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Resumo

A gripe e constipagao sdao doengas ndao complicadas das vias respiratdrias superiores, que
aparecem sazonalmente no quotidiano de uma farmdacia comunitdria. E importante saber
diferenciar de outras doencas que possam surgir, como é o caso da rinite, sinusite, COVID-19.
Hoje em dia, a utilizagao de plantas medicinais encontra-se em evolugdao no tratamento destas
doencas, na medida em que varias plantas apresentam acles terapéuticas no tratamento de
mialgias, congestao nasal, rinorreia, tosse, etc.

Este trabalho consiste numa revisdo bibliografica com base em publicacdes cientificas
sobre a gripe e constipa¢dao, com intuito de identificar a diferenca entre estas doencas, conhecer
os seus sintomas, saber quais os tratamentos farmacoldgicos e conhecer algumas plantas
(Althaea officinalis L., Eucalyptus globulus Labill., Grindelia robusta Nutt., Centraria islandica (L.)
Ach., Sambucus nigra L., Thymus vulgaris L.) que podem fazer parte de produtos a base de plantas
com acdo no tratamento de transtornos menores associados a constipacado e gripe e, por ultimo,
perceber qual o papel do farmacéutico na indicagdo destes produtos a base de plantas.

A alteia é indicada na tosse seca, irritacdo da mucosa oral ou faringea. As folhas do
eucalipto sdo utilizadas com tratamento interno de catarros e vias respiratérias. A grindélia tem
indicacdo terapéutica na tosse produtiva e catarro do trato respiratério superior. O liquen-da-
Islandia é indicado como demulcente no tratamento de irritagdes orais ou faringeas, tosse seca
e perda temporadria de apetite. O sabugueiro é indicado como diaforético no tratamento da
constipacao, febre e calafrios. O tomilho tem indicacdo na tosse produtiva associada a
constipacao.

O papel do farmacéutico é essencial no aconselhamento da utilizagdao de produtos cuja
composicao tem plantas medicinais. Este deve conhecer as a¢des farmacoldgicas das plantas,
para poder recomendar esses produtos com seguranga no tratamento dos transtornos menores

associados a gripe e constipacao.

Palavras-chave: gripe, constipacdo, sintomas, fitoterapia, plantas medicinais, farmacéutico.



Abstract

Flu and colds are minor diseases of the upper respiratory tract, which appear seasonally
in the daily routine of a community pharmacy. It is important to know how to distinguish from
other diseases that may appear, such as rhinitis, sinusitis, COVID-19. Nowadays, the use of
medicinal plants is in progress in the treatment of these diseases, as several plants present
therapeutic actions in the treatment of myalgia, nasal congestion, rhinorrhea, cough, etc.

This work consists of a bibliographical review based on scientific publications on flu and
colds, with the aim of identifying the difference between these diseases, knowing their
symptoms, knowing what pharmacological treatments are available and knowing some plants
(Althaea officinalis L., Eucalyptus globulus Labill.,, Grindelia robusta Nutt., Centraria islandica (L.),
Sambucus nigra L., Thymus vulgaris L.) which can be part of herbal medicines, with action in the
treatment of minor disorders associated with colds and flu and, finally, find out the role of
pharmacists in the indication of these herbal medicines.

Marshmallow root is indicated for dry cough, relief of the oral or pharyngeal mucosa.
Eucalyptus leaves are used for internal treatment of phlegm and respiratory tract. Grindelia is
therapeutically indicated for productive coughs and phlegm in the upper respiratory tract.
Iceland moss is indicated as a demulcent in the treatment of oral or pharyngeal irritations, dry
cough and temporary loss of appetite. Elderberry is indicated as a diaphoretic in the treatment
of colds, fever and chills. Thyme has indication in productive cough associated with colds.

The role of the pharmacist is essential in providing advice using herbal medicines. They
must know the pharmacological actions of the plants that make part of products, to be able to

recommend them safely in the treatment of minor disorders associated with flu and colds.

Keywords: flu, cold, symptoms, phytotherapy, medicinal plants, pharmacist
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1. Introducao

O termo ‘produtos de saude a base de plantas’ designa medicamentos, suplementos
alimentares, cosméticos e dispositivos médicos que contém na sua composi¢ao, como principio
ativo, uma preparacdo a base de plantas ou a prdpria planta medicinal.(1) Assim, as plantas
chegam ao utente ndo sé sob a forma de medicamento a base de plantas, mas também sob forma
de suplementos alimentares e dispositivos médicos, como se pode confirmar no quadro 1.1. do
anexo 1.

Os medicamentos a base de plantas definem-se por qualquer medicamento que tenha
exclusivamente como substancias ativas uma ou mais substancias derivadas de plantas, uma ou
mais preparacdes a base de plantas ou uma ou mais substancias derivadas de plantas em
associacdo com uma ou mais preparagdes a base de plantas (2).

Segundo a diretiva 2002/46/CE, os suplementos alimentares sdo géneros alimenticios
com algumas especificidades, como o facto de se destinar a complementar ou suplementar a
alimentacdo normal, ser uma fonte concentrada de nutrientes ou outras substancias,
comercializar-se em forma doseada, consumindo-se em pequenas unidades de medida (3). E
importante distinguir entre medicamentos a base de plantas e suplementos alimentares a base
de plantas. Os medicamentos a base de plantas tratam ou previnem doencgas em seres humanos,
tendo uma acgao farmacolégica, imunoldgica ou metabdlica. Pelo contrario, os suplementos
alimentares ndo sdo destinados para o tratamento, mas melhoram as func¢des fisioldgicas ou
reduzem o risco de doenca em pessoas saudaveis (1).

Os dispositivos médicos abrangidos pela Diretiva n.2 93/42/CEE, transposta para a lei
nacional pelo Decreto-Lei n.2 145/2009, de 17 de junho, sdo importantes instrumentos de saude
gue englobam um vasto conjunto de produtos. S3o destinados a serem utilizados para fins
comuns aos dos medicamentos tais como prevenir, diagnosticar ou tratar uma doenca humana,
no entanto devem atingir os seus fins através de mecanismos que ndo se traduzem em acgoes
farmacoldgicas, metabdlicas ou imunoldgicas (4). Estdo divididos em quatro classes de risco
atendendo a vulnerabilidade do corpo humano e aos potenciais riscos decorrentes da concec¢ao

técnica e do fabrico (5).



A utilizagdo de medicamentos nao sujeitos a receita médica (MNSRM) é hoje uma pratica
integrante do sistema de saude. O utente pode adquirir medicamentos de trés formas possiveis:
por prescricdo médica, por indicagdao farmacéutica ou por automedica¢do. Tanto a indicagdo
farmacéutica como a automedicacdo tém de estar limitadas a situac¢des clinicas bem definidas e
devem efetuar-se de acordo com as especificagdes estabelecidas para aqueles medicamentos(6).

A indicacdo farmacéutica ocorre quando o farmacéutico se responsabiliza pelo
aconselhamento de um MNSRM e/ou indicacdo de terapéuticas ndo farmacoldgicas, com o
intuito de aliviar ou resolver um problema de saude apresentado pelo utente, como um
transtorno menor. O transtorno menor trata-se de um problema de saude de carater nao grave,
autolimitante, de curta duragao, que ndo apresente relagdo com manifestagdes clinicas de outros
problemas de saude da pessoa (7,8).

A automedicacao é a utilizacdo de MNSRM, que se destina ao alivio e tratamento de
gueixas de saude passageiras e sem gravidade e que podem ser acompanhadas ou ndo de
aconselhamento de um profissional de saude (6,7).

Quando surgem alteracdes climatéricas, e mais frequentemente no Inverno, observa-se
maior afluéncia na farmdcia comunitdria de utentes com sintomas de sindrome gripal ou
constipacdo. A selecdo de um medicamento requer que o farmacéutico tenha formacao
atualizada sobre indicacdo farmacéutica nos varios transtornos menores (9).

Quer a situagdo abordada se trate de constipagao, gripe, rinite alérgica, sinusite, estao
inerentes determinados transtornos menores que serdo abordados, tais como: cefaleia, mialgias,
febre, rinorreia, congestdo nasal e tosse.

As infecOes do trato respiratdrio superior (ITRS) sdo as doencas mais comuns nos
humanos. As diferencas na apresentacao clinica ndo sao tao Uteis em identificar o agente
causador de uma ITRS, mas tem havido um interesse crescente em melhorar a precisdao do
diagnéstico sintomatico de infecGes virais emergentes, porque o diagndstico precoce é essencial
para qualquer terapia antiviral e para o inicio de medidas de saude publica na comunidade. A
expressao clinica das ITRS é varidvel e é parcialmente influenciada pela natureza do virus
infetante, mas em maior extensdao é modulada pela idade, estado fisioldgico e experiéncia

imunolégica do hospedeiro (10).
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Os virus, em particular o virus Influenza, tém vindo a aparecer de tempos em tempos na
populacdo, provocando epidemias e pandemias que sdo ultrapassadas gracas a evolucdo e
desenvolvimento da Saude Publica e pela introdu¢do de medidas sanitarias implementadas pela
Organizacdo Mundial de Saude (OMS) e outras entidades de saude responsdveis pelo controlo
de propagacao.

Em 1918, surgiu a pandemia de gripe espanhola, provocada por um virus influenza A
(HIN1), particularmente virulento, proveniente das aves, foi o surto de doenga infecciosa mais
significativo conhecido pelos humanos, causando aproximadamente 40 a 50 milhdes de mortes
em um ano (11).

Em 1957, a pandemia de gripe asiatica foi desencadeada pelo surgimento de um novo
subtipo H2 da gripe A na provincia de Hunan, na China (11).

O primeiro relato de infegdo humana com o virus avidrio H5N1 ocorreu em 1997 em Hong
Kong. O virus ressurgiu em 2003 como um virus antigénica e geneticamente diferente que se
espalhou amplamente pelas popula¢des de aves selvagens e domésticas na Asia, Africa e Europa.
Em 10 de agosto de 2012, foram notificados 608 casos e 350 dbitos por causa da infecdo pelo
H5N1 (11).

Foi detetado no México, um novo virus influenza A H1IN1 (antigo virus influenza de origem
suina) e em marc¢o 2009 surgiu um surto que se espalhou por todo o mundo, levando a OMS em
11 de junho de 2009 a declarar a fase 6, indicando infecao humana generalizada, para a pandemia
de influenza (11). Assim, foi em 2009, que pela primeira vez, circulou o virus da gripe
A(HIN1)pdmOQ9, e ao qual se designou por “Gripe A”. A designacdo “Gripe A” ndo esta atualmente
em vigor, pois a circulagdo do virus do subtipo A(HIN1)pdmQ9 tornou-se natural, passando a ser
uma gripe sazonal sem nenhuma especificidade, nomeadamente no que respeita a cuidados
especiais de isolamento com doentes/contactos. Os virus que causam epidemias de gripe podem
ser dos tipos A e B, originando a chamada gripe sazonal (outono/inverno) e circulam todos os
anos, embora, em diferentes proporc¢des (12).

Em agosto de 2011, a CDC (Centers for Disease Control and Prevention) relatou o primeiro
caso de infecdo por influenza devido ao virus influenza A H3N2 variante (H3N2v). O H3N2v é

considerado um virus variante por ser diferente dos virus influenza A que circulam entre
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humanos, contém genes de virus aviarios, suinos e humanos e o gene M do virus pandémico
H1N1 de 2009. O virus parece espalhar-se mais facilmente de porcos para pessoas do que outros
virus variantes, mas tem transmissao limitada de pessoa para pessoa (11).

Em 2019, surgiu a pandemia de COVID-19, causada por um surto de SARS-CoV-2 (severe
acute respiratory syndrome coronavirus 2), que se propagou globalmente. Os primeiros casos do
novo coronavirus foram detetados pela primeira vez na China em dezembro de 2019, este
disseminou rapidamente para outros paises do mundo. Isto levou a OMS a declarar uma
emergéncia de Saude Publica de importancia internacional em 30 de janeiro de 2020, e a
caracterizar o surto como uma pandemia em 11 de margo de 2020 (13).

Esta dissertacdo trata-se de uma pesquisa bibliografica com revisdo de literatura. A
pesquisa bibliografica foi realizada recorrendo a bases de dados como Pubmed®, Recaap® e livros
das areas de Fitoterapia e Farmdcia.

No decorrer da pratica clinica adquirida em farmacia comunitdria observei uma crescente
procura por parte do utente de medicamentos a base de plantas. Daqui surgiu a vontade de
perceber efetivamente quais os beneficios destes medicamentos, a sua eficacia no nivel
cientifico, contra-indicagOes, e perceber a importancia do crescimento desta area da fitoterapia.

Para realizacdo desta monografia, recorri a pesquisa de MNSRM, medicamentos nao
sujeitos a receita médica de dispensa exclusiva em farmacia (MNSRM-EF) e produtos de saude a
base de plantas que sdao dispensados nas farmacias comunitarias e, pesquisei quais as plantas
gue fazem parte da sua composicdo, esses dados sdo apresentados no quadro 1.1., anexo 1. A
partir daqui foi feita uma lista de um conjunto de plantas com acdo na gripe e constipacao das
guais selecionei seis: alteia, eucalipto, grindélia, liquen-da-Islandia, sabugueiro e tomilho. Escolhi
abordar a alteia, eucalipto, grindélia e o tomilho, uma vez que estdo mais frequentemente
presentes nos produtos a base de plantas vendidos em farmdcia comunitaria. Quanto as outras
plantas, foram selecionadas por curiosidade sobre a sua a¢do farmacoldgica.

Pretende-se com esta monografia fazer uma revisdo bibliografica com base em
publicacbes cientificas sobre estas plantas, perceber a diferenca entre gripe e constipacao,
explicar quais os transtornos menores associados, saber qual o tratamento farmacoldgico e nao

farmacoldgico no tratamento de transtornos menores associados a constipacao e gripe, perceber
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a acao das plantas no tratamento da gripe e constipagao e perceber o papel do farmacéutico na

indicacdo dos produtos a base de plantas.
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2. Gripe e constipacgao

A gripe e constipacdo sdo ambas doengas respiratdrias contagiosas, provocadas por virus

diferentes. A gripe é causada pelo virus influenza, enquanto a constipacdo é causada por um

diferente niumero de virus incluindo rinovirus, parainfluenza e coronavirus sazonais (incluindo os

tipos 229E, NL63, 0C43, HKUI). E dificil a distingdo na identificacdo entre gripe e constipacio,

devido a similaridade dos seus sintomas, assinalados no quadro 2.1. De um modo geral, a gripe

é uma forma de doenga mais grave do que a constipagao, cujos sintomas sao tipicamente mais

intensos e com inicio abrupto (14).

Quadro 2.1. Sintomas principais na gripe e constipacdao(14,15)

(pode ser entre 10-12h)

Sintomas Constipacao Gripe
Inicio dos sintomas Gradual Abrupto
Duracdo dos sintomas 3-14 dias 7-14 dias (cansaco e tosse
podem permanecer)
Periodo de incubagao 24-72h 24-96h

Febre Raro em adultos, Comum, durante 3-4 dias
algumas vezes em criangas
Cefaleia Raro Comum
Mialgias Ligeiro Frequente, por vezes intensa
Arrepios N3ao comum Comum
Fadiga e fraqueza Ligeiro Comum.
Pode durar 2-3 semanas
Congestdo nasal Frequente Por vezes
Espirros Frequente Por vezes
Dor de garganta Frequente Por vezes
Tosse e sensacdo de ‘peso no Ligeira a moderada; Frequente;
peito’ habitualmente tosse seca pode tornar-se produtiva
Dificuldade respiratdria Nao N3o
Sensacdo de cheiro e sabor Reduzido Reduzido
Mal-estar, ndusea e vomitos Raro Raro em adultos,
comum em criangas
Diarreia N3do Raro em adultos,

por vezes em criangas
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2.1. Gripe

A gripe é uma doenca respiratdria aguda contagiosa causada pelo virus Influenza, que
afeta o trato respiratorio superior, afetando o nariz, garganta e, por vezes, os pulmdes (15,16).

Existem quatro tipos de virus Influenza: A, B, C e D. Os virus Influenza dos tipos A, Be C
sdo membros da familia Orthomyxoviridae e afetam muitas espécies, incluindo humanos, porcos,
cavalos e passaros. Os virus Influenza A e B sdo os dois tipos principais causadores da maioria das
doencas nos humanos e da gripe sazonal. As infecdes causadas pelo virus Influenza C geralmente
causam sintomas leves e ndo se observou que sejam causa de epidemias em humanos. Os virus
Influenza D afetam principalmente o gado e ndo sdo conhecidos por causar doenca em
humanos(11).

Os virus da gripe tipo A sdo classificados em dois subtipos [A(HIN1) e A(H3N2)] e o B é
classificado em duas linhagens [B(Victoria) e B(Yamagata)] (17).

Os virus influenza A apresentam uma forma esférica e contém um envelope viral onde
estdo inseridas duas glicoproteinas, a hemaglutinina e a neuraminidase, e um canal idnico, o M2.
O genoma viral é composto por RNA de cadeia simples negativa. As glicoproteinas atuam como
antigénios, ou seja, estruturas moleculares que estdo na superficie dos virus, que sao
reconhecidos pelo sistema imunitdrio e podem desencadear uma resposta imunitaria, tal como
a producdo de anticorpos capazes de bloquear infecdo. A hemaglutinina permite ao virus
Influenza entrar nas células do hospedeiro ligando-se aos receptores de acido sidlico, é também
o antigénio principal para o qual os anticorpos sao direcionados na exposi¢ao e, para além disto,
também participa no processo de fusdo, onde apds a diminuicdo do pH dentro do endossoma
sofre uma altera¢ao na sua conformacao que a leva a expor o péptido de fusdao. A neuraminidase
permite a libertacdo de novas células virais da célula hospedeira, catalisando a rutura da ligacdo
ao acido sialico (11,17,18).

Os virus influenza estdo constantemente a sofrer alteracdes, e podem se alterar de duas
formas: ‘antigenic drift’ e ‘antigenic shift’. Os virus Influenza tipo A sofrem tanto ‘antigenic drift’
como ‘antigenic shift’ e sdo os Unicos virus da gripe conhecidos por causar pandemias, enquanto

os virus Influenza tipo B se alteram apenas por um processo gradual de ‘antigenic drift’ (17).
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O ‘antigenic drift’ consiste em pequenas alteragdes ou mutagdes nos genes dos virus que
podem levar a alteragdes nas suas proteinas de superficie. Estas alteracdes acontecem
continuamente ao longo do tempo, a medida que os virus se replicam. Quando acontece
‘antigenic drift’, o sistema imunitdrio pode ndo reconhecer o novo virus e a pessoa ainda que
vacinada, torna-se suscetivel a gripe, visto que os anticorpos existentes no organismo nao
reconhecem e ndo neutralizam os virus recentes, pelo facto de as propriedades antigénicas virais
terem sido alteradas. Por isso, as pessoas podem ter gripe mais do que uma vez e a composi¢ao
da vacina da gripe é anualmente reavaliada e atualizada, para acompanhar a evolugdo do
virus(17).

O ‘antigenic shift’ ocorre quando o virus influenza adquire uma hemaglutinina e/ou
neuraminidase por meio de rearranjo genético em vez de mutacdes pontuais. Resulta no
surgimento de um novo virus influenza e carrega o potencial de causar uma pandemia. No
entanto, a novidade por si sé é insuficiente para causar uma pandemia de gripe, o virus deve ser
capaz de se replicar em humanos, se espalhar de pessoa para pessoa e afetar uma populac¢do
suscetivel (17).

A gripe pode causar doenca moderada a grave e, por vezes, pode levar a morte.
Normalmente, é de inicio subito, e as pessoas sentem alguns ou todos os sintomas, tais como:
febre ou ‘sentir-se febril ou arrepiado’, tosse seca, dor de garganta, rinorreia ou congestao nasal,
mialgias, cefaleias, cansago, algumas pessoas também podem ter vdmitos e diarreia, sendo os
ultimos mais comuns em criangas. Nas criancas também é observado nauseas, vémitos e otite
média (11,16).

A maioria dos especialistas acredita que os virus da gripe se propagam principalmente por
pequenas goticulas produzidas quando as pessoas com gripe tossem, espirram ou falam. Com
menos frequéncia, a transmissdo também pode ocorrer se uma pessoa tocar em uma superficie
ou objeto contaminado e, em seguida, tocar na boca, nariz ou olhos (11,16).

O tempo entre a pessoa ser exposta ao virus até que os sintomas se iniciem é cerca de 2
dias, podendo ser entre 1 a 4 dias. O doente com gripe pode transmitir a doenca a outra pessoa,
mesmo sem saber que esta doente, visto que a fase inicial da doenca, nos primeiros 3-4 dias apds

os sintomas iniciarem é a fase mais contagiosa do virus. Outras pessoas, especialmente criancas
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e pessoas com sistema imunitario enfraquecido, podem estar suscetiveis a infetar outros por um
tempo mais prolongado (11,16).

A patogénese da gripe em humanos nao é bem compreendida. A gravidade da infegdo é
determinada pelo equilibrio entre a replicacdo viral e a resposta imune do hospedeiro. O
percurso clinico e o resultado sdo afetados pela idade, imunocompeténcia, caracteristicas virais,
tabaco, comorbilidades, gravidez e o grau de imunidade adquirida previamente. As complica¢des
podem incluir exacerbacdo das comorbilidades subjacentes e agravamento das patologias
cronicas, pneumonia viral primaria, pneumonia bacteriana secundaria ou outras doengas
respiratorias (ex: sinusite, bronquite, otite), encefalopatia, mielite transversa, miosite,
miocardite, pericardite e sindrome de Reye (11,16).

Certas pessoas tém risco mais elevado de desenvolver complicacdes relacionadas com a
gripe, entre as quais: individuos com idade superior a 65 anos, individuos com condi¢des médicas
crénicas (asma, diabetes, doenca cardiaca, doenca renal crdnica), individuos com condicdes
imunossupressoras (doengas malignas ou SIDA) ou individuos sob tratamento com esterdides ou
guimioterapia, gravidas, criancas com idade inferior a 5 anos, profissionais de saude (15,16).

A gripe ocorre, geralmente, entre novembro e marco, no hemisfério Norte, e entre abril
e setembro, no hemisfério Sul (meses frios locais), pelo que é designada por sazonal (relacionada
com a estagao do ano) (12).

A imunidade ao virus influenza ocorre como resultado do desenvolvimento de anticorpos
direcionados aos antigénios de superficie, particularmente a hemaglutinina, aproximadamente
duas semanas apds vacinacao. No entanto, a imunidade a um subtipo do virus influenza nao
significa protegao contra outros subtipos de influenza. Além disso, a imunidade a uma variante
antigénica de um subtipo de virus influenza pode n3do conferir prote¢ao contra outras variantes
antigénicas (11).

A vacinacdo contra a gripe é a principal medida de prevencdo contra a gripe e tem como
objetivo proteger as pessoas mais vulneraveis, prevenindo a doenga e as suas complicagdes.
Como em Portugal, o pico da atividade gripal tem ocorrido entre dezembro e fevereiro, a
vacinacdo deve ser feita, preferencialmente até ao final do ano, podendo, no entanto, decorrer

durante todo o Outono e Inverno (12).
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As vacinas sdo tetravalentes, ou seja, protegem contra quatro virus da gripe diferentes —
virus Influenza A HIN1, virus Influenza A H3N2 e dois virus Influenza B (11).

Na época 2022-2023, em Portugal, foram disponibilizadas vacinas contra a gripe
tetravalentes inativadas: Influvac Tetra®;. Vaxigrip Tetra®; Efluelda®. Estas vacinas sdo
recomendadas a adultos e criangas a partir dos seis meses de idade. Os individuos alérgicos a um
ingrediente da vacina contra a gripe, como proteinas de ovo ou gelatina e antibidticos, nao
devem receber a vacina sem consultar previamente um médico (19,20).

As epidemias sazonais de gripe sdo resultado de viral antigenic drift, e por esse motivo a
composicdo da vacina da gripe é alterada todos os anos. As vacinas da gripe sazonal sdo
preparadas para proteger contra os virus da gripe que sdo antigenicamente similares ao virus
usado para fazer a vacina, estes virus sdo indicados por uma pesquisa que indica quais serdo mais
comuns durante a temporada seguinte (11).

A protecdo contra a gripe pode variar de ano para ano, depende da idade e do estado de
salude da pessoa a quem é administrada e da semelhanga/compatibilidade entre os virus
presentes na vacina e os virus circulantes. A vacina deve ser administrada de forma anual porque
a protecao imunitaria conferida pela vacina¢dao diminui ao longo do tempo e sua nova
administracdo permite otimizar a protecdo contra a gripe. Para além disso, sabe-se que os virus
estdo em constante mudancga, entdo a composicao das vacinas é revista e atualizada para
protecdo contra os virus indicados pela pesquisa que serdo mais comuns durante a préxima
temporada (11). De acordo com a recomendag¢ao da OMS, as vacinas tetravalentes inativadas
contra a gripe na época 2022-2023, no Hemisfério Norte, incluiram na sua composicdo as
seguintes  estirpes: A/Victoria/2570/2019 (H1N1)pdm09; A/Darwin/9/2021 (H3N2);
B/Austria/1359417/2021 (B/Victoria lineage) e B/Phuket/3073/2013 (B/Yamagata lineage) (19).

O tratamento da gripe é principalmente sintomatico para individuos com gripe sazonal
ndo complicada. Pacientes com alto risco de desenvolver complicacBes graves ou progressivas
da gripe podem beneficiar do uso de agente antivirais (15).

Existem atualmente quatro farmacos antivirais aprovados pela FDA (Food and Drug
Administration), recomendados no tratamento da gripe: fosfato de oseltamivir (Tamiflu®),

zanamivir (Relenza®), peramivir (Rapivab®) e marboxil de baloxavir (Xofluza®). O tratamento
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farmacoldgico para a gripe é muito limitado, devido a resisténcia existente aos medicamentos
antivirais—adamantanos (amantadina, rimantadina) e oseltamivir. Oseltamivir e zanamivir sdo
inibidores das neuraminidases que tém atividade contra ambos os virus Influenza A e B, enquanto
os adamantanos tém atividade apenas contra virus Influenza HIN1. Os agentes antiviricos
utilizados contra o virus Influenza sao tanto mais efetivos se iniciados dentro de 48h do inicio da
doencga. Podem reduzir os riscos de complicagdes, tais como infe¢cdes de ouvidos nas criangas,
complicacdes respiratdrias que requeiram antibidtico e hospitalizacdo no caso do adulto.
Recomenda-se, entdo, que o tratamento seja imediato para pessoas com gripe ou suspeita de
gripe e que apresentem maior risco de complicacdes graves (11,21).

No entanto, devido a elevada taxa de mutacdo do genoma do virus, o tratamento
existente no mercado n3o é eficaz contra os virus resistentes. E o caso dos inibidores da
neuraminidase, como o oseltamivir e zanamivir, e os inibidores do canal idnico M2, como a
amantidina e rimantadina, que impedem que o virus infete células. Estes antivirais sdo
comercializados, no entanto, tém vindo a ser retirados do mercado devido a existéncia de efeitos
secunddrios graves e pelo facto de os virus que tém aparecido mais recentemente apresentarem

mutagdes resistentes a estes antivirais (18).

2.2. Constipacao

A constipacao é uma infecdo viral moderada que afeta nariz, garganta, seios perinasais e
vias aéreas superiores. Mais de 200 virus diferentes podem causar constipacao, sendo os
rinovirus os causadores mais comuns (30-50% das constipacdes), coronavirus sdao os segundos
causadores (10-15%). Outros tipos de virus, tais como virus influenza, virus parainfluenza,
enterovirus, adenovirus, virus sinciciais respiratérios e metapneumovirus, sdo também
potenciais causas. O pico de incidéncia é durante o Outono ou Inverno, mas pode ocorrer em
qualquer altura do ano (15).

O virus invade a cavidade nasal e o epitélio bronquico, causa danos as células ciliadas, que
por sua vez, libertam mediadores inflamatdrios e causam inflamacgdo do revestimento do tecido
nasal. O edema é resultado do aumento da permeabilidade das paredes celulares capilares, e dai

surge o aparecimento da congestdo nasal e espirros na pessoa infetada. O corrimento nasal na
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parte de tras da garganta, também pode estar presente e espalhar os virus, causando assim dor
de garganta e tosse (22).

Geralmente a gravidade dos sintomas aumenta rapidamente, atingindo o pico 2 a 3 dias
apos a infecdo, com duracdo média de sintomas de 7 a 10 dias, mas alguns sintomas persistem
por mais 3 semanas,(10) mas por vezes pode complicar-se dando origem a uma infecao
bacteriana (22).

Da mesma forma que na gripe, a constipacao é transmitida por contacto direto, indireto
e transmissdo aérea (15).

As constipacdes sdo normalmente inofensivas e desaparecem sem quaisquer
consequéncias, mas por vezes, pode ocorrer uma infecao bacteriana nas vias respiratdrias apoés
uma infegdo viral e causar problemas graves em varios locais, como nos seios perinasais (23). A
constipacao pode exacerbar doencas respiratérias tais como asma e bronquite crénica, e levar a
complicacgdes tais como sinusite purulenta e otite média, seja pela prdpria infecdo viral ou por
infecdo bacteriana. Em casos severos, os individuos podem desenvolver bronquite e pneumonia
(15). A maioria das pessoas ndo desenvolve complicacbes, contudo estas podem ser severas e
raramente, causar risco de vida (24).

O encaminhamento ao médico é apropriado para os pacientes com suspeita de
constipacdo quando estes sdo imunocomprometidos, possuem doencas cardiopulmonares pré-
existentes, apresentam febre superior a 38,62C, dor no peito, dificuldade em respirar,
agravamento dos sintomas ou desenvolvimento de sintomas durante automedicagdo; terapia
imunossupressora cronica ou de antivirais; doentes frageis de idade avancgada; criangas com
idade inferior a 9 meses; hipersensibilidade aos MNSRM recomendados,(24) arrepios em adultos,
febre durante 5 ou mais dias ou febre que volta apds um periodo sem febre, aumento de
temperatura ou febre durante mais de 2 dias em criangas, sintomas que ndo melhoram e até
pioram, irritabilidade excessiva em criangas, confusdo, vomitos, diarreia severa e desidratacdo
severa, falta de apetite em criancas, abaulamento fontanela em criancas, sintomas de
meningite(15). Para além disso, devem também ser encaminhados ao médico pacientes com

sintomas sugestivos de rinite ndo alérgica, otite média, sinusite ou problemas do trato
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respiratdrio inferior como pneumonia, asma, bronquite, e os pacientes que nao respondem a
medicag¢do aconselhada (24).

Devido a existirem varios virus causadores de constipacdo, o facto de recuperar de uma
constipacdo ndo significa que ndo poderd contrair uma nova constipacdo. O sistema imunitdrio
necessita de aprender a combater o novo virus, e isso, significa que nao é possivel, ou ndo é tdo
facil a vacinagdo contra as constipagdes (23).

Relativamente ao tratamento, ndo existe um medicamento especifico, visto que sdo
diversos os virus responsaveis pelo seu aparecimento (23) assim, o principal objetivo é prevenir
a transmissao de virus e aliviar os sintomas incomodativos (24).

Como a constipa¢do é normalmente auto-limitada, a utilizagdo de MNSRM visa aliviar os
sintomas e melhorar a qualidade de vida, enquanto a infecdo segue o seu curso e se resolve com
o tempo. Além disso, o uso de medicamentos nado sé ajuda a restaurar a fungdo nasal normal,
mas também podem ajudar a prevenir complicagdes (15). Os antibidticos ndo sdo efetivos contra
constipagdes e sé devem ser utilizados em caso de infe¢Ges bacterianas(23).

Existem alguns cuidados que as pessoas podem ter para evitar adquirir constipacdes, tal
como manter distancia de pessoas doentes e a lavagem adequada das mdos. Se a pessoa ja estd
doente e sintomatica, o melhor comportamento sera o distanciamento social, o que significa que
também ndo deve ir trabalhar com sintomas, ou utilizar de forma adequada barreiras fisicas

(mascaras) (23).

2.3. Outras doencas nao complicadas do sistema respiratorio superior

Outras ITRS podem surgir na farmdacia comunitaria e requerer um diagndstico diferencial
tais como a rinossinusite ou sinusite, rinite, faringite, otite média, amigdalite, podendo até ser
necessario o encaminhamento ao médico para sua resolucdo. Para além destas doencgas, com o
aparecimento da COVID-19, surgiu a necessidade de resposta pela classe farmacéutica no
controlo dos trantornos menores que lhe estdo associados, prevencdo e gestdo das suas

complicagoes.
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2.3.1. Sinusite

A sinusite é uma inflamag¢do e/ou infecdo dos seios perinasais ou dos espacos de ar
revestidos por membrana, em redor do nariz,(25) que tem duragdo inferior a quatro
semanas(26). Trata-se de uma condicdo crénica ou aguda que afeta o nariz e os seios
perinasais(15). Por envolver toda a mucosa nasal, atualmente, é preferido o termo
rinossinusite(25).

Os seios perinasais sdo cavidades cheias de ar localizadas no esqueleto facial e revestidas
por uma mucosa idéntica a do restante aparelho respiratério, localizadas nas bochechas
(maxilar), testa (frontal) e ao redor dos olhos (etmoidal), que estdo conectadas ao nariz e a
garganta por canais estreitos chamados ostia. Em circunstancias normais, os seios da face ajudam
a aquecer e humedecer o ar inalado, além de produzir muco para reter agressores transportados
pelo ar e prevenir infe¢Bes. A sinusite é geralmente uma complicagdo de uma constipacao, em
gue os seios da face ficam bloqueados e cheios de fluido, levando a producdo de secrecdes nasais
espessas e inchago do revestimento dos seios da face e nariz (15). As secre¢des mucosas ficam
retidas, as defesas locais sdo prejudicadas e as bactérias das superficies adjacentes comecam a
proliferar (25).

Os sinais e sintomas incluem: inchaco e/ou pressdao em redor dos olhos, bochechas, nariz
e testa; corrimento por trds da garganta; secrecao nasal espessa, amarelo-esverdeada; dor de
garganta, dores dentarias (maxilar superior); febre (indicacdo de que a infecdo pode estar para
além dos seios da face) (15); congestdo ou obstrucdo nasal; preenchimento facial, dor ou pressao
facial; cefaleia; dor/pressdo/preenchimento nos ouvidos, halitose e fadiga (25).

Para além destes sintomas, pode ser necessario o encaminhamento ao médico, em caso
de: febre superior a 392C ou calafrios em adultos; febre por cinco ou mais dias ou retorno apds
periodo sem febre em adultos; febre superior a 382C em lactentes; febre crescente ou febre com
duracdo superior a dois dias em criancas de qualquer idade; sintomas que ndo melhoram ou que
pioram em criancas; irritabilidade excessiva em criancas; falta de apetite em criancas;
protuberancia no ponto mole do cranio em criancas (abaulamento da fontanela) (15).

E importante tentar diferenciar entre rinossinusite viral e bacteriana para evitar o uso

inadequado de antibidticos. Isso baseia-se na duracdo da doenca, gravidade inicial da doenca e
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agravamento da sintomatologia. A rinossinusite viral geralmente melhora em 7 a 10 dias;
portanto, um diagndstico de rinossinusite bacteriana aguda requer sintomas persistentes (10
dias ou mais) sem evidéncia de melhoria ou agravamento dos sintomas (25), ou seja, novo inicio
de febre, cefaleia ou aumento de secrecdo nasal apds uma ITRS que durou 5-6 dias e cujo
paciente apresentava melhorias iniciais (26). A rinossinusite bacteriana aguda também pode ser

suspeitada se o paciente apresentar sintomas graves no inicio da doenga (25).

2.3.2. Rinite

Arinite apresenta um ou mais dos seguintes sintomas: congestdo nasal, rinorreia (anterior
e posterior), espirros e comichao nasal. Pode ter uma base alérgica ou ndo-alérgica (26).

Os sinais e sintomas de rinite alérgica incluem prurido nos olhos, nariz, palato e ouvidos;
espirros; rinorreia; sintomas sazonais; histéria familiar de alergias; sintomas despoletados por
alergénios especificos; presenca de asma ou eczema (26). Apresenta sintomas bilaterais;
manifestacGes mais graves de manha, melhoria durante o dia, volta a agravar a noite; frequentes
espirros paroxisticos; rinorreia anterior e aquosa; obstrucdo nasal varidvel;, frequente
conjuntivite (olhos vermelhos, irritados com vasos sanguineos proeminentes); pode estar
presente dor e pressao facial devido a congestao; pode estar presente dor de garganta devido a
irritacdo causada por corrimento posterior nasal; rara anosmia e rara epistaxis (24).

Os sinais e sintomas de rinite ndo-alérgica incluem sensibilidade a fumo, perfume,
mudancas climaticas e substancias irritantes ambientais; histéria prévia de testes alérgicos
negativos; uso excessivo de medicamentos descongestionantes tdpicos; presenca de crostas ou
ressecamento nasal e dor facial (26). Apresenta sintomas unilaterais comuns, mas também
podem ser bilaterais, persistentes dia e noite; pouco ou nenhum espirro; rinorreia posterior,
aquosa ou espessa e/ou mucopurulenta (associada a uma infe¢do); ndo ha presenca de prurido
ou conjuntivite; congestdao nasal geralmente presente e frequentemente grave; dor variavel
dependendo da causa; frequente anosmia e epistaxis recorrente. A rinite ndo-alérgica tem causas
variadas: hormonal (gravidez, puberdade, problemas de tirdide), estrutural (desvio do septo,
hipertrofia adendide), iatrogénico (uso excessivo de descongestionais tépicos, contracetivos

orais, aspirina e outros anti-inflamatdrios ndo esterdides (AINE), etc.), inflamacdo sistémica
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(vasomotor, rinite ndo alérgica eosinofilica); lesdes (pdlipos nasais, neoplasmas) e traumatica
(trauma facial ou craniano recente) (24). Também a estimula¢do parassimpatica causada pelo
frio e certos agentes irritantes induzem vasodilatacdo e hipersecrecdo nasal - rinite
vasomotora(27).

A rinite, apesar de frequentemente autolimitada, constitui a situacdao do foro nasal em
gue mais frequentemente é requisitada intervencdo terapéutica. A exposi¢do a um alergénio em
individuos predispostos induz a libertacdo de mediadores (ex: histamina, prostaglandinas) que,
ao ligarem-se a estruturas tecidulares, desencadeiam a sintomatologia que I|he é
caracteristica(27). A rinite alérgica define-se clinicamente como uma doenca nasal sintomatica,
determinada por um processo inflamatério mediado pela imunoglobulina E (IgE) apds exposicao
da mucosa nasal a um ou mais alergénios potencialmente transportados por via aérea (28). E
desencadeada por alergénios ambientais internos (dcaros de poeira doméstica, baratas, esporos
de mogo, fumo de cigarro e pélos de animais) e externos (pdlen ou esporos de mofo) (24).

Quanto a duragdo dos sintomas a rinite alérgica pode ser: intermitente - episédios com
duracdo inferior a 4 dias por semana ou que ndo ocorrem por mais de 4 semanas; persistente -
episddios superiores a 4 dias por semana e que ocorrem por mais de 4 semanas (28).

O diagndstico baseia-se em: uma histdria tipica de sintomas alérgicos; os sintomas
alérgicos que se caracterizam com predominio de espirros e rinorreia; medicdo da IgE especifica
sérica (29).

As situagOes passiveis de encaminhamento ao médico sao: criangas com idade inferior a
12 anos; gravidez ou amamentacao; sintomas de rinite ndo-alérgica; sintomas de otite média,
sinusite, bronquite ou outra infecdo, sintomas de asma, DPOC (doenca pulmonar obstrutiva
crénica) ou outra doenca do tracto respiratério inferior ndo diagnosticada ou nao controlada;
presenga de rinite persistente moderada a severa ou sintomas sem resposta ao tratamento;
reacGes adversas graves ou inaceitaveis a tratamento (24).

A rinite alérgica é tratada em trés etapas: eviccdo de contacto com alergénios,

farmacoterapia e imunoterapia (24).
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2.3.3. COVID-19

A COVID-19 é uma doenca causada pelo virus SARS-CoV-2, causa sintomas respiratorios
muito similares a constipacdo, gripe ou pneumonia. A pessoa infetada com SARS-CoV-2
apresenta uma ampla gama de sintomas — variando de sintomas leves a doencas grave, que
podem aparecer de 2 a 14 dias apds a exposi¢do ao virus (30).

Os sintomas de COVID-19 podem incluir: febre e arrepios, tosse, falta de ar ou dificuldade
em respirar, fadiga, mialgias, cefaleia, odinofagia, hiposmia ou hipogeusia, rinorreia e congestao
nasal, ndusea ou vomitos e diarreia. Dependendo do estado de vacinagao do individuo e da
variante viral assim se poderdo alterar os sintomas. Os sinais de alerta para recorrer ao médico
sdo: problemas respiratdrios; dor persistente ou pressdo no peito; confusdo; incapacidade de
acordar ou ficar acordado; pele, labios ou leito ungueal pdlido, cinza ou azulado, dependendo do
tom de pele. E muitas pessoas desenvolvem sintomas pds-covid, originado uma nova condicao
denominada ‘long COVID’ (30).

Se uma pessoa experienciar algum destes sintomas, deve fazer teste para detecdo de
COVID-19 e se ja tiver testado positivo para a COVID-19 devera seguir as regras de isolamento.
Existem dois tipos principais de testes virais: teste de PCR (polymerase chain reaction) e testes
de antigénio. Os testes virais procuram uma infe¢do atual com SARS-CoV-2, testando amostras
do nariz e boca. Todos os testes devem ser realizados de acordo com os requisitos da FDA (30).
Estdo também disponiveis testes de detec¢ao de antigénio combinado para COVID-19, gripe Ae B

e Virus Sincicial Respiratério (RSV) (31,32).

2.4. Sistema Imunitario

Apds a inoculacdo de bactérias e virus, estes encontram vdrias barreiras, incluindo
defesas imunes fisicas, mecanicas, humorais e celulares. As barreiras fisicas e mecanicas incluem:
vibrissas nas fossas nasais que removem particulas grandes do ar inspirado; o muco presente na
camada externa da mucosa respiratéria cuja funcdo é ser espesso e pegajoso capaz de reter
particulas estranhas e infeciosas; as células epiteliais ciliadas presentes na camada interna da
mucosa respiratdria que transportam o muco da camada externa e aprisionam particulas na

laringe, a partir dai vao para o estbmago; as glandulas secretoras de muco presentes na mucosa
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respiratdria que produzem enzimas, imunoglobulinas e fatores imunomoduladores para orientar
particulas de infecGes e produzem muco para a camada externa da mucosa respiratoria;(24) e o
angulo resultante da jungao do nariz posterior com a faringe que faz com que grandes particulas
colidam com a parte de tras da garganta. As amigdalas e adendides contém células imunoldgicas
gue dao resposta aos patogéneos. A imunidade humoral (imunoglobulina A) e a imunidade
celular atuam na redugdo de infe¢Ges em todo o trato respiratério (33).

Os sintomas de ITRS sdo desencadeados em resposta a infecdo viral das vias aéreas
superiores e a resposta imune a infegdo podem ser o principal fator gerando os sintomas. O
macrofago é a célula principal na monitorizacdo quanto a invasdo de patogéneos no hospedeiro,
e tem a capacidade de desencadear uma resposta de fase aguda quando estimulado com
componentes de virus ou bactérias. A superficie do macroéfago exibe recetores toll-like que
combinam com os componentes patogéneos virais e bacterianos e desencadeiam a produc¢ao de
citocinas. As citocinas recrutam outras células imunes, desencadeiam inflamacdo e geram
sintomas sistémicos como a febre. Uma mistura complexa de citocinas proé-inflamatédrias e
mediadores originam os sintomas de ITRS (10).

O sistema imunitario é um sistema complexo de células que interagem entre si, tendo
como objetivo principal identificar o non-self, ou seja, os antigénios. Os antigénios (como virus e
bactérias) podem ser vivos ou inativados. Perante a exposicdo a um antigénio, o sistema
imunitario desenvolve uma defesa especifica, conhecida como resposta imunitaria, cuja
finalidade é facilitar a eliminacdo de agentes estranhos, mediante a producdo de anticorpos (ou
imunoglobulinas) pelos linfécitos B (imunidade humoral) e de células especificas, incluindo
linfocitos T (imunidade mediada por células). Existem duas formas bdsicas para a aquisicdo de
imunidade: ativa e passiva (34).

A imunidade passiva, também conhecida como seroprotecdo, é obtida através de
anticorpos exdgenos, para prevenir ou atenuar uma determinada infeg¢do, apresenta a vantagem
de ter efeito mais rapido, mas é menos eficaz e confere uma protecdo menos durdvel que a
imunizacao ativa (34).

A imunidade ativa é quando a protecao é produzida pelo préprio sistema imunitdrio da

pessoa, ha estimulacdo do sistema imunitario para produzir uma resposta especifica humoral e
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celular contra um antigénio e este tipo de imunidade normalmente dura muitos anos, podendo
mesmo persistir uma vida inteira, dando origem a memdria imunoldgica (34).

Uma vacina é uma preparag¢ado antigénica, cuja administracao visa produzir no individuo
vacinado protegao contra um ou mais agentes infeciosos. As vacinas interagem com o sistema
imunitdrio e frequentemente produzem uma resposta imune semelhante a infe¢cdao natural,
porém sem sujeitar o hospedeiro a doenca e as suas potenciais complicagdes. Permitem também
produzir memodria imunoldgica, semelhante a adquirida em virtude da doenca natural. A
memoria imunoldgica depende da imunidade adquirida (células do sistema imunitario - linfécitos
B e T), do tipo de doenca, do estado imunitdrio do individuo, da idade e do tipo de vacina
utilizado. Em geral, uma infe¢ao natural pode conduzir a uma imunidade que dura uma vida
inteira (34).

Primeiramente, as vacinas visam proteger os individuos vacinados de doengas infeciosas.
Além desta protecdo direta, conferem também protecado indireta aos individuos ndo imunes, pela
presenca e proximidade de individuos imunes pela vacinagdo. Assim, as vacinas protegem nao sé
os individuos vacinados, mas também a prépria comunidade, designando-se este fenédmeno por
«imunidade de grupo». O efeito das vacinas na redugao da incidéncia de doengas numa
comunidade combina entdo estes dois mecanismos: protecao indireta dos ndo vacinados e
protecdo direta dos vacinados (34).

O antigenic drift é a base para as epidemias sazonais de influenza, o motivo das mudancas
na vacina anual contra a gripe e a justificacdo para o incentivo a vacinacdo anual. A imunidade a

um subtipo de influenza ndo confere protecao contra outros subtipos ou tipos (11).
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3. Transtornos menores associados a Gripe e Constipacao

Os transtornos menores que mais se destacam na gripe, constipacdo e outros tipos de
doencas das vias respiratérias superiores sdo febre, mialgias, cefaleia, congestdo nasal, rinorreia
e tosse.

A estratégia mais importante no combate as infe¢des das vias respiratérias é a prevencao,
gue assenta em quatro medidas: medidas basicas de higiene, prote¢do em contextos de risco de
exposicdo a virus respiratdrios, recomendacdes em caso de sintomas sugestivos de infecdo e a
vacinagdo nos casos em que se verifique essa possibilidade (35).

As medidas basicas de higiene sugeridas pelo servico nacional de saude (SNS) englobam:
adotar a etiqueta respiratéria, ou seja, cobrir o nariz e boca com lengos de papel ao tossir e
espirrar, eliminando-os em seguida; espirrar para a dobra do brago/cotovelo; lavar e/ou
desinfetar as maos frequentemente; limpar e desinfetar os equipamentos e superficies; arejar e
ventilar os espacos. Em contexto de elevado risco de exposi¢do ao virus, como em locais muito
frequentados, cujo distanciamento seja inferior a 1,5 metros, espacos fechados sem ventilacdo
adequada e em periodos de elevada incidéncia de casos de virus respiratérios em circulagao,
ponderar utilizar mdscara cirdrgica e minimizar as deslocacoes (35).

O tratamento nao farmacoldgico nos transtornos associados a gripe e constipa¢ao pode
envolver: ingestdo de grandes quantidades de liquidos (bebidas quentes podem aliviar a dor de
garganta e congestdo nasal); eviccdo de ingestdo de bebidas que possam causar desidratacao
(por exemplo cafeina ou dlcool); utilizacdo de vaporizadores para aquecimento e
humedecimento do ar; inalacdo de vapor durante banho quente para aliviar congestdo nasal ou
rinorreia; aplicacdao de pomadas para acalmar a pele seca e gretada ao redor do nariz; dissolugdo
de pastilhas na boca, gargarejos salinos ou ingestdao de sumos de fruta ou cha quente com limao
para acalmar a garganta e tosse; efetuar uma dieta nutritiva conforme tolerado, limitando a
ingestdo de acucar, sal e gordura; repouso adequado; eviccdo da inalacdo de substancias
irritantes como fumo de tabaco, poluentes do ar e poeiras; utilizacdo de solugdes salinas
isotdnicas e hipertodnicas para limpeza e descongestionamento das cavidades nasais (15,24).

Também se recomenda a irrigacdo nasal como tratamento adjuvante em varias patologias

nasais, promove a remo¢ao mecanica de muco, crostas, detritos celulares e varios contaminantes
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do ar tais como alergénios, aumenta a clearance mucociliar e reduz o tempo de contacto do muco
com os elementos transportados pelo ar, reduz as concentra¢des locais de mediadores pro-
inflamatdrios e humidifica a mucosa nasal, especialmente no pds-operatdério e em muitas
patologias sinusais crénicas. No entanto, os estudos falham em demonstrar uma diferenca

significativa na utilizacdo de solugdes de irrigacao isotdnicas e hipertdnicas (36).

3.1. Febre, cefaleias e mialgias

A febre é designada genericamente pela temperatura corporal superior a normal,
resultante de alteracbes no centro termorregulador, distinguindo-se assim de hipertermia.
Assim, no periodo de elevacdo da temperatura corporal, o individuo apresenta arrepios,
acompanhados e seguidos por calor, transpira¢do e prostracao (37).

A febre tem muitas causas, é importante focar na cronologia da doenca e nos sinais e
sintomas associados. E importante o profissional de satde estar familiarizado com as doencas
infeciosas que podem afetar os pacientes, e um dos meios para que isso ocorra é verificar se o
paciente viajou recentemente e se esteve em contacto com pessoas doentes ou outras
exposicoes ndo comuns (38).

A temperatura corporal é regulada pelo centro termorregulador localizado no hipotalamo
anterior. A termorregulacdo evita a ocorréncia de flutuacdes importantes na temperatura
corporal, por forma a que o valor médio se mantenha entre 36,62C e 37,52C. A febre corresponde
a um sinal da elevag¢ao do controlo da temperatura pelo centro termorregulador. Em funcao do
local de medicdo, considera-se como febre as temperaturas: retal - superior a 37,69C; oral —
superior a 37,19C; axilar — superior a 37,22C (37).

O doente tem indicacdo para a avaliacdo clinica sempre que se cumpra pelo menos uma
das seguintes condicdes: criancas com idade inferior a 2 anos de idade; gravidez; temperaturas
superiores a 399C; febre ha mais de 3 dias; febre continua, ondulante ou recorrente; doentes
imunodeprimidos; associada a sinais/queixas sugestivas de doenga que requer avaliacdo clinica,
como por exemplo, vomitos e diarreia; dificuldade respiratéria, exantema, petéquia, disuria;
confusdo mental, rigidez da nuca, desidratacdo e convulsao; ineficacia ou contra-indicacdao no

uso dos medicamentos com acdo antipirética, ndo sujeitos a receita médica (37).
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As medidas adjuvantes para reducdo da febre sdo: banho com agua tépida (25 a 309 -
indicado ao fim de 30 minutos da toma do antipirético); utilizacdo de roupa ligeira; ingestdo de
agua ou outros liquidos ndo alcodlicos em abundancia, por forma a repor as perdas por
transpiracdo e a prevenir uma eventual desidratagdo (37).

A cefaleia é um sintoma comum associado a uma ITRS. O mecanismo da dor de cabeca
associado com ITRS é desconhecido, mas foi proposta a hipétese de que a cefaleia associada a
infecdes seja causada por citocinas libertadas por células imunes em resposta a infecdo viral (10).

As cefaleias sdo geralmente classificadas em primdrias e secundarias. As cefaleias
primarias (aproximadamente 90%) nao estao associadas com uma doenga existente. As cefaleias
secunddrias sdo sintoma de uma condi¢do pré-existente tal como trauma craniano, enfarte,
abuso de substancias, doengas bacterianas e virais e, disturbios nas estruturas craniofaciais (39).

A cefaleia associada a uma ITRS estd muita das vezes associada a sinusite que ocorre
guando infecdo ou bloqueio dos seios perinasais causam inflamacdo ou distensdo das paredes
sensiveis dos seios. A cefaleia associada a sinusite estd localizada na face, testa ou area
periorbital, apresenta pressao por tras dos olhos ou face, dor bilateral incobmoda, agrava na parte
da manh3, e é dificil diferenciar de enxaqueca sem aura. O inicio é simultdaneo com sintomas de
sinusite incluindo corrimento nasal purulento. Assoar o nariz muitas vezes intensifica a dor, mas
ndo esta acompanhada por ndusea, vémitos ou disturbios visuais. Para além de cefaleia, estd
acompanhada de congestdao nasal. Se houver presenga de sinusite e corrimento persistente
sugere a possivel infecdo e requer encaminhamento ao médico. Normalmente dura alguns dias,
resolve como sintomas de sinusite (39).

O objetivo no tratamento da cefaleia é o alivio da dor aguda, restabelecer o normal
funcionamento, prevenir o reaparecimento e minimizar os efeitos adversos (39).

As mialgias sdo um sintoma comum nas ITRS, em que cerca de 50% dos pacientes com
constipacdo apresentam esses sintomas. A mialgia € um sintoma da resposta de fase aguda a
infecdo e ha evidéncias de que o sintoma é causado pelos efeitos das citocinas no musculo
esquelético. A degradacdo da proteina muscular em resposta a ITRS pode ser visto como benéfico
porque mobiliza proteinas e aminodcidos que podem ser convertidos no figado em opsoninas e

outros componentes da resposta imune (10).
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A febre associada a ITRS é geralmente acompanhada de outros sintomas sistémicos, como
mialgias, e hd muita evidéncia que indica que ambos os sintomas sdo causados pela producao de
prostaglandina E2, em reposta as citocinas circulantes. A prostaglandina E2 é um mediador da
dor por seus efeitos nos recetores periféricos da dor. A estimulacdo da citocina para producao
de prostaglandina E2 no musculo esquelético e os efeitos da prostaglandina E2 nos nervos
sensoriais do musculo explicam as mialgias nas ITRS (10).

A dor de garganta é uma queixa frequente,(38) autolimitada(40) geralmente associada ou
despoletada por uma infecdao aguda das vias respiratérias. No entanto, por vezes, a dor de
garganta é o unico sintoma (38). Os sintomas podem ter duracdo de uma semana, mas a maioria
dos doentes ficard bem dentro desse tempo sem recurso a antibidtico. O aconselhamento sera
informar o utente que demorard uma semana e deve tratar dos sintomas que apresente,
incluindo dor, febre e desidratacao (40).

O paracetamol (acetaminofeno), acido acetilsalicilico e outros medicamentos da classe
dos AINEs (tais como ibuprofeno, naproxeno) sdo comumente utilizados para reduzir a febre,
cefaleias e dor de garganta. Estdo disponiveis como produtos de substancia Unica ou sdo
combinados com outras substancias, como anti-histaminicos ou descongestionantes nasais (15).

O paracetamol, que em doses terapéuticas, é o analgésico mais indcuo, constitui uma boa
alternativa para usar nas criancas (41).

O ibuprofeno é dos AINEs mais bem tolerado, embora com menor poténcia anti-
inflamatodria que os salicilatos. No uso de um AINE, é necessario estar atento aos grupos de risco:
doenca ulcerosa ou gastrite erosiva, insuficiéncia renal, insuficiéncia cardiaca congestiva ou
antecedentes de doenga atdpica (41).

O acido acetilsalicilico é o analgésico de primeira escolha para as cefaleias, dores musculo-
esqueléticas e dismenorreia. Possui, também, acdo antipirética e anti-inflamatéria. O seu
principal inconveniente, que é comum a todos os AINEs, é a possibilidade de provocar lesGes da
mucosa gastrica, o que pode ser prevenido em parte pela ingestdo do medicamento apds as
refeicdes.(41) O acido acetilsalicilico ndo pode ser administrado a criancas menores de 16 anos

por causa da sua associacdo com a sindrome de Reye (42).
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O tratamento da dor de garganta pode conter substancias demulcentes, antibacterianas,
anestésicas locais,(42) anti-inflamatdrias ndo esterdides ou antissépticas(40) e muitos produtos
contendo combinagdes destas substancias. A dissolugdao de uma pastilha ou rebugado na boca
promove a producdo de saliva, lubrifica e acalma os tecidos inflamados e auxilia na eliminacao
dos agentes infeciosos. A grande desvantagem das pastilhas demulcentes é o elevado teor em
acucar. A principal acdo dos gargarejos é a remogao mecanica de microrganismos da faringe,
ainda que os niveis de contaminagdao aumentem muito rapidamente (42).

Os quadros 2.1 — 2.4 do anexo 2 mostram quais os tratamentos farmacoldgicos
geralmente usados em situacoes de gripe e constipacdo. Nos quadros 2.1 e 2.4 do mesmo anexo
estdo apresentados os MNSRM e MNSRM-EF com acgdo anti-inflamatdria, analgésica e

antipirética, utilizados para tratamento da febre e dor.

3.2. Rinorreia e congestao nasal

A rinorreia designa a drenagem de secrecao pelo nariz, frequentemente associada a
congestdo nasal (sensacdo de obstrucdo nasal). Esses sintomas estdo frequentemente
acompanhados de espirros, sensibilidade ocular e desconforto na garganta, além de prurido
ocular, nasal e faringeo (38).

Criancas que apresentem rinorreia purulenta (em geral unilateral) por periodos
superiores a 10 dias e presenca concomitante de cefaleia, dor de garganta, febre e dor a
percussao sobre os seios perinasais podem ter sinusite (38).

A secreg¢do nasal associada as ITRS é uma mistura complexa de elementos derivados de
glandulas, células caliciformes, células plasmaticas e exsudados plasmaticos dos capilares, com
as contribuicGes relativas dessas diferentes fontes variando com o tempo de duracdo da infecdao
e a gravidade da resposta inflamatdria. A secrecdo nasal aquosa é um sintoma inicial de ITRS e
costuma ser acompanhada de espirros. A cor da secrecdao nasal pode mudar de clara para
amarelo para verde durante o curso de uma ITRS. Essa mudanca e cor estd relacionada com o
recrutamento de leucdcitos para o lUmen das vias aéreas (10).

A mucosa nasal é sensivel as mudancas de temperatura e humidade atmosféricas e ambas

podem provocar leve congestdo nasal (27). A congestdao nasal é causada pela dilatacdo de
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grandes veias no epitélio nasal (seios venosos) em resposta a formagao de mediadores
vasodilatadores da inflama¢do como a bradicinina. Trata-se de um sintoma tardio de ITRS que se
vai agravando durante a primeira semana de sintomas,(10) e é frequentemente um sintoma de
condi¢cdes como a rinite (43). A congestdo pode também ser aliviada pelo uso de solugGes de
cloreto de sddio, que auxiliam o processo de liquefazer as secre¢des das mucosas e as inalagdes
de vapor de dgua atuam favoravelmente na sintomatologia aguda (41).

Como na maioria das situacdes patolégicas, o tratamento das afecdes nasais passa pela
eliminagdao das causas e implementagcdao de tratamento sintomatico - os medicamentos anti-
histaminicos, para tratamento da rinorreia, espirros e prurido e os medicamentos
simpaticomiméticos no alivio da congestao nasal (27).

Os medicamentos simpaticomiméticos, também conhecidos como vasoconstritores ou
descongestionantes nasais, sdo a base do tratamento para congestdo nasal. Atuam
principalmente nos receptores a-adernérgicos, imitando o efeito da noradrenalina, que medeia
a constricdo dos vasos sanguineos dilatados, reduz o fluxo sanguineo nasal e o edema na
mucosa,(15) melhorando a ventilacdo, a drenagem e a congestdo (43). Os medicamentos
simpaticomiméticos estdo disponiveis em formulagdes orais ou tdpicas, cada uma com os seus
proprios beneficios e riscos,(15) e sdo ambos compostos por aminas simpaticomiméticas (42).

No caso tdpico, as aminas simpaticomiméticas mais utilizadas sdao a oximetazolina,
xilometazolina, efedrina e fenilefrina, e exercem um efeito vasoconstritor rapido e potente,
confinado a 4area de aplicacdo. Podem ser utilizados por pacientes para os quais
descongestionantes sistémicos sdao contraindicados, mas devem ser evitados nos pacientes que
tomam medicamentos inibidores da monoamina oxidase (IMAQO) (42). O seu uso crdénico
excessivo ainda que por periodos relativamente curtos (3-7 dias) pode levar ao efeito rebound
na congestdo nasal,(15) uma vez que a vasodilatacdo torna-se proeminente e os efeitos da
vasoconstricdo diminuem(43), provocando o retorno da congestdo em estado mais grave,
portanto ndo devem ser usados por mais do que cerca de 5-7 dias (42). O seu uso mais
prolongado pode levar a rinite medicamentosa, com altera¢cdes da mucosa nasal (15).

No caso sistémico, as substancias sdo a pseudoefedrina, fenilefrina e efedrina, sdo

compostos estimulantes do sistema nervoso central e ndo devem ser tomados perto da hora de

33



dormir, s3ao contraindicados em pacientes com qualquer tipo de condigdo cardiovascular,
diabetes ou problemas de tiréide e devem ser evitados por pacientes que tomam IMAO ou -
bloqueadores, pois podem interagir causando potenciais crises hipertensivas (42). O uso oral ndo
estd associado ao efeito rebound, mas é mais provavel que esteja associado a efeitos adversos
sistémicos e maior risco de interagdes medicamentosas (43).

Os corticosterdides sdao farmacos de aplicacdo tépica nasal que se revelam de grande
importancia no tratamento da rinite alérgica e na terapéutica da redugao do tamanho e da
recorréncia de polipose nasal. Exibem uma atividade anti-inflamatéria potente e reduzida
atividade sistémica. As prepara¢des nasais com corticosterdides (beclometasona, budesonida,
fluticasona, mometasona e triancinolona) tém um papel Gtil na profilaxia e no tratamento da
rinite alérgica, por aliviarem os sintomas mais persistentes e a congestdao nasal. O alivio dos
sintomas é superior ao dos anti-histaminicos e ao do cromoglicato de sddio (27).

Sdo bem tolerados pela maior parte dos doentes e tém uma reduzida incidéncia de
reacoes adversas locais e sistémicas. Os efeitos colaterais locais dos corticosterdides incluem:
secura, irritacdo do nariz e da garganta e epistaxis, também podem ocorrer cefaleia, alteracées
do cheiro e do sabor. As preparac¢des nasais de corticosterdides devem ser evitadas na presenca
de infecOes nasais ndo tratadas, apds cirurgia nasal e em presenca de tuberculose pulmonar (27).

O medicamento antimuscarinico ipratrdpio é usado via intranasal no tratamento da rinite
alérgica e ndo alérgica, apresentando alivio na rinorreia e espirros associado a constipacdo.(43)
Quando administrado por via nasal, o ipratrdpio blogueia a sinalizacdo parassimpatica que leva
a rinorreia, enquanto os anti-histaminicos orais de primeira geracdao sao Uteis pelas suas
propriedades anticolinérgicas e sedativas (15). A rinorreia aquosa de etiologia ndo alérgica
responde melhor ao tratamento com brometo de ipratrépio (27).

O cromoglicato dissddico ou acido cromoglicico, € um medicamento estabilizador dos
mastdcitos, inibe a libertacdo de histamina e outros mediadores inflamatérios pelos mastdcitos,
eosinofilos, células epiteliais e endoteliais, fibroblastos e neurdnios sensoriais. Ndo possui efeito
vasoconstritor, anti-histaminico ou anti-inflamatério, logo menos eficaz que os corticosterdides
e os anti-histaminicos. Ao aliviar os sintomas da rinite reduz a necessidade de recurso aos anti-

histaminicos. E um farmaco profilatico usado na rinite alérgica sazonal e como tal a sua utiliza¢do
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nao provoca um alivio sintomatico imediato devendo ser continuada mesmo apds o
desaparecimento dos sintomas, em situacdes em que os doentes estejam expostos ao alergénio.
O tratamento deve comegar 2 a 3 semanas antes do inicio da temporada e podera ter de ser
continuado por varios meses (27).

Os farmacos dotados de agdo anti-histaminica, sdo capazes de antagonizar os efeitos
exercidos pela histamina a nivel dos recetores H1. A histamina é um dos mediadores envolvidos
nas situacdes clinicas ditas alérgicas, principalmente de tipo agudo exsudativo (ex: urticaria; rinite
alérgica; prurido; reagGes alérgicas aos medicamentos, picadas de insetos, substancias quimicas
ou alimentos), a utilidade dos anti-histaminicos verifica-se sobretudo nestas indicagdes (41). Os
anti-histaminicos podem melhorar ou aliviar os sintomas da rinite alérgica sazonal em muitos
pacientes, aliviam a rinorreia e espirros e sintomas oculares, como conjuntivite, mas podem ser
menos eficazes para congestdo nasal (44).

Os anti-histaminicos diferem entre si na duracdo de acdo, na incidéncia de sonoléncia,
efeitos sobre o sistema nervoso auténomo e na resposta, que pode variar de um individuo para
outro (27). Assim, os anti-histaminicos podem ser classificados em sedativos (primeira geracao,
ndo seletivos) ou ndo-sedativos (segunda geracdo, seletivos perifericamente). Os medicamentos
anti-histaminicos de primeira geracdo englobam a clorofeniramina e a difenidramina, (24)
hidroxizina, a clemastina e a prometazina (41). Os anti-histaminicos de segunda geracdo tais
como a fexofenadina, bilastina, cetirizina, desloratadina, levocetirizina, loratadina, mizolastina e
rupatadina, sdao usados no tratamento da rinite alérgica e da urticdria crdénica, por originarem
menos sedacdo e depressdao psicomotora que os anti-histaminicos mais antigos e ndao terem
acOes estimulantes. De um modo geral, tém duragao de agao longa (12-24 horas) (24)(41)(27).

Os efeitos adversos primarios sdo no sistema nervoso central (depressdo e estimulagdo)
e efeitos anticolinérgicos. Estes efeitos sdo mais comuns nos anti-histaminicos de primeira
geracdo, mas sdo raros nos anti-histaminicos de segunda geracdo. Os efeitos depressivos do
sistema nervoso central (SNC) incluem sedacdo e os efeitos estimulacdo do SNC incluem
ansiedade, alucinac¢Ges, estimulacdo do apetite, discinesias musculares e ativacdo de focos
epileptdgenos. Os efeitos adversos associados com o bloqueio colinérgico causam secura dos

olhos e membranas mucosas, visdo turva, incontinéncia urinaria, obstipacdo e taquicardia (24).
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A sonoléncia é um grande problema com os anti-histaminicos sedativos, no caso de anti-
histaminicos ndo sedativos, embora a sonoléncia seja rara, também pode ocorrer e afetar o
desempenho de tarefas (44).

Devido as suas a¢des antimuscarinicas, os anti-histaminicos sedativos devem ser usados
com cautela em condi¢gées como glaucoma de angulo fechado, retengdo urinaria, hiperplasia
prostdtica ou obstrucao piloroduodenal; os efeitos adversos antimuscarinicos ndo sdao um
problema significativo com os anti-histaminicos ndo sedativos (44).

A aplicagdo tépica de anti-histaminicos revela-se de grande interesse no tratamento da
rinite alérgica, ao reduzir o prurido, a rinorreia e os espirros que lhe estdo associados. Sdo
geralmente bem tolerados, embora possam causar irritabilidade local. A azelastina é um potente
composto antialérgico de longa duracao, com propriedades seletivas antagonistas H1, inibindo a
sintese ou libertacdo de mediadores quimicos conhecidos como estando envolvidos na fase
inicial e tardia das reacGes alérgicas (27).

Nos quadros 2.2 e 2.4 do anexo 2, estdo apresentados alguns MNRSM e MINSRM-EF

utilizados para tratamento de rinorreia e congestao nasal.

3.3. Tosse

Em geral, a tosse é uma resposta reflexa a estimulos que irritam recetores localizados na
laringe, na traqueia ou nos brénquios. Esses estimulos incluem muco, pus e sangue, bem como
agentes externos como alergénios, poeira, corpos estranhos e até mesmo ar extremamente
guente ou frio. Outras causas incluem inflamacdo da mucosa respiratéria, pneumonia, edema
pulmonar e compressao dos brénquios ou bronquiolos por tumor ou aumento dos linfonodos
peribronquicos (38). A tosse é um importante mecanismo protetor fisioldgico, mas também pode
ocorrer como sintoma de um disturbio subjacente, como asma, doenca do refluxo
gastroesofagico (DRGE) e corrimento pds-nasal (43). A tosse provocada por DRGE tem como
sintomas caracteristicos de azia, sensacdo de regurgitacdo de acido até a parte de trads da
garganta e também pode ser acompanhada por tosse ndao produtiva, especialmente quando

deitado (42).
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A tosse é mediada exclusivamente pelo nervo vago, o que significa que a tosse é iniciada
nas vias aéreas por estimulacdo dos nervos sensoriais ao nivel da laringe ou abaixo. Acredita-se
gue a tosse associada a ITRS seja causada por uma hiper-reactividade do reflexo da tosse que
pode ser devido aos efeitos de mediadores inflamatérios nas terminagdes nervosas sensoriais
das vias aéreas (10).

A tosse, em geral consequéncia da irritacdo das vias aéreas, ndo deve, por principio, ser
tratada como sintoma, antes deve procurar-se a causa e tentar elimina-la (41). Costuma ser
autolimitada e a primeira medida deve ser a exclusdo de patologia grave. Se a tosse é
acompanhada de sintomas respiratdrios, como rinorreia ou dor de garganta, costuma ter origem
viral. A tosse deve ser avaliada quanto a duracdo, momento do dia em que surge, se é ou ndao
produtiva e se hd outros sintomas, como dificuldade respiratéria, dor tordcica, febre ou outras
patologias (45).

A expetoragao é translucida, branca ou acinzentada nas infegdes virais e fibrose cistica, e
a expetoracdo purulenta amarelada ou esverdeada frequentemente indica pneumonia
bacteriana (38).

A tosse é classificada como aguda (duracado inferior a 3 semanas), subaguda (duracdo 3-8
semanas) ou cronica (duragdo superior a 8 semanas) (46).

A tosse aguda apresenta como causas principais: a infecdo (das vias aéreas superiores,
como a sinusite, faringite ou bronquite e bronquiolite, incluindo a pneumonia), a exposicdo a
alergénios, representar a fase inicial de tosse subaguda ou crénica (47). Normalmente dura3 a4
semanas. O doente devera recorrer a médico em caso de sentir agravamento rapido ou
significativo, ou se ndo se verificar melhoria apds 3-4semanas (48). Geralmente é transitdria e
autolimitada (45).

Deve ser tido em consideracdo se a presenca de tosse aguda estd associada com riscos
superiores de complicacOes: presenca de comorbilidades pré-existentes tais como doenca
relevante cardiovascular, pulmonar, renal, hepatica ou neuromuscular; imunossupressao ou
fibrose cistica; criangas prematuras; pessoas com idade superior a 65 anos com dois ou mais dos

seguintes critérios ou pessoas com idade superior a 80 anos com um dos critérios seguintes:
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hospitalizagcdao no ano anterior, diabetes tipo 1 ou 2, histéria de insuficiéncia cardiaca congestiva,
uso frequente de corticosterdides orais (48).

A tosse subaguda, com duragao entre trés a oito semanas, pode ser a fase inicial da tosse
crénica ou o prolongamento da tosse aguda. E mais frequente nos doentes com mais do que um
mecanismo desencadeante (por exemplo, em doentes num periodo pds-infecao das vias aéreas
e antecedentes de asma ou com hdbitos tabagicos). Em doentes com tosse subaguda, sera
necessario excluir a etiologia infeciosa. Excluindo a infecdo e a exacerbacdo da bronquite cronica,
a abordagem diagndstica devera seguir as orientacdes da tosse crénica (47).

A tosse croénica, é, em aproximadamente 80% dos casos, causada por asma, refluxo
gastroesofagico e sindrome da tosse das vias aéreas superiores (também referido como rinorreia
posterior). A tosse crénica pode ser também uma reacdo adversa de medicamentos, como os
inibidores da enzima de conversao da angiotensina (IECA) ou, em ocasides, os antagonistas dos
recetores da angiotensina Il, (45) e, portanto, hd que excluir a hipdtese de a tosse crdénica ser
efeito secundario de medicagdo em curso. Neste caso, a histdria clinica e o exame objetivo devem
procurar as causas mais frequentes (tabagismo, bronquite crénica, enfisema), asma, alergias
medicamentosas e ambientais, rinorreia com drenagem posterior (no contexto de rinite alérgica
e ndo alérgica, sinusite e rinite vasomotora) atualmente descrito como sindrome da tosse das
vias aéreas superiores e o refluxo gastroesofdgico (47). A tosse pode ser o Unico sintoma de
refluxo gastroesofagico e asma; neste caso, costuma ser acompanhada de dispneia e pieira (45).

O objetivo primario da automedicacdo no tratamento da tosse é reduzir o nimero e
severidade dos episddios de tosse, e em segundo, prevenir as complica¢gdes. O tratamento da
tosse é sintomdtico e o disturbio subjacente deve ser tratado para parar a tosse.(46) O
tratamento escolhido depende se a tosse é produtiva ou ndo produtiva (43).

A tosse ndo produtiva é considerada "inutil" para o doente e a abordagem inicial para a
eliminacdo deste tipo de tosse é o tratamento da patologia subjacente. A tosse produtiva é
caracterizada pela presenca de expetoracdo e pode ser "util" como mecanismo fisiolégico de
protecdo (27).

A adequada hidratacdo do doente, por ingestdo de agua ou por inalacdo de vapor de agua,

é de grande importancia pela sua acdo demulcente e expetorante,(27) para se conseguir a
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expulsdo das secre¢Oes e a resultante desobstrucdo das vias aéreas. O aerossol de solucdo
isotdnica de cloreto de sddio pode ser usado para ajudar a fluidificar as secregdes (41).

A tosse seca e ndo produtiva ndo tem nenhum propdsito benéfico e pode ser suprimida
com medicamentos antitussicos. Existem duas classes de compostos antitlssicos — opidides e
anti-histaminicos (42).

Os medicamentos supressores de tosse tém uma agao central ou uma ag¢ao periférica no
reflexo da tosse ou uma combinacdo de ambos. Os supressores da tosse de ag¢do central
aumentam o limiar do centro da tosse no cérebro para os estimulos recebidos, enquanto os de
acdo periférica diminuem a sensibilidade dos recetores no trato respiratério (27).

Os antitussicos de acdo central ndo estupefacientes aliam um efeito antitissico a uma
menor possibilidade de provocarem reacdes adversas, tais como o dextrometorfano, a
oxolamina e o butamirato. Estes supressores da tosse ndao sao recomendados em criangas, em
particular nas de idade inferior a um ano (27). Os medicamentos supressores de tosse de acdo
central estruturalmente relacionados a morfina, como o dextrometorfano, tém pouca ou
nenhuma acdo analgésica (43).

Os antitussicos de acdo periférica atuam nos recetores do trato respiratério. Incluem-se
neste grupo a dropropizina e a levodropropizina, embora se Ihes atribua alguma acao central(27).

Os medicamentos anti-histaminicos sdo: bromofeniramina, difenidramina, prometazina
e tripolidina. Todos sdo anti-histaminicos do tipo sedativo, exercendo agdo inibitdria central e
periférica nas vias neuronais envolvidas no reflexo da tosse. Estas substancias tém como efeitos-
adversos: sedacao, e efeitos anticolinérgicos como boca seca, retengao urindria, obstipacao e
embacamento da visdo. Estes efeitos adversos poderdo ser Uteis se tomados a noite e por secar
as secregdes bronquicas e nasais. Devido aos efeitos adversos, os medicamentos anti-
histaminicos ndo devem ser recomendados a pacientes com glaucoma ou patologia na prostata,
e devem ser usados com cuidado nos idosos (42).

Uma tosse produtiva ndo deve ser suprimida, exceto se absolutamente necessario (por
impedir conciliar o sono ou afetar a realizacdo da vida normal), ja que pode levar a retencdo de
secrecdes respiratdrias e diminuir a ventilagdo. Suprimir uma tosse benéfica pode atrasar a

recuperacdo de uma infecdo (45).
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Os agentes expetorantes e mucoliticos sdo medicamentos que promovem a tosse com
expetoracdo diminuindo a viscosidade das secre¢des brdnquicas, permitindo assim para o
paciente ser mais facil expelir o muco das vias respiratérias inferiores (22).

Os expetorantes agrupam-se, por mecanismo de acdo, em trés classes: acao reflexa, acao
direta e mucoliticos (27).

No grupo dos expetorantes de acao reflexa encontram-se os salinos (iodetos, benzoato e
citrato de sddio, cloreto de amodnio), a guaifenesina e a ipecacuanha. Atuam por irritacdo da
mucosa gastrica levando, por reflexo vagal, a um aumento da secre¢ao da mucosa bronquica
(27). A guaifenesina, é o Unico expetorante aprovado pela FDA para alivio sintomatico da tosse
aguda e produtiva, é geralmente bem tolerada, e pode apresentar como efeitos adversos:
nausea, vomitos, tonturas, cefaleia, erupcdes cutaneas, diarreia, sonoléncia e dor de
estdbmago(46).

Os expetorantes de acdo direta atuam por estimulacdo direta das células secretoras ao
nivel dos bronquios. Incluem-se neste grupo os 6leos volateis e as esséncias balsamicas (27).

Os mucoliticos sdo fluidificantes especificos, atuam sobre a viscosidade e a estrutura do
muco, rompendo as ligagdes sulfuradas das mucoproteinas. A diminuicao da viscosidade do
muco facilita a sua remocao, quer pela atividade ciliar do epitélio quer pelo reflexo da tosse (27).
As substancias sdo a acetilcisteina, carbocisteina, bromexina ou ambroxol (45).

No tratamento de qualquer tipo de tosse pode-se recorrer a formulas demulcentes. As
substancias demulcentes fornecem um alivio de curta duragao da irritagdao que provoca o reflexo
de tosse (42). Supbe-se que atuem por mecanismo puramente mecanico contribuindo,
juntamente com a saliva, para a formacao de uma fina camada protetora ao nivel dos recetores
sensoriais da mucosa faringea, evitando o seu contacto com substancias irritantes contidas no ar
inspirado. Incluem-se neste grupo as pastilhas e os liquidos espessos licorosos que incorporam
mel, glicerol, esséncias, gomas e mucilagens (27,43,45).

Os demulcentes podem ser tomados com seguranca por qualquer pessoa, sendo a Unica
desvantagem o alto teor em acucar de algumas preparacdes, que devem ser utilizadas com

cuidado em pacientes com diabetes e em criancas, devido ao potencial cariogénico (42).
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Num estudo verificou-se que existe alguma evidéncia que o mel reduz os sintomas de
tosse em criancas e jovens com tosse aguda associada a ITRS. O mel ndo deve ser dado a criangas
com idade inferior a 1 ano devido a possibilidade de botulismo e também porque o elevado teor
em acucar pode causar caries dentdrias (48).

Para aliviar os sintomas de tosse e constipagao em criangas menores de 6 anos, a MHRA
(Medicines and Healthcare products Regulatory Agency) recomenda o uso de preparagdes Unicas
para tosse como as que contém glicerol ou mel e limao, friccbes de vapor e descongestionantes
inalatdrios e, principalmente em bebés, gotas de cloreto de sddio nasais (43).

As situacOes de encaminhamento ao médico incluem tosse com duracdo superior a 7 dias,
ou gue vai e volta, ou que volta repetitivamente; temperatura superior a 39,49C ou temperatura
baixa que n3o se resolve com automedicacdo; tosse acompanhada por um ou mais dos seguintes
sintomas: dificuldade em respirar, dor no peito, hemoptise, calafrios, suores noturnos, sensag¢ao
de aperto na garganta, pernas e tornozelos inchados, cianose, perda de peso ndo intencional,
erupcdo cutaneas, cefaleia persistente; tosse com secre¢des espessas amarelas ou escuras, muco
verde ou com pus; tosse que se agrava repentinamente apds ITRS; suspeita de tosse associada a
toma de medicacdo; historia de sintomas de doenca crdnica associados a tosse (exemplo, asma,
DPOC, bronquite crénica, doenga cardiaca congestiva); tosse associada a inalagdo de poeira,
particulas ou objetos;(46) persisténcia inexplicada; existéncia de casos préximos de tuberculose;
hospitalizacao recente (45).

No quadro 2.3 do anexo 2, estdo apresentados os MNSRM e MNSRM-EF utilizados para o

tratamento da tosse seca ou com expectoragéo.
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4. A Fitoterapia no tratamento da gripe e constipagao

Hoje, a colheita de plantas medicinais espontaneas estd em declinio, ndo sé porque estas
apresentam, normalmente, uma grande variabilidade na sua composicdo, como por motivos
ecoldgicos e de conservagdo. Assim, a cultura é o processo mais utilizado pois além de permitir,
mais facilmente, a colheita mecanica, pode ser cultivado o quimiotipo que interessa a terapéutica
ou a extracdo de um determinado constituinte ativo (49).

Os principais aspetos na padronizacdo das plantas medicinais que devem ser tidos em
consideragao (particularmente pelos fabricantes de medicamentos a partir de produtos vegetais)
sdo: escolha da variedade quimica com a composicdo em constituintes ativos mais apropriada;
cultura dessa variedade a partir de plantas obtidas por clonagem ou por outro tipo de reproducao
assexuada; manutencgao de condi¢des de cultura com menor variabilidade (igual tipo de terreno,
de insolacdo, de rega, etc.); época de colheita determinada por ensaios quimicos que possam
indicar a altura de maior teor no ou nos constituintes ativos pretendidos; secagem e
armazenamento de acordo com um protocolo definido previamente (50).

A altura da recolha do vegetal tem, normalmente grande importancia pois a quantidade
e o tipo de constituintes variam ao longo do ano e até, para muitos constituintes ao longo do dia.
A idade da planta também tem importancia, dado que certas plantas medicinais sdao atacadas
durante o periodo vegetativo por mildios e ferrugens, e nestas circunstancias esse material
vegetal ser rejeitado. As alteragdes que se dao apds a colheita, motivadas pelo teor em agua,
riqueza em enzimas (hidrolases e oxidases), temperatura e luz, vao influenciar a composicao final
do farmaco. Um outro aspeto a ter em conta nas altera¢cbes provocadas durante o periodo que
medeia entre a colheita e a secagem diz respeito ao desenvolvimento de microrganismos (50).

Uma outra questdo que pode surgir é o prazo de validade do farmaco, facto que esta
relacionado com a prépria estabilidade dos seus constituintes. No entanto, sé um controlo
sistematico do teor dos seus constituintes ativos podera garantir a sua boa utilizacdo, ja que o
proprio modo de conservacao, vai influir muito no seu prazo de validade (49).

Na conservacdo, posterior a secagem, é muito importante considerar alguns fatores
capazes de provocar alteracdo na composicdo da planta. Destes, destacam-se a luz, a

temperatura e a humidade do ambiente em que se encontra o produto, com maior incidéncia
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guando este ja esta em pd. Na conservacdo intervém ainda o tipo de recipiente onde estd o
produto e o modo como estd fechado (50).

Tendo em conta varias diretivas da OMS, a Unido Europeia por intermédio da EMA
(European Medicines Agency) produziu legislacdo para os medicamentos a base de plantas. Do
trabalho realizado por este grupo publicou a Comissao Europeia, a 25 de junho de 2003, a Diretiva
2003/63 que estabelece o regime juridico dos medicamentos de uso humano, onde sdo referidos
os medicamentos a base de plantas de uso tradicional, tendo sido esta Diretiva ja transposta para
a legislacdo portuguesa pelo Decreto-lei n2176/2006 de 30 de agosto. Assim, ficou legalizado a
existéncia de medicamentos a base de plantas cumprindo todas as exigéncias dos medicamentos
classicos e um outro grupo de medicamentos a base de plantas de uso tradicional, desde que
obedegam as indicagdes definidas nesse decreto-lei (50).

Destaca-se a Comissao E do ministério da saude alema que atendendo a esses aspetos,
publicou cerca de 300 monografias de farmacos vegetais, onde existem referéncias a sua eficacia
e possiveis contra-indicacdes ou efeitos secunddrios. Também o ESCOP (European Scientific
Cooperation on Phytotherapy) que reunindo varias Associacdes de Fitoterapia Europeias publicou
varias dezenas de monografias de farmacos vegetais e vem organizando reunides, no sentido de
um melhor conhecimento cientifico dos produtos naturais usados em fitoterapia (49).

O ESCOP é um consércio dos mais respeitados e conhecedores especialistas em
fitomedicina da Europa. Por conseguinte, as monografias ESCOP s3ao consideradas uma fonte
fidedigna de provas cientificas relativas aos medicamentos a base de plantas e, de facto, estdo a
ser utilizadas pelo HMPC (Committee on Herbal Medicinal Products) da EMA como base para o
estabelecimento de dados fundamentais sobre os principais medicamentos a base de plantas na
Europa. Esses dados principais sao referenciados pelos fabricantes de produtos para os pedidos
de licenca de produto, a fim de obter autorizacdo de pré-comercializacdo para produtos a base
de plantas na Unido Europeia. As monografias ESCOP destinam-se a contribuir para a
harmonizacdo das diretrizes e normas terapéuticas aplicaveis aos medicamentos a base de
plantas na Unido Europeia. As monografias ESCOP ndo contém dados sobre a identidade, o
controlo de qualidade, os métodos analiticos, etc., como se encontra na Farmacopeia Europeia e

noutras farmacopeias nacionais e, em certa medida, nas monografias elaboradas pela OMS. No
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entanto, cada monografia do ESCOP especifica o padrdao de qualidade que a matéria-prima
botanica deve cumprir (51).

A missdao da EMA é promover a exceléncia cientifica na avaliagdo e supervisdao de
medicamentos, em beneficio da sadde publica e animal na Unido Europeia. Sdo responsaveis por
facilitar o desenvolvimento e o acesso a medicamentos, avaliar pedidos de autorizagdo de
introdu¢ao no mercado, monitorizar a segurang¢a dos medicamentos ao longo do seu ciclo de
vida, fornecer informacdes aos profissionais de saude e pacientes (52).

O HMPC é o comité da EMA composto por especialistas cientificos na area dos
medicamentos a base de plantas, que esta responsavel por compilar e avaliar dados cientificos
sobre substancias, preparacdes e combinacdes de plantas, para apoiar a harmoniza¢do do
mercado europeu. O HMPC emite pareceres cientificos sobre substancias e preparacdes a base
de plantas, juntamente com informacdes sobre utilizagdes recomendadas e condi¢des de
seguranca, em nome da EMA. Isto da as empresas e as autoridades nacionais competentes um
ponto de referéncia claro ao preparar ou avaliar um pedido de autoriza¢do de introdugdo no
mercado ou de registo de medicamentos a base de plantas nos Estados-Membros da Unido
Europeia (52).

Finalmente, destacar o aumento do numero de ensaios farmacolégicos e clinicos que os
medicamentos a base de plantas tém tido nos ultimos anos, o que demonstra o interesse

crescente deste tipo de terapéutica (49).

4.1. Alteia

A alteia, também designada malvaisco, malva-de-india, malvdes, cujo nome cientifico é
Althaea officinalis L. pertence a familia das Malvaceas, Malvaceae (53). Em inglés é designada
por Marshmallow Root (54). E uma planta herbacea perene, da Europa, exceto Islandia e da Asia
ocidental temperada, cresce nos pauis, margens de lagoas e em prados humidos. As partes das
plantas que sdo utilizadas sao as raizes, por vezes as folhas e as flores (55,56).

Os constituintes caracteristicos da raiz seca sao polissacarideos de mucilagem (de 5% até
20% no final do Outono e Inverno, em raizes bienais), consistindo de ramnogalacturonanos

(£30%), arabinanos, glucanos e arabinogalactanos. Outros constituintes incluem glicosideos de
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flavona (aproximadamente 0,2% como agliconas), acidos fendlicos, a cumarina escopoletina,
acidos gordos: 4cido linoleico e acido hexadecandico, amido, pectina e taninos (57). A mucilagem
presente nas raizes secas, origina por hidrdlise, principalmente, glicose, arabinose, ramnose e
acido galacturdnico, 38% de amido, pectina, taninos, aminoacidos e vestigios de dleo essencial.
Nas folhas, normalmente 10% de mucilagem (varidvel segundo a altura da colheita), poli-
holésidos e oses, flavondides, taninos e vestigios de dleo essencial. Nas flores, existe 6 a 9% de
mucilagem, poli-holésidos e oses, flavondides, vestigios de 6leo essencial (55,56).

A forma farmacéutica pode tratar-se da substancia vegetal triturada como infusdo para
uso oral; substancia vegetal triturada para preparacdo de macerado para uso oral ou boca;
preparacdes a base de plantas em formas farmacéuticas liquidas ou sélidas para uso oral ou
bucal(54).

As indicacdes terapéuticas descritas pela EMA englobam: preparacdao demulcente para
tratamento sintomatico de irritacdo oral ou faringea, associado com tosse seca; e preparacao
demulcente para o alivio sintomatico de leve desconforto gastrointestinal (54).

As indicacOes terapéuticas descritas pelo ESCOP sdo: tosse seca, irritacdo da mucosa oral
ou faringea e para alivio sintomdatico do desconforto gastrointestinal leve e irritacdo da mucosa
gastrica (57). A Comissdo E aprovou a sua utilizacdo na irritacdo da mucosa oral e faringea,
associada a tosse seca (55).

Segundo a monografia da OMS é utilizada como demulcente para o tratamento
sintomatico da tosse seca irritavel e das irritagdes da mucosa oral e faringea e como emoliente
para feridas e feridas secas. Também usado em misturas para tosse para mascarar o sabor
amargo ou picante de outros medicamentos. Apresenta acdo antitussica e acdo anti-inflamatéria,
conforme estudos apresentados na monografia (56).

A mucilagem da raiz de alteia reveste a mucosa especialmente a boca e faringe e a mucosa
gastrica, conferindo protecdo contra irritacdo local (57). As propriedades anti-inflamatdrias,
emolientes e béquicas sdo atribuidas as mucilagens, particularmente abundantes na raiz, tendo
acdo reguladora do transito intestinal (55).

Quanto a adverténcias e precaucdes especiais de utilizacdo esta descrito: se ocorrer

dispneia, febre ou expetoracdo purulenta durante a utilizacdo do medicamento, deve-se
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consultar o médico ou profissional de saude qualificado; a utilizagdo no tratamento de irritagcao
oral e tosse seca ndo se recomenda em idades inferiores a 3 anos(57); a utilizacdo no desconforto
gastrointestinal ndo se recomenda em idades inferiores a 12 anos (54).

Estd contra-indicado o seu uso em caso de hipersensibilidade a substancia ativa (54).

Na gravidez e amamentag¢do nao existe nenhum dado disponivel e por isso, de acordo
com a pratica médica geral, o produto ndo deve ser utilizado durante a gravidez e amamentacao,
sem orienta¢do médica (57). Quanto a fertilidade, ndo existem dados disponiveis (54).

Segundo o ESCOP, foram relatadas interacdes medicamentosas relacionadas com a
administracdo de alteia (58). E mencionado em algumas fontes bibliograficas que a absorc¢do de
medicamentos administrados concomitantemente pode ser retardada devido a camada
protetora de mucilagem (54). O teor elevado de mucilagens pode reduzir a absorcdo de
medicamentos tomados por via oral (55,59). Por este motivo qualquer medicamento contendo
esta planta deve ser tomado 30 a 60 minutos antes ou depois da ingestdo de outros
medicamentos (54,58,59). Quando é prescrita a diabéticos, devera ter-se em consideragao os
valores de glicémia, para ajustar se necessdrio, as doses de insulina ou dos antidiabéticos
orais(55).

Num determinado estudo in vitro foram determinados e comparados os efeitos de
diferentes concentracdes de extrato de Althaea officinalis (A.officinalis), clorohexidina 0,2% e
penicilina sobre Streptococcus mutans (S.mutans) e Lactobacillus acidophilus (L.acidophilus), uma
vez que estas sdo as principais bactérias associadas a cérie dentaria. Foram usados os parametros
de concentracgdo inibitéria minima (CIM) no tubo de ensaio, concentracdo bactericida minima
(CBM) em meio de cultura em placa e diametro da zona de inibigdo de crescimento bacteriano
para comparagdao dos efeitos antibacterianos de clorohexidina 0,2%, penicilina e diferentes
concentracgdes de extrato alcodlico de raiz de A.officinalis. Os resultados mostraram que o extrato
de raiz de A.officinalis apresenta efeito antibacteriano, mas houve diferencas significativas em
CIM e CBM contra L.acidophilus e S.mutans com penicilina e clorohexidina 0,2%. Além disso, o
efeito antibacteriano do extrato aumentou com o aumento da sua concentracdo. O extrato de
raiz de A.officinalis exibiu efeitos antibacterianos sobre S.mutans e L.acidophilus, mas esse efeito

foi menor que a clorohexidina e penicilina. O extrato exerceu maior efeito antibacteriano sobre
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S.mutans do que sobre L.acidophilus. Este efeito antibacteriano pode ser explicado pelo facto de
os polifendis vegetais, exercerem seus efeitos inibitérios sobre o crescimento bacteriano,
produzindo perdéxido de hidrogénio, especialmente em espécies Gram-positivas (60).

Num outro estudo foram comparados extratos de A.officinalis em diferentes meios (éter
de petrdleo, acetona, metanol e dgua) e déleo essencial, com o controlo positivo do antibidtico
eritromicina. Os microrganismos testados foram: Haemophilus influenzae, Pseudomonas
aeruginosa, Staphylococcus aureus, Streptococcus pneumoniae, Streptococcus pyogenes e
Aspergillus niger. O presente estudo mostrou que A.officinalis possui boa atividade
antimicrobiana contra patogéneos selecionados do trato respiratério. Os resultados revelaram
gue o 6leo essencial foi mais potente em comparagao aos extratos vegetais. Em comparagdao com
a eritromicina, os extratos vegetais e o 6leo essencial foram considerados menos eficazes.
Portanto, A.officinalis apresentou base para uso de extratos e 6leos essenciais na cura de
doencas respiratdrias potencialmente causadas pelos microrganismos estudados (61).

O objetivo de duas pesquisas prospetivas e ndo intervencionistas foi criar uma melhor
documentacdo da opinido dos utentes sobre a eficacia, tolerabilidade e a sua satisfacdo. Assim,
neste estudo recorreram-se a 822 consumidores que compraram xaropes e pastilhas de extrato
aquoso de raiz de alteia STW42, para tratar a tosse seca, tendo sido recrutados em farmacias em
duas pesquisas realizadas de forma independente. Foi-lhes pedido que preenchessem um
guestionario abrangendo uma durac¢do de tratamento de 7 dias. Os resultados descritos pelos
utentes mostraram que ambas as preparagdes mostraram um bom efeito no que diz respeito ao
tratamento sintomatico da irritacdo oral ou faringea e tosse seca associada com um inicio muito
rapido dos efeitos. O mecanismo de acdo geralmente aceite das preparacdes com alteia é a
formacao de uma pelicula protetora sobre a mucosa irritada da boca e da garganta, e este modo
de acdo é consistente com a observacdo de um répido inicio de efeito de ambas as formulac¢des
contendo STW42 abordadas no estudo. Os resultados de ambas as pesquisas refletem o
significado da utilizacdo destes produtos e indicam seu alto valor no tratamento de tosse
seca(62).

Cinco medicamentos a base de plantas foram considerados candidatos potencialmente

validos no tratamento de sintomas precoces ou ligeiros de constipacao, gripe e bronquite no
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contexto da COVID-19, uma vez que proporcionam amplas margens de seguranga e boas
evidéncias de eficacia: Altheae officinalis, Commiphora molmol, Glycyrrhiza glabra, Hedera helix
e Sambucus nigra. Os autores do estudo recomendam o inicio da sua integracdo no
aconselhamento clinico como terapias adjuvantes para doencas respiratdrias, mesmo no
contexto da COVID-19. As preparagdes de alteia podem suprimir a tosse e diminuir a irritagao
através de efeitos anti-inflamatdrios e calmantes no trato respiratério. A sua utilizagao
tradicional como terapia no contexto de doencas respiratérias superiores ndo é apoiada por
dados clinicos robustos, mas a evidéncia permite inferir uma utilizacdo potencial no alivio dos

sintomas iniciais da COVID-19 (59).

4.2. Eucalipto

O eucalipto (Eucalyptus globulus Labill.), também designado por eucalipto-comum,
pertence a familia das mirtaceas, Myrtaceae. E uma arvore origindria da Australia, é cultivada em
regioes temperadas, subtropicais e tropicais do mundo, e é também muito cultivada em Portugal.
A parte da planta que é utilizada sdo as folhas secas, ndo jovens sem peciolo e éleo essencial
extraido de folhas frescas e pontas de galhos (53,56,63).

As folhas tém na sua constituicdo 1,5 a 3,5% de 6leo essencial com cerca de 70% de 1,8-
cineole/eucaliptol, monoterpenos 25% (a-pineno, p-cimeno, limoneno, felandreno),
butiraldeido, capronaldeido, azulenos; taninos; resina; flavonas derivadas do acido ursélico (2 a
4%). O Oleo essencial é responsdvel pela agdo antissética, especialmente sobre as vias
respiratorias, tanto no uso interno como por inalagcdo ou por via retal. Tem acdo mucolitica,
hipoglicemiante, antipirética e vermifuga. Externamente é antisséptico e cicatrizante (56,63).

Segundo a EMA, as preparacdes a base de folha de eucalipto seca sdo obtidas por
fragmentacdo (reducdo a pedagos muito pequenos) das folhas secas dos ramos mais velhos da
arvore ou utilizando-as para produzir uma tintura (um extrato alcodlico do material da planta).
Os produtos a base de plantas que contém folha de eucalipto estdo habitualmente disponiveis
como material a base de plantas fragmentado para a preparacao de uma infusdao medicinal para

beber, uma infusdo a ser inalada ou um liquido a ser ingerido - tintura (propor¢do de substancia
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vegetal para solvente de extragdo 1:5), solvente de extracdo: etanol 68-80%(V/V). A indicacdo
terapéutica da EMA é no alivio da tosse associada a constipagao (64).

As suas principais indicagées sdo infe¢Ges do trato respiratdrio superior, incluindo
constipacdo, catarro, bronquite, dor de garganta, sinusite, asma. Outra das suas principais
indicacdes é no reumatismo, feridas, queimaduras e Ulceras (topicamente). Por Ultimo, também
pode ser utilizado como repelente de insetos (53)(63).

Quanto aos usos aprovados pela comissao E sdo: as folhas sdo utilizadas para tratamento
interno de catarros e vias respiratérias enquanto o éleo essencial é utilizado de duas formas:
interna e externamente na inflamacdo das mucosas das vias respiratérias e externamente para
problemas reumaticos (63).

Segundo as monografias da OMS, o éleo de eucalipto é o d6leo essencial obtido por
destilacdo a vapor e retificacao das folhas frescas ou raminhos terminais de Eucalyptus globulus,
rico em 1,8-cineole. E utilizado para tratamento sintomético de catarro e tosse, também como
componente de certos selantes de canais radiculares dentais; topicamente como rubefaciente
para tratamento de queixas reumaticas. Apresenta atividade antimicrobiana, anti-inflamatdria,
efeitos no trato respiratorio e efeitos antitussicos, de acordo com os estudos demonstrados. As
folhas secas de eucalipto podem ser usadas como expetorante para tratamento sintomatico de
inflamacoes leves do trato respiratério e bronquite, também para tratamento sintomatico da
asma, febre e inflamacdo da garganta. Apresenta atividade antibacteriana e antiflngica,
atividade antiviral, antimalarica, antidiabética. A ingestdo excessiva de folhas de eucalipto pode
causar nduseas, vomitos e diarreia. Varios casos de urticaria, dermatite de contato e irritacao
cutanea tém foram relatados apds doses terapéuticas (56).

O dleo essencial, em tratamentos prolongados de rinites e sinusites, pode inibir a
motilidade ciliar do epitélio respiratorio (56,63).

Como precaucdo, a utilizacdo da substancia vegetal triturada em criangas com idade
inferior a 12 anos nao foi estabelecida devido a falta de dados adequados e a utilizacdo da forma
farmacéutica de tintura ndo estd estabelecida em idade inferior a 18 anos, devido a falta de dados
adequados. Quando ocorre dispneia, febre ou expetoragao purulenta, um médico ou profissional

de saude qualificado deve ser consultado (64).
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A sua utilizacdo estd contraindicada em criangas com menos de 30 meses de idade,
porque existe o risco de que as preparacdes contendo cineole, como outros éleos essenciais,
possam induzir laringoespasmo. E em caso de hipersensibilidade a substancia ativa (64).

Segundo a EMA, a sua utilizacdo em caso de gravidez ou amamentacdo nao se encontra
recomendada por falta de dados suficientes. Tambem nao existem dados suficientes sobre a
fertilidade (64).

Como interagdes medicamentosas sao referidos depressores do sistema nervoso central,
medicamentos metabolizados pelo CYP450, agentes hipoglicémicos. Assim é de ter aten¢do a sua
utilizagao nos diabéticos, por poder interferir no controlo hipoglicémico (53).

O dleo essencial estimula o citocromo CYP450 dos microssomas hepaticos e ndo deve ser
administrado internamente em conjunto com outros medicamentos e ndo usar na presenca de
inflamacgdes do tracto gastrointestinal, das vias biliares ou hepatopatias. Também nao deve ser
prescrito durante a gravidez, amamentacdo, em criancas com idade inferior a seis anos, quando
ha alergias respiratdrias ou na epilepsia devido ao eucaliptol ser epileptogénico (63).

O d6leo essencial em doses ndo terapéuticas (a dose expectorante é de 0,06 mLa 0, 2mL),
pode provocar, hematuria, taquicardia, broncoespasmos e depressao do centro respiratdrio.
Topicamente o dleo essencial pode produzir dermatites de contacto, e como tal ndo aplicar na
face, ou nariz em criancas com menos de 6 anos. Em caso de inalacdo de 6leo essencial, praticar
previamente o teste de tolerancia (aplicar durante 15 segundos e esperar 30 minutos) (63).

As folhas de Eucalyptus globulus contém resinas, ceras, acidos organicos, taninos, dleo
essencial, compostos fendlicos, clorofila e outros. Os compostos terpénicos sao representados
por monoterpendides e sesquiterpendides ciclicos, aciclicos e aromaticos presentes no 6leo
essencial. Eucalyptus globulus possui acdo antibacteriana, antifungica, antiviral, adstringente,
hemostatica e anti-inflamatdria e analgésica, antioxidante, antidiabética, repelente. As
preparacbes de eucalipto sdo utilizadas no tratamento de furidnculos e outras infecbes
purulentas, ulceras, feridas purulentas e recentes e fraturas expostas: no caso de infe¢des agudas
e disturbios dispépticos (vomitos, diarreia), catarro do trato respiratério superior (constipacao,

bronquite, tosse), infecdes de garganta, tratamento de estomatite e gengivite. O Eucalyptus
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globulus é mais frequentemente padronizado pelo contelddo do éleo essencial, em particular dos
seus componentes como 1,8-cineole, bem como pelo nimero de clorofilas (65).

Em artigo de revisdao foram abordados e discutidos varios estudos da utilizacdo de
Eucalyptus globulus como agente antiviral.(66) O 6leo de eucalipto para fins medicinais é
comumente extraido das folhas de E. polybractea, E. smithii ou E. globulus porque o conteldo
do principal monoterpeno bioativo, 1,8-cineole, nessas espécies é superior a 70%(v/v). O dleo
essencial de Eucalpytus globulus contém os monoterpenos nas proporc¢des: 1,8-cineole (83,89%),
limoleno (8,16%), a-pineno (4,15%), o-cimeno (2,93%), outros componentes (6,85 %) (66).
Através de técnicas de docking molecular, foi possivel demonstrar que varios monoterpenos
principais presentes no dleo essencial de eucalipto (1,8-cineole, a-pineno a-terpineol, limoneno
e o-cimeno) podem exercer ligacao relativamente forte e inibir o sitio ativo da proteina MP™, uma
enzima chave homodimérica cisteina protease que cliva poliproteinas em proteinas individuais
necessarias para a replicacdo e transcricdo do SARS-CoV-2 (66). Neste estudo, é apresentado um
esquema que demonstra um potencial mecanismo de a¢do contra o virus influenza A pelo 1,8-
cineole e outros monoterpenos presentes no 6leo essencial de eucalipto, ligando-se e inibindo a
proteina hemaglutinina e, assim, inibindo a ligacdo do virus ao seu recetor e subsequente entrada
na célula hospedeira. (66) Noutro esquema esta representado um potencial mecanismo de acado
contra SARS-CoV-2 pelo 1,8-cineole e outros monoterpenos presentes nos éleos essenciais de
eucalipto, inibindo o MP™ (ligacdo ao sitio ativo), inibindo assim a protedlise das poliproteinas
virais necessarias para a replicacdo do virus. Com base nos resultados abordados, os autores
propdem que o uso de 1,8-cineole pode representar um possivel tratamento para COVID-19,
agindo como um inibidor de MP™ (66).

O presente estudo foi realizado para determinar a composicdo quimica do dleos
essenciais dos frutos de Eucalyptus globulus, utilizando o método de cromatografia gasosa
acoplada a espectrometria de massas, para examinar a sua atividade antioxidante medida
através da capacidade para sequestrar os radicais livres 2,2-diphenyl-1-picryl-hydrazyl (DPPH,
ensaios de reducdo e inibicdo da peroxidacdo lipidica) em comparacdo com o padrdo de
hidroxianisol butilado (BHA, do inglés butylated hydroxytoluene) e para estimar os seus efeitos

antibacterianos contra estirpes patogénicas de referéncia Staphylococcus aureus(S. aureus),
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Bacillus subtilis(B. subtilis), Listeria innocua(L. innocua), Escherichia coli (E. coli), Pseudomonas
aeruginosa (P. aerugenosa), em comparacdo com dois antibidticos (tetraciclina e gentamicina).
Foram identificados 28 compostos volateis, com predominancia de sesquiterpenos e compostos
sesquiterpenos oxigenados (61,2%). Os resultados das atividades antioxidantes do dleo essencial
revelaram atividades fracas. A atividade antibacteriana mostra um efeito de inibi¢ao dos extratos
de dleos essenciais contra todas as bactérias testadas (67).

Sobre a inibicdo do radical DPPH, o poder redutor e a inibicdo das atividades de
peroxidacao lipidica dos extratos de 6leos essenciais de E. globulus, respetivamente, sdo
dependentes da dose. Como pdde ser observado, os valores de ICso (concentracdo de amostra
capaz de inibir 50% da oxidagao) do dleo essencial dos trés testes de atividade antioxidante sdo
significativamente superiores aos do padrdao BHA testado. Ou seja, a atividade antioxidante dos
dleos essenciais testados é inferior a do padrdo BHA (67).

A comparacado da suscetibilidade das bactérias aos éleos essenciais do fruto de E. globulus
foi demonstrada no estudo, sendo que E. coli e L. innocua mostraram sensibilidade semelhante,
mas uma diferenca significativa foi observada entre as outras estirpes. A analise estatistica do
efeito dos éleos essenciais sobre as bactérias permitiu classifica-las de acordo com a sua
sensibilidade: S.aureus > P.aeruginosa >B.subtilis > E. coli. = L. inocua. Staphylococcus aureus é a

estirpe mais sensivel (67).

4.3, Grindélia

Grindelia robusta Nutt. e G. camporum Green e outras espécies sao oficinais, como a
G.squarrosa Dunal e a G.humilis Hook. Et Arn, e pertecem a familia das Asteraceas (compostas),
Asteraceae/Compositae. Em inglés, é denominada por Gumweed herb (68). Trata-se de uma
planta herbacea anual ou vivaz, origindria das lagoas salgadas da Califérnia e também de solos
aridos e salinos do México. As partes utilizadas sdo as partes aéreas floridas e folhas secas (53,69).

A planta é composta por d6leoresina (10 a 20%) em que a fragdo resinosa tem acidos
diterpénicos (acido grindélico e outros de esqueleto labdanico) e compostos sesquiterpénicos
(germacreno D, B-farneseno, bisaboleno), no éleo essencial encontra-se a-pineno, B-pineno,

terpineol, borneol e outros compostos. E também composta por saponinas (grindelina),
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flavondides (quercetol, campferol), acidos fendlicos (cafeico, clorogénico, ferulico, etc.), taninos
(4%), poliinas, mucilagens e vestigios de alcaldides (69).

As mucilagens, as saponinas, os acidos diterpénicos e os acidos fendlicos sao responsaveis
pela agcdo expectorante, balsamica e espasmolitica; os acidos fendlicos e os flavondides além de
possuirem propriedades vitaminicas, tém também atividade anti-inflamatdria. O éleo essencial é
bactericida (69).

Os constituintes caracteristicos sdo resinas (5-20% dependendo da espécie) constituida
principalmente por acidos diterpénicos, como acido grindélico, acido 7,8-epoxigrindélico, acido
17-acetoxigrindélico e borneol; compostos acetilénicos tais como matricarianol e acetato de
matricarianol; flavondides, como éter 3-metilico de canferol e éter 3,7-dimetilico e varios éteres
metilicos de quercetina; e saponinas triterpendides. Outros componentes incluem 4cidos
fendlicos, tais como 4cidos clorogénico, dcidos p-hidroxi-benzéico e p-cumdrico,
aproximadamente 5% de taninos e aproximadamente 0,2% de 6leo essencial composto
principalmente por mono- e sesquiterpenos (70).

Segundo o ESCOP, tem indicacdo terapéutica na tosse produtiva e catarro do trato
respiratorio superior (70). Segundo a Comissao E é utilizada em catarros da parte superior do
aparelho respiratoério (69).

Segundo a EMA, as suas indicacGes terapéuticas sdo como medicamento tradicional a
base de plantas para alivio da tosse associada a constipa¢ao. S3o utilizadas as preparacgdes a base
da planta sob trés formas diferentes: substancia herbacea triturada; extrato liquido (DER 1:1),
solvente de extragdo etanol 22,5%V/V; tintura (proporgdo de substancia vegetal para solvente
de extracdo 1:10), solvente de extra¢do etanol 60% V/V (68).

As principais indicacdes sao tosse e bronquite, com ou sem componente asmatiforme.
Sdo usadas principalmente em problemas das vias respiratorias (coriza, tosse, asma, bronquite,
enfisema pulmonar) e também nas cdlicas intestinais (69).

Tem como contra-indicacdo a insuficiéncia renal e cardiaca, gravidez e amamentacao.
Doses ndo terapéuticas sao nefrotdxicas, depressoras do SNC e podem causar irritacdo gastrica

(69). Esta contra-indicada em caso de hipersensibilidade as plantas da familia Compositae (68).
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A utilizagdo em criangas com idade inferior a 18 anos nao foi estabelecida devido a falta
de dados adequados. Se os sintomas piorarem durante a utilizacdo do medicamento ou se
ocorrer dispneia, febre alta ou expetoragao purulenta deve consultar o médico ou profissional
de saude qualificado (68).

Ndo ha dados de fertilidade disponiveis. A seguran¢a durante a gravidez e lactagdao nao
foi estabelecida. Na auséncia de dados suficientes, o uso durante a gravidez e a lactagao nao é
recomendado (68,70).

Como efeitos adversos foi relatado rara irritagao gastrica ou renal (53).

Segundo o ESCOP, nao existem interacbes medicamentosas relativamente a
administracdo de grindélia (53,58).

Um estudo analisou as raizes de Inula helenium e partes aéreas de Grindelia squarrosa
como potencial fonte de compostos que limitam a migracdo de neutréfilos. Sendo que se sabe
gue os neutréfilos sdo mediadores de inflamacdo. O efeito na libertacdo de interleucina IL-8,
interleucina IL-18 e TNF-a por neutréfilos e linhagem celular do epitélio respiratdrio (A549) foi
medido por ensaio imunoenzimatico (ELISA). A expressao superficial das moléculas adesivas foi
analisada com citometria de fluxo, e a ligacdo dos neutréfilos as células epiteliais foi avaliada
fluorimetricamente. Confirmou-se a capacidade de extratos e compostos selecionados de
suprimir a ligacdo de neutréfilos a superficie do epitélio através da regulacdo negativa da
integrina B2. Os compostos (alantolactona e o acido grindélico) mostraram supressdo
significativa da libertagao de IL-8, TNF-a e IL-13 comparavel a budesonida, usada como controlo
positivo. Assim, o estudo demonstrou que /Inula helenium e Grindelia squarrosa, sdo uma fonte
de compostos ativos com atividade anti-inflamatéria, justificando assim o seu uso no tratamento
de doencas inflamatédrias do trato respiratério. A supressao observada da inflama¢ao depende
da regulacdo negativa da expressao de citocinas pré-inflamatarias, ou seja, IL-8, TNF-a e IL-1B, e,
consequentemente, B-integrina e ICAM-1 (intercellular adhesion molecule-1), que leva a inibicao
da adesao de neutrodfilos ao epitélio respiratdrio. Acredita-se que estas propriedades possam ser
utilizadas no tratamento sintomatico de infecdes do trato respiratorio (71).

As células epiteliais nasais e bronquicas desenvolveram mecanismos sofisticados

envolvidos na resposta celular a infecdo bacteriana. O reconhecimento de patégeneos pelos
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recetores TLR ativa o fator de transcricdao NF-kB e leva a produc¢do de amplo espectro de citocinas
(TNF-a, interleucina IL-1pB, interleucina IL-6 e interleucina IL-8). As citocinas pré-inflamatdrias
libertadas pelo epitélio intensificam a migracao de macroéfagos para os tecidos danificados e
modulam suas funcdes pré-inflamatérias. Com base no uso tradicional das partes aéreas de
Grindelia squarrosa (G. squarrosa), levanta-se a hipdtese de que o tratamento bem-sucedido de
doencgas do trato respiratério, pode surgir da modulagao das fungdes pré-inflamatdrias do
epitélio respiratério e dos mondcitos/macréfagos humanos. A atividade bioldgica do extrato de
G. squarrosa e do acido grindélico foi comparada com a claritromicina e a budesonida utilizadas
como controlos positivos. O extrato de G.squarrosa e o acido grindélico ndo tiveram efeito
antimicrobiano, no entanto, notou-se modulagdo significativa das fun¢des pré-inflamatérias do
epitélio nasal e bréonquico estimulado por lipolissacdridos. O tratamento com extrato de G.
squarrosa resultou em diminuicdo da expressao de TLR-4 e concentragao de p65 NF-kB e inibicdo
da sintese de citocinas (IL-8, TNF-a, IL-1B e IL-6) em ambos os modelos celulares. Além disso, o
extrato de G. squarrosa modulou levemente a expressdao de ICAM-1, afetando a fixacdo de
macrofagos ao epitélio. Apenas o extrato de G. squarrosa foi capaz de estimular as funcdes anti-
inflamatadrias dos macroéfagos, induzindo a libertacdo de TGF-B e a expressdo na superficie do
recetor de IL-10. O acido grindélico, identificado como composto dominante no extrato da planta,
modulou ligeiramente as fung¢des pro-inflamatérias do epitélio e dos macréfagos. Os resultados
obtidos apoiam o uso de Grindelia squarrosa no tratamento de sintomas de doencgas do tracto
respiratorio. Na opinido dos autores do estudo, o efeito bioldgico observado do extrato pode ser

consequéncia do efeito sinérgico de todos os compostos presentes no extrato (72).

4.4. Liquen-da-Islandia

O liquen-da-islandia, liguen, musgo-amargo, musgo-islandico, cujo nome cientifico é
Centraria islandica (L.) Acharius s.l. pertence a familia das Parmelidceas, Parmeliaceae. Esta
planta é designada em inglés por iceland moss (73). O liquen folidceo das regides frias e
montanhosas da Europa, Himalaia e América setentrional, onde vive sobre rochas e cascas de

arvores (53,74,75).
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As partes utilizadas sdo os talos secos, que possuem 50% de glicosanas hidrossoluveis a
guente (liguenina, isoliquenina); goma e mucilagens constituidas por polimeros da manose,
galactose, D-glucose e acido D-glucurdnico; constituintes amargos: acidos liquénicos (acidos
cetrarico e fumaro-proto-cetrarico (2 a 3 %), acidos proto-liquestérico e Usnico (74,75).

Os acidos liquénicos como amargos sao digestivos e colagogos, além disso, exercem uma
acdo bacteriostatica e antifungica. As glicosanas e as mucilagens tém uma ag¢dao emoliente e
expectorante. Assim é utilizada na gripe, calmante de irritacdes das vias respiratérias, tosse e
bronquites; falta de apetite, gastroenterites, dispepsias hipossecretoras e disquinesia
hepatobiliar. Externamente em inflamagdes cutaneas e queimaduras (74).

As conclusées do HMPC abrangem apenas prepara¢des de musgo da Islandia obtidas por
secagem e trituracdo (reducdo em pequenos pedacos) do talo ou pela colocacdo do material
vegetal num solvente (como etanol ou agua) para dissolver compostos e formar um extrato
liguido. O solvente pode entdo ser parcialmente evaporado para obter um extrato macio. Os
medicamentos a base de plantas que contém estas preparacdes de musgo da Islandia estdo
normalmente disponiveis sob a forma de cha de ervas para ingestdo e em formas sélidas ou
liguidas para tomar por via oral ou aplicar no revestimento da boca. Assim, preparacdes a base
de plantas podem ser obtidas de quatro formas diferentes: a substancia herbdcea triturada que
pode ser utilizada como infusdo; o extrato mole (DER 2-4:1), solvente de extracdo agua; o extrato
mole (DER 0,4-0,8:1), solvente de extracdo dgua; e a tintura (propor¢ao de substancia vegetal
para solvente de extracdo 1:5), solvente de extracdo etanol 40% V/V (73).

Segundo a EMA e Comissdo E , tem como indicagdes terapéuticas a sua utilizagdo como
demulcente (agente calmante) no tratamento sintomatico de irritacdes orais ou faringeas e tosse
seca associada e, na perda temporadria de apetite (73,74).

Segundo as monografias da OMS, os dados clinicos observados indicam o seu uso como
demulcente para tratar inflamacdo e ressecamento do muco faringeo. Quanto as farmacopeias
analisadas pela OMS, pode ser utilizado usado por via oral para tratamento de perda de apetite
e nauseas. Apresenta atividade antimicrobiana e antiviral, atividade antioxidante, atividades

antiproliferativas, efeitos no sistema imunitdrio (75).
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Tem como principais indicagdes na irritacdo das mucosas orais e faringeas acompanhada
de tosse seca, rouquiddo e dor de garganta. Outras indicacdes na bronquite, asma bronquica,
catarro respiratério e perda de apetite. Também foi indicado na gastrite, problemas digestivos,
nauseas e vomitos (em particular durante a gravidez e com enxaquecas), Ulceras gastricas e
duodenais, sindrome do colon irritdvel, caquexia, tumores (53).

A utilizagdo da planta triturada ndo foi estabelecida para criangas com menos de 12 anos
de idade. A utilizagao dos extratos moles nao deve ser recomendado a criangas com idade inferior
a 6 anos, devido a forma farmacéutica sélida. A utilizagdo da tintura ndo deve ser recomendado
a criancas com idade inferior a 18 anos, por falta de dados adequados (73).

Se ocorrer dispneia, febre ou expectora¢ao purulenta durante a utilizagdo do
medicamento, deve ser consultado um médico ou profissional de saude qualificado (73).

Segundo o ESCOP, ndo existem interacdes medicamentosas relativamente a
administragao de liquen-da-islandia (53)(58).

A absor¢ao de medicamentos administrados concomitantemente pode ser retardada,
portanto como medida de precaucdo, o produto ndo deve ser tomado 30 a 60 minutos antes ou
depois da ingestao de outros medicamentos (73).

O teor elevado de constituintes amargos faz com que o farmaco seja contra-indicado
guando existam gastrites e \Ulceras gastroduodenais. Por vezes, externamente é
sensibilizante(74).

Na auséncia de dados suficientes, o uso durante a gravidez e a lactacdo ndo é
recomendado. Ndo hd dados de fertilidade disponiveis (73).

O efeito terapéutico das preparacdes de Cetraria islandica baseia-se principalmente na
acdao mucolitica, na atividade antimicrobiana e nas propriedades imunoestimulantes dos seus
extratos, conforme evidenciado pelos resultados de estudos cientificos. Como também possui
propriedades protetoras, pode ser utilizada na prevencdo de doencas infeciosas e inflamatdrias
da cavidade oral. Quando ha risco de constipagdes, o seu uso profildtico pode proteger as
mucosas, reduz significativamente a suscetibilidade do trato respiratdrio a diversas infegdes. Os
polissacdridos contidos nesta planta envolvem as membranas mucosas das vias aéreas e

protegem-nas eficazmente de fatores externos nocivos e de varios tipos de estimulos (65).
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Os liquenes sdo de natureza simbidtica e produzem metabolitos extracelulares
secunddarios Unicos com alta atividade bioldgica. A alta resisténcia dos liquenes a influéncias
fisicas extremas esta associada a sintese de numerosos metabolitos secundarios nas camadas
dessas plantas. Num estudo comparou-se a atividade antioxidante e antimicrobiana e
guantificaram-se os antioxidantes de baixo peso molecular e atividade antimicrobiana dos
extratos hidro-alcodlicos 40% de duas espécies de liquen (Cetraria islandica e Cladonia
arbuscula). Os resultados obtidos dependeram dos métodos de tratamento das camadas das
plantas e da proporc¢ado de diluicdo do extrato seco com agua (76).

A atividade antibacteriana dos liquenes estudados foi testada em Staphylococcus aureus,
Streptococcus pyogenes, Escherichia coli diluindo o extrato seco com agua 1:1, 1:2, 1:3, 1:4, 1:5.
O efeito antibacteriano mais significativo foi encontrado no extrato dos liquenes estudados na
proporcdo de 1:1. O diametro da zona bacteriostatica em Staphylococcus aureus, Streptococcus
pyogenes e Escherichia coli sob acao de Cetraria islandica foi de 12+0,14mm, 11+0,12mm e
12+0,13mm, respetivamente. A supressdao da zona de crescimento com Cladonia arbuscula
contra Staphylococcus aureus, Streptococcus pyogenes, Escherichia coli foi de 150,18 mm,
1240,20 mm e 1310,20 mm de didmetro, respetivamente. O efeito antimicrobiano dos extratos
em dilui¢des de 1:5, 1:4 e 1:3 foram menos pronunciados que o resultado da oxacilina, mas mais
eficazes que o resultado da penicilina, que serviram de controlo. Em suma, o efeito dos extratos
de Cetraria islandica e Cladonia arbuscula na diluicdo de 1: 1 foi maximamente valido na inibi¢do
do crescimento de bactérias Gram positivas (S. aureus, S. pyogenes) e bactérias Gram negativas
(Escherichia coli). Além disso, no estudo das propriedades antimicrobianas, Cladonia arbuscula
foi mais eficaz que Cetraria islandica (76).

Os melhores antioxidantes de baixo peso molecular foram encontrados na Cetraria
islandica em agua destilada na proporc¢do sdlido/solvente de 1:1 e no extrato de Cladonia
arbuscula na proporcdo de 1:5. Nesta investigacdo, a atividade antioxidante do extrato de
Cetraria islandica e Cladonia arbuscula foi provavelmente o resultado de um efeito sinérgico de
varios compostos presentes no extrato, que numa acdo relacionada contribui para um efeito

antioxidante global relativamente elevado. Os resultados apresentados podem ser utilizados
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para estudar ainda mais esses liquenes como possiveis fontes de substancias com propriedades

antimicrobianas (76).

4.5. Sabugueiro

O sabugueiro também designado por canineiro, rosa-de-bem-fazer, sabugo, sabugueiro-
negro, sabugueiro-preto, cujo nome cientifico é Sambucus nigra L., pertence a familia das
Caprifolidceas, Caprifoliaceae (53). A designagdo do sabugueiro em inglés é Elderberry ou
Elderflower (77). E um arbusto nativo da europa, asia ocidental e central, norte de &frica, cresce
em bosques e terrenos incultos. As suas partes medicinais utilizadas sdao casca descascada de
galhos, flores secas ao ar, folhas frescas e secas, frutos maduras frescas e secas, raizes secas,
folhas frescas (53,56,78).

Os constituintes caracteristicos sdo flavondides (0,7-3,5%) tais como rutina,
isoquercitrina, hiperdsido, astragalina e glicdsidos de isorramnetina; cerca de 3% de acidos
fendlicos (acidos clorogénico, ferulico e -cumarico) e seus glicdsidos; e 0,1-0,3% de 6leo essencial
constituido principalmente por monoterpenos tais como linalol e seus 6xidos, citronelol e
hotrienol. Outros constituintes incluem acidos gordos e alcanos, triterpenos como a- e B-amirina
e acido ursélico, esterdis, amidas de N-fenilpropenoil-L-aminodcidos (0,01%) como N-(E)-cafeoil-
L- amida de acido aspartico e cerca de 2% de potdssio (79).

Na composicdo das suas flores existem flavondides até 3% (isoquercitrina, quercetrina e
seus heterosidos, rutina 1,92% hiperdsido); acidos fendlicos (cafeico, clorogénico, p-cumarico);
6leo essencial (0,03 a 0,14%); mucilagens; antocianinas; acidos triterpénicos (ursélico,
oleandlico); fitosterdis; sais potdassicos (56,78).

As flores possuem agdes sudoriferas, expectorantes, anti-inflamatdrias e galatogénicas.
Os frutos sdo diuréticos e diafotéricos, em doses médias sdo laxantes e, em doses maiores, tém
uma acao purgativa. As cascas tém propriedades diuréticas, adstringentes, hemostaticas locais e
cicatrizantes (78).

As flores sdo, tradicionalmente, usadas na gripe e outras inflamacdes das vias

respiratorias (tosse e bronquite), mas também hemorroidal e fragilidade capilar. Topicamente,
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em estomatites, faringites, feridas e queimaduras. Os frutos sdao de uso externo em dores no
edema e na inflamagdo reumatismal. As cascas sdo usadas na oliguria e litiase renal (78).

As conclusdes do HMPC abrangem apenas preparag¢des de flores de sabugueiro obtidas
por secagem e trituracdo (reducdo em pequenos pedacos) das flores ou pela colocagdo do
material vegetal num solvente (como o etanol) para dissolver compostos e formar um extrato
liguido. Os medicamentos a base de plantas que contém estas preparacdes de flores de
sabugueiro estdo normalmente disponiveis sob a forma de infusGes para ingestdo e em formas
liquidas para tomar por via oral. As preparacdes herbaceas podem ser realizadas em trés formas:
planta triturada; extrato liquido (DER 1:1), solvente de extracdo: etanol 25% V/V: e, solvente de
extracdo de tintura (1:5): etanol 25% V/V (77).

A indicacdo terapéutica desta planta segundo a EMA refere-se a um medicamento
tradicional a base de plantas utilizado no alivio dos primeiros sintomas da constipacao
comum(77). Segundo o ESCOP, esta indicado como diaforético no tratamento de constipagao,
febre e calafrios (79).

Assim, as principais indicacdes sdo tosse, bronquite, constipacdes e sindromes gripais, e
segundo a comissao E o seu uso estd aprovado nas gripes (78).

Segundo as monografias da OMS, é diaforético para tratamento de febre e calafrios, e
como expetorante para tratamento de inflamacdo leve do trato respiratério superior. Também
para tratamento sintomatico da constipacdo. Apresenta atividades anti-inflamatéria, diurética e
diaforética (56).

O emprego dos frutos tem ocasionado intoxicacdes, particularmente, quando
insuficientemente maduros, originando diarreias. As cascas e folhas devido a presenca de
heterdsidos cianogénicos (cerca de 10 mg por cento de acido cianidrico nas folhas recentes e até
0,80% nas cascas e nos frutos verdes) sdo causa de intoxicacdo, pelo que o seu uso deve ser
contrariado (78).

Foram destacados alguns efeitos adversos tais como tonturas, cefaleias, convulsdes,

desconforto gastrointestinal, nduseas, vémitos, diarreia, taquicardia (53).
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N3o estdo descritas contra-indicagdes, precaugdes especiais de utilizagdao ou interagcdes
medicamentosas, segundo a EMA ou ESCOP (78)(79). Se ocorrer dispneia, febre ou expectoracao
purulenta, um médico ou profissional de saude qualificado deve ser consultado (77).

Tal como referido, segundo o ESCOP, ndo existem interacbes medicamentosas
relativamente a administracao de sabugueiro (58). No entanto, em outra monografia indica a
existéncia de interagdes medicamentosas com ferro, magnésio, antidiabéticos, morfina,
fenobarbital. E de especial cuidado a sua administracdo a pessoas diabéticas (53).

A seguranca durante a gravidez e lacta¢do ndo foi estabelecida. Na auséncia de suficientes
dados, o uso durante a gravidez e lactacdo ndo é recomendado. Nao ha dados de fertilidade
disponiveis (77).

Esta planta medicinal foi comprovada experimentalmente para tratamento da febre. Os
constituintes ativos inibem a biossintese das citocinas inflamatérias IL-1a, IL-1b e o TNF-o0 em
células mononucleares periféricas humanas in vitro. Varias experiéncias in vitro e in vivo
demonstraram os efeitos antivirais dos extratos de sabugueiro, contra o virus influenza (59).

Um estudo tinha como objetivo determinar a atividade antimicrobiana potencial de um
extrato liquido padronizado de sabugueiro (Rubini, BerryPharma AG) contra vdrias bactérias e
virus humanos patogénicos conhecidos por causar infecdes do trato respiratério superior. A
atividade antimicrobiana do extrato de sabugueiro foi determinada por experiéncias de
crescimento bacteriano em culturas liquidas utilizando o extrato nas concentracoes de 5%, 10%,
15% e 20%. Os efeitos inibitdrios foram determinados em placas de dgar. Além disso, o potencial
inibitdrio do extrato na propagacao do virus influenza A patogénico humano do tipo H5N1 isolado
de um paciente e de uma estirpe do virus influenza B foi investigado usando ensaios de MTT, que
sdo usados para medir a atividade metabdlica celular indicando a viabilidade celular, proliferacao
e citotoxicidade. Foi demonstrado que um extrato liquido padronizado de sabugueiro possui
atividade antimicrobiana contra bactérias Gram-positivas de Streptococcus pyogenes e
estreptococos dos grupos C e G, e contra a bactéria Gram-negativa Branhamella catarrhalis em
culturas liquidas. O extrato liquido também apresenta um efeito inibitério na propagacao de virus

influenza patogénicos humanos (80).
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Os componentes ativos encontrados nos frutos do sabugueiro conferem-lhes
propriedades antivirais, antibacterianas e antidiabéticas, potencial antitumoral, propriedades
antioxidantes, antidepressivas e de refor¢o imunoldgico, além de certos impactos na obesidade
e disfuncdes metabdlicas. Os polifendis e as lectinas conferem aos frutos do sabugueiro a
capacidade de inibir os coronavirus, um tema de grande interesse atualmente. Outros estudos
apresentados afirmam que os flavondides do sabugueiro sdao capazes de impedir a entrada do
virus nas células hospedeiras, prevenindo a patogénese da gripe. Além disso, a aglutinacdo de
flavondides de Sambucus nigra interrompe a infegao por influenza ao inibir competitivamente o
virus e subsequentemente a endocitose. Assim, os frutos de Sambucus nigra parecem prevenir a
infecdo por influenza ao inibir competitivamente o virus influenza que se liga as células
hospedeiras para iniciar sua patogénese. Estudos também indicaram que a sua eficacia contra
infecdes também pode ser devido a estimulagdao imunoldgica. Outros estudos provaram que o
extrato de sabugueiro pode afetar o sistema imunolégico, aumentando a producdo de citocinas
pelos mondcitos. Os polifendis e as lectinas conferem ao sabugueiro a capacidade de inibir os
coronavirus, um tema de grande interesse na atualidade. Além de flavondides, acidos fendlicos
e aglutinina do sabugueiro (SNA), os frutos de Sambucus nigra contém polissacarideos pépticos,

gue também parecem desempenhar um papel no sistema imunolégico humano (81).

4.6. Tomilho

Tomilho, ar¢a, tomilho-vulgar, nome cientifico Thymus vulgaris L. pertence a familia das
Lamidceas, Labiatae. T.vulgaris é um subarbusto, nativo da Europa meridional e cultivado em
todo o mundo. T.zygis é espontaneo no centro de Portugal continental enquanto o T.vulgaris,
em Portugal sé existe em cultura (53,82). A parte utilizada da planta sdo as partes aéreas floridas
e Oleo essencial (82).

Da planta extrai-se um 6leo essencial (1 a 2,5%) com predominio de fendis (timol e
carvacrol) e menores quantidades de geraniol, terpineol, linalol e monoterpenos ndo oxigenados;
flavondides derviados do apigenol e luteolol; acidos fendlicos (cafeico, rosmarinico); taninos

(10%); sapondsidos triterpénicos de geninas dos acidos ursodlico e oleondlico (82).
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Oleo de tomilho é o nome comum do éleo essencial das plantas Thymus vulgaris L. ou
Thymus zygis L. O 6leo essencial possui acdo antiespasmaédica, bronquica, expetorante e
antisséptica. As conclusdes do HMPC abrangem apenas o 6leo de tomilho obtido por destilagcao
a vapor a partir de partes frescas da superficie em flor de qualquer uma das espécies ou de uma
mistura de ambas. Os produtos a base de plantas que contém esta preparac¢do de éleo de tomilho
estdo geralmente disponiveis em formas liquidas para serem tomados por via oral e em formas
liguidas ou semissdlidas para serem aplicados na pele ou usados como aditivo de banho. O HMPC
concluiu que, com base na sua utilizacao de longa data, esta preparac¢ao de dleo de tomilho pode
ser utilizada em liquidos a tomar por via oral para o tratamento da tosse forte (produtora de
catarro) associada a constipacdes e como aplicacdo na pele ou como aditivo de banho para o
alivio dos sintomas de tosse e constipagdes (83,84).

A indicacdo terapéutica segundo a EMA é a sua utilizacdo em caso de tosse produtiva
associada a constipacdo (83,84). A comissdo E aprova o seu uso nos sintomas de bronquite e
tosse convulsa, catarros da parte superior do aparelho respiratdrio (82).

Segundo as monografias da OMS, o extrato de tomilho tem sido usado por via oral para
tratar dispepsia e outras doencas gastrointestinais; tosse devido a resfriados, bronquite e tosse
convulsa; e laringite e amigdalite (como gargarejo). AplicacGes topicas de extrato de tomilho tém
sido utilizadas no tratamento de feridas leves, constipacdo, patologia na cavidade oral, e como
agente antibacteriano na higiene bucal. Apresenta atividades espasmoliticas e antitussicas,
atividades expectorantes e secretomotoras, atividades antiflngicas e antibacterianas (85).

Estdo descritas reacdes de hipersensibilidade a substancia ativa e irritacao na pele. No
uso como aditivo de banho, os banhos quentes completos sdo contra-indicados em casos de
grandes lesdes na pele e feridas abertas, doencas agudas de pele, febre alta, infecdes graves,
disturbios circulatérios graves e insuficiéncia cardiaca. No caso de prepara¢do para uso oral
liguido a utilizacdo em criancgas e adolescentes com menos de 18 anos ndo é recomendada devido
a falta de dados adequados. No caso de preparacdes liquidas ou semi-sélidas para uso cutaneo
ou aditivo no banho: a utilizacdo em criangcas com menos de 3 anos de idade ndo é recomendada
porque deve procurar aconselhamento médico e devido a falta de dados adequados. Em casos

de hipertensdo, o banho completo deve ser utilizado com cautela. No caso de uso cutaneo: o
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6leo de tomilho ndo deve ser aplicado no rosto, principalmente na regido nasal de bebés e
criancas menores de 2 anos, devido ao risco de laringoespasmo (83,84).

Se os sintomas persistirem por mais de uma semana ou piorarem durante o tratamento,
ou se os pacientes apresentarem febre, dificuldade em respirar ou catarro amarelo ou verde
sugestivo de infecdo, um médico ou profissional de salude qualificado deve ser consultado.
Quando ocorre dispneia, febre ou expectoragao purulenta, um médico ou profissional de saude
qualificado deve ser consultado (83,84).

Deve ser utilizado com precaugdao em casos de enterocolite, insuficiéncia cardiaca
congestiva e na gravidez. Esta contra-indicado em pessoas com alergia a familia Labiatae (53).

Estdo conhecidos alguns efeitos adversos na sua utilizacdo, que envolvem nduseas,
vomitos, cefaleias, tonturas, convulsdes, paragem cardiaca ou respiratério quando administrados
internamente, dermatite de contacto quando administrado topicamente (53).

O dleo essencial de tomilho ndo deve ser recomendado por via interna durante a gravidez,
amamentacao, criangas idade inferior a seis anos ou doentes com perturbacgdes intestinais ou
com doencas neuroldgicas. O dleo essencial pode originar reacGes alérgicas, sobretudo em
criancas e internamente, em doses elevadas, convulsdes (82).

De igual forma ndo aplicar topicamente a criangas com idade inferior a seis anos ou
pessoas com alergias respiratdrias ou com hipersensibilidade conhecida a este ou outro dleo
essencial (fazer teste de tolerancia) (82).

Segundo o ESCOP, nado existem interacdes medicamentosas relativamente a
administracdo de tomilho (53)(58).

Num estudo comparativo in vitro, foi analisada a citotoxicidade do ambroxol, bromexina
e N-acetilcisteina, bem como dos extratos de tomilho e pelargdnio, em células de rim canino
Madin Darby (MDCK) e Hela Ohio. O efeito antiviral destes produtos de venda livre foi
comparado analisando a inibicdo dependente da dose: (i) do efeito citopatico induzido pelo
rinovirus A2 e B14 em células HelLa Ohio e (ii) do efeito citopatico induzido pelo virus influenza
A/HongKon/68 (subtipo H3N2) e A/Jena/8178/09 (subtipo pandemia HIN1) em células MDCK em
concentracdes ndo téxicas. O extrato de tomilho e pelargénio inibiu o efeito citopatico induzido

pelo virus influenza nas células MDCK. O extrato de tomilho foi bem tolerado tanto nas células
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Hela quanto nas células MDCK. Foi inativo contra rinovirus, mas reduziu o efeito citopatico
induzido pelo virus influenza A em dilui¢Bes citotdxicas (0,03—0,33% v/v) de maneira dose-
dependente. Os resultados sugerem que a inibi¢do da replicacao do virus influenza pelo extrato
de tomilho e pelargdnio pode contribuir para os efeitos benéficos desses extratos vegetais nos
sintomas de infe¢Ges respiratdrias agudas (86).

Um estudo teve como objetivo examinar o efeito dos extratos de Thymus vulgaris
(T.vulgaris) na forma plancténica e nas estruturas do biofilme de seis bactérias patogénicas:
Staphylococcus aureus, Bacillus cereus, Streptococcus pneumoniae, Pseudomonas aeruginosa,
Escherichia coli, and Klebsiella pneumoniae. De acordo com o teste de difusdo em disco (CIM e
CBM), foi confirmada a capacidade dos extratos de T.vulgaris em inibir bactérias na forma
plancténica. Ao lidar com estruturas de biofilme, o efeito inibitério dos extratos foi diretamente
correlacionado a sua concentragdo. A analise de difusdo em disco mostrou que os extratos de
T.vulgaris apresentaram alta capacidade de inibir o crescimento de P. aeruginosa e S. aureus. No
entanto, estes extratos tiveram baixa eficiéncia de inibicdo em E. coli e B. cereus e ndo mostraram
efeito inibitério em outros patogéneos bacterianos clinicos testados (87).

Num ensaio clinico randomizado foi analisado o efeito terapéutico do éleo essencial de
tomilho em pacientes com COVID-19. Primeiramente foi elaborado um questionario sobre os
sintomas dos pacientes. Em seguida, 83 pacientes com COVID-19 foram selecionados
aleatoriamente e divididos em grupos controlo e que receberam o 6leo essencial de tomilho
preparado. O questionario foi preenchido e enfatizado o consumo de 5mL do xarope ou éleo
essencial trés vezes ao dia. Finalmente, uma semana apds a primeira visita, o questionario foi
novamente preenchido para determinar os efeitos do tomilho nos sintomas mencionados. Os
resultados uma semana apods a ingestdo do tomilho mostraram que febre (P<0,027), tontura
(P<0,003), tosse, dispneia, dor muscular, dor de cabeca, anorexia, fraqueza e letargia, fadiga e
dor na parede toracica foram significativamente reduzidos (P<0,001). A planta do tomilho,
demonstrou possuir propriedade antioxidante e capaz de fortalecer o sistema imunoldgico ao
induzir o efeito antiviral, podendo assim reduzir os sintomas do coronavirus; portanto, pode ser

associada na reducdo dos sintomas de COVID-19 (88).
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5. Papel do farmacéutico no tratamento da Gripe e Constipacao

Os farmacéuticos desempenham um papel importante na promog¢do da saude
respiratoria e bem-estar e apoio ao autocuidado, particularmente na drea das ITRS comuns e
autolimitadas, que sao causas frequentes de consulta nos cuidados de saude primarios (15).

Com base na relacdo de confianca que mantém com os pacientes e o publico nas suas
comunidades, os farmacéuticos estdo bem posicionados para educar os pacientes sobre ITRS,
incentivar métodos de manutencdo de higiene respiratéria adequada, avaliar os sintomas dos
pacientes, sugerir op¢oes apropriadas de tratamento farmacoldégico e ndo-farmacolégico (15).

O farmacéutico deve informar e aconselhar o utente sobre o uso correto, efetivo e seguro
dos medicamentos e produtos de salude de modo a maximizar o resultado terapéutico. A
informacao ao utente deve respeitar a sua capacidade de decisdo, prevenir a doenc¢a e maximizar
os resultados do tratamento médico. A linguagem especifica dever ser adaptada ao nivel
sociocultural do doente, a informacao deve ser simples, clara e compreensivel, recorrendo, se
necessario, a frases orientadas para a acdo. O conteldo da informacdo deve ser equilibrado,
referindo-se tanto aos beneficios como aos riscos dos medicamentos (89).

No ato de indicacdo farmacéutica é importante que o farmacéutico estabeleca uma
adequada comunicagdao com o utente para que possa recolher informagdo sobre: a queixa,
sintoma ou motivo de consulta ao farmacéutico; episddios semelhantes no passado e
tratamentos respetivos; duracdo do problema de salde, queixas ou sintomas; existéncia de
outros sinais ou sintomas associados ao problema de salde que motivou a consulta do utente ao
farmacéutico; outros problemas de saide manifestados pelo utente; medicamentos que o utente
toma; preferéncias de tratamento ou de terapéutica; expectativas face ao tratamento ou
terapéutica. A selecdo dependera da situacao fisioldgica ou fisiopatoldgica do utente, tendo em
conta também alergias medicamentosas, problemas de saude ja diagnosticados, medicacao
habitual, gravidez e amamentacao (8).

A selecao de um medicamento ou produto de saude requer que o farmacéutico possua
formacao atualizada sobre indicacdo farmacéutica (8). No caso aqui abordado, relativamente ao

uso de produtos a base de plantas.
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Na indicagdo de um MNSRM ou MNSRM-EF, o farmacéutico devera ter em conta a selegao
do principio ativo, a dose, a forma farmacéutica, a frequéncia de administracdo e a duracao do
tratamento. As medidas ndo farmacoldgicas, por si s6 ou acompanhando um tratamento
farmacoldgico, sdo fundamentais para ajudar a resolver a maioria das afecGes menores (8).

Os farmacéuticos desempenham um papel importante na orientagcdo de
comportamentos de autocuidado em pacientes e no publico em geral. A pandemia da COVID-19
acentuou o papel crucial que desempenham nas rotinas de autocuidado dos utentes (15).

As vacinas constituem a melhor defesa contra as infe¢des respiratdrias. As vacinas contra
a COVID-19 e contra a gripe podem ser administradas em conjunto e apresentam uma elevada
protecdo na reducdo de doencga grave, hospitalizacdo ou morte, contribuindo também para a
redugao da infegao e da transmissao do virus (35).

Uma das fungbes do farmacéutico é a administracdo de vacina, tornando-se importante
as campanhas de vacinacdo, em que o farmacéutico é um contacto direto que pode esclarecer o
doente, nas suas duvidas. Entdo torna-se importante esclarecer que em Portugal sé se dispde de
vacinas inativadas fracionadas, que ndo contém o virus vivo ou particulas virais inteiras. Assim, é
impossivel a vacina contra a gripe provocar esta doenca; explicar as possiveis reacdes adversas
sistémicas tais como cefaleias, sudacao, mialgia, artralgias, calafrios, mal-estar, febre e fadiga.
Explicar que apds a vacinacdo, pode contrair infecdo pela estirpe do Influenza quando a
imunidade estimulada pela vacina ainda se esta a desenvolver, pois o periodo de incubac¢do do
Influenza é de 24 a 72 horas e a vacina leva entre 7 e 14 dias a conferir protecdo; durante este
periodo, ha o risco de o vacinado contrair infecao pelo Influenza. Para além disso relembrar que
a eficdcia da vacinagao ndo é de 100%, pelo que é possivel um vacinado contrair gripe (mas jamais
como consequéncia da vacina) (34).

O vacindmetro® é um estudo que monitoriza a vacinacao contra a gripe durante a época
gripal através de questiondrios realizados a uma amostra populacional definida para
determinados grupos, estabelecidos de acordo com as recomendacdes da Direcdo Geral de
Saude. Os dados do relatdrio do vacindmetro® 2022/2023 revelam que, a semelhang¢a do ano

2022, Portugal ultrapassou a meta de 75% de taxa de vacinagao contra a gripe proposta pela
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OMS. Segundo este estudo, cerca de 83,2% (margem de erro de +3,2% para um IC de 95%) das
pessoas com 65 ou mais anos de idade tera sido vacinada (90).

Na tentativa de criar mais conhecimento, todas as pessoas que podem providenciar a
vacinacdo devem fazé-lo de forma que os utentes possam perceber o porqué e para qué que lhes
é administrada anualmente uma vacina (91).

De mencionar que no presente ano, saiu a portaria n.2264/2023, de 17 de agosto, que
estabelece o modelo de funcionamento da Campanha de Vacinac¢do Sazonal do Outono-Inverno
2023-2024 contra a gripe e contra a COVID-19 em farmacias comunitarias, conferindo ao
farmacéutico a admnistragao de ambas as vacinas para a gripe e COVID-19 (92).

Os produtos que tém na sua composi¢cao plantas podem ser constituidos por uma planta,
um conjunto de plantas, minerais e /ou vitaminas. Estes produtos podem ser encontrados sob a
forma de medicamentos a base de plantas, suplementos alimentares e/ou dispositivos médicos,
tal como se pode verificar no quadro 1.1, anexo 1. O farmacéutico deve conhecer as plantas, os
seus efeitos adversos, contra-indica¢cdes, precau¢des de utilizacdo, bem como quais as situagdes
patolégicas em que é indicada a sua recomendacdo. Também é importante transmitir ao utente
gue se desenvolver alguma reacdo adversa medicamentosa, deve ser reportada a respetiva

entidade responsavel.
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6. Consideracdes Finais

A gripe e a constipa¢do sdo duas condi¢des do trato respiratério superior, que exibem
sintomas similares e sdo muitas vezes confundidas pelos pacientes (42).

Estas doencas ndo complicadas do trato respiratdrio superior causadas por virus sao
autolimitadas, ou seja, se o sistema imunitario do utente estiver saudavel, o préprio organismo
consegue combater a doenca. E como tal, é necessdrio gerir e controlar os sintomas mais
proeminentes para cada caso.

Acrescenta-se com esta tese que certos sinais e sintomas inerentes a determinadas ITRS
podem ser aliviados recorrendo a medicamentos, suplementos e/ou dispositivos a base de
plantas. Estes tém na sua composicdo as plantas abordadas, outras plantas, vitaminas e minerais
que atuam sinergicamente, tendo como objetivo o tratamento de um transtorno menor
especifico — dor, tosse, congestado, rinorreia. Existem sob a forma de xaropes, pastilhas, sprays,
comprimidos, tal como sdo representado em alguns exemplos no anexo 1.

Existem certas situagGes, nas quais a utilizacdo de medicamentos a base de plantas sera
apropriada, adequada e até mais segura, como é o caso de doentes polimedicados, gravidez,
criancas, pessoas com doengas e comorbilidades pré-existentes (hipertensdo arterial,
dislipidémias, diabetes, asma, DPOC, histdrico de problemas cardiacos prévios, etc.), desde que
ndo haja interagdes conhecidas. Nos casos abordados, pode-se evitar o uso de medicamentos
convencionais pelas suas reacoes adversas, risco de interacbes medicamentosas, alergias e
incompatibilidades com principios ativos, incompatibilidades por parte de alguns oérgaos
(gastrite). Um exemplo disso sdo as contra-indicacdes dos medicamentos descongestionantes.
Os descongestionantes podem exacerbar doengas sensiveis a estimulagao adrenérgica tais como
hipertensao, hipertiroidismo, diabetes mellitus, doen¢a cardiaca coronaria, doenca cardiaca
isquémica, pressdo intraocular elevada, glaucoma e hipertrofia prostatica. Pode levar ao
agravamento das condicdes pré-existentes (24). Outro exemplo, serd no caso do tratamento da
tosse, quando o farmacéutico ndo consegue determinar qual o tipo de tosse (tosse produtiva ou
seca), procurar uma solucdo que pode tratar ambos os tipos de tosse, como é o caso de xaropes

gue existem para tratamento de ambas as tosses, compilando plantas e substancias
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demulcentes, como se pode observar no quadro 1.1. do anexo 1, que ndao comprometam a
funcdo respiratoria.

Como descrito nas plantas abordadas, também os produtos a base de plantas tém
precaucgdes de utilizacdo, riscos, contra-indica¢des e intera¢gdes com outros medicamentos e por
isso é tdao importante o farmacéutico conhecer os medicamentos e através das questdes corretas
fazer o diagndstico e aconselhamento mais apropriado ao doente.

Um estudo efetuado sobre varias plantas sugere que medicamentos a base de plantas
tém margens de seguranca superiores do que os medicamentos de referéncia e tém nivel de
evidéncia suficiente para iniciar uma discussdao sobre o seu potencial uso como adjuvante no
tratamento precoce de gripe comum em adultos saudaveis no contexto da COVID-19. Embora
estes medicamentos a base de plantas ndo curem ou previnam a gripe, podem melhorar o bem-
estar geral do paciente e oferecer uma oportunidade de personalizar as abordagens terapéuticas.
Podem aliviar os sintomas e potencialmente melhorar o bem-estar geral dos pacientes. Requer
uma avaliagdo cuidadosa para saber se tais terapias adjuvantes sao justificadas ou ndo. Por outro
lado, sé pode ser uma terapia adequada numa fase em que a gravidade da doenca seja baixa(59).

Importante também referir que as plantas abordadas sdo apenas alguns exemplos de
entre muitas plantas com ag¢do no tratamento de ITRS associadas a gripe e constipagao. A acao
das plantas difere em prol da espécie, da parte da planta utilizada, dos constituintes encontrados
na planta, das condi¢gdes ambientais para o seu desenvolvimento, da época de colheita, da idade
da planta, da secagem e armazenamento, alteracdes pds colheita (luz, dgua, temperatura e
humidade), conservacao, etc.

A gripe e constipacdo sdo das doencas e/ou infe¢bes do trato respiratério superior mais
observadas pelos farmacéuticos no seu quotidiano e sobre as quais existe maior quantidade de
informacdo, permitindo aos mesmos uma formacdo mais pormenorizada e atualizada para assim,
exercerem a sua funcdo de indicacdo farmacéutica o mais eficientemente possivel. Com o
aparecimento de novos virus e de novas estirpes do mesmo virus, o papel do farmacéutico é
extremamente importante para auxiliar a sua comunidade na desmitificacdo de quais sdao os
cuidados a ter, como realizar a prevencao e tratamento. Os farmacéuticos sdo a figura de

confianca mais préoxima, mais proxima até que o médico, que podem responder as duvidas e
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problemas dos doentes. Também cabe ao farmacéutico perceber quando poderd intervir e
guando precisa de efetuar encaminhamento ao médico.

Em suma, pretende-se com esta monografia transmitir que os produtos a base de plantas
(medicamentos, suplementos alimentares e dispositivos médicos) sdo uma opcdo a ter em
consideragao no aconselhamento em farmacia comunitdria, e cada vez mais aparecem novos
estudos e novos produtos no quotidiano da farmdcia comunitdria, que o farmacéutico deve

conhecer e aconselhar de forma segura e confiante.
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Anexo 1 — Pesquisa de produtos a base de plantas

Quadro 1.1 — Produtos a base de plantas: Medicamentos, suplementos alimentares e dispositivos (neste
qguadro estdo apresentadas apenas algumas marcas de produtos a base de plantas)

Marca/
Produto

Indicagles

Constituintes

Observacgoes

ABOCA(93)

Grintuss®
xarope adulto

Grintuss®
Xarope
pediatrico

Grintuss®
Adulto
comprimidos
chupar

Grintuss®
tisana

Grintuss modula a tosse
sem a suprimir,
respeitando assim o seu
importante papel

de defesa das vias
respiratorias superiores
Confere protecdo da
mucosa, acalma a
irritacdo, hidrata e
favorece a eliminacdo do
muco através de
mecanismos de acao:

- Efeito barreira: forma
uma pelicula protetora
que adere a mucosa e
protege-a do contacto
com os agentes
irritantes;

- Acao muco-
reguladora: promove a
hidratacdo do muco e
favorece a sua
eliminacao;

- Acao lubrificante: reduz
a friccdo a nivel da
faringe, que provoca a
tosse.

Mel;

Complexo molecular de
Resinas, Polissacdridos e
Flavondides de Grindélia,
Tanchagem e Helicriso
(Poliresin®)

Dispositivo médico

Idade superior a 12

anos
Isento de gluten

Mel;

Complexo molecular de
Resinas, Polissacdridos e
Flavondides de Grindélia,
Tanchagem e Helicriso
(Poliresin®)

Dispositivo médico

Idade superiora 1
ano
Isento de gluten

Mel;

Complexo molecular de
Resinas, Polissacaridos e
Flavonoides de Grindélia,
Tanchagem e Helicriso
(Poliresin)

Dispositivo médico

A partir dos 12
anos de idade

Horteld-pimenta (Mentha
piperita) folhas e O.E.
Alcacuz (Glycyrrhiza
glabra) raiz

Grindélia (Grindelia
robusta) florescéncias
Tanchagem (Plantago
lanceolata) folhas

Anis estrelado (/llicium
verum) frutos

Tomilho vulgar (Thymus
vulgaris) florescéncias
Perpétua-das-

Areias (Helichrysum
italicum var.HyperCreso)
florescéncias

Eucalipto (Eucalyptus
globulus) 6leo essencial

Suplemento
alimentar
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ABOCA(93)

Golamir®

Golamir® spray

Golamir 2Act, atua
contra a dor, o ardore a
dificuldade de
degluticdo, protegendo a
mucosa dos fatores que
causam a irritagao.

O ActiFilm DOL,
composto por taninos,
resinas, polissacaridos e

ActiFilm DOL, complexo
molecular

vegetal caracterizado por:
taninos, flavondides,
resinas e polissacaridos.
Oleos essenciais de
Eucalipto e Hortela-
pimenta.

Dispositivo médico

Apropriado para
adultos e criangas
a partir dos 6 anos
de idade.

Actifilm DOL, complexo

Dispositivo médico

sem alcool flavonoides, forma vegetal composto por:
uma pelicula com efeito | fracdo taninica e flavondica | 4 nebuliza¢des até
barreira, com dupla de Agrimdnia, fragao 4 vezes por dia
acdo: protecdo da polissacaridica do gel das criancas (de1a6
superficie da mucosa e folhas de Aloé vera e fracdo | anos);
normaliza a mucosa. resinoide de Mirra. 4 nebuliza¢Oes até
Os dleos essenciais de 8 vezes por dia em
Eucalipto e Hortela idade superior 6
proporcionam um efeito anos, na cavidade
refrescante. orofaringea.
Propol® Propol2 EMF é um Acucar de cana, inulina de Suplemento
pastilhas extrato multifracdo, raiz de Chicéria (Cichorium alimentar

obtido pela extracao e
fracionamento, que
seleciona as 2 fragdes
nobres da Prépolis:
Flavonoides
(Pinocembrina e
Galangina) e CAPE (éster
feniletilico do acido
cafeico, caracteristico da
Propolis

intybus), sumo de Laranja
liofilizado (9%), Goma de
Acacia, Mel liofilizado (3%),
extrato de flores de Tilia
liofilizado (Tilia
platyphillos), aroma natural
de Laranja com outros
aromas naturais (1,5%),
extrato liofilizado
multifracionado de Prdpolis
(Propol2 EMF), éleo
essencial de Limao (Citrus
limonum 0,1%).

Immunomix®
defesa do nariz

Forma uma camada
mucoadesiva que
contribui para a
protecdo da

mucosa contra agentes
externos, e preserva a
integridade da barreira
epitelial das cavidades
nasais.

Fracdo taninica (de
Agrimonia), Fracdo
polissacaridica (de Malva e
Equindcia), Fracdo resindide
(de Grindélia), Glicerina
vegetal, Agua, Extrato de
sumo de Macd, Sumo
concentrado de Limao,
Aromas de Limado e
Eucalipto, Goma xantana.

Dispositivo médico

Idade superiora 2
anos
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ABOCA(93)

Immunomix®
defesa da boca

Exerce uma agao
barreira que protege a
mucosa oral contra
agentes externos
potencialmente nocivos,
como virus e bactérias.
Favorece, a preservagao
daintegridade da
barreira

epitelial desempenhando
uma funcdo emoliente,
hidratante e calmante.
Também pode ser util
em caso de irritacdo da
cavidade oral devida, a
exposicdo a fatores
agressivos e irritantes.

Fragdo taninica (de
Agrimonia), Fragao
polissacaridica (de Malva e
Equinacia), Fragdo resindide
(de Grindélia), Glicerina
vegetal, Agua, Extrato de
sumo de Maca, Sumo
concentrado de Limao,
Aromas de Limao e
Eucalipto, Goma xantana

Dispositivo médico

Idade superiora 2
anos

Immunomix® | Contribui para suportar o | Equinacia palida (Echinacea Suplemento
plus cdpsulas | sistema pallida) raiz p6, Unha-de- alimentar
imunitdrio gracas ao gato (Uncaria
extrato liofilizado tomentosa) casca po,
multifracdo de Equindcia | Gelatina, Equindcia
(Echina2-LMF), ao sumo | palida (Echinacea
liofilizado de Sabugueiro | pallida) raiz extrato
e ao concentrado total liofilizado multifracao
de Unha-de-gato (Echina2-LMF),
Sabugueiro (Sambucus
nigra) frutos sumo
liofilizado, Goma Ardbica,
Unha-de-gato (Uncaria
tomentosa) casca extrato
liofilizado.
Immunomix® | Contribui para suportar o | Acucar de Cana, Mel, Agua, Suplemento
plus xarope sistema Sabugueiro (Sambucus alimentar

imunitario gracas ao
extrato liofilizado
multifracdo de Equindacia
(Echina2-LMF) e ao sumo
concentrado de
Sabugueiro. Mucilagens
do extrato liofilizado

de Malva.

nigra) frutos sumo
concentrado, Limdo aroma
natural, Malva (Malva
sylvestris) folhas extrato
liofilizado, aroma natural,
Equindcia palida (Echinacea
pallida) raiz extrato
liofilizado multifracdo
(Echina2-LMF).

Idade superior a 2
anos
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Ampliphar(94)

Supracare®

Alivio suave dos
sintomas tipicos da
constipagao, como a
tosse irritativa seca, dor
de gargantaea
rouquidao.

O seu efeito é devido ao
alto teor de mucilagens,
gue apresentam
propriedades adesivas,
atuando sobre as
mucosas, criando uma
pelicula protetora com
efeito barreira, que evita
0 contacto com agentes
irritantes. Também
apresenta efeito
lubrificante e hidratante
sobre as mucosas e o
muco, atenuando a
inflamacao.

Musgo-da-Islandia (Cetraria
islandicus)
Sulfato de zinco

Dispositivo médico

Isento de sacarose,
alcool, gluten,
lactose.

Indicado para
idade superiora 1
ano.

APOTECA NATURA(95)

Cuidado da
garganta®
Comprimidos
Oro-
dispersiveis

Cuidado da
garganta®
spray

Cuidado da garganta é
um coadjuvante
especifico, com acao
protetora dos estados
irritativos da garganta,
aliviando assim sintomas
como secura, ardor, dor
e dificuldade de
degluticao.

Resfenol-P complexo ativo
natural composto por:
fracao polifendlica e
polissacaridica de Salvia e
fracao resindide de Mirra.

Dispositivo médico

Indicado a partir
dos 6 anos de
idade.

Cuidado da
tosse®
xarope

Indicado para o
tratamento da tosse seca
e produtiva, causada por
virus, bactérias e
alergénios ou pelo
contacto com agentes
externos irritantes (como
smog, fumo e pad).
Gragas ao seu
mecanismo de a¢do o
produto é indicado nos
casos de tosse associada
a dor de garganta.

PolyTRF®, complexo vegetal
composto por
polissacaridos, taninos,
flavonoides e resinas de
Tanchagem, Agrimodnia e
Mirra; Mel. Outros
componentes: Aclcar de
cana; Agua; Lim3o sumo
concentrado; Goma
arabica; Oleo essencial de
Eucalipto, de Pinheiro-anao,
de Murta e de Hortela-

Dispositivo médico

Idade superior a 12
anos
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pimenta; Aroma natural;
Goma xantana

APOTECA NATURA(95)

Defesas do
organismo®
saguetas

Favorece as defesas
naturais do

organismo gracas a
presenca de Equindcia e
Astragalo, ndo so
durante o periodo de
inverno, mas em todos
0S €asos em que estas se
encontrem
enfraquecidas. O gel das
folhas desidratado de
Aloé vera ajuda

a suportar o sistema
imunitario. Completam o
produto o sumo de
Acerola e a Geleia Real
liofilizada.

Acucar de Cana; Inulina
derivada da raiz de Chicéria
(Cichorium intybus); Acerola
(Malpighia punicifolia)
frutos sumo liofilizado;
Astragalo (Astragalus
membranaceus) raiz extrato
liofilizado; Aroma natural;
Mel liofilizado; Equindcia
palida (Echinacea pallida),
raiz extrato liofilizado;
Geleia Real liofilizada; Aloé
vera (Aloe vera) gel das
folhas desidratado; Aroma
natural de limdo com
outros aromas naturais;
Lim3o 6leo essencial.

Suplemento
alimentar

Idade superior 6
anos

Sabugueirovit®

Em caso de necessidade
ao despertar dos
primeiros desconfortos
tipicos do periodo de
inverno.

Acucar de cana, Sabugueiro
(Sambucus nigra) frutos
sumo concentrado 3,8 g
[titulado em antociandsidos
totais expressos como
cloreto de cianidina-3-
glucdsido 1,4% 53 mg],

Suplemento
alimentar

Idade superiora 3
anos

Aquilea(96)

Xarope Com Sabugueiro para o Agua, Lim3o aroma natural,
concentrado ) .
suporte do sistema Acerola (Malpighia glabra)
imunitario e Acerola frutos extrato seco
(concentrado de Acerola,
Maltodextrina de
Mandioca, Aclcar de cana,
Cloreto de sédio) 295 mg.
Contém Fitohial, um
Aquilea® Tratamento de afecbes complexo molecular a base | Ndo recomendado
Garganta orofaringeas tais como a | de Grindélia, Sdlvia e acido | a criangas com

Comprimidos
orodispersiveis

dor de gargantaea
faringite, entre outras.

hialurénico que acalma a
dor de garganta gracas a
formacdo de uma pelicula
protetora mucoaderente.
Esta pelicula forma uma
barreira que protege a
garganta e a mucosa
orofaringea dos agentes

idade inferior a 3
anos.

N3o recomendado
na gravidez e
amamentacao.
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externos. Também contém
propolis e 6leos essenciais
de cravinho e laranja.

Aquilea® Tosse
Forte Xarope

Xarope para o
tratamento da tosse
seca, tosse irritante,
tosse alérgica ou da
tosse com expectoracao.

Extrato de Liquen de
Islandia, Glicerol vegetal,
Extrato de Plantago, Extrato
de Alteia, Extrato de Hera,
Mel, Sorbitol, Agua, Goma
Xantana, aromas naturais,
acido citrico, sorbato de
potdssio.

Recomendado a
partir dos 6 anos.
N3do recomendado
na gravidez e
amamentacao Sem
glaten, sem
lactose.

Em combinacgdo, formam
uma barreira sobre a
mucosa do trato
respiratdrio superior,
protegendo a mucosa

Complexo Polifractin M.A.:
fracdo polissacaridica de
Plantago, Altea e fracao
polifendlica de Agriménia;
tituladas em polissacaridos

Dispositivo médico

Sem conservantes
Sem corantes
Sem gluten e, por

®
Panatosse irritada, enquanto ajuda | (peso molecular >20.000 isso, adequada
a aliviar a tosse Dalton) > 15%. para celiacos
- Mel Adequada para
'g\w, idade superior 1
§ ano.
Panatosse Auxilia a suavizar a tosse | Camomila Suplemento
pastilhas® e a garganta irritada Salva alimentar
Tomilho
Alteia Idade superiora 5
Horteld-pimenta anos
Vitamina C
Para a garganta irritada. | Eucaliptol Suplemento
Facilita a respiracdo e Gema de pinheiro alimentar
) produz um efeito Raiz de alteia
g calmante na garganta, Isento de agucar
% Bequisan® faringe e cordas vocais. Idade superiora 3
§ anos
=
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Perrigo Portugal, Lda(99)

Bronchodual®
Solugao oral

Acalmar e suavizar os
reflexos da tosse seca e
promover a expetoragao
do muco viscoso na tosse
associada a constipagao.

Extrato seco de tomilho;
Extrato liquido de raiz de
alteia.

Medicamento
tradicional a base

de plantas

Isento de lactose e
alcool

Apartir dos 4anos
N3do recomendado
na gravidez ou
amamentacao

Bronchodual®
Nex pastilhas

Promover a expetoragao
do muco viscoso e alivio
na tosse produtiva
associada a constipacdo,
alivio da tosse seca e
para alivio da garganta
irritada

Extrato seco de tomilho;
Extrato liquido de raiz de
alteia.

Medicamento
tradicional a base

de plantas

Apartir dos 6anos
N3do recomendado
na gravidez ou

amamentagao
Bronchodual | Alivio da tosse associada | Mel Dispositivo médico
infantil® a constipacao (tosse seca | Extrato de raiz de alteia
e tosse com Isento de glaten,
expectoragao). lactose, corantes
artificiais.
Apartir de 1 ano
N3o recomendado
na gravidez ou
amamentagao
Bronchodual | Alivio da tosse associada Dispositivo médico

alivio rapido®

a constipacdo (tosse seca
ou com expectoragado).

Isento de gluten,
lactose, corantes
artificiais, alcool e
organismos
geneticamente
modificados

A partir de 12 anos
N3do recomendado
na gravidez ou
amamentacgao.
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Bronchodual

Alivio de sintomas

Extracto seco de rais de

Medicamento

Sanofi(100,101)

Night and Day | associados a constipacdo | alteia (Althaea officinalis tradicional a base
Solugdo Oral | (arrepios, irritagdo orale | L.); de plantas
faringea, tosse) Extracto seco de flor de tilia
(Tilia cordata Miller, Tilia Isento de glaten,
platyphyllos Scop., Tilia x lactose, corantes
vulgaris Heyne ou o extrato | artificias e
de flor das suas misturas); organismos
Extracto seco de folha de geneticamente
plantago (Plantago modificados.
lanceolata L.) Idade > 6 anos
N3do recomendado
na gravidez ou
amamentacao
Bisolnatural | Alivia a vontade de Mel Dispositivo médico
2em1® tossir, ajuda a combater | Tanchagem
a tosse produtiva, aliviaa | Tomilho Isento de gluten,

Bisolnatural®
2eml sem
acucar

irritacdo da garganta,
liberta o muco.

Exerce uma agao
mecanica sobre a
mucosa, através da
criacdo de uma pelicula
que protege a mucosa
do contato com agentes
irritativos externos,
combinada com uma
acao lubrificante das vias
respiratdrias, que facilita
a expulsdao do muco

lactose ou alcool.

Indicado idade
superior a 1 ano.

Bisolduo®

Acalma o impulso de
tosse e suaviza a
garganta irritada,
criando uma pelicula de
protecdo contra outros
irritantes e hidratando a
mucosa inflamada.

Musgo da Islandia 80mg e
Aliumen 5mg.

Dispositivo médico

Isento de gluten e
lactose

Isento de agucar
Idade > 6 anos

N3do recomendado
durante a gravidez
e amamentacao.
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Tilman (102,103)

Imunofytol® | Sistema imunitdrio 180mg de Sumo de Recomendado:
(103) Efeito antiviral expressao seco das partes Gravidez (apartir
aéreas frescas de Equinacea | dos 4 meses
Purpurea gestacdo)
Amamentacao
A partir dos 6 anos
Thymotabs® Dor de garganta. Tomilho extrato fluido Recomendado:
(102) concentrado a 15% Gravidez
Vitamina C Amamentagao
Eucalipto Apartir dos 4 anos
Xilitol
Plantil® Indicado para qualquer Tanchagem Isento de agucar
(102) tipo de Tosse Alcaguz Recomendado:
Zinco Gravidez (apartir
dos 4 meses
gestacdo)
Amamentag¢ao

Apartir dos 3 anos

Thymosirop®
(102)

Tosse Produtiva

Tomilho, extrato fluido
concentrado a 15 %

Recomendado:
Gravidez (apartir
dos 4 meses
gestacao)
Amamentacgao
Apartir dos 3 anos

Eucalyplus® Spray nasal Eucalipto (Sleo essencial) Recomendado:

(102) Murta (6leo essencial) Amamentacao
Camomila (6leo essencial)

Eucalygum® Pastilhas para afonia Eucalipto (6leo essencial) Recomendado:

(102) Anis (6leo essencial) Gravidez
Mentol (6leo essencial) Amamentacao

Apartir dos 6 anos
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Anexo 2 — Tratamento Farmacoldgico na Gripe e Constipacao

No anexo 2 estdo apresentadas algumas substancias ativas e respetivas marcas referentes ao
tratamento farmacolégico na gripe e constipacao.

Quadro 2.1. Tratamento Farmacoldgico - MNSRM e MNSRM-EF para febre, mialgias e cefaleia

Principio ativo Nome comercial IndicagGes Posologia
(exemplos)
Paracetamol Ben-u-ron® (500mg) | Febre Indicado em idade superior
(104) Cefaleias ligeiras e ou igual a 12anos e peso
moderadas superior a 40kg.

Dores traumaticas,
musculares e
articulares, de
intensidade ligeira a
moderada
Sintomatologia
associada a estados
gripais e constipagdes

Até 50kg (12-15ano0s) — 1
comprimido, até 4
comprimidos por dia.

Acima de 50kg (acima de 16
anos)— 1 a 2 comprimidos,
até 6 comprimidos por dia.

A administracdo pode ser
repetida em intervalos de 6 a
8 horas. A dose maxima diaria
(DMD) de paracetamol ndo
deve exceder 3 g/dia.

Anti-inflamatoérios nao esterdides

Ibuprofeno(105)

Brufen® (200mg)

Brufen® (400mg)
(MNSRM-EF)

Spidifen® (400mg)
(MNSRM-EF)

Febre (inferior a trés
dias)

Dores de intensidade
ligeira a moderada
Sintomatologia
associada a estados
gripais e constipagdes

Adultos e adolescentes com
mais de 12 anos.

A dose inicial é de 200 mg ou
400 mg de ibuprofeno.
Podem ser tomadas doses de
1 ou 2 comprimidos
equivalentes (de 200 mg a
400 mg de ibuprofeno), até 3
vezes por dia com um
intervalo de 4 a 6 horas.
Dose maxima didria: 1200mg
de ibuprofeno.

Na populacdo pediatrica: A
dose didria de ibuprofeno é
de 20-30 mg/kg de peso
corporal em doses dividas.
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Acido
acetilsalicilico
(106)

Aspirina® (500mg)

Outros:

Aspirina® (1000mg)
(MNSRM-EF)
Aspegic® (1000mg)
(MNSRM-EF)

Dores de intensidade
ligeira a moderada
Estados febris (com
duracgao inferior a trés
dias) associados a
constipacgdes ou
gripes.

1-2 comprimidos em cada
administragao.

A DMD nao deve exceder 8
comprimidos (4g/dia), com
um intervalo de 4 - 8 horas.
Criancgas a partir de 12 anos: 1
comprimido em cada
administracdo. Se necessario
pode repetir-se a
administracdo até 3 vezes por
dia.

O 4acido acetilsalicilico ndo
deve ser tomado por mais de
3 dias sem a consulta do
médico.

Diclofenac (107)

Voltaren® (25mg)

Alivio de episédios de
dor aguda.

Alivio sintomatico de
gripes e constipagodes,
incluindo dores de
cabeca e corporais, e
dores de garganta.
Antipirético

Adultos e criancas com idade
superior a 14 anos:

1 capsulamole cada4 a6
horas, conforme necessario.
A dose maxima diaria é de 75
mg. Devera ser utilizado
durante curtos periodos, até 5
dias para alivio da dor e até 3
dias como antipirético.

Naproxeno Momendol®(200mg) | Tratamento Idade superior a 16 anos:
(108) sintomatico a curto 1 comprimido revestido por
prazo de dores pelicula cada 8-12 horas.
ligeiras a moderadas N3ao exceder 3
tais como dos comprimidos/dia.
Outros: musculos e N3do tomar por mais de 7 dias
llgesin® (200mg) articulacdes, para o tratamento
Reuxen® (250mg) cefaleias, dentes e sintomatico da dor e por mais
dores menstruais. de 3 dias para os estados
Também pode ser atil | febris.
no alivio da febre.
Dexcetoprofeno | Ketesse® (25mg) Tratamento Idade superior a 18 anos.
(109) (MNSRM-EF) sintomatico da dor de | De acordo com a natureza e

intensidade leve a
moderada, como dor
musculo-esquelética,
dismenorreia,
odontalgia.

intensidade da dor, a dose
recomendada é, em geral, 25
mg a cada 8 horas. A dose
total diaria ndo deve exceder
75 mg por dia. Deve ser
ingerido pelo menos 30
minutos antes das refeicdes.
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Dexibuprofeno
(110)

Seractil® (200mg)
(MNSRM-EF)

Tratamento
sintomatico de curta
duragao da dor aguda
ligeira a moderada e
da inflamagdao em
adultos, tal como: dor
musculo-esquelética,
dor dentdria, dor
menstrual, - cefaleia,
dor durante a
constipagao e a gripe.

Idade superior a 18 anos

A dose recomendada é de até
600 mg de dexibuprofeno por
dia, dividida em até trés
tomas Unicas de 200 mg. O
intervalo entre doses deve ser
de pelo menos 6 horas.

Se as condicdes nao
melhorarem dentro de 4 dias
(3 dias se houver febre), o
doente é aconselhado a
consultar um médico.

Associac¢oes de antipiréticos e anti-infla

matadrios: (109)

Ibuprofeno Brufenon® Para o alivio Idade igual ou superior a 18
(200mg) + Trifeduo® tempordrio de dores | anos.
Paracetamol Duodix® ligeiras a moderadas 1 a2 comprimidos, a cada 6
(500mg) associadas a horas, conforme necessario.
enxaquecas, cefaleias, | Duragdao maxima do
(MNSRM-EF) lombalgias, dores tratamento: até 3 dias.
menstruais, dores de | Dose Maxima Diaria: 6
dentes, dores comprimidos (equivalente a
reumaticas e 3000 mg de paracetamol e
musculares, sintomas | 1200 mg de ibuprofeno)
de constipacdo e
gripe, dores de
garganta e febre.
Ibuprofeno Dolostop Duo® Tratamento Idade igual ou superior a 18
(150mg) + sintomatico a curto anos.
Paracetamol prazo da dor ligeiraa | 1a2 comprimidos, a cada 6
(500mg) moderada. horas, conforme necessario.
Duragdao maxima do
(MNSRM-EF) tratamento: até 3 dias
Ibuprofeno Aspegic® Tratamento Idade igual ou superior a 18
(400mg) + Ibuprofeno+cafeina | sintomdtico de curta anos.
Cafeina (100mg) duracdo da dor aguda | 1 comprimido em toma unica.
(MNSRM-EF) moderada, como Mas esta pode ser repetida

odontalgia ou
cefaleia.

apos 6-8 horas, a cada 6
horas.

Duracdo maxima do
tratamento: até 3 dias
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Quadro 2.2. Tratamento Farmacoldégico - MNSRM e MNSRM-EF para rinorreia e congestao nasal

(109,111)
MNSRM Nome comercial IndicagGes Posologia
(exemplos)
Anti-histaminicos Medicamentos Espirros N3o sdo tdo utilizados
de 12 geragao: compostos por Rinorreia devido aos seus efeitos

Bromofeniramina
Clorofenamina
Difenidramina

associacOes de
principios ativos,
apresentados no

sedativos.

Clemastina Quadro 2.4.
Feniramina

Tripolidina

Anti-histaminicos de 22 gera¢ao

Desloratadina (5mg)
(MNSRM-EF)

Aerius® (112,113)

Rinite alérgica
Urticaria

1 comprimido uma vez
por dia, com ou sem
alimentos

Idade superior a 12 anos

Loratadina (10mg)
(MNSRM-EF)

Claritine®

Rinite alérgica
Urticdria cronica
idiopdtica

1 comprimido uma vez
por dia.

Adultos e criangas com
idade igual ou superior a
6 anos e peso corporal
superior a 30Kg.

Cetirizina (10mg)

Zyrtec® (114)
Cetix®

Sintomas nasais e
oculares da rinite
alérgica sazonal e
perene.

Sintomas de urticéria
crénica idiopatica.

1 comprimido uma vez
por dia.

Adultos e criangas com
idade igual ou superior a
6 anos

Fexofenadina
(120mg)

Telfast® 120
(115)

Rinite alérgica sazonal

120 mg uma vez por dia,
antes da refeicao
Idade superior a 12 anos

Anti-histaminicos topicos

Azelastina

Allergodil® (116)

Tratamento sintomatico
da rinite: alérgica sazonal
(incluindo a
sintomatologia da febre
dos fenos) alérgica
perene

Uma aplicacdo em cada
narina duas vezes ao dia.
Idade superior a 6 anos.
Pode ser utilizado
enquanto persistirem os
sintomas. Esta indicado
para uso prolongado.
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Cromoglicato
dissédico

Fenolip® (117)

Rinite alérgica
esporadica, rinite
alérgica sazonal (febre
fenos)

1 nebulizagdo em cada
narina, 4 vezes ao dia.
Idade superior a 4 anos.
Nao provoca um alivio
sintomatico imediato e
deve ser utilizado
mesmo apds o
desaparecimento dos
sintomas, em situagoes
de exposicdo ao
alergénio.

Descongestionantes
Orais:

Fenilefrina
Pseudoefedrina

Actifed®/Dinaxil®
Sinutab 11®

Medicamentos
antigripais
representados no
quadro 2.6. (109)

Inicio de acdo: até
30minutos

Duracdo da acdo: 3-6h
(dependendo da dose e
formulacao)

Descongestionantes
topicos:

Nafazolina
Tramazolina
Oximetazolina
Xilometazolina
Efedrina

Fenilefrina

Fenilefrina:
Neo-Sinefrina®

Oximetazolina:
Nasorhinatiol®

Xilometazolina:
Vibrocil Actilong®

Situagdes em que se

verifica congestdo nasal:

coriza, rinites, sinusites.

Posologia de acordo com
a substancia ativa.

Inicio de agdo: 2-
5minutos

Duracdo da agdo: o
efeito dura até 6h (até
4h com fenilefrina; até
10h com xilometazolina)
Duragdo do uso:
Depende do principio
ativo

Associagoes de
medicamentos
topicos para
sintomas nasais

Vibrocil (0,25 mg
de maleato de

Sintomas como
congestdo nasal e

dimetindeno + rinorreia

2,5 mgde

fenilefrina)

Nasitrim Congestdo nasal e
Duoeffect rinorreia

/Vibrocil Actilong
Duo (0,5 mg de
cloridrato de
xilometazolina +
0,6 mg de
brometo de
ipratropio)
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Nasex Duo/
Sepatnazal/
Vibrocil Actilong
Protect (1,0 mg
de cloridrato de
xilometazolina +
50,0 mg de
dexpantenol)

Septanazal para
criangas (0,5 mg
de cloridrato de
xilometazolina +
50 mg de
dexpantenol)

Redugdo do inchago da
mucosa nasal na rinite e
estimulagdo da
cicatrizacao da mucosa
nasal, para o tratamento
da rinorreia vasomotora
e da obstrucdo nasal
apds cirurgia ao nariz.
Redugao do inchago da
mucosa nasal na rinite
associada a inflamacao
aguda dos seios
paranasais(rinossinusite).

Corticosterdides tépicos:

Triamcinolona
(55mcg/dose)

(MNSRM-EF)

Telfast® spray
(109)

Tratamento da rinite
alérgica sazonal

Idade igual ou superior a
18 anos.

Dose inicial
recomendada: duas
pulverizagdes em cada
narina, uma vez por dia.
Dose de manutencao:
guando atingir o
controlo dos sintomas a
dose sera de uma
pulverizagdo em cada
narina, uma vez por dia.

Fluticasona

Vibrocil® alergias
(50mcg/dose
suspensao para
pulverizacdo
nasal) (118)

Tratamento sintomatico
da rinite alérgica devido
a febre dos fenos ou a
outros alergénios
transportados pelo ar
(tais como acaros,
esporos de mofo ou
pélos de animais)

Idade superior a 18
anos.

A dose recomendada é
duas aplicagcGes em cada
narina, uma vez por dia,
de preferéncia de
manha. No caso de
sintomas graves podera
ser necessario fazer duas
aplicacdoes em cada
narina, duas vezes por
dia, mas apenas por
periodos curtos.
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A dose maxima didria
nao devera exceder
quatro aplicagdes em

cada narina
Beclometasona Neo-Sinefrina Prevencao e tratamento | Idade superior a 18
Alergo® (119) da rinite alérgica perene | anos.

e sazonal

Duas aplicacdes em cada
narina, duas vezes por
dia ou, se preferir, uma
aplicacdo em cada
narina, trés a quatro
vezes por dia.
Aplicagdes. Nao devera
ser utilizado por um
periodo superior a 3
meses sem
aconselhamento médico

Budesonida

(MNSRM-EF)

Cetix®
(64mcg/dose
suspensao para
pulverizacao
nasal) (120)

Pulmicort® nasal
aqua (32 mcgou
64mcg/dose
suspensao para
pulverizacao
nasal)

Prevencdo e tratamento
da rinite alérgica perene
ou sazonal

Idade superior a 18
anos.

A dose recomendada é
uma aplica¢do (64 mcg)
em cada narina, uma vez
por dia, de preferéncia
de manha3, ou em casos
mais graves, duas vezes
por dia, de manha e a
noite.

o efeito completo da
budesonida so é obtido
apos alguns dias de
tratamento. Poderd
demorar até 2 semanas.
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Quadro 2.3. Tratamento Farmacoldégico - MNSRM e MINSRM-EF para o tratamento da tosse

MNSRM

Nome comercial
(exemplos)

IndicagGes

Posologia

Antitussicos:

Dextrometorfano

Bisoltussin Tosse
Seca® (2ml/ml)
solugdo oral (121)

Tosse irritativa
e seca

Idade superiora 12 anos: 5 a
10ml de 4/4h ou 15ml 6-8horas.
DMD: 60ml

Criancas dos 6-12anos: 2,5 a 5ml
de 4/4h. DMD: 30ml

Em caso de automedicacgao, a
administracdo devera limitar-se a
3 a5 dias.

A duragdo do tratamento nao
devera ser superior a 2-3
semanas.

Levodropropizina

Levotuss®
(émg/ml) xarope
(122)

Tratamento
sintomatico da
tosse

Adultos: 10 ml trés vezes ao dia,
em intervalos nunca inferiores a
6 horas.

Criangas:

Entre os 10-20kg, 3 ml de xarope
trés vezes ao dia.

Entre os 20-30kg, 5 ml de xarope
trés vezes ao dia.

O tratamento podera ser
prolongado até desaparecimento
da tosse, no entanto, ndo devera
exceder os 14 dias de

(123)

tratamento.
Oxolamina Oxolamina® Alivio Adultos: 10 ml, 4/4h
(10mg/ml, xarope) | sintomdtico da | Criangas:

tosse seca,
incobmoda e
persistente.

Idade de 4 meses a 2 anos:
7,5mg/Kg/dia ou 2,5 ml, 3 vezes
ao dia.

Idade de 2 a 10 anos:
7,5mg/Kg/dia ou 5 ml, 3 vezes ao
dia.

Nas criancas a duragdo do
tratamento nao devera exceder
os 5 dias.
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Antihistaminicos:

Difenidramina

Benylin® (2,8mg/ml
difenadramina +
0,4mg/ml
levomentol) (124)

Alivio dos
sintomas da
congestdo nasal
associados a
rinite alérgica
ou a infecdes
respiratorias
altas.
Tratamento da
tosse.

Idade superior a 12 anos: 5- 10ml
de 4 em 4 horas. DMD: 60 ml.

Idade entre 6-12 anos: 5 ml de 4
em 4 horas. DMD: 30 ml.

Pode causar sonoléncia
pronunciada

Expectorantes:

Guaifenesina

Vicks xarope
expectorante Mel®

Tosse Produtiva

N3ao comercializado em Portugal.

Mucoliticos:

Bromexina
Bisolvon Linctus Adjuvante Criangas 6-12 anos: 2,5 ml, 3
Adulto® (1,6mg/ml) | mucolitico do vezes ao dia Adultos e criangas
xarope (125) tratamento com mais de 12 anos: 5 ml, 3

antibacteriano | vezes ao dia
Outros: Bissolvon das infecbes
Linctus crianca respiratorias O xarope é isento de acucar e
(0,8mg/ml xarope) | em presenca de | por isso adequado para
Lisomucin 2mg/ml | hipersecre¢do diabéticos. Doentes devem ser
gotas orais, solucdo | bronquica. informados de um aumento
esperado no fluxo das secregdes.

Ambroxol Mucossolvan® Adjuvante Adultos e criancas com mais de
6ml/ml xarope mucolitico do 12 anos: 10 ml, 2 vezes por dia.
(126) tratamento Criancas dos 6 aos 12 anos: 5 ml,

Outros: Benflux
Forte®xarope,
Broncoliber®xarope

antibacteriano
das infecdes
respiratorias
em presenca de
hipersecrecao
brénquica.

2-3 vezes por dia
Criangas dos 2 aos 5 anos: 2,5 ml,
3 vezes por dia

O tratamento n3do deverad ser
excedido por mais de 5-7 dias
sem consultar o médico
assistente.
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Acetilcisteina

Fluimucil® 600mg
comprimidos
efervescentes (127)

Fluimucil 2%, 20
mg/ml solu¢do oral
(128)

Adjuvante
mucolitico na
terapéutica de
problemas
respiratorios
associados a
hipersecrecao
de muco
Viscoso e
espesso.

Adultos e criangas com idade
superiora 12 anos: 1
comprimido efervescente por
dia, de preferéncia a noite.

Adultos e criancas com idade
superior a 12 anos: 10ml, 3 vezes
por dia.

Criangas dos 2 aos 6 anos de
idade: 5 ml, 2 ou 3 vezes por dia.
DMD: 300 mg/dia.

Criancas dos 6 aos 12 anos de
idade: 5 ml, 3 vezes por dia.
DMD: 300 a 400 mg/dia.
(5ml=100mg)

E contraindicado em criangas
com idade inferior a 2 anos.

Carbocisteina
(129)

Pulmiben 2%®
(20mg
carbocisteina)

Pulmiben 5%®
(50mg
carbocisteina)

Esta indicado
no tratamento
de todas as
afecbes agudas
e crénicas das
vias
respiratdrias,
caracterizadas
por um excesso
de producdo de
secregdes, ou
pela existéncia
de secrecdes
patoldgicas de
viscosidade
elevada.

Pulmiben 2%:

Criangas até 5 anos: 5 ml antes
da refeicao, 2 vezes por dia.
Criangas com idade superiora 5
anos: 5 ml, 3 vezes por dia, antes
da refeicdo. Tratamento minimo
de 15 dias.

Pulmiben 5%:
Adultos: 15 ml, 3 vezes por dia.
Tratamento minimo 15 dias.

Erdosteina

Milid (300mg)
Cépsulas ou
comprimidos
dispersiveis (130)

Indicado no
tratamento de
infeces
respiratorias
agudas e
exacerbacbes
de DPOC na
presenca de
hipersecrecao.

Adultos:1 capsula/ comprimido
2-3 vezes por dia.

O tratamento ndo deve exceder
os 10 dias.
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Quadro 2.4. Tratamento Farmacolégico - MNSRM e MNSRM-EF para gripe e constipagdo que
associam mais do que uma substancia ativa (propriedades anti-inflamatérias, analgésicas, anti-
histaminicas, descongestionantes, entres outras) (109,111)

Nome comercial

Composicao

Actifed® (MNSRM-EF)

Cloridrato de pseudoefedrina (60mg) + cloridrato de tripolidina
(2,5mg)

Aspirina® complex (MNSRM-EF)

Acido acetilsalicilico (500mg) + cloridrato de pseudoefedrina (30mg)

Sinutab® (MNSRM-EF)

Paracetamol 500mg + cloridrato de pseudoefedrina (30mg)

Cegrinaso® (MNSRM-EF)

Ibuprofeno (200mg) + pseudoefedrina (30mg)

Grippostad® (MNSRM-EF)

Ibuprofeno (400mg) + fenilefrina (10mg)

Cégripe ©

Paracetamol (500mg) + clorofeniramina (1mg)

Antigrippine® trieffect

Paracetamol (500mg) + cloridrato de fenilefrina (5mg)

Antigrippine® trieffect tosse

Paracetamol (500mg) + cloridrato de fenilefrina (5mg) +
guaifenesina(200mg)

llvico®

Paracetamol (250mg) + hidrogenomaleato de bromofeniramina (3mg)

Griponal®

Paracetamol (500mg)+maleato de clorofenamina (4mg)

Tantumgrip®

Paracetamol (600mg)+ cloridrato de fenilefrina (10mg)

Bisolgripal® (MNSRM-EF)

Ibuprofeno(200mg) + cloridrato de pseudoefedrina (30mg)

Panadol® gripus

Paracetamol(500mg) + cloridrato de fenilefrina (6,1mg) + guaifenesina
(100mg)

Afebryl®

Acido acetilsalicilico(300mg) + paracetamol (200mg) + acido ascérbico
(300mg)

Paramolan C®

Paracetamol (500mg) + acido ascérbico

Flucavex®

Paracetamol (500mg) + feniramina (25mg) + acido ascdrbico (200mg)
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