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Resumo

Com a esperanca média de vida a aumentar, tem-se notado também um aumento
da prevaléncia da doenga de Parkinson. Em 2030 especula-se que aproximadamente 9
milhdes de individuos, em todo o mundo, sejam diagnosticados com a doenga. A
incidéncia normalmente aumenta depois dos 50 anos de idade, uma vez que, ¢ a partir dai
que os neurénios se vao deteriorando cada vez mais, atingindo o seu maximo
normalmente depois dos 70 anos. A doenga de Parkinson ¢ uma patologia crénica que
ocorre devido a degeneragdo dos neuronios dopaminérgicos que se encontram localizados
na substancia nigra, mais especificamente, no mesencéfalo. Esta patologia manifesta-se,
principalmente, por sintomas motores € ndo motores, tendo estes uma influéncia negativa
no quotidiano destes individuos.

Como em quase todas as doengas cronicas, também nesta € necessario recorrer ao
uso de medicagdo. Neste caso especifico, recorre-se a medicagdo antiparkinsonica de
forma a restabelecer a transmissao dopaminérgica. Tém surgido novos fairmacos para o
tratamento dos sintomas motores da doenga. No entanto, a levodopa, os inibidores da
monoaminooxidase-B e os agonistas da dopamina, continuam a ser a primeira escolha
dos médicos.

A informagao disponivel na literatura sobre a administragao de farmacos através
de sondas ¢ escassa e dispersa. Assim, esta monografia foi desenvolvida com o intuito de
efetuar uma revisao da literatura, de forma a servir de apoio para consulta nos hospitais e
em centros de satde, onde sdo seguidos os doentes com Parkinson.

O farmacéutico tem um papel crucial na area da administracdo de medicamentos
através de sondas, uma vez que, sempre que surgem duvidas acerca de um determinado
medicamento, ¢ ao farmacéutico que se recorre, pois ¢ ele quem mais domina a area do

medicamento.

Palavras-chave: Gastrostomia endoscopica percutanea, Sonda nasogastrica, Disfagia,

Doenga de Parkinson.



Abstract

The increasing of life expectancy, has been leading to the increase of Parkinson's
disease prevalence. It is expected that, worldwide, approximately 9 million people, will
be diagnosed with Parkinson's disease in 2030. The disease’s incidence generally
increases after the age of 50, since the neurons begin to deteriorate increasingly, reaching
its maximum usually after the 70 years.

Parkinson's disease is a chronic pathology that occurs due to the degeneration of
dopaminergic neurons, located in the nigra substance, more precisely, in the midbrain.
This pathology manifests mainly by motor and non-motor symptoms, which have a
negative influence on the daily life of the patients.

As in almost chronic diseases, it is also necessary to resort to the use of
medication. In this specific case, antiparkinsonian drugs are used in order to restore
dopaminergic transmission. New drugs have emerged to treat the motor symptoms of the
disease. However, levodopa, monoamine oxidase-B inhibitors and dopamine agonists,
remain the physicians” first option.

The available information in the literature regarding drug delivery through tubes
is scarce and dispersed. Thus, this monograph was developed with the purpose of carrying
out a review of the literature, in order to serve as a support for consultation in hospitals
and health centers, where patients with Parkinson's disease are followed.

The pharmacist has a crucial role in clarifying any doubts regarding drug
administration through tubes, since the pharmacist is the heath professional who

dominates the knowledge of drugs manipulation.

Keywords: Percutaneous endoscopic gastrostomy, Nasogastric tube, Dysphagia,

Parkinson's disease.
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Glossario

Acinesia- perda do movimento do corpo, que pode ser parcial ou total (Associa¢do

Portuguesa de Doentes de Parkinson, 2008).

Bradicinesia- lentidao ao realizar movimentos (Ferreira, 2013).

Discinesia- ocorréncia de movimentos involuntarios que se relacionam com niveis

elevados de dopamina (Connolly & Lang, 2014).

Disfagia — transtorno da degluticdo (Associa¢do portuguesa de doentes de Parkinson,

2016).

Distonia- situacdo anormal de espasmos musculares, levando ao aparecimento de

movimentos ndo desejados e posi¢gdes anormais (Tewari, Fremont, & Khodakhah, 2017).

Flutuacdes motoras- modificagdes que ocorrem entre os periodos “ON” e “OFF”

(Connolly & Lang, 2014).

Incidéncia — nimero de novos casos de uma determinada patologia diagnosticados num

intervalo de tempo definido e numa populagao de risco previamente definida (Ferreira,

2013).

Mioclonia- contragdes musculares repentinas que ocorrem num curto periodo de tempo

(Associagdo Portuguesa de Doentes de Parkinson, 2008).

Periodo “OFF”- alturas em que a agdo farmacologica dos medicamentos para a doenga
de Parkinson desaparecem e os sintomas voltam a fazer sentir-se (Connolly & Lang,

2014).

Periodo “ON”- intervalo de tempo em que o paciente obtém uma resposta favoravel a

medicagdo (Connolly & Lang, 2014).



Pneumonia por aspiracio — ingestao de substancias na via aérea, por debaixo das pregas

vocais verdadeiras (D. F. Chen, 2017).

Prevaléncia — namero de casos de uma patologia diagnosticada num periodo de tempo

determinado e numa populagdo previamente definida (Ferreira, 2013).

Rigidez- aumento continuo e uniforme da resisténcia ao movimento (Tarakad &

Jankovic, 2017).
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Introducdo

1. Introducao

A doenga de Parkinson foi retratada por James Parkinson em 1817 (Carneiro,
Belo, Coriolano, Asano, & Lins, 2013). Sabe-se que ¢ a segunda doenga
neurodegenerativa cronica mais comum em todo o mundo, sendo que a doencga de
Alzheimer ocupa o primeiro lugar.

Os sintomas principais da doenga de Parkinson denominam-se por: tremor em
repouso, bradicinesia, rigidez e instabilidade postural (Andrés et al., 2017; Pereira &
Garrett, 2010). Para além dos distirbios motores, estes doentes por vezes tém dificuldade
em deglutir os alimentos ¢ os medicamentos, situacdo que se denomina por disfagia.
Independentemente do periodo de progressao da doenga, cerca de 31 % a 100% dos
doentes com Parkinson, sofre de disfagia, devido a disfuncdo dos neurdnios
dopaminérgicos (Carneiro et al., 2013). Quando ocorre disfagia, ¢ necessario proceder a
alternativas exequiveis para que se proceda a administra¢do da medicagao por sonda
nasogastrica ou por gastrostomia endoscopica percutanea. Ao realizar estes
procedimentos, € necessario que o profissional de saude conheca as formas farmacéuticas
disponiveis no mercado e as suas caracteristicas, uma vez que alguns fAirmacos permitem
alteracdo da sua forma farmacéutica sem que ocorra alteracdo das suas propriedades
enquanto que outros, ndo o permitem. Depois de analisadas essas propriedades, o
farmacéutico aconselha ou ndo a trituragdo do farmaco para que possa ser entdo
administrado pela sonda mais adequada a situagao (Viguria, Sanz, Indave, & Erro, 2001).

Apesar de existirem varios métodos para administragio de medicamentos e
alimentacdo, nesta monografia apenas estao descritos os métodos de administracao por

sonda nasogastrica e por gastrostomia endoscopica percutanea.
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Administracdo de farmacos em caso de disfagia associada a doenga de Parkinson

1.1 A Doenca de Parkinson

A doenga de Parkinson ¢ uma patologia neurodegenerativa cronica e progressiva
do sistema nervoso central (Bravo & Nassif, 2006), que normalmente causa incapacidade
10 a 15 anos depois do seu aparecimento (Foppa, Chemello & Farias, 2016). A DP resulta
da morte dos neurdnios que produzem dopamina e que estdo localizados na substancia
nigra pars compacta do mesencéfalo. A perda desses neurdnios por sua vez leva ao
decréscimo da dopamina no estriado (Souza et al., 2011) afetando particularmente o
sistema motor (Williams-Gray & Worth, 2016). Contudo, ndo sdo apenas 0s neuronios
dopaminérgicos que sdo afetados. Os neurdnios serotoninérgicos, acetilcolinérgicos e
glutamatérgicos também sofrem alteragdes, contribuindo igualmente para os sintomas
motores € ndo motores da doenca (Ordem dos Farmacéuticos, 2017). Nos pacientes
diagnosticados com esta patologia ¢ notavel a perda de neurénios dopaminérgicos da
substancia nigra que ¢ a regido do cérebro responsavel pela coordenacdo dos movimentos
(Bravo & Nassif, 2006). Para além do desaparecimento destes neurdnios, o sistema
dopaminérgico quando em conjunto com os neurénios de melanina passam por um
processo de despigmentagdo, portanto, quanto mais clara estiver a substancia nigra, maior
¢ a perda de dopamina (Souza et al., 2011), como se pode verificar através da Figura 1,
onde se visualiza a substancia nigra num cérebro sem DP e noutro com DP (Bravo &
Nassif, 2006).

A DP inicia-se quando hd perda de pelo menos 50% dos neurdnios
dopaminérgicos, o correspondente a 80% de perda de dopamina que alcanga o estriado

(Nakamura & Silva, 2013).

Substancia negra

J'.& Secao de

A . . corte da area

W intermediaria
.~ docérebro

Substéncia negra
conforme vista na
doenca de Parkinson

Figura 1- Corte cerebral num cérebro sem DP e noutro com DP (Adaptado de Bravo & Nassif, 2006).
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Introducdo

1.1.1. Epidemiologia

A epidemiologia relacionada com os parametros de incidéncia e prevaléncia tem
sido uma mais valia no que diz respeito a planificacao dos cuidados de saude, bem como
no estudo da etiologia das patologias (Ferreira, 2013).

A doenca de Parkinson ¢ considerada uma das patologias neurodegenerativas mais
frequente nos idosos (Luchesi, Kitamura & Mourdo, 2015), afetando 1% da populagado
mundial com mais de 65 anos (Pereira & Garrett, 2010), sendo duas vezes mais comum
no sexo masculino do que no feminino na maior parte das populagdes (Poewe et al.,
2017). A incidéncia por ano da DP a nivel mundial esté entre os 5 e os mais de 35 novos
casos por 100,000 individuos (Poewe et al., 2017). Antes dos 40 anos de idade € raro um
individuo ser diagnosticado com DP, contudo depois dos 50 anos a incidéncia aumenta
(Poewe et al., 2017) uma vez que com o passar dos anos os neur6énios dopaminérgicos
vao-se deteriorizando (Souza et al., 2011), sendo que os valores maximos sao atingidos
em idosos com mais de 70 anos (Ferreira, 2013). Em Portugal, no ano de 2014, a
prevaléncia para a DP foi cerca de 18,000 doentes (Gago et al., 2014). Com a longevidade
da populagdo a nivel mundial cada vez a aumentar mais (Ferreira, 2013) prevé-se que em
2030 aproximadamente 9 milhdes de individuos sejam diagnosticados com DP em todo
o mundo (Suttrup & Warnecke, 2015).

Por todo o mundo sdo diagnosticados individuos com DP, embora com algumas
oscilagdes a nivel geografico. Estas oscilagdes podem ser devidas a distribuigdes etarias
distintas e a diferentes métodos utilizados nos muitos estudos epidemioldgicos
executados. Onde se nota uma variagdo geografica mais acentuada ¢ entre os valores de
prevaléncia da Europa e da América do Norte, com os valores encontrados na Asia e na
Africa. Sendo que na Europa e na América do Norte a prevaléncia é duas vezes maior,

como se pode verificar na Tabela 1 (Ferreira, 2013; Foppa et al., 2016).

Tabela 1- Variacao geografica em relagdo a prevaléncia na DP (Adaptado de Ferreira, 2013).

Valores de prevaléncia por 100000 habitantes

Europa 65,6-12,500
América do Norte 107-329,3
Asia 14,6-80,6
Africa 7-67

13



Administracdo de farmacos em caso de disfagia associada a doenga de Parkinson

Ainda que tenham sido realizadas varias investigagcdes ao longo das duas ultimas
décadas, a causa da DP e os mecanismos que originam a morte dos neurdnios
dopaminérgicos na substancia nigra nao sdo conhecidos na integra. Tém sido associados
ao aumento do risco de contrair a doencga, os diversos fatores ambientais e genéticos.
Contudo, raramente se consegue realizar esta associacao (Ferreira, 2013), sendo que em
cerca de 90% dos casos ndo ¢ encontrado nenhum fator de risco (Gago et al., 2014). Por

enquanto, o Unico fator de risco confirmado ¢ a idade (Ferreira, 2013).

1.1.2. Diagnéstico

O diagnodstico da DP assenta no exame clinico que deve ser realizado por um
médico Neurologista. O médico segue os critérios clinicos, baseado na historia clinica e
no exame neurologico (Gago et al., 2014). Para que o doente seja diagnosticado com
Parkinsonismo, este deve apresentar sintomas de bradicinesia € no minimo, um de rigidez
muscular ou tremor de repouso associado aos membros (Poewe et al., 2017). Existem
centros no cérebro que sdo os chamados ganglios da base, que controlam e coordenam os
movimentos. Quando existem transformagdes nesses centros ocorrem os sintomas da DP.
E importante frisar que esta doenga nio tem um diagnéstico facil uma vez que para além
da DP existem outros tipos de Parkinsonismos primarios e secundarios (Gago et al.,
2014). Normalmente para que o meédico afirme que estd perante um doente com
Parkinson, este exclui, com auxilio dos exames de diagndstico, todas as outras patologias
que ao inicio poderiam suscitar duvidas acerca do diagnostico da DP (Associagdo
Portuguesa de Doentes de Parkinson, 2010). Para que exista uma certeza, o neurologista
pode recorrer a exames auxiliares de diagnostico, sendo eles: andlises sanguineas e
tomografia computorizada cerebral. No futuro pretende-se desenvolver métodos de
diagnostico da doenga que possibilitem a detecdo dos individuos com risco de
desenvolver a patologia. Para tal, ¢ necessdrio criar a hipotese de terapéuticas de

prevengdo e de neuroprotec¢ao (Gago et al., 2014).

1.1.3. Terapéutica utilizada na Doenca de Parkinson

Ainda ndo foram desenvolvidos medicamentos antiparkinsonicos que para além
de tratarem principalmente os sintomas motores, também impecam a progressdo da

doenca e proporcionem a cura. Os farmacos que existem atualmente podem ser

14



Introducdo

classificados em dois grandes grupos: os medicamentos dopaminérgicos € 0s nao
dopaminérgicos. Sendo que dentro do grupo dos dopaminérgicos encontra-se a levodopa
(Associagao portuguesa de doentes de Parkinson, 2016) que ¢ designada como percursora
da dopamina (Rodrigues & Ferreira, 2017) e os agonistas dopaminérgicos que tém como
fun¢do reproduzir o mesmo efeito da dopamina. Dentro destes ultimos incluem-se o
piribedil, pramipexol, ropinirol, di-hidroergocriptina, bromocriptina (Associagdo
portuguesa de doentes de Parkinson, 2016) e a apomorfina (Soares, 2016). Contudo, este
ultimo apenas se encontra comercializado em Portugal sob a forma farmacéutica de
solucdo para perfusio (INFARMED, s.d.). Ainda dentro dos medicamentos
dopaminérgicos encontram-se os inibidores seletivos da monoaminoxidase (MAO-B),
sendo eles a rasagilina e a selegilina. Estes, t€m como principal objetivo aumentar a
biodisponibilidade da dopamina no cérebro, reduzindo a sua degradacdo. Por fim, ainda
existe o farmaco entacapona e tolcapona que fazem parte dos inibidores da catecol-O-
metil-transferase (COMT). Contudo, o tolcapona em Portugal ndo se encontra
comercializado (INFARMED, s.d.). Estes, tém como principal foco fazer com que chegue
ao cérebro a maior quantidade possivel de levodopa. Dentro dos medicamentos nao
dopaminérgicos fazem parte o tri-hexifenidilo e o biperideno que pertencem aos
anticolinérgicos e sdao usados normalmente para controlar o tremor do doente com
Parkinson. Ainda dentro dos fairmacos ndo dopaminérgicos encontra-se a amantadina
(Associagdo portuguesa de doentes de Parkinson, 2016).

Entretanto, surgiram trés novos farmacos antiparkinsonicos. A rotigotina
(Neupro®) que ¢ um medicamento agonista dopaminérgico e ¢ utilizado tal como os
outros desta classe, para tratar os sintomas da doenca a nivel motor, esteja o doente numa
fase inicial ou j&4 mais avangada da doenca. O farmaco opicapona, que pertence a classe
dos inibidores da COMT e como tal, estende o efeito da levodopa (Associagdo portuguesa
de doentes de Parkinson, 2016). Por fim, surgiu mais recentemente no mercado portugués
o farmaco safinamida (Zanbon Pharma, 2017) que inibe a MAO-B mas ndo s0, pois este
também atua a nivel do glutamato. Este, em conjunto com os agonistas dopaminérgicos
e com a levodopa, mostrou ser eficaz no que diz respeito ao controlo dos sintomas
motores da doencga (Associagdo portuguesa de doentes de Parkinson, 2016).

Estes trés farmacos foram desenvolvidos pelas industrias farmacéuticas, com o
objetivo de possuirem caracteristicas mais aperfeicoadas em comparagdo com o0s
farmacos mais antigos e também mais vantagens para os doentes. (Associagdo portuguesa

de doentes de Parkinson, 2016).
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Em investigagdo encontram-se ainda alguns farmacos que irdo atuar de forma
inovadora e com o objetivo de controlarem os sintomas motores € os ndo motores da
doenca, de maneira a compensarem por exemplo as alteracdes na serotonina, na
acetilcolina e no glutamato. Desta forma, os investigadores pretendem fornecer aos
pacientes diagnosticados com a doenca, uma qualidade de vida melhor (Associacao
portuguesa de doentes de Parkinson, 2016). Contudo, as primeiras opgdes de escolha para
o tratamento dos sintomas motores da doenca ainda continuam a ser a levodopa, os
inibidores da monoaminooxidase-B e os farmacos do grupo dos agonistas da dopamina
(Rodrigues & Ferreira, 2017).

Na Figura 2, ¢ possivel verificar uma representagdo dos alvos dos farmacos
benserazida e carbidopa que vao inibir a nivel periférico o alvo AADC, bloqueando assim
a conversao da levodopa em dopamina. Os firmacos entacapona, opicapona e tolcapona
que, por sua vez vao inibir a COMT impedindo que a dopamina se degrade em 3-O-
metildopa. Assim, a L-DOPA consegue atravessar a barreira hemato-encefalica e ter um
papel favoravel na doenga, visto que a dopamina por si s6 ndo consegue atuar
favoravelmente pois ndo ultrapassa a barreira hemato-encefalica. Depois desta e ja na
zona da fenda sinéptica, é necessario aumentar a disponibilidade da dopamina e por isso
existem os farmacos rasagilina, selegilina e safinamida que por sua vez inibem a MAO-
B. Na fase pos-sinaptica atuam os agonistas da dopamina, sendo eles o pramipexol,
ropinirol, piribedil, apomorfina e rotigotina. Ainda é possivel verificar na figura em
questao que existe tambem a possibilidade de recaptagdo da dopamina da fenda sinaptica,

por intermédio do DAT que ¢ um transportador de dopamina (Poewe et al., 2017).
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Figura 2- Representacdo dos alvos dos farmacos dopaminérgicos na DP (Adaptado de Poewe et al., 2017).
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1.1.3.1. Medicamentos dopaminérgicos

Levodopa

A levodopa antes de atingir o cérebro passa por processos de metabolizagcao nos
tecidos periféricos. SO depois de o atingir € que esta sofre descarboxilacdo pela dopa-
descarboxilase para dar origem a dopamina (Rodrigues & Ferreira, 2017).

A levodopa ha mais de 50 anos que ¢ considerada o padrao-ouro na DP. No
entanto, quando se realiza esta teraputica de forma crénica comecam a aparecer
complica¢des motoras , incluindo a discinésia que é causada pela medica¢do devido ao
facto da absor¢do da L-DOPA ser realizada de forma descontinua quando administrada
oralmente. Estes problemas motores ocorrem em aproximadamente 30% dos doentes com
Parkison apos 2 a 3 anos de exposi¢do a levodopa. Essa percentagem aumenta para mais
de 50% quando o doente ja faz a medicacdo ha mais de 5 anos. Sabe-se que os principais
fatores responsaveis para que tal aconteca sdo: aparecimento da doenca em individuos
mais novos, doses elevadas de L-DOPA ¢ a duracao da doenca (Poewe et al., 2017).

A Figura 3 encontra-se dividida em dois lados. Num dos lados encontra-se a
representacdo de um cérebro saudavel e no lado oposto, um cérebro de um doente com
Parkinson. Através desta figura é possivel verificar que no cérebro afetado pela doenca
deixam de existir neuréonios dopaminérgicos na substincia nigra pars compacta do
mesencéfalo, levando aos sintomas motores da doenga. Estes, por sua vez dirigem-se para
o corpo estriado. Quando surge esta falta de neurdnios dopaminérgicos, ocorre o
aparecimento dos sintomas sendo necessario recorrer a administracao de levodopa que ¢
transportada para o cérebro, onde melhora a transmissdo dos neurdnios dopaminérgicos

no corpo estriado, melhorando assim os sintomas motores (LeWitt, 2008).
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Normal brain Brain with Parkinson's disease

| Levedupa

Figura 3- Representagdo neurodegenerativa num cérebro sem e com doenca de Parkinson (Adaptado de

LeWitt, 2008).

Levodopa em associacao com carbidopa ou benserazida

Em 1960 a levodopa foi introduzida no mercado farmacéutico e desde entdo
manteve-se a terapéutica padrdo no tratamento dos sintomas da doenga de Parkinson
(Tarakad & Jankovic, 2017). Porém, desde ha 25 anos que os neurologistas sempre que
podem retardam a introdugdo desta no regime terapéutico dos pacientes, pois quanto mais
cedo o doente comecgar a terapia com este farmaco maior sera o risco de desenvolver
discinesia. Foi comprovado recentemente que as complicagdes motoras associadas ao uso
de levodopa estdo relacionadas com o avango da doenga e com a dose didria que o doente
faz. Portanto, essas complicagdes ndo dependem da duragdo do tratamento, sendo por isso
necessario proceder-se a reducdo da dose e ndo a retencao da sua introducdo (Cereda et
al.,2017). A levodopa ¢ administrada em combina¢do com um inibidor da descarboxilase,
que pode ser a carbidopa ou a benserazida. E necessario realizar esta associacio para que
a conversdo da levodopa em dopamina a nivel periférico seja inibida (Tarakad &
Jankovic, 2017) , uma vez que a levodopa consegue ultrapassar a barreira hemato-
encefalica e a dopamina ndo (INFARMED, 2012). Assim, garante-se que chega ao

cérebro uma maior quantidade de levodopa. Caso esta ndo fosse administrada com um
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inibidor da descarboxilase, s6 cerca de 30% da substancia ativa iria atingir o cérebro
(INFARMED, 2016). O principal objetivo desta terap€utica € proporcionar ao doente o
maior tempo possivel em estado “ON”, tentando evitar a discinesia, distonia e a
mioclonia. Estas complicagdes motoras ocorrem por vezes devido a dose administrada, a
duragdo da terapéutica com levodopa e também podem estar relacionadas com o curso da
doenca. Para que estas desordens motoras sejam controladas € necessario que o médico
proceda a diminuicdo da dose administrada e a uma frequéncia de administragdo com
intervalos mais curtos devido a curta semi-vida que a levodopa possui (Tarakad &
Jankovic, 2017). Aproximadamente 40 a 50 % dessas desordens causadas pelo uso
prolongado da levodopa, desenvolvem-se durante um periodo de 5 anos de tratamento
crénico. E, em cerca de 70 a 80 % depois de passados 10 anos de terapéutica com
levodopa. Contudo e apesar de alguns doentes desenvolverem discinesia e flutuagdes
motoras, a maioria dos pacientes obtém uma boa resposta com o tratamento (Rizek,
Kumar & Jog, 2016).

Estdo a ser desenvolvidos tratamentos recentes de levodopa em inaladores e em
formulagdes transdérmicas. Espera-se que estas atuem essencialmente e de forma rapida

no tratamento das flutuacdes motoras (Tarakad & Jankovic, 2017).

Agonistas dopaminérgicos

Os agonistas da dopamina pertencem ao grupo dos fairmacos dopaminérgicos que
tém a capacidade de promover a estimulagdo dos recetores dopaminérgicos, tal como a
propria dopamina que ¢ um neurotransmissor endogeno. O uso destes farmacos na DP
surgiu em 1970 pois era necessario diminuir as discinesias causadas pelo uso cronico da
terapéutica com levodopa (Stocchi, Torti, & Fossati, 2016). Estes farmacos sdo
apropriados para administragdo em monoterapia no controlo da doenca de Parkinson
ligeira a moderada. Normalmente, nos pacientes mais jovens diagnosticados com a
doencga ¢-lhes recomendado como primeira op¢do este grupo de farmacos onde estdo
incluidos: o piribedil, pramipexol, ropinirol, mesilato de di-hidroergocriptina,
bromocriptina e a apomorfina. Contudo, por vezes também podem ser administrados
conjuntamente com a levodopa pois a melhoria dos efeitos predomina por um intervalo
de tempo maior. Ao escolher inicialmente estes medicamentos, o médico estd a atrasar o
uso de levodopa de modo a prevenir o risco de discinesias causadas pelo farmaco. Quando
se pretende uma agdo farmacoldgica rapida, podera optar-se pela apomorfina uma vez

que foi formulada em inje¢do subcutanea, com essa finalidade. Este medicamento tanto
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pode ser utilizado quando o objetivo € retirar os pacientes de periodos “OFF” e ai o
farmaco ¢ administrado de forma intermitente. Como, também pode ser usado para
manuten¢do e neste caso, ¢ administrada uma infusdo subcutanea continua (Tarakad &
Jankovic, 2017). Contudo, o facto de ter pouca duragdao de agdo e de ser administrada
subcutaneamente, fez com que os investigadores procurassem desenvolver outras
formulagdes terapéuticas (Soares, 2016). Em diversos ensaios clinicos realizados com a
apomorfina, foi demonstrado que esta possui eficacia idéntica a da levodopa (Stocchi et

al., 2016).

Inibidores da COMT

Fazem parte dos inibidores da catecol-O-metiltransferase os farmacos entacapona
e tolcapona que atuam ao impedirem o metabolismo da levodopa a nivel periférico
(Tarakad & Jankovic, 2017). Ou seja, estes inibidores tém como objetivo principal, inibir
a metabolizacdo da levodopa numa enzima que piora o parkinsonismo, a 3-O-metildopa
(Rodrigues & Ferreira, 2017). Assim, os sintomas motores da doenca vao diminuir uma
vez que os niveis de dopamina no cérebro aumentam (Ellis & Fell, 2017). O entacapona
e tolcapona sdo administrados em pacientes com doengca moderada a grave, tendo a
capacidade de fazer com que a levodopa atue durante mais tempo, aumentando a sua
biodisponibilidade (Tarakad & Jankovic, 2017) uma vez que diminuem o metabolismo
desta. Por isso, estes farmacos ndo devem ser administrados em monoterapia visto que,
apenas produzem o efeito pretendido na presenga da levodopa (Rodrigues & Ferreira,
2017). Foi realizada uma comparagao entre a administracao de levodopa em monoterapia
e em conjunto com os inibidores da COMT, concluindo-se que a levodopa em associagao
com o entacapona ou com o tolcapona fornece uma estimula¢do dopaminérgica de forma
continua, havendo melhoria da fungao motora ¢ diminui¢ao da discinesia (Laurencin,
Danaila, Broussolle, & Thobois, 2016). Relativamente a estes dois fArmacos, o tolcapona
em comparagdo com o entacapona, demonstrou uma maior eficicia com maior inibi¢ao
da COMT, agdo a nivel central e prolongamento da dura¢do de agdo depois de ter sido

administrado em ratos e humanos (Miiller, 2015).

Inibidores da MAO-B

O primeiro inibidor da MAO-B a ser introduzido no mercado farmacéutico foi a
selegilina. Mais tarde, surgiu um outro fArmaco mais seletivo que o anterior, a rasagilina

(Laurencin et al., 2016) que inibe irreversivelmente e de forma seletiva a enzima MAO-
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B (Stocchi, Fossati, & Torti, 2015), aumentando a sua atividade dopaminérgica no
cérebro. Com base em resultados de varios estudos realizados com a selegilina, foi
verificado que esta tem um efeito favoravel no que diz respeito aos sintomas motores da
doenga, tanto nas fases mais precoces como nas mais avangadas. Contudo, os médicos
ndo optam muito por esta escolha uma vez que este firmaco pode deixar os pacientes
agitados e com dificuldade em adormecer (Stocchi et al., 2015). A rasagilina para além
de ter uma boa resposta no que diz respeito aos sintomas motores, também atua de forma
positiva nos sintomas nao motores, numa fase mais inicial da doenga. Em fases mais
avangadas da patologia mostrou diminuir o tempo em que os doentes se encontram
“OFF”. Porém, quando estes inibidores da MAO-B foram comparados com os agonistas
da dopamina em relacdo a melhoria dos sintomas motores, foi notavel que estes ultimos
produzem melhores resultados (Fabbri, Rosa, Abreu, & Ferreira, 2015).

A selegilina e a rasagilina proporcionam uma maior atividade no estriado levando
a inibicdo do metabolismo da dopamina (Tarakad & Jankovic, 2017) e por sua vez,
proporcionam o prolongamento da acao desta. Cerca de 80% da dopamina nos humanos
¢ metabolizada pela MAO-B. Portanto, a sua inibi¢ao resulta num efeito terapéutico da
doenca (Stocchi et al., 2015). Estes medicamentos sdo normalmente administrados nos
pacientes em estagios iniciais da doenca, prevenindo assim o uso precoce da levodopa
(Tarakad & Jankovic, 2017). Em estagios mais avangados pode optar-se pela associagdo
entre um inibidor da MAO e a levodopa (Stocchi et al., 2015), de forma a prolongar no

tempo a atividade desta (Cereda et al., 2017).

1.1.3.2. Medicamentos ndo dopaminérgicos

Anticolinérgicos

Os medicamentos anticolinérgicos que existem no mercado farmacéutico sao: Tri-
hexifenidilo e o biperideno (Laurencin et al., 2016). Estes, ndo tém acdo direta no sistema
dopaminérgico uma vez que a sua a¢do ocorre ao nivel da modulacdo da atividade de um
neurotransmissor que € libertado através de interneurdnios estriados, a acetilcolina. Este
neurotransmissor tem um papel fundamental no controlo do movimento e por isso,
doentes a realizar esta terapéutica podem ter melhorias a nivel do tremor e da distonia
(Ellis & Fell, 2017). Os farmacos anticolinérgicos sdo geralmente indicados para os
pacientes que sofrem de DP com tremor grave, mas que ainda se encontram numa faixa
etaria mais jovem. A eficacia dos anticolinérgicos e da levodopa na reducao do tremor
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aparentam ser equivalentes. Ainda que existam poucos dados recentes acerca dos
anticolinérgicos, em 2002 foi efetuada uma meta-analise onde o principal objetivo foi
averiguar a eficicia e a tolerabilidade dos doentes que realizaram tratamento com estes
farmacos. Apos o término do estudo, foi concluido que a terapéutica para diminuir os
disturbios motores foi mais eficaz com anticolinérgicos do que com um placebo. Contudo,
a acdo destes no tremor caracteristico dos doentes, ainda permanece na duvida uma vez
que os dados que constam na literatura sdo conflituantes. Todavia, estes medicamentos
possuem diversos efeitos secundarios frequentes, sendo alguns deles: confusao,
problemas de memoria, retengdo urinaria e secura das mucosas que de alguma forma sao

uma barreira para o seu uso, especialmente em idosos com DP (Laurencin et al., 2016).

Amantadina

A amantadina ¢ considerada um antagonista do recetor de glutamato do tipo
NMDA (Ellis & Fell, 2017), que originalmente era utilizada apenas como terapéutica
antiviral (Laurencin et al., 2016). Posteriormente, percebeu-se que esta fazia com que se
libertasse uma maior quantidade de dopamina dos terminais neuronais, inibindo os
recetores NMDA. E de realcar, que tanto para a amantadina como para a levodopa
poderem serem administradas aos pacientes com doenca de Parkinson, estes devam ter
ainda alguns neurénios dopaminérgicos integros e a funcionar. Nao existe nenhuma
evidéncia de que o uso deste farmaco nos doentes que nao sofrem de flutuagdes motoras
atrasasse o inicio da discinesia. E por isso, nos dias de hoje utiliza-se a amantadina quando
¢ necessario reduzir a gravidade e o tempo da discinesia, visto que nao atrasa o inicio mas
pode reduzir a sua importdncia. No entanto, ndo existe evidéncia de que estes
medicamentos possuam uma melhor eficicia quando em monoterapia ou como

adjuvantes da terapéutica (Laurencin et al., 2016).

1.1.3.3. Novas abordagens terapéuticas

Safinamida

A safinamida surgiu como um novo farmaco langado em abril do presente ano,
em Portugal. Este farmaco foi desenvolvido para ser administrado aos doentes com
Parkinson na fase intermédia a avangada da doenga, quando estdo presentes flutuagdes

motoras (NewsFarma, 2017). Contudo, ndo existem estudos desenvolvidos que
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comparem o beneficio da safinamida com os outros inibidores da MAO-B relativamente
ao melhoramento dos sintomas motores nos doentes com Parkinson (Associag¢do
portuguesa de doentes de Parkinson, 2016). Esta substancia quimica atua nao sé a nivel
dopaminérgico, inibindo de forma muito seletiva e reversivel a MAO-B para que seja
possivel controlar os sintomas motores da doenga, mas também a nivel nao
dopaminergico, estando relacionada com ag¢des antiglutamatérgicas, fazendo com que
esta tenha um efeito antidiscinético e porventura também neuroprotetor (Fabbri et al.,
2015). A safinamida possui uma maior seletividade em comparagdo com a rasagilina ou
com a selegilina (Fabbri et al., 2015). Outra das diferencas deste novo farmaco para os
anteriores inibidores da MAO-B ¢é o facto de este ter um mecanismo de inibi¢ao
reversivel. No entanto, ainda ndo esta esclarecido o valor clinico desta diferenca (Blair &
Dhillon, 2017). Este novo medicamento ao inibir a monoaminooxidase-B vai permitir um
aumento da quantidade de dopamina na fenda sinaptica (Soares, 2016). Foram realizados
muitos estudos com a safinamida em individuos saudaveis e em doentes com Parkinson
para que se averiguasse a partir de que dose esta tinha efeito inibidor da MAO-B. Os
investigadores dos estudos chegaram a conclusdo que com uma dose de 25 pg/kg ja se
comeca a notar alguma inibicdo e com uma dose maior, de 40 mg ha um bloqueio total
da MAO-B em plaquetas pois estas sdo um biomarcador da atividade central da
monoaminooxidase-B. Este medicamento foi formulado para ser administrado como uma
terapéutica adicional a uma dose de levodopa estavel, sendo esta administrada em
monoterapia ou com outros fArmacos em pacientes com a doenga em estagios intermédios
ou avancados. Entdo, posto isto, a safinamida podera substituir o tratamento realizado
com os agonistas da dopamina, os inibidores da COMT ou os inibidores da MAO-B
disponiveis, naqueles doentes que sofrem de flutuagdes motoras de “fim de dose” (Fabbri
et al., 2015). Ainda que a safinamida tenha evidenciado possuir propriedades de protecao
dos neurdnios em animais devido em parte a sua acdo nao dopaminérgica, em humanos
ndo existem factos que evidenciem tal acontecimento. E necessario que sejam realizadas
mais pesquisas no que diz respeito a este assunto de forma a serem expostos todos os
possiveis efeitos neuroprotetores na doenca de Parkinson, caso estes existam. Foi
realizado um outro estudo em pacientes na fase intermédia da doenca e outros em fases
mais avangadas, ambos com flutuagdes motoras. Foi-lhes administrada uma dose oral
entre 50 a 100 mg por dia. No fim do estudo verificou-se que a dose administrada
produziu efeito benéfico e foi bem tolerada em complemento com a levodopa e com

outros farmacos dopaminérgicos. Apesar de ainda ser necessario realizar mais estudos,
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abrangendo estudos comparativos ¢ de longo termo, atualmente sugere-se que a
safinamida ¢ uma boa op¢ao de tratamento visto que apds a sua administragdo € notavel
um aumento diario do tempo em que os pacientes se encontram “ON”, quando ¢
administrada em conjunto com a levodopa ou com outros medicamentos
antiparkinsonicos. Outra vantagem que ¢ notavel com o uso deste medicamento e que
também contribui para a sua escolha ¢ a melhoria da fungdo motora com beneficios que

vao até dois anos de tratamento (Blair & Dhillon, 2017).

Levodopa em associacao com carbidopa (Duodopa®)

As primeiras formulag¢des de levodopa desenvolvidas e colocadas no mercado
farmacéutico diziam respeito a formas farmacéuticas orais, (Poewe et al., 2017) em que
a sua administragao era realizada de forma descontinua. Tal facto levava a que ocorressem
flutuagdes motoras devido ao pequeno tempo de semi-vida deste farmaco (Virhammar &
Nyholm, 2017). Entretanto, a industria farmacéutica sentiu necessidade de criar uma nova
formulagdo com as mesmas substancias ativas, a levodopa e a carbidopa, de maneira a
equilibrar as concentragdes de levodopa no plasma, mantendo-as no interior da janela
terap€utica para que seja possivel dar resposta as flutuagdes motoras e discinesias
causadas pela levodopa administrada oralmente (Poewe et al., 2017; Virhammar &
Nyholm, 2017). Entdo, surgiu um gel para ser absorvido de forma continua a nivel
intestinal através de uma sonda de gastrostomia endoscoOpica percutanea. Esta formulagado
¢ normalmente usada em fases mais adiantadas da doenga, em que a terapéutica oral ou
transdérmica ja nao mostram efeito favoravel para o doente (INFARMED, 2014; Tarakad
& Jankovic, 2017). Em 2004 esta formulagdo em gel foi aprovada na Unido Europeia,
podendo ser realizado um tratamento em monoterapia ou com outros medicamentos
antiparkinsonicos (Virhammar & Nyholm, 2017). Em Franca, foram realizados estudos
em hospitais onde foi verificado que 96,0 % dos pacientes obteve melhoras no que diz
respeito aos sintomas motores, nomeadamente nas flutuagdes motoras e em 94,7 % notou-
se um melhoramento da discinesia aquando da administracdo do gel de levodopa-
carbidopa. Relativamente aos sintomas ndo motores, as evidéncias sdo mais reduzidas
uma vez que foi verificado num estudo observacional multicéntrico que houve uma
melhoria de apenas 56%. Apesar de nao existirem muitos dados sobre a eficicia desta
formulacao, notou-se em varios estudos que o gel produz efeito na gestao das flutuagdes
motoras e na minimiza¢do das discinesias, quando usado por tempo superior a um ano.

Nos dias de hoje, 16 anos ¢ o tempo maximo relatado para o tratamento com esta
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formulacao nos pacientes com Parkinson em estado avancado (Virhammar & Nyholm,
2017).

Quando se pretende administrar este medicamento a longo prazo, é necessario usar
uma bomba portatil que serd colocada diretamente no duodeno ou no jejuno superior,
recorrendo a uma PEG com extensdo para o jejuno. Deve proceder-se ao ajuste da dose a
ser administrada ao paciente para que se obtenha uma resposta clinica favoravel e ideal,
de modo a que o doente consiga passar a maior parte do seu dia em estado “ON” e o
menor tempo possivel em estado “OFF”, ou seja, com sintomas de bradicinesia
(INFARMED, 2014). Normalmente, ¢ administrado ao paciente a dose de gel equivalente
a dose diaria de levodopa-carbidopa que era administrada por via oral, com a vantagem
do gel ser administrado continuamente durante 16 horas. Foram realizados estudos sobre
a administracdo desta forma farmacéutica na doenga de Parkinson em estagios avangados,
cujos resultados exibiram um decréscimo consideravel das discinesias e flutuacdes
motoras. Contudo, ainda ndo as consegue suprimir de forma completa (Rizek et al., 2016).
Quando se administra este farmaco deve apenas utilizar-se a bomba CADD-legacy 1400

(CE 0473), representada na Figura 4 (INFARMED, 2014).
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Figura 4- Representagdo da ligagdo do sistema Duodopa® (Adaptado de INFARMED, 2013b).
Legenda:

A-Bomba CADD-legacy®; B-Cassete de Duodopa®; C- PEG com extensao jejunal,;

D- Sonda intestinal.

25



Administracdo de farmacos em caso de disfagia associada a doenga de Parkinson

O sistema representado na imagem a cima compreende uma bomba, uma sonda
intestinal e uma cassete de plastico onde estd contida a levodopa 20 mg/ml, carbidopa

mono-hidratada Smg/ml, carmelose sddica e dgua purificada (INFARMED, 2013a).

1.2. Manifestacoes da Doenca de Parkinson

A via nigro-estriada ¢ a primeira a sofrer modificagdes, resultando em alteragdes
motoras da doenga tais como o tremor, bradicinesia, instabilidade postural, acinesia e
rigidez (Souza et al., 2011). O principal sintoma inicial da DP ¢ o tremor, em cerca de
69% dos casos. Este, permanece ao longo da evolucao da patologia em cerca de 75% das
ocorréncias. No entanto, cerca de 11% dos pacientes nunca manifestam este sintoma
(Ferreira, 2013). O tremor caracteristico desta doenga inicialmente ¢ unilateral, surgindo
nas maos quando estas estao em repouso, podendo atingir posteriormente outros membros
do corpo. Apds o inicio de uma agdo, este pode diminuir ou até¢ ausentar-se, podendo
aparecer novamente quando o doente iniciar outra atividade. A bradicinesia ¢ o sintoma
da DP que pode causar maior incapacidade a um doente na medida em que os movimentos
sdo realizados muito lentamente, sobretudo os inconscientes, ficando o paciente
dependente de outro alguém para realizar as tarefas do seu dia-a-dia (Souza et al., 2011).
As mudancas na postura, a falta dos reflexos posturais, a rigidez e a acinesia levam a
instabilidade postural e as desordens da marcha. A marcha de um doente de Parkinson
ocorre com hesitacdo ao inicio, os passos dados sdo curtos € com os pés a arrojar pelo
chdo. A instabilidade postural ndo ¢ um sintoma que ocorra prematuramente na DP
(Ferreira, 2013) mas ¢ possivel ver quando este sintoma estd presente uma vez que os
pacientes tendem a fletir a coluna para a frente (Gago et al., 2014). Normalmente, somente
cerca de 37% dos pacientes diagnosticados com a doenga héd cinco anos ou menos,
apresentam este sintoma (Ferreira, 2013). Outro dos sintomas da DP ¢ a acinesia, que ¢
averiguada em todos os movimentos que o doente realize. Os doentes quando sofrem
deste sintoma, tém bastante dificuldade em realizar os movimentos motores em sequéncia
e também quando estes sao de elevada complexidade. Por exemplo, a dificuldade que um
paciente sinta ao ter de se erguer de uma cadeira ou ter de diminuir o balangar dos bragos
durante a marcha sdo sinais indicativos de acinesia. Relativamente a rigidez, esta ocorre
devido ao aumento involuntirio do ténus muscular que por sua vez atinge todos os

musculos do corpo humano levando a bradicinesia (Gago et al., 2014).
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Para além dos sintomas motores que sao os principais, ainda fazem parte também
os sintomas ndo motores que sdo cada vez mais prevalentes ao longo da doenga (Poewe
et al., 2017). Estes, podem tornar o paciente mais incapacitado do que os sintomas
motores. Fazem parte dos sintomas ndo motores: a depressao, obstipagao, incontinéncia
urinaria, dor, dificuldade em deglutir (Patel, 2015), alteragdes do olfato, distiirbios no
sono, falhas da memoria e raciocinio lento (Ordem dos Farmacéuticos, 2017). Quando se
percebe que se estd perante estes sintomas, possivelmente ja existe falta de
aproximadamente 60% dos neurdnios produtores de dopamina pois a quantidade desta no

corpo estriado ja se encontra 80% abaixo do normal (Souza et al., 2011).
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2. Desenvolvimento

2.1.Disfagia associada a Doenca de Parkinson

A disfagia ¢ um sintoma comum na DP (Baijens & Speyer, 2009). De acordo com
dados do ano de 2011, a prevaléncia da disfagia nos doentes de Parkinson estava entre os
52 e 82% (Associagdo portuguesa de doentes de Parkinson, 2016). Contudo, o porqué da
sua ocorréncia € 0 seu mecanismo permanecem por descobrir. Apenas existe
conhecimento de que as ocorréncias disfagicas possam ter origem nos sintomas motores
relacionados com a bradicinesia e com um controlo reduzido do movimento da lingua
(Poirier et al., 2016). Esta manifestacdo pode desenvolver-se em qualquer momento da
doencga (Monteiro, Gragas, Coriolano, Belo & Lins, 2014), reduzindo a qualidade de vida
dos doentes e originando complicagdes tanto a nivel da ingestdo dos medicamentos como
também a desnutricdo levando a uma das principais causas de morte nesta doenca, a
pneumonia por aspiragdo (Suttrup & Warnecke, 2015). Segundo alguns autores, a disfagia
subclinica pode ser um dos primeiros sintomas da doenga, mas outros, declaram que os
individuos com a doenca relatam queixas de disfagia nas fases mais adiantadas (Monteiro
et al., 2014).

Existem dois tipos de disfagia, sendo classificadas com base no local onde ocorre
a disfuncdo, denominando-se de disfagia orofaringea ou esofagica. Posto isto, quando
ocorrem problemas ao nivel da fase orofaringea da degluti¢@o e estes estdo associados a
alteragdes neuromusculares, denomina-se disfagia orofaringea. A disfagia esofagica,
ocorre devido a obstrugao a nivel mecanico ou a alteragdes motores ocorridas no esofago
(Prajapati & Shaker, 2004). A degluticao por si s6 ¢ um processo complicado uma vez
que envolve cerca de 30 musculos da faringe e da boca e 5 nervos cranianos, sendo
necessario a coordenacgdo entre os sistemas sensoriais € motores (D. F. Chen, 2017). A

degluti¢do pode ser dividida em 3 fases (Monteiro et al., 2014):
e Fase oral;

e Fase faringea;

e Fase esofagica.
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E na fase oral, a primeira da degluti¢do, onde surgem os sinais primordiais da
disfagia no doente de Parkinson (Tjaden, 2008). Nesta fase, os alimentos sao
transformados num bolo alimentar que serd transferido para a orofaringe através da
lingua. Nesta doenga o controlo dos musculos da lingua estd comprometido e como tal,
esta fase da degluticao pode estar afetada nesses doentes. Assim, torna-se dificil para os

pacientes moverem os alimentos ou os medicamentos na faringe (Kelly & Wright, 2009).

Esfincter fecha o caminho
para O nanz

Lingua conduzindo o
bolus para tras

Figura 5- Corte lateral que mostra as estruturas envolvidas na fase oral da degluti¢do (Adaptado de

Limongi, 2001).

Na fase faringea, os alimentos ou os medicamentos chegam a parte de tras da
garganta. Quando tal acontece, a respiragao ¢ suspensa temporariamente e os pulmoes sdo
protegidos para que ndo recebam o alimento ou o medicamento acidentalmente. A
epiglote fecha e o alimento ou o medicamento ¢ impulsionado em direcdo ao eséfago.
Quando a epiglote fecha, os individuos podem estar em risco de aspiragdao. Quando tal
ocorre surge o reflexo da tosse que normalmente por si s6, oferece ao individuo a prote¢ao
suficiente. Porém, quando a deposi¢do de alimentos ou medicamentos nos pulmdes se
torna frequente, ha probabilidade de infe¢do. Os problemas com esta fase, normalmente
ocorrem nos doentes que psicologicamente nao estdo de acordo em engolir alimentos ou

medicamentos solidos (Kelly & Wright, 2009).
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Figura 6- Corte lateral que mostra as estruturas envolvidas na fase faringea da degluticdo (Adaptado de

Limongi, 2001).

Por fim, surge a fase esofagica em que o esfincter na parte superior do eséfago
abre-se, permitindo a entrada de alimentos ou de medicamentos. Se o esdfago estiver
inflamado ou bloqueado, os pacientes podem relatar queixas de disfagia com sintomas
associados, sendo eles: mastigar os medicamentos antes de os engolir; tossir ou engasgar-
se ao deglutir; problemas em mover medicamentos na cavidade oral e a regurgitagdo de

alimentos que ndo foram assimilados (Kelly & Wright, 2009).

Bolus

Figura 7- Corte lateral que mostra as estruturas envolvidas na fase esofagica da degluti¢cdo (Adaptado de
Limongi, 2001).

A via oral normalmente ¢ a mais favoravel para o doente, porém nem sempre esta
esta disponivel. Quando surge disfagia € necessario recorrer a outras vias, sendo portanto

fundamental reduzir os erros associados a administracdo de medicamentos e adequar a

31



Administracdo de farmacos em caso de disfagia associada a doenga de Parkinson

administracdo de capsulas e de comprimidos nestes doentes. Algumas vezes, ao
administrar-se o medicamento com cerca de 60 a 75 ml de 4dgua, o problema ¢
ultrapassado mas nem sempre isso acontece. Portanto, ¢ imprescindivel recorrer a
alternativas para que seja possivel administrar a medicagdo aos doentes com disfagia.
Nestes casos, ¢ importante ter em atengao quais as formulagdes que podem ser prescritas
pois caso sejam desapropriadas, podem levar a ndo adesdo e afetar de forma negativa a
eficacia do tratamento. Segundo Strachan (2005), cerca de 68% dos pacientes com
disfagia referiram ter de recorrer ao esmagamento ou a dispersao de comprimidos
(Strachan & Greener, 2005). Caso o medicamento nao tenha sido formulado com esse
fim, esmagar ou proceder a dispersdo dos comprimidos pode ndo ser adequado. Quando
se pensa em administrar medicamentos em doentes com disfagia, a escolha da formulagao
¢ presumivelmente tdo importante como o proprio medicamento. Para que se selecione a
formulagdo mais adequada, ¢ necessdrio realizar a avaliagdo clinica da disfagia para que
os profissionais de saude identifiquem as fases do processo de degluticdo que ndo estdo a
funcionar como deveriam. Essa avaliacdo ¢ importante de modo a que se averigue se a
via oral ainda est4 apropriada a administragao do medicamento ou ndo. Dependendo dos
resultados da avaliagdo, procedem a decisdo do tipo de bolus a ser administrado (Kelly &
Wright, 2009).

Quando um profissional de saude pretende detetar a disfagia num doente com
Parkinson, recorre a questionarios especificos validados, sendo eles: o questionario dos
distarbios a engolir “Swallowing Disturbance Questionnaire”, que € composto por quinze
questdes e o teste da disfagia de Munich para a DP “Munich Dysphagia Test”, constituido
por vinte e seis perguntas. Nos casos em que a disfagia ndo esta clinicamente
diagnosticada, usam-se instrumentos de avaliacdo endoscopica da degluti¢do por fibra
otica (FEES) ou procede-se ao estudo videofluoroscopico de degluticao (VFSS), que sao
considerados padrao-ouro quando se pretende avaliar com exatiddo a natureza e a
severidade da disfagia (Wirth et al., 2016). Quando se usa o instrumento VFSS, ¢ dado
ao doente um material radio opaco para que seja deglutido e a sua passagem monitorizada
através de raio-x (Suttrup & Warnecke, 2015; Wirth et al., 2016). O uso deste instrumento
possibilita a observacao indireta das estruturas que fazem parte do processo de degluticao,
o estudo do fluxo de bolus, bem como, todos os acontecimentos que ocorrem durante as
fases de degluticao orofaringea. Existem ainda outros métodos de diagndstico como a
ultra-sonografia, cintilografia, eletromiografia, manometria lingual e faringoesoféagica,

esofagoscopia, electroglotografia e mais recentemente, a tomografia computorizada
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dindmica e a ressonancia magnética, que quando sao utilizados podem complementar a
informacao obtida pelo VFSS. No entanto, a informag¢ao obtida por estes procedimentos
de diagnostico pode ser insuficiente (Malandraki & Robbins, 2013). O FEES é um
processo endoscopico que implica a passagem de um endoscopio flexivel, através do nariz
at¢é a orofaringe. Este procedimento facilita a visualizagdo em panorama da
laringofaringe, de forma direta. Contudo, através deste método de diagndstico ndo ¢
possivel obter uma analise adequada da cavidade oral (Malandraki & Robbins, 2013).
Tanto o método VFSS como o FEES, podem identificar problemas na fase oral, faringea
ou na fase inicial esofagica da doenga, bem como detetar problemas de aspiracao (Suttrup
& Warnecke, 2015; Wirth et al., 2016). Contudo, geralmente recorre-se em primeiro lugar
ao procedimento de videoendoscopia da degluticio uma vez que este tem diversas
vantagens tais como, o facto de ser um procedimento pouco invasivo e por isso ser bem
tolerado, ser de facil realizagdo (Nacci et al., 2008), sem exposi¢ao a radiacao e
possibilitar a identificagdo da fisiologia da degluticao (Nazar, Ortega, Godoy, Godoy M,
& Fuentealba, 2008). Porém, ndo existe um consenso sobre qual dos métodos sera o mais
eficaz a detetar a disfagia (Nacci et al., 2008) . Depois da detecdo da disfagia, em primeiro
lugar ¢ importante perceber qual a consisténcia dos alimentos e dos medicamentos mais
adequada para o doente. Ou seja, se o paciente estiver sob risco de aspiracao ¢ preferivel
que seja administrado liquidos com caracteristicas espessas. E, no caso de se estar perante
uma situagdo em que o paciente se encontra sob risco de sufocar, devem ser administrados
liquidos menos espessos (Wright & Tomlin, 2011). A presenca de um farmacéutico ¢é
bastante importante uma vez que, este identifica a melhor forma farmacéutica a ser
administrada e o método mais adequado para a administracdo dos medicamentos (Kelly

& Wright, 2009).

2.2. Tipos de sondas para administracio de farmacos

Até ao final da década de 1970, a principal opgao para que se conseguisse realizar
a nutri¢do enteral nos individuos em que a gastrostomia ciriirgica estava contraindicada,
era o uso de sonda nasogdstrica. No entanto, quando estas sondas sdo utilizadas por um
longo periodo de tempo ou de forma permanente podem surgir algumas complicagdes tais
como: necrose nasal, irritacdo da laringe, refluxo-gastroesofagico constante, esofagite e

sinusite (Mello & Mansur, 2012; Neto et al., 2010). Outro dos inconvenientes da
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utilizacao destas sondas ¢ o seu efeito estético e social que nao ¢ satisfatorio e como tém
um calibre muito pequeno facilmente ficam obstruidas (Ldser et al., 2005). Como tal, é
frequente optar-se pela gastrostomia endoscopica percutanea em detrimento da sonda
nasogastrica (Neto et al., 2010). Relativamente as formas farmacéuticas solidas para
administracdo através destas sondas, deve proceder-se ao esmagamento total dos
comprimidos e das capsulas autorizadas para tal, até deixar de existir granulos. As formas
farmacéuticas liquidas ndo devem ser viscosas, para que nio ocorra o bloqueio da sonda.
Segundo um estudo realizado por Renovato (2013), constatou-se que aproximadamente
97% dos farmacos administrados aos doentes com sonda, encontravam-se em formas
farmacéuticas solidas e portanto tiveram de ser submetidos a processos de transformacao.
Com a realizacdo deste estudo foram encontrados erros na preparacao e na administragao,
bem como na trituragio de comprimidos com revestimento entérico, drageias,
comprimidos de libertagcdo prolongada, administracdo de mais do que um medicamento
em simultaneo e também foram observados lapsos na administragdo de medicamentos
por sonda em conjunto com a alimentacdo, o que leva a reducdo do efeito terapéutico
(Lopes, Gomes, Madeira, & Aguiar, 2013). Para que a sonda funciona normalmente esta
deve ser lavada antes, entre as administracdes e ap0s a administragdo da medicacdo (Kelly

& Wright, 2009).

2.2.1. SNG

A alimenta¢do por sonda nasogastrica ¢ utilizada quando se pretende uma
alimentacao enteral a curto prazo (Lucendo & Friginal-Ruiz, 2014) ou para administragao
de fluidos e de medicamentos quando a via oral ndo se encontra apta (Willcox, 2009). O

seu uso a longo prazo tem vérias limita¢des incluindo (Lucendo & Friginal-Ruiz, 2014) :

e Incémodo a nivel nasal;

e Obstru¢ao ou deslocamento do tubo;
e Desconforto ou penetracao da laringe;
e Aspiracdo pulmonar persistente;

e Decréscimo das taxas de sobrevivéncia.
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As sondas nasogastricas podem ser constituidas por um tubo de silicone,
poliuretano ou cloreto de polivinilo (Holmes, 2003). As que sdo confecionadas com
silicone ou poliuretano sdo as mais adequadas para utilizacdo pois mesmo na presenca de
pH acido, estas ndo se alteram. Estes materiais tornam estas sondas flexiveis,
proporcionando menor desconforto para o doente que as usa (Unamuno & Marchini,
2002). Por sua vez, as que sdo formadas por PVC com o passar do tempo sdo mais
propensas ao endurecimento, podendo levar a inflamagao e perfuragdo da mucosa gastrica
quando em contacto com o 4cido géstrico. E de notar que as sondas de silicone ou de
poliuretano podem permanecer colocadas nos pacientes, apresentando-se em bom estado
até 30 dias de uso. Ao contrario destas, a cada 72 horas € necessario introduzir uma nova
sonda formada por cloreto de polivinilo (Holmes, 2003).

Estas sondas, independentemente do material de que sdo feitas devem ser
introduzidas por um profissional de saude, desde as narinas até ao estdmago (Lopes et al.,
2013; White & Bradnam, 2015) com uma pequena flexdo do pescogo e solicitando ao
doente que degluta enquanto o profissional de saude introduz o tubo (Holmes, 2003). Para
que esse procedimento seja realizado de forma correta, é essencial que o profissional de
satde antes de introduzir o tubo, 0 meca para que a ponta deste seja colocada no extremo
do osso xifoide. Posteriormente a medicao, utiliza-se agua para o lubrificar uma vez que
esta ndo interfere com o valor do pH. O profissional de saude que estd a executar o
procedimento deve inserir o tubo na narina do paciente enquanto o incentiva a deglutir
para que este passe através do esofago até atingir o fim do osso xifdide. Depois da
insercao do tubo € necessario ter a certeza que este esta posicionado corretamente e para
tal, procede-se a aspiracao do local e observa-se o valor do pH. No caso de se obter um
pH menor do que 5,5 significa que a sonda estd instalada corretamente no estomago, tal
como previsto. Se por outro lado, o pH for igual ou superior a 6 ¢ necessario efetuar um
raio-x de modo a averiguar a localizacdo da sonda. Normalmente, para a administracao
de medicamentos pode usar-se sondas finas com um calibre de 6 Fr (Willcox, 2009). Os
tubos colocados em adultos tém geralmente 90 a 100 cm de comprimento (Lopes et al.,
2013; White & Bradnam, 2015). Porém, o procedimento de colocacdo de uma sonda
nasogastrica pode ndo ser facil quando ndo se consegue ter um bom &angulo de
visualiza¢ao da glote e das cordas vocais. Muitas das vezes isso ocorre devido ao facto
de existir edema, hematoma ou quando nao € possivel colocar a cabeca e o pescogo do
doente de maneira a permitir uma melhor visdo do local de insercdo da sonda. Estas

sondas sdo usualmente colocadas as cegas. Contudo, ja existem laringoscopios de video
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que tornam mais facil a inser¢do destas. Este método em comparagdo com o anterior,
demonstrou uma taxa maior de sucesso (Lee et al., 2017). A sonda, depois de colocada
deve ser substituida a cada 10 dias de utilizacdo, uma vez que o material de que ¢ feita
degrada-se apos esse tempo podendo originar irritacdo a nivel do eséfago e do nariz
(Willcox, 2009). Estas sondas tém muitas desvantagens, tais como: a extra¢ao frequente
da sonda pelo préprio doente, a saida espontdnea da mesma e a necessidade da sua
substitui¢ao perioddica. Todos estes inconvenientes causam desconforto ao paciente € a
sua familia. Entretanto, surgiu a gastrostomia endoscopica percutanea que ¢ uma boa
alternativa a SNG uma vez que se trata de uma sonda simples, util, segura, de rapida

colocacdo e com hipotese de manutengao por muitos anos (Gémez Senent et al., 2007).

Nasal cavity

Oesophagus

Stomach

Figura 8- Representagdo da sonda Nasogastrica (Adaptado de White & Bradnam, 2015).

2.2.2. PEG

A Gastrostomia endoscopica percutdnea ¢ uma técnica endoscopica que consiste
na colocagdo de um tubo maleédvel, onde na sua extremidade se encontra um endoscopio.
Este ¢ colocado através da parede abdominal do paciente com a finalidade de criar a
ligacdo permanente entre a parede do abdomen e a cavidade gastrica. Assim, permite-se
que ocorra a passagem direta dos alimentos ou dos medicamentos para o trato digestivo
do individuo. O principal motivo para a colocagdo de uma PEG, em cerca de 90% dos
casos ¢ o facto de existir uma redugdo na ingestao oral que normalmente ocorre devido a

processos neurodegenerativos (Lucendo & Friginal-Ruiz, 2014). Quando assim ¢, o tubo
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deve ser substituido de forma periodica apds trés a seis meses ou 0 mais tardar por um
periodo entre doze a dezoito meses, no caso de se encontrar devidamente cuidado
(Lucendo & Friginal-Ruiz, 2014). As sondas de PEG mais comumente utilizadas
possuem cerca de 8 mm de didmetro (SPED, s.d.). Este procedimento ¢ utilizado quando
se sabe que o periodo de administragdo da alimentagdo ird exceder as quatro semanas ¢
quando se espera que o tempo de sobrevivéncia do paciente exceda os dois meses
(Ponsky, 2007). Em 1980, Gauderer e Ponsky (Neto et al., 2010) utilizaram pela primeira
vez esta técnica que teve a sua origem conceitual no Children’s Hospital, nos EUA.
Primeiramente, desenvolveram-se estas sondas com o intuito de serem utilizadas em
criangas com disfagia, no entanto hoje em dia s3o usadas em pacientes de qualquer idade
(Lucendo & Friginal-Ruiz, 2014; Ponsky, 2007). A partir do momento em que Ponsky e
Gauderer descreveram esta técnica as outras técnicas de gastrostomia cirlirgica e
radiologica foram substituidas. Passou entdo a ser escolhida a PEG para se proceder a
alimentagdo prolongada de individuos que n3o conseguem manter uma nutricao
adequada, mesmo na presenga de um trato gastrointestinal funcional. Como tal, o uso
destas sondas ¢ conhecido como um procedimento pouco invasivo, seguro, de facil
manejo, com reduzidas complicagdes e rapido uma vez que a sua execugdo demora cerca
de 15 a 30 minutos (Ponsky, 2007). Existem estudos onde esta descrito que a PEG tem
taxas de sucesso que rondam os 95%, com uma morbidade de cerca de 6 a 16% e com
uma mortalidade associada ao procedimento bastante reduzida, rondando os 0 a 1% (Neto
et al., 2010). E também importante ressaltar que a sonda de PEG ¢é a escolha correta dos
dias de hoje nos casos em que € necessario a colocacdo de uma sonda, visto que o seu
sucesso tem sido bastante notorio em pacientes com disfagia (Oliveira, Santos, &
Fonseca, 2016).

A gastrostomia endoscopica percutdnea ¢ a técnica de gastrostomia mais usada
em todo o mundo. Sendo que em 2000, procedeu-se a colocagdo de 216 mil sondas de
PEG nos EUA e cerca de 100 mil no Japao (Mello & Mansur, 2012). Em Portugal, entre
2000 e 2012 foi realizado um estudo retrospetivo no Hospital Garcia de Orta, onde se
verificou a colocacdo de 509 gastrostomias endoscépicas percutaneas e apenas 34
gastrostomias cirrgicas, pois sO se recorre a estas em casos excecionais, quando os
pacientes ndo estio em condi¢des de serem submetidos a PEG. E ainda de salientar que
neste Hospital a indicacdo clinica mais frequente para a colocacao da sonda de PEG foi a
disfagia associada a problemas neuroldgicos. Das 509 gastrostomias endoscopicas

percutaneas realizadas nessa institui¢do, 265 o correspondente a 52%, foram colocadas
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nesses individuos (Oliveira et al., 2016). Através da Figura 9 ¢ possivel verificar que ao
longo dos anos ocorreu um aumento dos procedimentos de colocacdo da sonda de PEG,
enquanto que o numero de gastrostomias cirurgicas manteve-se quase sempre constante,

rondando as 0 e as 4 colocagdes por ano (Oliveira et al., 2016).
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Figura 9- Colocagido de PEG e SG durante o periodo em que ocorreu o estudo (Adaptado de Oliveira et al.,

2016).

A Gastrostomia endoscopica percutanea tem indica¢do primordial nos casos em
que ndo € possivel administrar a alimentag@o aos pacientes num periodo superior a trés
meses (Neto et al., 2010). Porém, existem outras indicagoes em que a PEG pode ser

utilizada, tais como (Mello & Mansur, 2012) :

e Num paciente em que a patologia ¢é reversivel e que necessite de nutri¢ao
artificial por mais do que quatro semanas;

e Individuo com problemas neuroldgicos mas que se espera que mantenha
ou recupere as suas fun¢des motoras;

e Nos pacientes com estado mental conservado mas com problemas de

disfagia.
No entanto, segundo El- Matary (2008), a PEG além de possuir indicagdes

apropriadas, também possui algumas contraindicagdes que podem ser absolutas ou

relativas e que se deve ter em conta. Das absolutas destacam-se (El-Matary, 2008) :
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e Alteragdes da coagulagdo irreparaveis;
e Patologia com obstru¢do completa do esdéfago ou da faringe;
e DPeritonite;

e Ascite.

Em contrapartida, as contraindicac¢des relativas, podem ser ultrapassadas se for

realizada a observagao laparoscopica simultaneamente, sendo elas:

e Deformidades devido a cirurgias abdominais prévias e défices
imunolégicos, que poderdo levar a um risco aumentado de infe¢des graves;
e A interposi¢do de 6rgaos entre o estbmago e a parede abdominal, estando

o colon mais frequentemente relacionado com esta situacao.

Depois de existir a indicacao para a colocacdo da respetiva PEG, a equipa que ¢
formada por trés pessoas, normalmente dois endoscopistas/gastroenterologistas e uma
enfermeira, podera dar inicio ao procedimento (Lucendo & Friginal-Ruiz, 2014).
Primeiramente, o paciente ¢ colocado em decubito dorsal e a oxigénio através de uma
canula nasal, estando sob monitorizacdo. Conforme as normas do anestesiologista, o
doente podera ser submetido a anestesia geral ou apenas a sedacdo (Neto et al., 2010).
Posteriormente a desinfe¢do da parede do abddémen, os individuos devem suportar uma
esofago-gastro-duodenoscopia completa (EGD), em que ocorre insuflagdio maxima de
didxido de carbono/ar por intermédio do endoscopio (Lucendo & Friginal-Ruiz, 2014)
para que a parede anterior do estdbmago se aproxime da parede abdominal, deslocando o
figado lateralmente e o baco e o colon para baixo, de forma a que quando a agulha de
acesso vascular for inserida o paciente esteja em seguranca. Quando se pretende localizar
o local exato da inser¢do da PEG, que frequentemente ¢ no quadrante superior esquerdo
do abdomen, ¢é obrigatorio realizar trés etapas: a transiluminagdo (Figura 10), a
digitopressao (Figura 11) e a aspiracdo com agulha. Com a realizacao destas etapas, ¢
permitido averiguar se por onde ird passar a agulha existem visceras ocas, 6rgaos solidos
como o figado ou o bago ou vasos de grande calibre. Deve observar-se a transiluminagao
da luz do endoscopio do lado de fora da parede abdominal, quando a extremidade do

dispositivo for colocada junto a parede anterior do estomago (Mello & Mansur, 2012).
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Figura 10- Transiluminagdo (Adaptado de Mello & Mansur, 2012).

Figura 11- Digitopressio (Adaptado de Mello & Mansur, 2012).

Figura 12- Aspeto final da colocacdo da PEG (Adaptado de Mello & Mansur, 2012).
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Existem trés métodos distintos para a colocacdo da PEG: sendo que as duas
técnicas mais amplamente instituidas sdo o método pull-through, que foi descrito por
Gauderer e Ponsky e o método push-through, descrito por Sachs e Vine. Estes dois
métodos sao os mais amplamente instituidos devido a sua eficacia e seguranca. Em ambos
os casos, o endoscopio penetra na cavidade oral do paciente através de um tubo flexivel
percorrendo o seu caminho até ao estdmago (Lucendo & Friginal-Ruiz, 2014). A
realizacdo deste passo ¢ importante uma vez que existe a necessidade de averiguacao da
existéncia de lesdes que ndo permitam a realizagdo do procedimento (SPED, s.d.) bem
como, a observacao da melhor localizacdo para a colocagdo da sonda (Lucendo &
Friginal-Ruiz, 2014).

No método pull-through, depois do médico identificar o sitio para a colocacao da
PEG, anestesia esse local do abdémen com lidocaina e posteriormente realiza o corte. E
entdo através desse corte que se insere um cateter que ira passar através da parede do
abdomen, com a ajuda do endoscopio para se visualizar a chegada deste ao estdmago.
Quando o médico visualiza a sua chegada ao estdmago, ¢ introduzida por intermédio do
endoscopio uma ansa que vai apreender um fio-guia, anteriormente introduzido na
cavidade géastrica através do cateter. Quando tal acontece, o endoscopio e o fio-guia sdo
removidos através da boca do paciente mas o vinculo entre a parede do abdémen e o
interior do tubo digestivo mantem-se. E entdo ai, quando o fio-guia e a ansa ja se
encontram no exterior que o médico ird usar novamente esse fio para o enlagar no tubo
da PEG. A sonda ¢ entdo introduzida através da boca até ao estomago onde depois saira
para o exterior através da parede abdominal. Para que se impega a exteriorizacdo da
sonda, esta ja vem preparada com uma proeminéncia de modo a ficar fixa a parede do
estomago. Depois da colocagdo da sonda, insere-se novamente o endoscopio de forma a
que o clinico obtenha informacao sobre o posicionamento da mesma. Caso se encontre
no local pretendido retira-se o endoscopio (SPED, s.d.). Quando se verifica que o
procedimento ocorreu como esperado, o fio-guia que estava a enlacar a extremidade da
sonda ¢ cortado e ¢ colocada na parte de fora da sonda uma borracha com forma
semelhante a um botdo que ira permitir que o tubo fique estavel. Para que seja possivel
administrar a medicagdo ou a alimentagdo através da sonda € necessario empregar um
adaptador na extremidade do tubo, sendo que a administragdo so6 se pode realizar 4 horas
depois da realizagao do procedimento. Este método atualmente ¢ o mais utilizado (SPED,
s.d.) pois tem como vantagem o facto de ser simples e seguro. No entanto, tem a

desvantagem da sonda atravessar todo o TGI alto antes de ser expulsa para o exterior,
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podendo ocorrer eventualmente alguma contaminagdo de tecido neoplésico na parede
abdominal (Neto et al., 2010).

Relativamente ao método push, este € realizado sob anestesia geral, uma vez que
¢ feita uma pungao do estdbmago com um bisturi de gastropexia duplo em que a distancia
entre os dois pontos ¢ de dois centimetros. Entre estes dois pontos, ¢ colocada no
estobmago uma canula de pun¢do onde ¢ inserido através dela, um tubo de alimentagdo.
Quando o tubo ja se encontrar no estdmago a canula de pungdo é extraida. E utilizada
uma seringa com solucdo salina que sera depositada dentro do balao de fixagdo
intragastral para que ndo ocorra a sua deslocacao. Quando se utiliza esta técnica, previne-
se a passagem do tubo de PEG ao longo de todo o trato aero-digestivo superior do
individuo. Por fim, o terceiro método de colocagdo da PEG foi descrito por Russell e
baseia-se na insercdo de um tubo através da parede do abdémen apds a utilizacdo de
stents. Estes stents dizem respeito a um dispositivo de pequenas dimensdes que ¢
constituido geralmente por metal ou por ligas metalicas como as de crémio ou cobalto. O
dispositivo tem a forma de um tubo de maneira a facilitar a sua introdu¢do num canal ou
ducto do corpo humano, acautelando ou retificando a constricdo destes. Este método
utiliza-se com maior regularidade quando se pretende que o tubo ndo passe através da
cavidade oral (Neto et al., 2010).

Ap0s a escolha do método a utilizar e da colocacdo da PEG, é recomendado que
o doente fique sob vigia de 24 horas para que seja possivel acompanhar todos os sinais
vitais ou qualquer evento de dor abdominal, febre ou sangramento gastrointestinal
(SPED, s.d.). A sonda pode ser utilizada imediatamente a seguir a sua colocacdo, no
entanto, ¢ recomendado que se aguarde cerca de trés a seis horas antes de se administrar
solucoes. Passadas duas a trés semanas da colocacdo da sonda, forma-se um trato
gastrocutaneo fistuloso que permite a facil extragdo do tubo de gastrostomia quando o
motivo da colocagdo do tubo ficar resolvido. Essa fistula gastrocutanea fechara de forma
espontanea apos ter passado vinte e quatro a setenta e duas horas (Lucendo & Friginal-
Ruiz, 2014).

Com base numa revisao sistematica de Cochrane, a PEG ¢é a técnica de
alimentagdo com menor hipdtese de falha na sua intervencdo, incutindo que o
procedimento endoscopico € mais efetivo e seguro do que o procedimento da SNG. No
entanto, como a PEG ¢ considerada um procedimento invasivo hd uma grande
possibilidade de ocorrer sangramento, uma complicacdo que foi relatada em 2,5% dos

procedimentos na literatura. Portanto, quando os individuos sdo submetidos a esta
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intervencgao sdo medicados com aspirina e/ou outros medicamentos antitromboticos, que
sdo normalmente utilizados para prevenir ou tratar doencgas relacionadas com o sistema
cardiovascular e cerebrovascular. Contudo, quando o paciente estd a realizar essa
terapéutica corre o potencial risco de sangramento durante a intervengao endoscopica mas
se a suspender, corre o risco de sofrer um evento tromboembdlico (Lucendo & Friginal-

Ruiz, 2014).

2.3. Administracio de medicamentos através de sondas

As formulagdes de farmacos para administragao através de sondas em pacientes
que nao conseguem deglutir sdo complexas. Como existe a necessidade de precisdo e de
administracdo rapida, geralmente ¢ administrada uma dose de medicagdo em bolus. Antes
e depois de cada administragao de um medicamento ¢ adicionada cerca de 15 a 30 ml de
agua estéril ao tubo de alimentagdo enteral para que se garanta a permeabilidade deste.
Por vezes, nos tubos com didmetro interno maior pode ser necessario uma maior
quantidade de dgua. Contudo, ha que ter precaugdo na quantidade adicionada, uma vez
que pode causar um grande acumulo de residuo no estomago. Por isso, estes doentes
devem ser monitorizados de forma a garantir que ndo desenvolvem sintomas causados
pelo aumento do volume de fluidos apds a administragdo da medicagdo. E também de
salientar que ndo ¢ considerada uma pratica segura juntar varios medicamentos diferentes
na mesma seringa para administragdo ao paciente através do tubo de alimentagdo enteral
(Ferreira, Correia, & Santos, 2012).

O procedimento para a administracdo de farmacos por intermédio de sondas

processa-se da seguinte forma (Ferreira et al., 2012):

e Preparar uma seringa enteral de 50 ml com agua estéril;

e (Colocar o paciente em posi¢ao semi-decubito para precaver a regurgitagcao
e a aspiragao pulmonar;

e Parar ou interromper a alimentacao por meio da sonda enteral;

e Conectar a seringa enteral a uma entrada do tubo de alimentagdo do
paciente;

e Administrar 4gua estéril ao tubo de alimentacao enteral;
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e Administrar o medicamento através do tubo de alimentacdo e voltar a

administrar d4gua antes de conectar o sistema para a alimentacao enteral.

Existem diversas formas farmacéuticas comercializadas cujo objetivo se centra
em manter a biodisponibilidade e a integridade do farmaco. Porém, quando sao
submetidos a processos de manipulagdo para serem posteriormente administrados através
de sondas de nutri¢do enteral, a sua estabilidade pode ser colocada em risco e resultar
num aumento da toxicidade, dos efeitos adversos, incompatibilidades, diminui¢do da
eficacia e instabilidade do farmaco. Por isso, o primeiro passo quando se pretende
verificar se um determinado firmaco estd apto para manipula¢do ¢ estudar a forma
farmacéutica em que ele se encontra e a partir dai, verificar quais os medicamentos que
podem e os que nao podem ser administrados através de sondas de nutri¢ao enteral. Sabe-
se que as formas farmacéuticas liquidas s3o as mais apropriadas para administragdo
através das sondas de nutrigdo enteral (Mendes, 2011), no entanto muitas delas tém
elevada osmolalidade e quantidade de sorbitol, o que pode levar a intolerancia
gastrointestinal (Pifieiro Corrales G, Oliveira Fernandez R, 2006). Quando estas
formulagdes hiperosmolares sdo administradas a uma velocidade ndo muito rapida o
acido gastrico consegue dilui-las, mas quando o contrario acontece, ndo consegue ter
nenhuma ag¢ao sobre estas podendo originar diarreia osmotica. Contudo, esta intolerdncia
pode diminuir se a formulagado for previamente diluida com 4gua imediatamente antes de
ser administrada. Quanto a quantidade de agua a administrar para diluir a preparagdo, nao
existe na literatura um consenso, sendo que na visao de alguns autores a quantidade ideal
seria 30 ml, outros afirmam ser 10 a 30 e outros 15 a 30 ml. Assim sendo, ¢ de relevante
importancia averiguar em todas as formas farmacéuticas liquidas qual o risco de
intolerancia gastrointestinal relacionado com a osmolalidade para que seja possivel tomar
decisdes acertadas aquando da administragdo da medicacdo por esta via (Ferreira et al.,
2012). Caso a osmolalidade dos liquidos seja superior a 1000 mOsm/kg, podera originar
efeitos adversos a nivel gastrointestinal, pois a osmolalidade das secrecdes
gastrointestinais esta entre 100-400 mOsm/kg. Porém, por vezes ¢ possivel evitar esses
efeitos, se se proceder a dilui¢do do liquido que se pretende administrar por via enteral e
caso esse farmaco tenha informagao disponivel sobre a sua estabilidade depois de diluido.
Caso contrario, nao se poderd proceder a essa diluicao (Bowman, 2007). O sorbitol € um
excipiente que esta presente em algumas preparacdes farmacoldgicas liquidas e que ao

ser administrado através desta via pode causar diarreia quando a sua quantidade excede
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os 20g (Bowman, 2007). Num estudo realizado por Lutomski (1993), verificou-se que o
sorbitol estava presente em 42% das preparagdes orais (Lutomski, Gora, Wright, &
Martin, 1993). Demonstrando assim que ¢ necessario estar alerta com esta situagdo. Como
forma de ultrapassar a presenca de sorbitol nas formulagdes liquidas, existe sempre a
possibilidade de recorrer a outras formas farmacéuticas ou dilui-las (Ferreira et al., 2012).
Posto isto, o conhecimento do risco associado a intolerancia gastrointestinal relacionado
com o sorbitol é importante para que sejam tomadas medidas de precaug¢do aquando da
administracao por sonda, de formulagdes orais que o contenham de modo a que o
profissional de saude esteja atento para detetar mais medicamentos a serem administrados
e que também contenham sorbitol pois caso isso se verifique, as concentracdes € 0s
volumes do excipiente em causa poderdo ser elevadas, aumentando a probabilidade de
ocorréncia de efeitos adversos (Bowman, 2007). No caso do sorbitol ndo existem valores
recomendados para a dilui¢dao. Por isso sempre que € necessario proceder a dilui¢ao de
um medicamento, tem de ser feita uma pesquisa do volume adequado ao fArmaco que se
pretende utilizar uma vez que, a quantidade de sorbitol varia com a concentragdo do
medicamento e de acordo com o fabricante (Ferreira et al., 2012).

Sempre que se administra medicamentos através de sondas existe a possibilidade
de ocorrerem obstru¢des que sdo essencialmente devidas a trituracdo ndo adequada das
formas farmacéuticas solidas, ao aparecimento de precipitados, a administracdo de
liquidos viscosos ou ao uso de sondas de pequeno diametro (6 a 12 French) na
administracdo de formulagdes que passaram por processos de maceracio. E por isso muito
importante que se recorra sempre que possivel a formulacoes liquidas (Ferreira et al.,
2012).

Segundo Mateo (2015), apesar de 95 % das enfermeiras referirem que realizavam
a lavagem dos tubos de alimentacdo enteral a seguir a administra¢do dos medicamentos,
somente 47% mencionaram que a lavagem com agua foi efetuada antes da administragao
do medicamento. E muito importante que se proceda a lavagem do tubo com 4gua, antes
e depois da administragdo dos medicamentos assim como, antes de retomar a alimentagado
uma vez que ajuda a prevenir as interagdes que possam ocorrer entre os alimentos e 0s
medicamentos dentro do Iimen do tubo. Entretanto, se durante a administragao da
medicacao se verificar que o farmaco € muito viscoso pode ser necessario a lavagem ou

a diluicao com 4agua (White & Bradnam, 2015).
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2.3.1. Caracteristicas dos tubos de alimentacao enteral

Os didmetros externos dos tubos de alimentagdo sdo expressos em unidades
“French” (Fr), em que cada “French” corresponde a 0,33 mm. Estes tubos sao constituidos
por cloreto de polivinilo (PVC), poliuretano (PUR), silicone ou latex. Os tubos de
poliuretano ndo sdo tao flexiveis como os de silicone ou os de latex e portanto, necessitam
de paredes mais espessas para que sejam evitados colapsos. De acordo com estas
diferengas de rigidez, ¢ evidente que um tubo de silicone ou de litex com o mesmo
tamanho Fr de um tubo de poliuretano, tera um diametro interno menor uma vez que as
suas paredes sao mais espessas. Com o passar dos anos, tem-se notado uma reducao no
tamanho dos tubos de alimentagdo, para que se promova um maior conforto e recetividade
por parte do doente (White & Bradnam, 2015). Normalmente utilizam-se sondas
nasogastricas com pequeno diametro, cerca de 6 a 12 Fr. J4 nas gastrostomias
endoscopicas percutaneas, utilizam-se tanto os tubos de didmetro mais pequeno como o0s
de didmetro maior, rondando valores acima dos 14 Fr. Contudo, ¢ de notar que para além
dos tubos de didmetro menor serem melhor tolerados e mais utilizados, estes estdo
associados a um risco maior de obstrugdo (Kurien, Penny, & Sanders, 2015). Posto isto,
¢ importante salientar que as caracteristicas dos tubos de alimentacao enteral utilizados
para a administracdo de medicagdo, influenciam de forma positiva ou negativa o sucesso
ou o insucesso da administracdo da medicacao oral através de sondas, dependendo da

escolha do tubo a ser utilizado (Kurien et al., 2015).

2.3.2. Problemas de obstrucao nos tubos de alimentacao enteral

Com a crescente necessidade do desenvolvimento de tubos de alimentacao enteral
mais finos e flexiveis para permitir a facil colocacdo dos mesmos, tem-se notado o
aumento da sua popularidade. No entanto, constatou-se que a obstrucdo destes ¢ alta,
rondando valores entre os 23% e os 35%, sendo entdo um problema a resolver. Com o
intuito de resolver esta questdo € necessario que quando o profissional de saude
administre a alimentacao ou a medicacao pelo tubo de alimentagdo enteral, esteja atento
a possiveis obstrugdes. Caso as detete, deve atuar o mais rapido possivel usando técnicas
suportadas pelas evidéncias disponiveis de forma a causar o menor sofrimento e

desconforto ao paciente, permitindo que rapidamente o doente volte a receber a
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alimentacdo ou a medicacao necessaria. No entanto, nem sempre estes tubos podem ser
desbloqueados e quando assim ¢, necessitam de ser substituidos. Esta substitui¢do pode
originar um periodo de tempo elevado em que o paciente ndo recebe a alimentagdo ou a
medicacdo, aumento da morbidade e sofrimento para o individuo (White & Bradnam,
2015). Existem dois tipos de obstrucdes que podem ocorrer nos tubos de alimentagdo
enteral: obstru¢cdo do limen interno ou falha mecanica. Durante a colocagdo do tubo até
ao sitio correto, muitos deles podem ficar torcidos ou curvados mas o mais comum ¢ a
obstrucao do Iimen interno do tubo.

Existem varias razdes para que ocorra a obstrugdo dos tubos de alimentagao

enteral, sendo elas (White & Bradnam, 2015) :

e A precipitacdo da alimentagdo aquando do contacto com um fluido acido;
e Estagna¢do do tubo devido a alimentagao;

e Alimentacdo contaminada;

e Administracdo da alimentagao de forma ciclica;

e Propriedades do tubo de alimentacdo enteral;

e A incorreta administragao da medicagao através do tubo.

3. Escolha da formulacao

Quando a administracdo de medicamentos ¢ realizada através de sondas, tenta-se
encontrar similares terapéuticos que existam numa forma farmacéutica liquida apropriada
para tal. No entanto, nem sempre existe disponivel no mercado farmacéutico formas
farmaceéuticas liquidas para serem administradas aos doentes com disfagia (Williams,
2008). Quando tal acontece ¢ necessario recorrer as formulacdes solidas disponiveis, que
terdo de sofrer manipulagdo para serem administradas através da sonda (Mendes, 2011).
De acordo com Gorzoni et al. (2010), os farmacos ndo devem ser demasiadamente
macerados (Gorzoni, Torre, & Pires, 2010) para que ndo ocorram alteragdes nas
concentragdes séricas nem obstrucao das sondas (Lopes et al., 2013). No que toca ao tema
da obstruc¢ao de sondas, é necessario ter sempre em atencdo qual o farmaco a administrar
uma vez que existem farmacos que ja se sabe de antemao que podem causar obstrucao,

como por exemplo o sucralfato e os laxantes (Bowman, 2007).
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Num estudo prospetivo realizado por Ech-Chaouy (2007), analisaram-se 671
medicamentos prescritos para administracdo por tubo de alimentacdo enteral. Desses
medicamentos, somente 17% diziam respeito a formas farmacéuticas liquidas e 65% eram
comprimidos macerados ou capsulas que tiveram de ser abertas (Ech-chaouy, Giesenfeld,
Ziegler, & Quilliot, 2007). Contudo, ainda que se saiba que comumente as formas
farmacéuticas solidas passam por processos de trituragao, Gilbar faz referéncia a que nem
sempre tal processo se pode realizar uma vez que pode inviabilizar a libertagdo do

farmaco e consequentemente a sua biodisponibilidade (Ferreira et al., 2012).

3.1. Formas farmacéuticas adequadas para administra¢ao através de

sondas

Segundo varios autores, os medicamentos que se encontram na forma
farmacéutica liquida sdo os mais adequados para serem administrados através de sondas,
devido ao facto de serem administrados facilmente e por serem absorvidos de forma
rapida (Ferreira et al., 2012). Dentro das formas farmacéuticas liquidas adequadas a
administracdo por sondas destacam-se as solugdes e as suspensdes orais. Nas formas
farmacéuticas solidas, as adequadas para administragdo através de tubos de alimentagdo
enteral sdo as seguintes: comprimidos soluveis, comprimidos efervescentes, comprimidos
dispersiveis, comprimidos orodispersiveis, comprimidos revestidos por pelicula, capsulas
de gelatina dura cujo seu conteudo se encontre em po e capsulas de libertagcao prolongada
(Ferreira et al., 2012).

As solugdes orais, que fazem parte do grupo das formulagdes liquidas, definem-
se como sendo um sistema homogéneo. Sendo assim, o medicamento ¢ repartido
uniformemente por todo o sistema. Numa suspensao esta situag@o ja ndo ocorre uma vez
que numa suspensdo a mistura inadequada ou a sedimentacdo podem originar uma
dosagem varidvel. O solvente mais utilizado para produtos farmacéuticos ¢ a agua.
Existem outros solventes que podem ser combinados com a 4gua para atuarem como co-
solventes de forma a tornarem o firmaco mais soltivel na formulagdo. Muitas vezes, para
se chegar a uma solugcdo adequada para ser administrada por sonda ¢ necessario a
incorporagdo de excipientes, tais como: etanol, sorbitol, glicerol e propilenoglicol (White

& Bradnam, 2015).
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A primeira etapa que um profissional de saude devera realizar aquando da
administracdo de uma solucdo medicamentosa por meio de um tubo de alimentacdo
enteral a um paciente, devera ser a interrup¢do imediata da alimentagdo enteral e de
seguida a lavagem do tubo com 15 a 30 ml de 4dgua. Posteriormente, devera ter em sua
posse o resumo das caracteristicas do medicamento que vai administrar para confirmar se
a sua administragio pode ser realizada ou ndo. E necessaria essa confirmagdo uma vez
que esteve anteriormente a ser administrada nutri¢do enteral pela sonda, onde ird também
ser administrado o firmaco. Posto isto, podera ser necessario um intervalo de tempo desde
que se parou a nutri¢cao enteral até ao comego da administragdo da medicacao. Apos ter a
confirmagdo, o profissional de satide devera ter na sua posse uma seringa de volume
apropriado para proceder entdo a administracdo da solu¢do no tubo de alimentagdo
enteral. Por fim, como regra geral deve sempre administrar-se novamente 15 a 30 ml de
agua para eliminar qualquer residuo da solu¢do medicamentosa que ainda esteja presente
no tubo, garantindo assim que ndo ha perdas de medicamento pela sonda (White &
Bradnam, 2015).

Quando nao ¢ possivel recorrer a solugdes orais, porque o farmaco que
pretendemos utilizar € insoluvel ou porque por razoes de palatabilidade, o farmaco ¢
formulado em microgranulos revestidos, normalmente recorre-se a uma suspensao oral.
Quando se esta perante suspensdes que ndao possuem granulos, estas podem ser
administradas através dos tubos de alimentagao enteral. No entanto, caso estas tenham
elevada viscosidade e osmolaridade ¢ necessario recorrer a uma dilui¢dao adicional antes
da administracao da suspensao. Perante suspensoes granulares, para se obter a formulagdo
apta para administracdo € necessario ter em considera¢do o tamanho dos granulos e a
viscosidade da formulacdo. Outro dos aspetos que se deve ter em conta neste tipo de
suspensdes ¢ que algumas delas sdo formadas por granulos com revestimento entérico ou
por granulos de libertagdo modificada e como tal, é necessario estar atento para que ndo
ocorram alteragdes das caracteristicas de absor¢do. Relativamente ao modo de
administragdo da suspensdo no tubo de alimentacdo enteral, este processa-se da mesma
maneira das solugdes. A unica diferenca ¢ que na suspensdo ¢ necessario agitar com
cuidado o recipiente da formulagdo para garantir uma mistura adequada (White &
Bradnam, 2015).

Quando se utiliza um comprimido soluvel para administracdo por sonda, ao
colocé-lo em agua ele ira dissolver-se e a solugcdo de farmaco estard pronta para ser

administrada. Para que se proceda a administragdo destes comprimidos, devem ser
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respeitadas todas as seguintes etapas: suspender a alimentacdo enteral enquanto se
processa a administragdo do fAirmaco, administrar cerca de 15 a 30 ml de agua no tubo
para que caso exista algum residuo de alimentagdo, esta seja eliminada através da agua.
E muito importante para quem vai administrar a medicacdo, ter conhecimento se ¢
necessario ter algum intervalo de tempo especifico entre o fim da alimentacdo enteral e o
inicio da administragdo do medicamento para prevenir possiveis interacdes farmaco-
alimento. Posteriormente, o comprimido soluvel devera ser colocado na seringa,
adicionando-se cerca de 10 ml de agua para que este se dissolva. Antes de ser
administrado ao paciente, deve verificar-se se nao existem particulas visiveis nao
dissolvidas (White & Bradnam, 2015).

Os comprimidos efervescentes tém mais de 75% da sua massa formada por
agentes inertes com o objetivo de o tornar efervescente. Estes comprimidos quando
colocados em 4agua produzem didxido de carbono e rapidamente se desintegram, podendo
ser administrados através das sondas de alimentacdo enteral (White & Bradnam, 2015).
Relativamente ao procedimento de administragcdo do comprimido na sonda, este processa-
se do mesmo modo dos comprimidos soluveis, com a unica diferenca que nao deve ser
disperso numa seringa mas sim noutro recipiente devido a produgdo de gas (White &
Bradnam, 2015).

Os comprimidos dispersiveis sdo produzidos de forma a serem administrados por
via oral. No entanto, estes desintegram-se em agua e dao origem a particulas que podem
ou ndo suspender-se. Quando ¢ necessario administrar este tipo de comprimidos por
sondas, ¢ necessario coloca-los em cerca de 10 a 15 ml de dgua para que ocorra a
dispersdo. Depois de ocorrer a dispersao, se resultarem particulas ou granulos de grandes
dimensdes, como ¢ o caso dos comprimidos dispersiveis de Messalazina, a formulagdo
ndo pode ser administrada através de sondas. Quando sdo administrados pelas sondas, o
procedimento de administragdo € igual ao dos comprimidos soluveis (White & Bradnam,
2015).

Os comprimidos orodispersiveis sdo destinados a ser absorvidos na cavidade oral.
Por isso, nem todos podem ser administrados através de tubos de alimentagdo enteral.
Caso seja vidvel a sua administragdo através da sonda, deve usar-se 0 mesmo método dos
comprimidos soltveis (White & Bradnam, 2015).

Os comprimidos revestidos por pelicula, sdo formulagdes produzidas para que a
sua libertagdo no corpo humano seja realizada de forma imediata e portanto podem ser

triturados até se obter um po6 fino (Williams, 2008). Contudo, a trituracdo dos
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comprimidos deve ser considerada apenas em ultimo caso uma vez que foi demonstrado
que ha uma reducao na dose administrada, em cerca de 25% devido a perda de farmaco
durante o processo de trituragdo. Antes da administracdo de comprimidos por meio de um
tubo de alimentagao enteral, o comprimido deve ser introduzido num almofariz e reduzido
a po fino, adicionando-se depois e aos poucos cerca de 5 ml de agua até um maximo de
20 ml para facilitar a trituracdo ¢ a formag¢do de uma pasta que dard origem a uma
suspensdo. Esta suspensdo idealmente ndo poderd conter particulas visiveis do
revestimento do comprimido nem particulas de dimensdes elevadas por triturar. Quando
se verifica a olho nu que a suspensao formada esta pronta a ser administrada, ¢ entdo
colocada numa seringa e administrada num tubo de alimentacdo enteral. Para se garantir
que todo o farmaco colocado no tubo foi administrado, deve ser adicionado mais 15 a 30
ml de dgua para que partes da formulacdo ndo fiquem retidas na sonda (White &
Bradnam, 2015).

Algumas capsulas de gelatina dura onde est4 contido o farmaco em pd, podem ser
abertas e os seus conteudos diluidos em cerca de 10-15 ml de 4gua para formar uma pasta
antes de serem administradas através do tubo de alimentacao enteral (Williams, 2008).

As cépsulas de libertagdo prolongada incluem no seu interior pellets ou granulos
com revestimento entérico que podem ser abertas, sem triturar o conteudo que se encontra
no seu interior. Na administragdo de capsulas de libertagao prolongada através de sondas,
¢ preferivel que seja utilizada uma sonda de diametro grande (> 14 Fr), devendo esta ser
bem irrigada ap6s a administragdo do medicamento (Williams, 2008).

Nas tabelas seguintes (Tabela 2 e Tabela 3) estdo descritas algumas vantagens e
desvantagens a considerar quando se utilizam diferentes formas farmacé€uticas para
administracdo através de sondas de alimentacdo enteral, de modo a dar resposta as

patologias de cada individuo.
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Tabela 2- Vantagens e desvantagens das diferentes formas farmacéuticas liquidas (Adaptado de White &

Bradnam, 2015).

-Estar pronto a administrar | -A estabilidade e a vida 1til podem

na sonda enteral; ser impraticaveis.
Solucoes -Distribuicdo uniforme do
farmaco na formulacao;
-Dosagem precisa;

-A dose a administrar ¢

facilmente medida.

- Facilidade na medic¢ao; -Sedimentagao;
Suspensdes -Dosagem precisa; -Granulos grandes em suspensio;
-Poucas excegdes ao seu | -Suspensdo viscosa dificulta a

uso. passagem através da sonda.

3.2. Formas farmacéuticas inadequadas para administracio através

de sondas

As formas farmacéuticas existentes no mercado farmacéutico que sdo inadequadas
para serem administradas através de tubos de alimentacdo enteral, segundo Mitchell
(2012) sdo as seguintes: comprimidos sublinguais, comprimidos de libertacdo
prolongada, comprimidos com revestimento entérico, capsulas de gelatina mole e
capsulas de gelatina dura no caso de o seu conteudo ser de natureza hidrofobica ou
hidrostatica e ndo se dispersar em agua ou ainda se no interior da capsula existirem
granulos de libertacdo modificada. Caso o contetido da capsula de gelatina dura seja
constituido por pd, ndo existe qualquer problema em utiliza-las na administragdo por
sonda (Ferreira et al., 2012).

Quando um paciente ¢ diagnosticado com disfagia mas consegue produzir
quantidades suficientes de saliva, os comprimidos sublinguais sdo muito Uteis, uma vez
que sdo absorvidos quando sdo colocados sob a lingua. Contudo, nos pacientes que estao

a realizar medicacdo através de um tubo de alimentacdo enteral, esta forma farmacéutica
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nao ¢ adequada uma vez que a absor¢ao do farmaco vai ser muito reduzida devido ao
efeito de primeira passagem (White & Bradnam, 2015).

Os comprimidos de libertagdo prolongada, ndo devem ser triturados uma vez que
0 seu mecanismo esta planeado para que liberte o firmaco lentamente ao longo do tempo.
Se na presenca desta forma farmacé€utica se procede-se a trituracdo do comprimido,
provavelmente iriam ocorrer alteragdes na dosagem, podendo resultar em concentragdes
plasmaticas elevadas causando toxicidade. Portanto, nenhum comprimido de libertagdo
prolongada deve ser esmagado para ser administrado através de sondas (White &
Bradnam, 2015). Nesta situacdo, ¢ importante que o farmacéutico encontre um
equivalente terapéutico numa forma farmacéutica adequada para poder ser administrado
(Williams, 2008).

Os comprimidos presentes no mercado farmacéutico com revestimento entérico
sdo produzidos com o intuito de protegerem e impedirem a degradacdo do fairmaco pela
acdo do acido gastrico presente no estdmago. Entdo, esse revestimento entérico tem a
finalidade de proteger o farmaco para que este chegue intacto ao intestino delgado, onde
ira ser libertado e absorvido. No caso de ser necessario proceder-se ao esmagamento de
um comprimido com revestimento entérico, para ser administrado a um paciente que
esteja a realizar a medicagdo através de um tubo de alimentacdo enteral, existe uma grande
possibilidade de este causar obstrugdo da sonda (White & Bradnam, 2015). Essa
obstrucdo pode ocorrer uma vez que os comprimidos ao serem esmagados dividem-se em
varios pedagos e ao adicionar-se agua, estes juntam-se e aumentam portanto a
probabilidade de obstru¢do da sonda (Hamishehkar, Mashayekhi, Emami,
Mahmoodpoor, & Asgharian, 2012). Contudo, se uma substancia ativa ndo for
comercializada em mais nenhuma forma farmacéutica que possa ser esmagada e
administrada através da sonda, serd necessario proceder-se a remog¢ao do revestimento
entérico do comprimido antes de o administrar, sendo que ao realizar essa remog¢do a
quantidade de farmaco absorvido ird ser menor, exigindo uma monitorizacao cuidadosa
para que o profissional de satde perceba se o paciente estd a ter a resposta adequada a
terapéutica. Porém, antes de se colocar a hipotese da administracdo de um comprimido
com revestimento entérico, devem ser exploradas outras formas farmacéuticas
alternativas que nao causem a obstru¢do da sonda (White & Bradnam, 2015).

Os farmacos contidos em cépsulas de gelatina mole normalmente nao sao muito
soliveis em dgua pois estdo incluidos numa solucao oleosa dentro da cépsula. Posto isto,

ndo ¢ adequado nem recomendado administrar este tipo de formulagdes em sondas de
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alimentacdo enteral. Em certos casos, ¢ viavel perfurar o involucro da cépsula e aperta-la
para que o conteudo seja expelido. No entanto, ndo ha garantia de que a dosagem
adquirida depois de apertar a capsula seja uma dosagem precisa, pois o volume do

conteudo pode variar de acordo com a marca da capsula (White & Bradnam, 2015).
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Tabela 3- Vantagens e desvantagens das diferentes formas farmacéuticas solidas (Adaptado de White &

Bradnam, 2015).

Capsulas  de | -Baixo preco; -Ha capsulas que contém
gelatina dura | -Conveniente para transporte. granulos em vez de po;
-Dificuldade em abrir cépsulas
menores.
Comprimidos | -Farmaco est4 em solugao; -E  necessario a dissolucdo
soluveis -Validade do medicamento | completa antes da administracao
original embalado ¢ extensa; na sonda de alimentacao enteral.
-Dosagem precisa.
Comprimidos | -Baixa osmolaridade; -Pode obrigar a que um grande
efervescentes | -Geralmente menos caro que as | volume seja totalmente disperso;
formas farmacéuticas liquidas; | -Deve estar totalmente disperso
-Dosagem precisa; antes da administracdo para
-Validade do medicamento | evitar a produgdo de gas no tubo;
original embalado ¢ extensa. -Excipientes podem ndo se
dissolver e sedimentarem;
-Nao pode ser disperso em
seringa devido a produgdo de gas.
Comprimidos | -Teor de eletrolitos inferior ao | -Particulas ou granulos de
dispersiveis dos comprimidos efervescentes. | dispersdo podem ser demasiado
grandes;
-Sedimentagao durante a
administracdo pode levar ao
bloqueio do tubo.
Comprimidos | -Conveniente para transporte. -Falta de formulacdes que
orodispersiveis possam ser administradas atraves
de tubos de calibre fino.
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3.3. Cuidados a ter na escolha da formulacio a administrar por SNG

ou PEG

Como foi referido ao longo desta monografia, existem diversas formas
farmacéuticas disponiveis no mercado farmacéutico. E bastante importante que o
profissional de saude tenha conhecimento de todas as formas farmacéuticas dos
antiparkinsonicos existentes em Portugal e que saiba quais deles podem ser administrados
através de sondas de alimentacdo enteral, para que seja possivel tomar as decisdes e as
escolhas certas atempadamente. Na Tabela 4 encontram-se os farmacos
antiparkinsonicos que podem ser administrados através de sondas e na Tabela 5 listam-

se 0s que nao sao adequados para tal:
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Tabela 4- Antiparkinsonicos que podem ser administrados através de sondas (Adaptado de Lima &

Negrini, 2009; Lopez, 2003; White & Bradnam, 2015).

Amantadina

(capsula dura)

-Nao ha interagdes com alimentos documentadas;

-Monitorizar a ingestdo diaria de sorbitol.

de gelatina dura)

Biperideno -Pode ser triturado e administrado de imediato.
(Comprimido)

Bromocriptina -Dispersar o comprimido e o contetdo da cépsula antes da
(Comprimido/Capsula | administracdo;

-Administrar depois da alimentacdo, para prevenir o risco de

ocorréncia de nduseas, vomitos e hipotensdo postural.

Entacapona
(Comprimido

revestido por pelicula)

-Agitar em 10 ml de 4gua para ocorrer desintegracao;

-Os alimentos nao interferem na sua absorgao.

revestido por pelicula)

Levodopa+Benserazida | - Caso seja dispersivel.

(Comprimido)

Levodopa+Carbidopa -Farmaco tem tendéncia para sedimentar no fundo do

(Comprimido/Gel recipiente;

intestinal) -Sem ocorréncias de bloqueio da sonda;
-O gel intestinal s6 ¢ possivel administrar se for usada uma
bomba portatil.

Levodopa+Carbidopa+ | -Administrar antes ou depois da alimentacao.

Entacapona

(Comprimido

Ropinirol
(Comprimido

revestido por pelicula)

-Dispersar o comprimido em 4dgua e administrar.

Selegilina

(Comprimido)

-Nao existem dados disponiveis.

Tri-hexifenidilo

(Comprimido)

-Nao existem interagdes com os alimentos que estejam

documentadas.
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Tabela 5- Antiparkinsonicos que ndo podem ser administrados através de sondas (Adaptado de

INFARMED, s.d.; Lima & Negrini, 2009; Lopez, 2003; White & Bradnam, 2015).

Biperideno (Comprimido de libertagcio prolongada)

Levodopa+Benserazida (Capsula de libertaciao prolongada)

Levodopa+Carbidopa (Comprimido de libertacdo prolongada)

Pramipexol (Comprimido de libertag¢ao prolongada)

Ropinirol (Comprimido de libertacido prolongada)

Rotigotina (Sistema transdérmico)

Selegilina (Liofilizado oral)

3.4. Interacio farmaco-nutriente

As interagdes entre o farmaco e o nutriente podem colocar em risco o estado
nutricional do doente e as respostas teraputicas que se esperam alcancar com
determinada medicagdo. Dessas interagdes destacam-se os problemas de compatibilidade
e de estabilidade do farmaco ou do nutriente (Ferreira et al., 2012) que pode levar a
transformagdo da consisténcia dos alimentos e originar obstrucdo das sondas (White &
Bradnam, 2015). Existem também outras interacdes descritas entre firmacos e elementos
como o calcio ou o ferro, que quando se ligam ao firmaco vao causar alteragdes no
tamanho da molécula e a absor¢do ird ser menor. Um dos exemplos relatados ¢ por
exemplo a presenca de pectina e de fibra nas magas e nas péras que alteram a absor¢ado
do paracetamol (White & Bradnam, 2015). Ainda existem outras interagdes que podem
causar alteracdes da libertacdo e da biodisponibilidade do farmaco ou do nutriente e
alteracdes a nivel da funcdo gastrointestinal (Renovato, Carvalho, & Rocha, 2010).
Existem refei¢des que atrasam o esvaziamento gastrico como por exemplo as que contém
elevado teor em gordura e as que contém alimentos quentes. Este problema nao se nota
tanto com as refeigdes com elevado teor em proteinas e carbohidratos. O facto de o

esvaziamento gastrico demorar mais tempo a acontecer, pode levar a duas situagdes

(White & Bradnam, 2015) :

¢ O medicamento permanece no estbmago por um periodo de tempo longo,

causando atraso na sua desintegracao e dissolucao;
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e Demora mais tempo até que se atinja as concentragdes maximas dos

farmacos absorvidos no intestino delgado.

Na perspetiva clinica, a interagdo farmaco-nutriente pode ser preocupante quando
a resposta a terapia com determinado medicamento ¢ afetada ou quando o estado
nutricional do doente fica em risco. Apesar destas interacdes nao serem tao investigadas
como as intera¢des farmaco-fairmaco, ndo implica que sejam menos importantes e
alarmantes uma vez que quando ocorrem podem comprometer a terapéutica do doente,
impedindo que os resultados esperados sejam obtidos (Kurien et al., 2015).

De acordo com um estudo realizado por Belknap (2015), aos enfermeiros da
American Society of Critical-Care, de forma a perceber o impacto das obstrugdes nas
sondas de alimentacgdo enteral causadas pela administracdo da terapéutica, este concluiu
que em 33,8% dos pacientes que receberam 8,9 doses de medicacao por dia, a taxa de
obstrucdo das sondas pelos farmacos foi de 15,6% (White & Bradnam, 2015). Hanssens
(2012), solicitou aos enfermeiros da unidade de cuidados intensivos que respondessem a
um questiondrio e que participassem num programa de treino durante dois dias, para que
melhorassem a técnica de administragdo de farmacos através de sondas. Posto isto, foi
notéria a melhoria da administracdo de formulagdes orais nos pacientes submetidos a
sonda de nutricao enteral, de 32% para 83%. No que diz respeito a correta maceracdo de
formas farmacéuticas orais solidas, houve uma melhoria bastante significativa de 35%
para 90%. Por fim, relativamente ao conhecimento que os enfermeiros possuiam sobre as
interagdes que poderiam ocorrer entre farmacos e nutrientes, o autor do estudo verificou
que houve um aumento de 51% para 88% ap0s o programa de treino (Ferreira et al., 2012).
Assim sendo, ¢ muito importante que exista espirito de entreajuda entre os servigos
farmaceéuticos e as equipas de suporte nutricional, para que em conjunto consigam detetar
e prevenir os problemas relacionados com a administragdo da medicagdo oral através dos
tubos de alimentagdo enteral. E fungdo desses servigos criar ferramentas com o objetivo
de diminuir os erros na administragdo das formas farmacéuticas orais, pois so assim ¢
assegurada uma terapéutica eficaz. Conforme Wilson (2012) relatou, estd bem descrito
na literatura que as intervengdes por parte do farmacéutico podem ser bastante uteis no
que diz respeito a qualidade dos cuidados prestados aos doentes e nas despesas com esses
cuidados. Contudo, de acordo com o relatério do primeiro questionario nacional do
programa do medicamento hospitalar, em Portugal somente 22,5 % dos servicos

farmacéuticos hospitalares revela de forma ativa informagdes aos profissionais de saude.
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Portanto, face a estes acontecimentos € necessario a formagdo de um sistema que
contenha a informagdo necessaria sobre as interacdes farmaco-nutriente, para tornar mais
facil a prescri¢ao por parte do médico e a administracdo das formas farmacéuticas orais
nos doentes submetidos a sondas de alimentacdo enteral, por parte dos enfermeiros.
(Ferreira et al., 2012).

Segundo Lourengo (2013), ndo é recomendado a administragdo de medicamentos
em simultaneo com a alimentacdo enteral através de sondas (Lopes et al., 2013), pois a
quantidade da substancia ativa que atinge o local de acdo pode ndo ser a quantidade
esperada (Ferreira et al., 2012).

Gilbar (2012) advoga que a alimentacao enteral devera ser suspensa 30 minutos
antes da administragdo do farmaco, aquando da utilizacdo de medicamentos que
necessitam de ser administrados com o estdmago vazio. Estes farmacos necessitam de um
intervalo de tempo entre a interrupcdo da nutricdo enteral ¢ a administracdo da
terapéutica, de modo a que ocorra o esvaziamento gastrico. A alimentagdo enteral devera
ser reiniciada ap6s 30 minutos, permitindo que o farmaco seja absorvido antes de
recomecar a nutri¢do. Se mesmo seguindo estas indicagdes, houver relatos de alguma
interagdo farmaco-nutriente, deve proceder-se do seguinte modo: numa administragdo
unica didria os intervalos devem ser alargados para 2 horas. Caso se trate de
administracdes multiplas didrias, o intervalo deve ser de 1 hora (Ferreira et al., 2012).

Num estudo realizado por Cooper et al. (2008), foi revelado que um medicamento
utilizado na DP, a levodopa interage a nivel farmacocinético quando ¢ administrada em
conjunto com a alimentagdo enteral, resultando na diminui¢do do seu efeito terapéutico
(Cooper, Brock, & McDaniel, 2008). Quando a levodopa ¢ administrada por via oral, esta
sofre uma absorcdo rapida no intestino delgado. Ao ser administrada em conjunto com
alimentos ricos em proteinas, a sua absor¢do diminui e portanto ocorre redugdo das suas
concentragcdes maximas no plasma (Lopes et al., 2013). Posto isto, a levodopa devera ser
administrada 1 hora depois da administragdo desses alimentos ou entdo, outra
possibilidade vidvel seria a administracdo do farmaco a noite, com o estdbmago vazio ou
em conjunto com alimentos com alto teor em hidratos de carbono que por sua vez vao
ajudar na absorcao da levodopa a nivel do intestino (Gerszt, Baltar, Santos, & Oda, 2014).
Por fim, o doente deve ser monitorizado para que caso ocorram alteragcdes sintomaticas
da doenga, sejam detetadas e resolvidas (Lopes et al., 2013).

Ainda relativamente as interagdes entre os medicamentos € os nutrientes, a

alimenta¢ado enteral administrada de forma continua pode desencadear um maior nimero
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de ocorréncias de interagdes entre os mesmos, uma vez que sempre que seja necessario
administrar a medicag¢do por sonda, ¢ indispensavel que se suspenda a alimentacdo por
meio de sonda (Heldt & Loss, 2013). Para tornar possivel a minimizagao destas interagdes
entre os alimentos administrados por sondas e as alteracdes sentidas ao nivel da absor¢ao
da medicagao, especialmente se forem administrados em conjunto através do tubo, deve
estar bem evidenciado que o paciente esta a realizar a medicagdo em simultineo com a
alimentagdo, para que o farmacéutico consiga intervir e aconselhar da melhor maneira
(White & Bradnam, 2015).

De entre tantos medicamentos comercializados ¢ de lamentar a escassez de
informacao existente sobre as interacdes farmaco-nutriente no contexto da administragao
destes, através de sondas de alimentagdo enteral. Esta falta de informacdo origina
repercussdes na pratica clinica pois ndo existem factos que auxiliem a tomada das
decisdes, onde o principal objetivo a atingir ¢ o proveito maximo da terap€utica com o

menor risco possivel (Kurien et al., 2015).

3.5. Incompatibilidades na administracao de medicamentos por sonda

Quando os medicamentos sao administrados em simultdneo com a alimentagao,
deve avaliar-se: a idade do doente, estado da doenga, estado nutricional, tipo de sonda
que utiliza (Lopes et al., 2013) uma vez que pode ocorrer interagdo entre o firmaco e o
material de que a sonda ¢ formada (White & Bradnam, 2015), posicionamento, as
caracteristicas da formula¢do a administrar por via enteral, o método de administracao,
bem como as caracteristicas do fairmaco a ser administrado (Lopes et al., 2013). Na
literatura encontram-se varios tipos de incompatibilidades, sendo elas: incompatibilidade
fisica, farmacéutica, farmacoldgica, fisioldgica e farmacocinética. Contudo, as que t€ém
um maior impacto na pratica clinica sdo as incompatibilidades fisicas, farmacéuticas e as
fisiologicas. Relativamente as incompatibilidades fisicas, estas ocorrem devido a um pH
inferior a 4 ou superior a 10 que em conjunto com a nutri¢do enteral leva ao risco de
ocorréncia de precipitacdo e obstru¢do da sonda. Uma das opgdes para que se administre
solucdes com valores de pH abaixo de 4 e acima de 10, seria a administragdo do
medicamento 1 hora antes ou 2 horas depois da nutricdo enteral. A incompatibilidade
farmacéutica ocorre quando hé alteracdo do fArmaco para que este seja administrado pela

sonda. Estas alteragdes levam a modificagdo da eficacia e da tolerancia do mesmo. Tais

61



Administracdo de farmacos em caso de disfagia associada a doenga de Parkinson

alteragcdes podem ser verificadas nos comprimidos de revestimento entérico, de libertagao
prolongada, sublinguais, comprimidos gastroresistentes ou nas drageias. Por ultimo, a
incompatibilidade fisioldgica refere-se a uma acdo nao farmacolédgica do principio ativo
ou dos excipientes presentes na formulagdo, levando a alteracdo da tolerancia a um

suporte nutricional (Lopes et al., 2013).

4. Enquadramento dos cuidados farmacéuticos

4.1. Apoio do farmacéutico na consulta PEG/SNG/Neurologia

A presenca de um farmacéutico ¢ indispensavel para evitar que ocorram
problemas de obstrugdo das sondas devido a administragio de medicamentos. E por isso
aconselhado que o farmacéutico faca o seguimento de protocolos para que a medicacao
seja administrada corretamente através de sondas de alimentacdo enteral, de modo a que
a eficacia destes esteja garantida. Ainda relativamente a este ponto, é também importante
que o farmacéutico exponha a equipa, a importancia da realizagdo desses protocolos onde
se incluem todas as dilui¢des de farmacos, a necessidade de interromper provisoriamente
a alimentagdo enteral, os diversos tipos de tubos existentes e até outras vias alternativas
disponiveis (Heldt & Loss, 2013). E também muito importante que o farmacéutico
desempenhe um papel proactivo em conjunto com o médico, uma vez que ¢ ao
farmacéutico que se recorre sempre que existem duvidas a nivel da terapéutica. O
farmacéutico deve em conjunto com o clinico optar sempre que possivel por uma forma
farmaceéutica liquida e quando esta ndo se encontra disponivel, deve auxilia-lo na escolha
de um medicamento que possua o mesmo efeito terapéutico, desde que seja possivel
manipula-lo para que se realize uma adequada administragdo do mesmo. O farmacéutico
pode colaborar com o médico sobre a escolha da medicacdo mais adequada, como foi
falado anteriormente mas as suas intervencdes ndo se ficam por aqui uma vez que, pode
também elucidar os enfermeiros sobre os erros que podem advir da administracdo dos
medicamentos através de sondas e como evita-los ou reduzi-los. Portanto, o papel do
farmacéutico nesta pratica clinica ¢ bastante relevante uma vez que a sua ajuda pode
diminuir erros e duvidas que eventualmente possam surgir aquando da administracao da
medicagdo (Hamishehkar et al., 2012).

Quando se trata de administrar medicacdo através de sondas, a partida ja se sabe

que pode ser desconfortante tanto para o paciente, como para o cuidador ou até para o
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farmacéutico, uma vez que muitos dos farmacos tém de passar por processos de
manipulacdo e medi¢des antes de serem administrados (White & Bradnam, 2015).

O farmacéutico com alguma experiéncia adquirida na area da neurologia deve dar
a conhecer ao paciente ou ao seu cuidador, no caso de este ndo estar capacitado para tal,
as formulagdes que podem ser administradas e as vias de administracao disponiveis para
que possam realizar as suas escolhas. Durante esta conversa entre o paciente € 0
farmacéutico, este deve também tentar perceber se o paciente estd apto para usar a
medicacdo tal como indicada, mostrando-se acessivel para esclarecer todos os receios,
davidas e preocupacdes que o paciente possa ter em relagdo a administracdo dos
medicamentos por intermédio de sondas (White & Bradnam, 2015; Yi, Sun, Li, Lu &
Zhai, 2016).

4.2. Informacoes tteis aos familiares

O farmacéutico deve sempre que necessario auxiliar nos eventuais problemas que
possam surgir relativamente a administragdo de farmacos através de sondas, tais como:
realizar um aconselhamento sobre quais os fArmacos e as formas farmacéuticas adequadas
e permitidas para serem administradas através de sondas de alimentacdo enteral,
interacdes que possam advir dai e formas corretas da administracdo da medicagdo
(Mendes, 2011).

Um estudo desenvolvido no Reino Unido por Strachan e Greener (2015), incidiu
na pesquisa da aderéncia dos doentes com Parkinson, a medicacgao prescrita pelo médico
e veio demonstrar a importancia que um farmacéutico tem no dia-a-dia destes pacientes.
Estes investigadores concluiram que aproximadamente 60% destes doentes se
pronunciaram relativamente as dificuldades sentidas para deglutir comprimidos ou
capsulas. Além disso, 68% assumiram que abriram uma capsula ou trituraram um
comprimido para que fosse mais facil degluti-lo e 69% dizem nao ter aderido a terapéutica
por ndo conseguirem deglutir os farmacos (Patel, 2015). De forma a resolver estas
dificuldades sentidas pelos pacientes, os farmacéuticos contribuem com a informagao
necessaria para ajudar estes doentes e as suas familias. Mas os farmacéuticos nao sao os
unicos profissionais de saide que contribuem para melhorar a vida destes doentes, pois
os médicos e os enfermeiros também tém um papel fulcral na vida destes individuos uma

vez que esclarecem todas as duvidas que possam surgir sobre a manutengao das sondas,
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procedimentos de limpeza, duvidas e preocupacdes sobre a administracao da alimentacgao,
da medicacdo e quais os sinais de alarme que as familias ou os cuidadores, dependendo
dos casos, devem estar alerta. Esses sinais sdo por exemplo, infe¢des cutdneas que possam
surgir no local onde foi colocada a sonda, extravasdao do conteudo presente no estdomago
por intermédio do orificio da parede do abdomen, perda de qualidade da sonda e possivel
dor que o paciente possa sentir no local onde esta foi inserida. Portanto, ¢ de grande
importancia que os cuidadores ou os familiares destes doentes tenham os cuidados de
limpeza necessarios depois de cada administragdo, seja ela de alimentacdo ou de
medicacdo. Pois, so assim a duracdo da sonda poderé ser prolongada existindo casos em

que chega mesmo a manter-se intacta durante um a dois anos (SPED, s.d.).

4.3. Aspetos legais

O profissional de satde deve estar consciente das consequéncias a nivel legal e
profissional a que pode ficar submetido caso altere formulagdes ou as administre de forma
ndo autorizada. Por isso, sempre que seja possivel deve ser selecionada uma forma
farmacéutica que ndo necessite de ser manipulada para ser administrada através de tubos
de alimentagdo enteral. Nenhum farmaco deve ser administrado através de sondas de
alimentagdo enteral sem antes ter sido autorizado para tal (Ferreira et al., 2012).

No caso de um farmacéutico causar danos a um paciente, incluindo a sua morte,
tera de se dirigir a um tribunal para responder perante um crime. Se no decorrer desse
procedimento, for considerado que o profissional de satde transgrediu a ética da sua
profissao este pode ser impedido de exercer o seu oficio (White & Bradnam, 2015).

No Reino Unido, um medicamento com autorizagao de comercializacdo deve ser
administrado na dose indicada a um paciente que tenha indicacdo para tal e ndo para um
individuo que possua uma patologia que ndo consta nas indicagcdes do medicamento e que
nem existem dados de seguranga (White & Bradnam, 2015). A administragdo de farmacos
através de sondas de alimentacdo enteral, normalmente ndo possui autorizacdo de
comercializagdo uma vez que ndo sdo testados para serem administrados por essa via. A
autorizag¢dao de comercializagdo para farmacos administrados por essa via nao existe por
dois motivos: pelo facto de poder ocorrer redugdo da biodisponibilidade do farmaco e
pela perda de farmaco que pode ficar retido no tubo, ndo chegando no total ao seu local

de agdo, afetando assim o €xito do tratamento (White & Bradnam, 2015).
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Na maioria das vezes que sdo prescritas capsulas para administragao por tubos de
alimentagdo enteral, os profissionais de saide abrem-nas ou esmagam-nas, dependo do
tipo de cépsula. No entanto, o ato de abrir cépsulas estd fora da autorizagdo de
comercializacdo do farmaco, devido ao facto desse ato alterar o modo como a substancia
ativa estd programada para ser libertada quando chegar ao seu local de ac¢do. E aqui que
o profissional de satde tem a responsabilidade de considerar os pros e os contras dessa
administracao, de maneira a ndo causar danos ao doente. Como referido anteriormente,
quando um profissional de saide administra um medicamento através de uma sonda e
esse medicamento nao esteja autorizado para tal, a responsabilidade cai sobre o
profissional de satde que cometeu a infracdo. Mas, quando utiliza o0 medicamento cuja
autorizacdo foi dada para aquela indica¢do, qualquer processo civil que ocorra
normalmente iré incidir sobre o fabricante (White & Bradnam, 2015).

Se o farmacéutico estiver perante formulagdes adulteradas, este deve averiguar a
biodisponibilidade do firmaco em causa e verificar se serd necessario reduzir ou aumentar
a dose a administrar ao paciente. Para além desta averiguagdo, os farmacéuticos devem
verificar se existem medicamentos alternativos que estejam autorizados e disponiveis
como por exemplo, medicamentos noutra forma farmacéutica ou medicamentos com uma

substancia ativa diferente mas com a mesma indicagdo (White & Bradnam, 2015).
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5. Conclusao

A doenca de Parkinson mantém-se como uma das principais patologias
neurodegenerativas, sem ainda ter sido desenvolvido nenhum tratamento que atrase ou
reverta o progresso da doenca. E importante que os investigadores continuem a investir
nesta area, tentando descobrir uma forma de travar o decurso da doenca, uma vez que a
prevaléncia desta tende a aumentar com os passar dos anos.

Atualmente, as terapéuticas aprovadas para o controlo dos sintomas motores desta
doenga, tém como objetivo principal elevar a quantidade de dopamina que chega ao corpo
estriado, para que os pacientes sintam melhoras a nivel motor. O principal farmaco que
nos dias de hoje ainda continua a ser utilizado para atenuar os sintomas motores da doenca
de Parkinson, principalmente em casos mais avancados, ¢ a levodopa. Sendo que existem
muitos outros farmacos que atuam como terapéutica adjuvante desta.

Sabe-se que, com o passar dos anos, ha um agravamento da neurodegeneragao
dopaminérgica, o que ira levar a perda da eficicia do tratamento sendo bastante
importante ter ao alcance novas formula¢des medicamentosas que substituam as
anteriores, quando estas ja ndo produzem qualquer efeito positivo. Portanto, surgiram
recentemente novas abordagens terapéuticas com foco nos sintomas motores
principalmente em casos mais avancados, de forma a existir um melhor gerenciamento
da doenga. Deste modo, surgiram os farmacos safinamida e opicapona, sendo que este
ultimo, atualmente ndo se encontra comercializado em Portugal. Estes farmacos foram
desenvolvidos para serem adjuvantes no tratamento comum, com levodopa em associagao
com um inibidor da descarboxilase. Porém, mesmo com essa medicacdo, existem
pacientes com grande alternancia nos periodos “ON-OFF” e por isso foi necessario
desenvolver um gel de levodopa em associacdo com carbidopa (Duodopa®). Este, foi
desenvolvido para ser administrado através de gastrostomia endoscopica percutanea, pois
deste modo a administragao da substancia ativa ¢ realizada de forma continua, reduzindo
assim a frequéncia dos periodos em que o doente se encontra “OFF”. E importante referir
que esta formulagdo ainda ndo se encontra comercializada em Portugal. E, nos paises
onde se encontra ja comercializada tem indica¢do para ser administrada apenas nas
situacdes graves de flutuagdes de resposta a levodopa. Outro farmaco desenvolvido para
resolver o problema dos periodos “Off” foi a rotigotina. Esta foi formulada num sistema

transdérmico para ser aplicado na pele, de forma continua durante 24 horas.
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Durante a revisdo da literatura foi notdvel um conflito de ideias entre autores no
que toca ao tema da disfagia. Uma vez que ha autores que afirmam que nas fases inicias
da patologia, surgem maioritariamente desordens na fala e s6 com o passar do tempo ¢
que a degluti¢do fica afetada, surgindo entao a disfagia. Outros, proclamam que a disfagia
tanto pode surgir no inicio da doenga como em fases avangadas.

Quando surgem distirbios na degluticdo, os doentes ficam dependentes de uma
sonda de alimentacdo enteral por onde irdo ser alimentados e por onde lhes ird ser
administrada toda a medicacdo necessaria. Para a administragdo de medicamentos por
sonda, as formas farmacéuticas liquidas sdo as mais adequadas. Contudo, nem todas sao
autorizadas para tal pois quando sdo muito viscosas podem levar a obstrucdo das sondas.
A maioria dos medicamentos administrados por sonda nao sdo autorizados para tal pois
ndo foram testados para serem administrados por esta via. No entanto, sabe-se que
algumas formas farmacéuticas ndo acarretam perigo ao serem manipuladas e
administradas pela sonda.

E muito importante que o farmacéutico tenha conhecimentos suficientes sobre a
doenca, uma vez que ¢ a este que os doentes recorrem sempre que lhes surjam davidas
sobre a terapéutica estabelecida. O farmacéutico trespassa para estes doentes confianca,
seguranga e sabedoria, contribuindo assim para o melhoramento do dia-a-dia destes
doentes.

Durante a realizagdo desta monografia, surgiram algumas dificuldades em
encontrar na literatura, informagao sobre os aspetos legais em Portugal relacionados com
o farmacéutico aquando da manipulacdo de alguns farmacos para administragdo por
sondas de alimentagdo enteral. Desta forma, contactou-se o centro de informagao do
medicamento da ordem dos farmacéuticos obtendo a resposta de que ndo existe na
legislagao portuguesa, qualquer mengao especifica a eventuais implicagdes legais para o
farmacéutico decorrentes da modificagdo das formas farmacéuticas de alguns
medicamentos para administragdo por sondas enterais.

Relativamente aos farmacos antiparkinsonicos, encontram-se mencionados nesta
monografia os que podem ser administrados através de sondas, € os que ndo podem ser
administrados por essa via. Porém, surgiu também aqui alguma dificuldade devido a falta
de informacgao na literatura consultada, pois existem alguns farmacos antiparkinsénicos
que ndo possuem qualquer evidéncia relativamente a possibilidade de serem
administrados por sonda. Assim, de forma a obter esta informag¢do, contactaram-se os

laboratorios produtores dos farmacos originais: piribedil, na forma farmacéutica de

68



Conclusdo

comprimido de libertagdo prolongada, pramipexol, mesilato de di-hidroergocriptina,
ambos na forma farmacé€utica de comprimido, apomorfina em solugdo para perfusdo,
biperideno formulado em solugdo injetavel, rasagilina na forma farmacéutica de
comprimido e o farmaco safinamida em comprimido revestido por pelicula, visto que sao
estas formas farmacéuticas que se encontram comercializadas em Portugal. Dos
laboratorios contactados, apenas se obteve informacdo sobre o farmaco piribedil,
rasagilina e safinamida. Sendo que, relativamente a este ultimo, o laboratorio responséavel
pela sua produgdo advoga que este deve ser administrado apenas oralmente tal como
descrito no resumo das caracteristicas do medicamento. Relativamente ao piribedil, a
informacao recebida pelo laboratorio menciona que ndo ¢ aconselhavel proceder-se ao
esmagamento do comprimido, uma vez que este foi desenvolvido de forma a existir um
controlo da liberta¢do da substincia ativa. Caso se proceda ao seu esmagamento, existe o
risco de ocorrer modificacdo das caracteristicas do farmaco. No que diz respeito a
rasagilina, o laboratério contactado e responsavel pela sua producido informa ndo ter
dados de estudos disponiveis no que diz respeito ao uso deste fArmaco através de sondas
de alimentacdo enteral. Contudo, referem ndo identificar uma razdo para que os
comprimidos nao possam ser administrados como suspensao através de uma sonda com
diametro adequado para tal. O laboratério mencionou ainda que a absor¢ao deste fArmaco
sendo administrado por sonda, ndo interfere com a administragao da alimentagao enteral.

E de referir ainda que ao longo da pesquisa através do portal do Infomed, foi
possivel verificar que os medicamentos, opicapona na forma farmacéutica de cépsula,
tolcapona formulado em comprimido revestido, gel de levodopa em associagdo com
carbidopa (Duodopa®), mesilato de di-hidroergocriptina formulado em cépsula,
apomorfina nas formas farmacéuticas de solugdo injetavel, seringa pré-cheia e solugdo

injetavel em cartucho, encontram-se autorizados mas ndo comercializados em Portugal.
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