ansiosas e podem ter
comportamentos de autoagressao. Criangas deprimidas de 6 a 8 anos de idade geralmente
ficam irritadas, desinteressadas com o que acontece ao seu redor e tém dificuldade em se
concentrar nas aulas. Criangas deprimidas de 9 a 12 anos podem fugir de casa, ter baixa
autoestima e sentir-se entediadas, culpadas ou desesperadas (MIRANDA et al., 2013).

J&, os adolescentes de 12 a 17 anos de idade com depresséo podem ter distlrbios do
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sono ou da alimentagéo, comportamentos impulsivos, delirios, ideagéo suicidas, diminuicéo
da energia e retardo psicomotor, ou diminuicdo do funcionamento em todos os aspectos
de suas vidas. O principal sintoma da depressao infantil € o humor baixo, mas pode se
manifestar como agressividade, esgotamento académico (COUTINHO et al., 2014).

Devido ao risco de suicidio por depressao, é dificil estabelecer uma relagdo causal
clara entre o uso de antidepressivos e o suicidio. Os pesquisadores especulam sobre
uma variedade de razdes potenciais para um risco aumentado. Em algumas criancas, os
antidepressivos também podem desencadear ansiedade, agitacao, hostilidade, inquietacédo
ou comportamento impulsivo. Estes efeitos podem indicar que a depresséo da crianca esta
piorando ou que a crianga estd comec¢ando a desenvolver pensamentos suicidas (COOPER
et al., 2014).

A TCC e a terapia interpessoal (TPl) demonstraram ser eficazes no tratamento da
depresséao adolescente (DU, 2013) mas o tratamento com antidepressivos, principalmente
ISRS, € o método mais comum de tratamento da depresséo na infancia e na adolescéncia.
A fluoxetina & o Unico medicamento aprovado pela FDA nos EUA para o tratamento da
depresséo em criancas e adolescentes; tem 41 a 61% de eficacia, taxa de remissao de 23
a 41% e é considerada mais eficaz para individuos com depresséo retardada (isto €, com
perda de interesse, falta de energia e fadiga e isolamento social) (MOREIRA et al., 2014).

Um alerta de caixa preta para fluoxetina foi emitido pela FDA dos Estados Unidos
em 2004, devido a um aumento relatado de suicidio associado a ISRS entre criancas e
adolescentes. No entanto, as evidéncias por tras dessa decisdo e suas implicacoes
permanecem controversas. Outra consideracdo ao prescrever fluoxetina é sua potente
inibicdo do citocromo P450 2D6. Isso pode resultar em sérias interagbes medicamentosas,
como antidepressivos triciclicos, neurolépticos e antiarritmicos. E finalmente, embora os
sintomas de abstinéncia sejam uma preocupacao com outros ISRS, a meia-vida longa da
fluoxetina esta correlacionada com o menor risco de sindrome de descontinuagédo quando
comparada com outros antidepressivos (YAN; GOLDMAN, 2019).

Embora nao seja formalmente aprovado para uso em depressao, a Fluvoxamina
(para criangas acima de 8 anos) e Sertralina (para criangas acima de 6 anos) foram
aprovadas pelo FDA para o tratamento de criangas com transtorno obsessivo-compulsivo
e varios ensaios clinicos randomizados, duplo-cegos (ECRs) mostraram que esses dois
medicamentos também sao eficazes e seguros no tratamento da depresséao infantil (TOY;
KLAMEN, 2014).

Ao considerar o uso de ISRSs para gerenciar transtornos depressivos maiores
(TDM) em criangas, trés caracteristicas principais precisam ser considerados. Primeiro, o
TDM em criangas e adolescentes é um disturbio comum que tem implicagdes no bem-estar
fisico e mental durante toda a vida da crianga; como tal, pode ser considerado um disturbio
do desenvolvimento infantil. Os antidepressivos ISRSs sé@o frequentemente prescritos,
mas, com excecao da fluoxetina, sertralina e citalopram, as evidéncias que sustentam sua
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eficacia nesse cenario sao limitadas (QUEVEDO; NARDI; SILVA, 2018).

Dadas as preocupagbes com a associagao entre os ISRSs e o risco de suicidio (com
um nexo de causalidade ainda ndo estabelecido), e evidéncias recentes de recorréncia
ou recaida apés medicamentos e terapias psicologicas de curta duracédo, € essencial um
acompanhamento cuidadoso, préximo e a longo prazo (CURRY et al., 2011).

A evidéncia de eficicia antidepressiva entre criangas e adolescentes tratados
para depressao é limitada e um tanto inconsistente. Uma alta taxa de resposta a placebo
em criangas e jovens (40% a 60%) e questdes metodoldgicas substanciais de pesquisa
contribuiram juntas para a incerteza sobre como os ISRSs podem e devem ser usados para
o tratamento da depressé@o em criancas e jovens. juventude. Até a presente data, o corpo
de evidéncias para a eficacia da Fluoxetina é mais consistente do que para outros ISRSs,
embora exista alguma evidéncia para a eficacia da Sertralina e Citalopram (MIRANDA et
al., 2013).

Com o aumento das taxas de prescricbes e preocupag¢des com a seguranga e
eficacia dos antidepressivos, a ultima década foi um periodo inquietante para o tratamento
da depressao em criancas e adolescentes. A possibilidade de aumento do risco ou suicidio
tem sido uma preocupacéo particular, levando a alertas feitos por agéncias reguladoras
(MOURA et al., 2016).

No inicio dos anos 2000, surgiram relatos de associagdo de ISRSs possuem maior
risco de comportamento suicida em criangas e adolescentes. Logo ap6s a aprovagédo do
medicamento fluoxetina para depressdo pela FDA dos EUA em 2003, em criancas de
sete a 17 anos de idade, um aviso publico foi seguido em 2004, destacando um risco
aumentado de ideagdo e comportamento suicida em criancgas e jovens tratados com esses
antidepressivos. O relatério de 2004 citou um aumento significativo do risco de “possivel
ideacéo suicida e comportamento suicida” em 80% e de agitagdo/hostilidade e agresséo
em 130% (PARUSSULO et al., 2021).

Até o momento, as melhores evidéncias mostram que o tratamento com ISRS
diminui as tentativas e ideias suicidas (TENG; PAMPANELLI, 2015) porque os achados
ndo sustentam uma forte relagéo entre o risco de suicidio na juventude e o tratamento com
ISRS. Efeitos colaterais psiquiatricos ou comportamentais problematicos associados aos
ISRSs podem se assemelhar a prépria depresséo e exigir monitoramento continuo (PIRES
et al., 2014).

As decisdes sobre o manejo da depressdao devem ser tomadas ponderando os
possiveis riscos do tratamento com ISRS contra os riscos associados ao proprio disturbio.
As consequéncias de disturbios néo tratados podem ser devastadoras para criangas e pais.
O néo tratamento nunca é uma opcgéo, e a depressao nao tratado ou maltratado pode afetar
adversamente o desenvolvimento de realizagdes emocionais, cognitivas, académicas e
sociais e interferir nas relagdes familiares (MOREIRA et al., 2014).

O suicidio é o resultado mais significativo e devastador-com aproximadamente 60%
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relatando ter considerado suicidio e 30% realmente tentando suicidio. O suicidio € a sexta
principal causa de morte em criancas de cinco a 14 anos e a terceira principal causa de
morte na faixa etaria de 15 a 24 anos. No entanto, tratamento’ para transtornos depressivos
nao é necessariamente sindnimo de tratamento médico (CICOGNA; HILLESHEIM; HALLAL,
2019).

O monitoramento continuo € essencial para o surgimento de eventos adversos,
eventos suicidas e mudancas comportamentais, principalmente durante os primeiros meses
de tratamento. Isso deve incluir a consulta semanal do paciente nas primeiras semanas
e, posteriormente, permitir o acompanhamento por telefone quando as doses mudarem.
Recomenda-se a documentagéo sistemética e continua dos resultados. O monitoramento
mensal deve se estender de seis a 12 meses ap0s a resolugdo dos sintomas; com a
recorréncia dos sintomas, os pacientes devem ser monitorados por um periodo de dois
anos (PAULA; ALMEIDA, 2018).

Se nenhuma melhora for observada nas primeiras seis a oito semanas, o diagnostico
e o tratamento inicial devem ser reavaliados e a dose inicial baixa deve ser otimizada
(isto é, a dose de fluoxetina aumentada para 30 mg ou 40 mg, se tolerada). No entanto,
mesmo quando uma abordagem abrangente e sistematica foi adotada, a terapia ainda pode
falhar; as recorréncias ndo sdo raras. Deve-se procurar uma consulta com um psiquiatra
onde persista uma depressdo moderada ou grave (ou seja, falha terapéutica) ou abuso
de substancias coexistentes, psicose, ideac¢do suicida ou homicida ou agravamento das
condigbes comorbidas (BOTEGA, 2015).

Embora os antidepressivos sejam benéficos por si s6 no tratamento da depressao
e em suas outras indicagdes, muitos pacientes ndo recebem o tratamento adequado.
Para controlar a depressdo de forma eficaz, o clinico deve empregar uma abordagem
centrada na equipe multiprofissional para detectar e diagnosticar com eficacia a depressao,
fornece educagdo ao paciente, usar farmacoterapia baseada em evidéncias, fornece
acompanhamento proximo para conformidade, identificar efeitos colaterais e determinar a
eficacia do tratamento. Os farmacéuticos podem verificar a selecao do agente, dosagem
e realizar reconciliagdo de medicamentos para possiveis interagdes medicamentosas
(BITTENCOURT; CAPONI; MALUF, 2013

51 CONSIDERAGCOES FINAIS

Adepressao em criangas e adolescentes € um importante problema de saude publica
que esta associada a outros problemas de salde fisica e mental, comprometimento funcional
insuficiente e aumento do risco de mortalidade precoce por suicidio. Os profissionais de
saude tém a sua disposigcao varias op¢oes de tratamento ndo farmacolégico, farmacologico
e combinado para a depressao infantil, com niveis variados de evidéncia para seu uso e

eficacia. Em geral, a base de evidéncias para tipos de tratamento individuais para uso em
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populacdes pediatricas é mista e a base de evidéncias é muito mais fraca para criangas
menores do que para adolescentes. A farmacoterapia é recomendada para pacientes com
depressao moderada ou grave. Os antidepressivos triciclicos ndo sao eficazes em criancas
e adolescentes.

Os antidepressivos tém um aviso em caixa para um risco aumentado de suicidio.
Os inibidores seletivos da recaptacédo da serotonina (ISRSs) séo a terapia de primeira
linha para a depressao em criancas e adolescentes. Antidepressivos triciclicos e inibidores
seletivos de recaptacao de serotonina sao terapias médicas que receberam estudo limitado.

A psicoterapia, como terapia cognitivo-comportamental ou terapia interpessoal,
pode melhorar a resposta ao tratamento. Portanto, é necessaria uma avaliagdo cuidadosa,
cuidados no acompanhamento, planejamento, seguranca e educac¢do do paciente e da
familia devem ser realizados no inicio do tratamento.
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