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Resumo

Este trabalho esta dividido em trés capitulos que descrevem a minha experiéncia

profissionalizante nas vertentes de investigacao, farmacia comunitaria e farmacia hospitalar.

No capitulo 1 apresenta-se a investigacdo acerca das implicacdes farmacocinéticas em estados
de obesidade morbida, as quais sdo inimeras e imprevisiveis, podendo levar a consequéncias
graves e irreversiveis. A obesidade morbida acarreta, hipoteticamente, consequéncias mais
marcadas na farmacocinética das moléculas e uma maior probabilidade de complicacoes
terapéuticas. Assim, este trabalho teve como objetivo a revisao bibliografica das alteracoes
farmacocinéticas em estados de obesidade morbida e a avaliacdao das suas implicacoes,
sumariando a informacdo recolhida numa tabela de consulta facil e rapida. Globalmente, os
estudos relativos as alteracoes farmacocinéticas em individuos com obesidade madrbida incidem
maioritariamente na classe farmacologica dos agentes antibacterianos. Adicionalmente, outras
classes que tém sido estudadas sdo os antiviricos, antifingicos, relaxantes musculares,
anestésicos, anticancerigenos, antidiabéticos, ansioliticos, antiacidos e anti-ulcerosos, e
anticoagulantes. Com este trabalho verificou-se que existem alteracdes farmacocinéticas
importantes em estados de obesidade morbida, as quais ndo podem ser inferidas a partir de
estudos noutros estados de obesidade, nem por moléculas com caracteristicas semelhantes.
Ainda existe uma grande lacuna de estudos neste ambito, pelo que muita da pouca informacéao
existente advém de estudos com baixa robustez cientifica. Assim, justifica-se mais e melhor
investigacdo nesta populacdo especial, e sugere-se que os individuos com obesidade morbida,
em diferentes estados fisioldgicos e patoldgicos, também sejam inseridos nas fases de

investigacao clinica.

No capitulo 2 é apresentado o relatorio de estagio curricular em farmacia comunitaria. O
estagio curricular em farmacia comunitaria decorreu entre os dias 25 de janeiro e 15 de abril
de 2016 na Farmacia Vila Med, em Amarante. Com este estagio foi possivel colocar em pratica
muitos dos conhecimentos adquiridos ao longo do Mestrado Integrado em Ciéncias
Farmacéuticas, bem como adquirir outras competéncias necessarias ao dia-a-dia de um
farmacéutico comunitario. Deste modo, neste capitulo sdo descritas as atividades que tive
oportunidade de realizar enquanto estagiaria, tais como criacdo, rececao e conferéncia de
encomendas, gestao de stocks, controlo dos prazos de validade, armazenamento, devolucao de
produtos, aconselhamento e dispensa de medicamentos e outros produtos de salde, prestacao
de servicos, entre outros. Uma vez que a formacdao de um farmacéutico deve ser continua,
neste capitulo sdo ainda descritas as formacgoes as quais tive oportunidade de assistir durante
a realizacdo do meu estagio. Considero que o estagio realizado foi extremamente (til para
melhorar as minhas habilidades, qualidades e conhecimentos enquanto futura profissional do

medicamento.
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No capitulo 3 é apresentado o relatério de estagio curricular em farmacia hospitalar. O estagio
decorreu entre os dias 18 de abril e 16 de junho de 2016 nos Servicos Farmacéuticos do Centro
Hospitalar do Tamega e Sousa, EPE, em Penafiel e Amarante. Assim, neste capitulo sdo descritas
as atividades desempenhadas ou das quais tomei conhecimento enquanto estagiaria do centro
hospitalar, nomeadamente a selecao, compra, gestao, armazenamento, distribuicao e
informacao de medicamentos e atividades relacionadas com farmacia clinica (validacdao das
prescricoes, reconciliacdo terapéutica e farmacovigilancia). Também sao descritos os processos
implementados que garantem de uma melhor forma a seguranca do doente e do medicamento,
bem como sao referenciados os ensaios clinicos e as comissoes técnicas hospitalares das quais
faz parte a classe farmacéutica. O estagio referido foi deveras relevante na minha formacao
nao s6 porque me permitiu, a semelhanca do estagio em farmacia comunitaria, por em pratica
muitos dos conhecimentos adquiridos ao longo da minha formacao académica, mas também
adquirir muitas outras competéncias relacionadas com o quotidiano dos servicos farmacéuticos

de um hospital.

Palavras-chave

Obesidade, obesidade morbida, adultos, farmacocinética, regimes posologicos, farmacia

comunitaria, farmacia hospitalar.
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Abstract

The present work is structured into three chapters which describe my professionalizing

experience on the investigation, community pharmacy and hospital pharmacy fields.

In Chapter 1 is presented the investigation about the pharmacokinetic implications in morbidly
obese stages, wich are numerous and unpredictable, potentially leading to serious and
irreversible consequences. Hypothetically, morbid obesity induces marked consequences on
molecule pharmacokinetics and a higher probability of therapeutic complications. In that sense,
the present work’s goal is to demonstrate a bibliographic revision of the pharmacokinetic
changes in morbidly obese stages and an evaluation of its implications, summarizing the
collected data into a table to allow quick and easy access to this information. Generally, studies
focused on pharmacokinetic changes on morbidly obese subjects contemplate majorly on the
pharmacological class of antibacterial agents. Additionally, another pharmacological classes
such as antivirals, antifungals, muscle relaxants, anesthetics, anticancers, antidiabetics,
anxiolytics, antacids and antiulcer, and anticoagulants are being studied too. With this work,
it has been verified that there are major pharmacokinetic changes on morbidly obese stages
which cannot be inferred from studies about other obese stages, neither can be inferred by
molecules with similar characteristics. There is still a pronounced deficit on studies focused on
this scope, in such proportions that most of the information available is presented by studies
lacking in scientific robustness. As so, enhanced investigation on this specific population is
justified and it is suggested that morbidly obese individuals, in different physiological and

pathological stages, are included on clinical investigation phases.

In Chapter 2, the curricular internship on community pharmacy report is presented. The
curricular internship was performed between January 25™ and April 15" of 2016 on Farmacia
Vila Mea in Amarante. During this internship, there was a clear focus on putting into practice
the acquired knowledge gained throughout the attendance on the Integrated Masters in
Pharmaceutical Science, as well as on acquiring necessary skills to dutifully perform the task
of being a community pharmacist. With that in mind, the activities performed as a community
pharmacy intern such as delivery, creation, reception and conference, stock management,
expiration date control, storage, product returns, medication counselling and dispense and
other services, are all described in this chapter. Given that the education of a pharmacist must
be continuous, the professional trainings that | had the opportunity to attend during the
internship are described throughout this chapter. It is my belief that the community pharmacy
internship was extremely useful in improving my skills, qualities and knowledge as a future

pharmacist.

On Chapter 3, the curricular internship on hospital pharmacy that occurred from April 18 to

June 16" on the Pharmaceutical Services of the Tamega e Sousa Hospital Center in Penafiel



and Amarante is presented. In this chapter are described the performed activities or the
activities that were acknowledged by me as an intern of the hospital center, namely the
selection, procurement, management, storage, distribution and information of medicines and
activities related to clinical pharmacy (prescription validation, therapeutic reconciliation and
pharmacovigilance). The implemented processes that guarantee a better safety of both the
patient and the medicine and on which | had the chance to work on are also described on this
chapter and it contains references to clinical trials and hospital technical commissions on which
pharmacists are included. This internship was extremely relevant to my education not only
because it allowed me to put into practice many of the skills acquired during my course but it
also helped me to acquire a skillset related to the day to day professional life of both a

community or hospital pharmacist.

Keywords

Obesity, morbid obesity, adults, pharmacokinetics, dosage regimens, community pharmacy,

hospital pharmacy.



indice

Capitulo 1 - Investigacao

1.

Introducao

1.1 Epidemiologia da obesidade

1.2 Obesidade e seus aspetos fisiopatologicos
1.3 Avaliacao da composicao corporal e diferentes graus de obesidade
1.4 Obesidade e comorbilidades associadas
1.5 Obesidade e implicacdes farmacodinamicas
1.6 Obesidade e implicacdes farmacocinéticas
Objetivo

Metodologia

Resultados

4.1 Antibacterianos

4.2 Antiviricos

4.3 Antiflngicos

4.4 Relaxantes musculares

4.5 Anestésicos

4.6 Anticancerigenos

4.7 Antidiabéticos

4.8 Ansioliticos

4.9 Antiacidos e anti-ulcerosos

4.10 Anticoagulantes

Discussao

Conclusao e consideracodes finais

Referéncias bibliograficas

Capitulo 2 - Farmacia Comunitaria

1.
2.

3.

Introducao

Organizacdo da Farmacia

2.1 Recursos Humanos

2.2 Localizacéo e Horario

2.3 Espaco Fisico

2.4 Sistema Informatico

Aquisicao, gestao e armazenamento

3.1 Fornecedores e encomendas

3.2 Conferéncia e rececao de encomendas
3.3 Armazenamento

3.4 Controlo dos prazos de validade

Xi

O 00 U1 N = = -

13
14
14
24
26
26
27
29
29
29
30
30
31
36
38

43
43
43
43
44
44
46
47
47
438
50
50



10.
11.

3.5 Devolucoes
Dispensa de medicamentos

4.1 Dispensa de Medicamentos Sujeitos a Receita Médica (MSRM)

4.2 Dispensa de Medicamentos Nao Sujeitos a Receita Médica e automedicacao

Dispensa de Produtos de Saude

5.1 Dispositivos médicos

5.2 Alimentacao especial

5.3 Puericultura

5.4 Fitoterapia

5.5 Produtos homeopaticos

5.6 Produtos cosméticos e de higiene corporal
5.7 Produtos de higiene oral

5.8 Produtos de podologia

5.9 Produtos de uso veterinario

Prestacao de servicos e cuidados de saude
6.1 Glicémia capilar

6.2 Colesterol total e triglicerideos

6.3 Pressao arterial

6.4 Peso corporal e IMC

Relacdo Farmacéutico-Medicamento-Utente
7.1 Aspetos éticos e deontologicos

7.2 Farmacovigilancia

Programas de educacdo para a saude

8.1 VALORMED

8.2 Reciclagem de radiografias

Formacao continua

9.1 Intervencao Farmacéutica no Ambito da Perda de Peso
9.2 Gestao de Atendimento - Nivel Il

9.3 Formacao técnica em dermocosmética
Conclusao

Referéncias bibliograficas

Capitulo 3 - Farmacia Hospitalar

Xii

1.
2.

Introducao

Caracterizacao do CHTS e respetiva farmacia hospitalar

2.1 Organizacao do CHTS

2.2 Organizacao da farmacia hospitalar

Selecao de medicamentos

Compra, gestao e armazenamento de medicamentos e outros produtos

4.1 Aquisicao e gestao de stocks

51
51
52

59
59
60
62
62
62
62
63
63
64
64
64
65
65
66
66
66
67
67
68
68
68
69
69
69
69
71

73
73
73
73
74
76
76
76



4.2 Rececao e conferéncia de encomendas e armazenamento 79

4.3 Controlo dos prazos de validade 80
5. Farmacia clinica 80
5.1 Validacao das prescricoes 81
5.2 Reconciliacao terapéutica 82
5.3 Farmacovigilancia 82
6. Distribuicao 83
6.1 Distribuicao em regime de internamento 83
6.2 Distribuicao em regime de ambulatorio 86
7. Formulagdes de nutricao parentérica 88
7.1 Formulagdes de nutricdo parentérica para recém-nascidos 88
8. Farmacotecnia 89
8.1 Preparacoes de formas farmacéuticas nao estéreis 89
8.2 Fracionamento e reembalagem de medicamentos 90
9. Informacao de medicamentos 90
10. Seguranca do medicamento e do doente 91
10.1 Gabinete de gestao de risco 92
10.2 Medicamentos de alerta maximo 92
10.3 Medicamentos look-alike, sound-alike (LASA) 92
10.4 Preocupacao continua 93
11. Comissoes técnicas hospitalares 94
11.1 Comissao de Farmacia e Terapéutica 94
11.2 Programa de Prevencao e Controlo de Infecbes e de Resisténcia aos 94

Antimicrobianos

11.3 Comisséo de Etica para a Salude 95

12. Ensaios Clinicos 96
13. Conclusao 97
14. Referéncias bibliograficas 98
Anexos 101
Anexo | - Fatura de uma encomenda 103
Anexo Il - Guia de requisicao de benzodiazepinas 105
Anexo |l - Exemplo de uma receita médica eletronica materializada 107
Anexo IV - Exemplo de uma receita eletronica desmaterializada 109
Anexo V - Exemplo de uma receita manual 111
Anexo VI - Tabela n.°2 da Portaria n.° 1471/2004, de 21 de dezembro 113
Anexo VII - Documento de Psicotropicos 115
Anexo VIII - Situacdes passiveis de automedicacao de acordo com o Despacho n.° 117

17690/2007, de 23 de Julho

xiii



Xiv

Anexo IX - Certificado de participacao na formacao “Intervencdo Farmacéutica no
Ambito da Perda de Peso: Estratégias de atuacdo com Fitoterapia e Suplementos
Alimentares”

Anexo X - Certificado de participacao na formacao “Gestao de atendimento - Nivel II”
Anexo XI - Certificado de participacao na Formacao Técnica em Dermocosmética
Anexo XII - Requisicdo de adendas a CFT do CHTS

Anexo XIII - Farmacos Extra-Formulario disponiveis nos SF do CHTS

Anexo XIV - Justificacdo de Receituario de Medicamentos Extra-Formulario

Anexo XV - Lista de medicamentos de AUE existentes no CHTS

Anexo XVI - Requisicdo a indUstria farmacéutica de benzodiazepinas e medicamentos
psicotropicos e estupefacientes

Anexo XVII - Requisicdo aos SF de farmacos estupefacientes e psicotropicos

Anexo XVIII - Documentos de registo de distribuicao e administracao de
medicamentos hemoderivados

Anexo XIX - Lista de medicamentos abrangidos por legislacao de dispensa exclusiva
em Farmacia Hospitalar. Adaptado do INFARMED a realidade do CHTS

Anexo XX - Lista de medicamentos de dispensa exclusiva em Farmacia Hospitalar ndao
abrangidos por legislacao no CHTS

Anexo XXI - Lista de medicamentos de alerta maximo do CHTS

Anexo XXII - Lista de medicamentos sound-alike do CHTS

Anexo XXIIl - Exemplo de medicamentos look-alike do CHTS

119

121
123
125
127
129
131
133

135
137

139

141

143

145
147



Lista de Figuras

Figura 1 - Prevaléncia da obesidade mundial em adultos em 2014.

Figura 2 - Prevaléncia da obesidade em adultos em Portugal.

XV



Xvi



Lista de Tabelas

Tabela 1 - Classificacao internacional do adulto, quanto ao peso, de acordo com o 7

IMC e o risco de desenvolvimento de comorbilidades.

Tabela 2 - Comparacao de alguns parametros farmacocinéticos entre os individuos 25

com obesidade morbida e os individuos com peso normal e respetivos ajustes de

dose.
Tabela 3 - Valores séricos de lipidos recomendados. 65
Tabela 4 - Classificacao da pressao arterial. 66

Xvii



Xxviii



Lista de Acronimos

AIB
AgRP
AIM
AMI
ANF
APFH
AUC
AUE
AVC
CCF
CEDIME
CES
CFT
CHTS
CL
Crnax
CMmI
Crnin
CNP
CNPEM
CYP450
DCI
DGS
DIDDU
dL
FEFO
FHNM
FVM

g

h

HA
HDL
HPA
HSA
HTA

Analise de Impedancia Bioelétrica

Agouti Related Peptide

Autorizacao de Introducao no Mercado
Assisténcia Médica Internacional

Associacdo Nacional das Farmacias

Associacao Portuguesa dos Farmacéuticos Hospitalares
Area Sob a Curva

Autorizacao de Utilizacao Excecional

Acidente Vascular Cerebral

Centro de Conferéncia de Faturas

Centro de Documentacao e Informacao de Medicamentos
Comisséo de Etica para a Saude

Comissao de Farmacia e Terapéutica

Centro Hospitalar do Tamega e Sousa, EPE
Clearance

Concentracao Maxima

Concentracao Minima Inibitdria

Concentracao Minima

Codigo Nacional do Produto

Codigo Nacional de Prescricao Eletronica de Medicamentos
Citocromo P450

Designacao Comum Internacional

Direcado Geral da Salude

Distribuicdo Individual Diaria em Dose Unitaria
Decilitro

First Expire, First Out

Formulario Hospitalar Nacional de Medicamentos
Farmacia Vila Mea

Grama

Hora

Hospital de Amarante

Lipoproteina de Alta Densidade

Hospital Padre Américo

Hospital Santo Antonio

Hipertensao Arterial

indice de Conicidade

Xix



IL-6

IMC

INCM
INFARMED
v

IVA

kg

L

LASA

LDL

mcg
mg
MICF
min

mL
MNSRM
MSRM
NPY
OMS
PAI-1
PPCIRA
PVF
PVP
RAM
RCM
SGICM
SNC
SNF
SNS
SPMS

XX

Interleucina 6

indice de Massa Corporal

Imprensa Nacional Casa da Moeda

Autoridade Nacional do Medicamento e Produtos de Saude, I.P.
Intravenosa

Imposto de Valor Acrescentado

Quilograma

Litro

Look-alike, Sound-alike

Lipoproteina de Baixa Densidade

Metro ao quadrado

Micrograma

Miligrama

Mestrado Integrado em Ciéncias Farmacéuticas

Minuto

Mililitro

Medicamentos Nao Sujeitos a Receita Médica
Medicamentos Sujeitos a Receita Médica

Neuropéptido Y

Organizacao Mundial da Salude

Inibidor de Ativacao do Plasminogénio

Programa de Prevencao e Controlo de Infecdes e de Resisténcia aos Antimicrobianos
Preco de Venda a Farmacia

Preco de Venda ao Publico

Reacado Adversa a Medicamento

Resumo das Caracteristicas do Medicamento

Sistema de Gestao Integrado do Circuito do Medicamento
Sistema Nervoso Central

Sistema Nacional de Farmacovigilancia

Servico Nacional de Salde

Servicos Partilhados do Ministério da Saude, E. P. E.
Tempo de Meia vida de Eliminacao

Taxa de Filtracao Glomerular

Tempo necessario para atingir a Cpy

Fator de Necrose Tumoral alfa

Unidade de Cuidados Intensivos Polivalentes
Uridina Difosfato Glucuronosiltransferase
Unidades Regionais de Farmacovigilancia

Volume de Distribuicao



xXi



xXii



Capitulo 1 - Investigacao

1. Introducao

0 excesso de peso e a obesidade sdo definidos, de acordo com a Organizacao Mundial da Saude
(OMS), como uma acumulacao anormal ou excessiva de massa gorda que apresenta riscos para
a saude [1]. De entre esses riscos podemos destacar o aumento da predisposicdo para outras
doencas, muitas delas crénicas, tais como doenca arterial coronaria, hipertensao arterial,
acidente vascular cerebral (AVC), diabetes mellitus tipo 2, dislipidémia, osteoartrite, apneia
do sono, sindrome de hipoventilacao na obesidade, problemas de infertilidade nas mulheres,
calculos biliares e cancro (mama, endométrio, ovario, colo do Utero, prostata, vesicula biliar e
colon) [2, 3].

Devido a todas as comorbilidades associadas a obesidade, os individuos obesos acabam por
necessitar, em geral, de uma terapéutica farmacoldgica mais precoce que os individuos ndo
obesos, 0 que leva a que mais precocemente tenhamos de redobrar os cuidados durante estas
terapias, pois os individuos com excesso de massa gorda podem apresentar discrepancias

farmacodinamicas e farmacocinéticas relevantes [3].

Assim, tendo em conta todas as comorbilidades referidas e a necessidade do seu tratamento, e
sabendo-se também que morrem atualmente cerca de 2,8 milhdes de pessoas por ano em todo
o mundo relacionado com a obesidade e o excesso de peso e que 42 milhdes de criancas com
menos de 5 anos eram obesas em 2013 [4, 5], torna-se crucial rever, relacionar e explicar as
alteracoes decorrentes dessas condicdes fisiopatologicas que podem alterar a eficacia e/ou

seguranca da terapia farmacologica.

1.1 Epidemiologia da obesidade

A obesidade esta cada vez mais presente na nossa sociedade. Desde 1980 a obesidade mundial
mais do que duplicou [4]. De acordo com os dados da OMS, em 2014, 13% da populagao adulta
(com mais de 18 anos de idade) era obesa, o que corresponde a uma populacao obesa superior
a 500 milhoes, em todo o mundo [6]. Esta populacao encontra-se maioritariamente nos Estados
Unidos da América onde a prevaléncia da obesidade é muito elevada: 27% (Figura 1). Por outro
lado, temos a populacdo do Sudeste Asiatico onde se verifica uma prevaléncia mais baixa,
inferior a 10% [6].

Em Portugal a prevaléncia da obesidade em 2014 situava-se nos 20,1% para ambos os sexos,
sendo esta percentagem ligeiramente superior no sexo feminino (20,3%) quando comparada

com o sexo masculino (19,8%) [7]. O facto de a prevaléncia ser superior nas mulheres verifica-



se nao so6 em Portugal, mas também um pouco por todo o mundo, sendo esta diferenca mais
notavel na Africa, nas regides do Mediterrdneo Oriental e no Sudeste Asiatico onde é
praticamente o dobro. Ja em paises com rendimentos mais elevados a prevaléncia entre ambos
os sexos tende a igualar-se [6].
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Figura 1 - Prevaléncia da obesidade mundial em adultos em 2014 [7].

A prevaléncia da obesidade nao é a mesma em todos as idades (Figura 2). Dados de 2012 referem
que em Portugal os adultos com idades compreendidas entre os 55 e os 64 anos sao aqueles que
apresentam uma prevaléncia superior de obesidade, sendo esta de 29% para as mulheres e
27,4% para os homens. A medida que a idade vai avancando verifica-se que a prevaléncia da
obesidade aumenta nos adultos, permanecendo sensivelmente constante nas faixas etarias dos
45 aos 54 anos e dos 55 aos 64 anos nos homens [8].

__ 40 29

X 30 27,425’2 27,4

© 21,6

2 16,8

c 20 11,4

@ 8,1

c 10 44 54

: ' Am

g 0 [

a

18 - 24 anos 25-34 anos 35-44 anos 45 - 54 anos 55 - 64 anos

Idade

B Homens M Mulheres

Figura 2 - Prevaléncia da obesidade em adultos em Portugal [8].

1.2 Obesidade e seus aspetos fisiopatologicos

A obesidade resulta de um desequilibrio energético, em que a ingestdo de energia é superior
ao gasto da mesma, o que leva a que haja uma acumulacao de tecido adiposo, tecido esse que
nado € inerte. O tecido adiposo é composto por adipdcitos, pré-adipocitos, células endoteliais e
células do sistema imunitario, e para além das funcbes de armazenamento de energia

necessaria para estados de privacdo nutricional, da protecao dos 6rgdos internos de impactos



prejudiciais e da manutencao da temperatura corporal, tem fungées endécrinas que provocam

alteracoes relevantes no organismo humano [9].

Atualmente considera-se um sujeito adulto obeso aquele que tem um indice de massa corporal
(IMC) igual ou superior a 30 kg/m? [1]. A etiologia exata da doenca nao é conhecida, mas sabe-
se que se deve a um conjunto de fatores genéticos, comportamentais, ambientais, fisiologicos,
sociais e culturais que resultam num desequilibrio cronico entre a ingestao e o gasto de energia.
De entre os fatores acima mencionados, os comportamentais e os ambientais sao 0s que mais
contribuem para o aumento da prevaléncia da obesidade a nivel mundial [10]. Esta é uma
doenca sistémica progressiva, com varias lesdes organo-especificas, que provoca manifestacoes
fisicas (dispneia, varizes, lombalgias, artrite, celulite, edema, sudacao), psicologicas (fadiga,
baixa autoestima, depressao) e sociais (isolamento, agorafobia, desemprego, problemas

familiares, discriminacao) [11].

A regulacdo da homeostase energética é feita através de uma interacdo complexa entre os
centros de regulacao da fome e da saciedade no hipotalamo e a regulacao do armazenamento
e mobilizacao de reservas de gordura, existindo para isso estimulos aferentes desde o sistema
digestivo e do tecido adiposo que chegam ao sistema nervoso central (SNC).
Consequentemente, estimulos eferentes sao desencadeados pelo SNC de modo a controlar a
ingestdo de alimentos e o gasto de energia. Assim, os genes que codificam as moléculas que

controlam este sistema tém um papel importante na obesidade [12, 13].

Varios neuropéptidos e neurotransmissores, bem como a insulina e a leptina, atuam no sistema
nervoso, alterando os comportamentos e as respostas fisiologicas e metabdlicas. As
melanocortinas sdo péptidos que provocam um balanco energético negativo e a sua producao é
aumentada quando um sinal indicador de excesso de gordura chega ao cérebro. Ja o
neuropéptido Y (NPY), um potente orexigeno, quando presente estimula a ingestdao de
alimentos e diminui o consumo de energia pelo organismo, o que leva a uma acumulacao de
gordura e, consequentemente, a obesidade. A grelina, hormona secretada pelas células do
estomago, é uma molécula estimuladora do apetite potente, sendo por isso conhecida como
“hormona da fome”. Esta Gltima, tal como o NPY, tem um efeito oposto a leptina, molécula

essa descrita mais adiante [12, 13].

Sabe-se hoje, entao, que o tecido adiposo nao é um tecido inerte; este secreta uma vasta gama
de substancias proteicas denominadas adipocitocinas ou adipocinas (incluem citocinas,
quimiocinas e hormonas) que alteram a homeostase da glicose, dos lipidos, bem como das
respostas inflamatoérias e podem ser agrupadas em adipocitocinas com funcao imunoldgica,
cardiovascular, metabdlica e enddcrina [9, 14]. Essas adipocitocinas podem ter atividade tanto
anti-inflamatoria como pro-inflamatéria e para que haja homeostase é necessario que se
observe um equilibrio na secrecdo destas moléculas. A expressdo dessas adipocitocinas pode

variar dependendo da localizacdo do tecido adiposo - na gordura visceral e na subcutanea sao



mais abundantes, mas podem também ser encontradas no tecido adiposo junto ao coracao,

rins, medula dssea, pulmodes e na camada adventicia dos principais vasos sanguineos [15].

Das adipocitocinas com funcdo imunologica fazem parte a interleucina 6 (IL-6), o fator de
necrose tumoral alfa (TNF-a), e fatores do complemento B, C3 e D. A IL-6 é uma citocina pro-
inflamatoria responsavel por inibir a lipoproteina cinase, aumentar a lipolise e aumentar a
captacao de glucose. Um aumento da IL-6 é preditivo do aparecimento de diabetes tipo 2. Ja
o TNF-a, também uma citocina pré-inflamatoéria, desempenha um papel muito importante nos
processos inflamatorios e autoimunes, contudo o TNF-a produzido pelo tecido adiposo responde
pouco ao sistema imunitario. Esta molécula assume grande relevancia na resisténcia a insulina,
uma vez que diminui os transportadores de glucose presentes na superficie celular (GLUT-4), e

fosforila o substrato 1 dos recetores de insulina e o proprio recetor de insulina [14, 15].

No grupo das adipocinas com funcao metabdlica temos os acidos gordos livres, a adiponectina,
a resistina, o agouti related peptide (AgRP) e a visfatina [14]. Nos individuos obesos o sistema
simpatico esta mais ativo, o que leva a um aumento do processo de lipdlise. Esse processo
resulta num aumento da libertacao de acidos gordos livres para a circulacao sanguinea, ficando
estes disponiveis para serem usados por outros tecidos para obtencao de energia. Contudo,
esses acidos gordos livres, para além de serem responsaveis por inimeros processos oxidativos
ao nivel do reticulo endoplasmatico e da mitocondria tanto em células adiposas como nao
adiposas, estdao relacionados com varios distlrbios metabolicos ligados a obesidade,
principalmente a resisténcia a insulina [9, 16]. Para além disto, os acidos gordos livres podem
entrar diretamente no sistema porta hepatico, aumentando assim a sua quantidade no figado,
levando a sintese lipidica, ao processo de gliconeogénese e a resisténcia a insulina hepatica
[16]. A expressao da adiponectina, adipocina anti-inflamatoria especifica dos adipocitos, esta
diminuida no estado de obesidade. Esta proteina tem funcao reguladora na homeostase dos
lipidos e da glucose e é anti-aterogénica. Quando esta presente ha um aumento da sensibilidade
a insulina, pelo que na obesidade também é responsavel pela insulino-resisténcia [9, 14, 15]. A
resistina, adipocina produzida pelos adipocitos, macrofagos e mondcitos, pancreas e placenta,
promove o processo inflamatério e provoca também insulino-resisténcia, através da inibicao de
multiplos passos da sinalizagao da insulina. Esta molécula acaba por aumentar a quantidade de
glicose libertada pelo figado, mas diminuir a utilizacdo desta pelos mUsculos, levando assim a
hiperglicémia (funcdo anti-insulinica). A visfatina, produzida essencialmente pelo tecido
adiposo visceral, mimetiza a insulina e esta presente em maior quantidade nos estados de
obesidade [9, 13, 14].

Entre as adipocinas com funcdes endocrinas destaca-se a leptina. Esta regula nao so a energia
acumulada como a fertilidade. Os seus niveis plasmaticos correlacionam-se com a quantidade
de tecido adiposo existente e comunica essa informacao ao hipotalamo, bem como informacao
relativa aos depositos energéticos. Assim, quando presente em elevadas quantidades, a leptina

faz com que haja libertacao de moléculas anorexigenas e supressao da libertacao de NPY [14].



Quando em baixas quantidades, ha uma reducdao do gasto energético, de libertacdo de

hormonas da tiroide e de gonadotrofinas e ha um aumento da secrecao de cortisol [13].

E do conhecimento geral que a obesidade esté relacionada diretamente com um aumento do
risco cardiovascular [17]. Das adipocinas com funcao cardiovascular destacam-se as que atuam
no eixo renina-angiotensina-aldosterona e o inibidor de ativacao do plasminogénio (PAI-1). Por
sua vez, a adiponectina (presente em baixos niveis em estados de obesidade) também possui
uma funcdo cardiovascular para além da funcdo metabdlica, uma vez que tem acao anti-
aterogénica. Sabe-se que os adipocitos sao capazes de produzir todas as moléculas envolvidas
no eixo renina-angiotensina, inclusive também expressam recetores da angiotensina Il. Aquando
da ativacdo destes recetores ocorre a diferenciacdo dos pré-adipocitos em adipocitos e a
lipogénese. A aldosterona provoca uma diminuicao da termogénese e um aumento da insulino-
resisténcia, pelo que este eixo se encontra entao envolvido na diminuicdo do gasto energético,
no aumento de peso e numa disfuncdo metabodlica, para além da vasoconstricao e consequente
hipertensao arterial ja tdo conhecidos [14]. O PAI-1 é um agente inibidor da fibrinolise
produzido principalmente pelo figado. Contudo, também é produzido pelos adipdcitos, estando
entdo presente em maior quantidade no plasma dos individuos obesos. Assim, estes individuos

possuem um risco aumentado de desenvolver trombose [13, 14].

A fisiopatologia da obesidade é deveras complexa e ainda nao esta exatamente definida. Sabe-
se, porém, que existem inUmeras desregulacées moleculares envolvidas devido a fatores
genéticos e fisiologicos. Essa desregulacao associada a ingestao desproporcional de alimentos

leva a acumulacao de peso e consequente estado de obesidade.

1.3 Avaliacdo da composicao corporal e diferentes graus de obesidade

A composicao corporal pode ser avaliada em varios niveis, sendo a escolha do tipo de avaliacao
efetuada relacionada com as preocupacdes clinicas. Nos dias de hoje, a avaliacdo da
composicao corporal pode ser efetuada ao nivel atdbmico (quantificacdo dos elementos basicos
presentes), molecular (quantificacdo de agua, lipidos, entre outros), celular (quantificacdo do
fluido extracelular e do tecido corporal) ou do tecido (avaliacao do tecido adiposo, muscular,
esquelético). Os métodos utilizados para avaliar a composicao corporal podem ser métodos

diretos ou indiretos [18].

Os métodos diretos de avaliacdo de massa corporal consistem no estudo de componentes
quimicos e fisicos através da dissecacao de cadaveres. Nestes estudos sao avaliados parametros
relativos a composicao corporal, como é o caso da gordura, da agua, dos lipidos, da massa
muscular, entre outros. Apesar de ser o método mais preciso € muito pouco utilizado devido as

limitacoes apresentadas [19, 20].

Os métodos indiretos sdo métodos nao invasivos que permitem avaliar a composicao corporal,

dos quais fazem parte a pesagem hidrostatica ou densitometria, a hidrometria, a quantidade



total de nitrogénio ou potassio corporais, a tomografia computorizada, a ressonancia
magnética, a condutividade elétrica corporal, a ultrassonografia, a absortometria de raio-X de
dupla energia e a pletismografia por deslocamento de ar. Apesar destes métodos serem mais
rigorosos e menos suscetiveis a erros comparativamente aos métodos duplamente indiretos,
nao sao muito utilizados em estudos populacionais, pelo que acabam por nao ser relevantes no
ambito deste trabalho [18, 19, 20, 21].

Os métodos duplamente indiretos surgem a partir dos métodos indiretos, sendo que estes
Ultimos validam os primeiros. Apesar dos métodos duplamente indiretos possuirem uma melhor
aplicabilidade, serem mais praticos e menos dispendiosos, estes sd0 menos rigorosos e mais
suscetiveis a erros. Estes métodos sdo entdao mais utilizados em grande escala para avaliar a
composicao corporal de um grande nimero de pessoas [20, 21]. Os métodos antropométricos,
a analise de impedancia bioelétrica (AIB) e a interactancia infravermelha sdo os métodos

duplamente indiretos mais utilizados atualmente.

A antropometria € a ciéncia que estuda o tamanho, peso e proporcdes do corpo humano, sendo
os métodos antropométricos os mais basicos e os mais utilizados na avaliacdo corporal. As
medidas antropométricas avaliam tamanhos, pesos, alturas, diametros, comprimentos 6sseos,
espessuras das dobras cutaneas e algumas relacoes entre estes como é o caso do IMC, da relacao

cintura-anca, do indice de conicidade, entre outros [20].

O peso corporal continua a ser a medida mais utilizada para avaliar a composicao corporal.
Contudo, este método nao permite discriminar a composicao do corpo uma vez que nado avalia
separadamente a agua corporal, a massa livre de gordura e a massa gorda, logo alteragdes no
peso podem corresponder a mudancas de qualquer um dos componentes. As pessoas mais
pesadas tendem a ter uma maior quantidade de gordura. Porém, nao se pode deixar de ter em
conta a estatura da pessoa em causa, uma vez que pessoas mais altas também tendem a ser

mais pesadas que as mais baixas [18].

0 IMC, ao contrario do peso corporal, ja tem em conta a estatura da pessoa, ou seja, a sua
altura. O IMC é calculado dividindo a massa corporal em quilogramas (kg) pela altura em metros
ao quadrado (m?). Pessoas com um IMC compreendido entre 18,50 kg/m? e 24,99 kg/m? possuem
um IMC dito normal e estao menos suscetiveis ao desenvolvimento de doencas relacionadas com
0 excesso de peso ou obesidade, como é o caso das doencas cardiovasculares. Apesar de ser um
método muito utilizado, ele possui a grande desvantagem de ndo ter em consideracao a

composicao proporcional do corpo humano [20, 22].

0 indice de conicidade (IC) pretende relacionar a distribuicdo da gordura com o aumento dos
riscos de desenvolver determinado tipo de doencas (hipertensao arterial, dislipidémia,
intolerancia a glucose e diabetes). Este indice tem por base o ideal de que as pessoas com

gordura abdominal acumulada tém o corpo com o formato de um duplo cone com a mesma base



em vez de um cilindro. A gordura abdominal esta altamente relacionada com elevadas taxas de
mortalidade e morbilidade associada a doencas cardiovasculares, diabetes e obesidade [20,
23].

A relacao cintura-anca, ou seja, a razao entre o perimetro da circunferéncia abdominal e o
perimetro do quadril € uma medida rudimentar de avaliacdo da gordura armazenada na zona
abdominal. A avaliacdo desta relacdo é mais importante que o calculo do IMC para avaliar o
risco de mortalidade nos idosos. A obesidade abdominal é definida através da relacéo cintura-

anca quando esta igual ou acima de 0,9 para os homens e 0,85 para as mulheres [18, 24, 25].

A AIB consiste na passagem de uma corrente elétrica de baixa intensidade através do corpo. A
resisténcia oferecida pelo corpo a passagem da corrente ou impedancia permite predizer a
composicao corporal do individuo, uma vez que se sabe que a massa livre de gordura e a agua

corporal apresentam uma menor impedancia que a massa gorda [18, 20].

A técnica de interactancia infravermelha é baseada no principio de absorcao e reflexao da luz
através da densidade otica por espetrofotometria. Diferentes tipos de tecido apresentam
diferentes densidades 6ticas (absorvem e refletem a energia de diferentes modos. Assim, é
possivel fazer uma predicdo da composicao corporal, pois sabe-se que a massa gorda absorve
mais energia que a massa livre de gordura e que esta Ultima acaba por refletir mais energia
que é convertida em densidade 6tica. Assim, quando a densidade 6tica € maior estamos perante

uma zona com maior quantidade de massa livre de gordura e vice-versa [20].

Atualmente a OMS avalia os graus de obesidade tendo em conta os valores de IMC (Tabela 1).

Tabela 1 - Classificacao internacional do adulto, quanto ao peso, de acordo com o IMC e o risco de

desenvolvimento de comorbilidades [22, 26].

Risco de comorbilidades associadas ao
Classificacao IMC (kg/m?) excesso de peso

Magreza grave <16,00 Baixo, porém existe risco de
Abaixo do peso | Magreza moderada 16,00-16,99 | desenvolver outras doencas

Magreza leve 17,00-18,49
Peso normal 18,50-24,99 | Médio
Pré-obesidade - Excesso de peso 25,00-29,99 Aumentado

Obesidade de grau | 30,00-34,99 Moderado
Obesidade Obesidade de grau Il 35,00-39,99 Grave

Obesidade de grau Il ou | 240,00 Muito grave

morbida

Este indice descrito anteriormente é independente da idade e do sexo e tem em conta o peso

corporal e a altura do individuo. Para além disso o IMC pode nao corresponder a mesma




percentagem de gordura em diferentes populacdes, visto que estas podem ter diferentes
proporcoes corporais [20, 22]. Atualmente sao referidos trés tipos de obesidade (grau |, Il e lll),
existindo uma relacao entre estas classes de obesidade e o desenvolvimento de comorbilidades
- quanto maior o grau de obesidade, maior o risco de sofrer comorbilidades associadas a esta

doenca cronica.

1.4 Obesidade e comorbilidades associadas

Uma revisao sistematica e meta-analise publicada em 2009 teve como objetivo determinar a
incidéncia das comorbilidades associadas a obesidade e ao excesso de peso. Os estudos incluidos
para analise tratavam-se de estudos coorte prospetivos, com uma amostra suficiente para se
poder estimar o risco com base na incidéncia da doenca. As patologias estudadas foram:
diabetes tipo 2, cancro colorretal, cancro renal, cancro da prostata, cancro da mama em
mulheres em periodo pos-menopausa, cancro do ovario, cancro do endométrio, cancro do
pancreas, cancro esofagico, hipertensao arterial, doenca arterial coronaria, insuficiéncia
cardiaca congestiva, embolismo pulmonar, AVC, asma, doenca da vesicula biliar, osteoartrite
e lombalgias cronicas. A incidéncia destas doencas € maior em pessoas com excesso de peso e
obesidade existindo associacbes estatisticamente significativas, exceto para o cancro esofagico

nas mulheres, do pancreas e da prostata e para a insuficiéncia cardiaca congestiva [27].

Outros estudos também demonstram que pessoas com excesso de peso ou obesidade estao mais
suscetiveis a desenvolver determinadas doencas metabdlicas e ndo metabolicas. No grupo das
doencas metabélicas destacam-se a intolerancia a glucose, a diabetes tipo 2 e a dislipidémia,
tendo os individuos obesos com menos gordura abdominal, isto €, com mais gordura periférica,
uma menor probabilidade de sofrer destas doencas. Ja os individuos cuja gordura esta
armazenada na regiao abdominal e em tecido nao adiposo apresentam um risco mais elevado
de desenvolver tanto as ditas doencas metabodlicas como as ndo metabélicas, nomeadamente
neoplasias, sindrome dos ovarios poliquisticos, esteatose hepatica nao alcodlica,
glomerulopatia e fragilidade ossea. Também a hipertensdo arterial e algumas doencas
cardiovasculares e respiratorias (como a hipertrofia ventricular esquerda e a apneia obstrutiva
do sono) apresentam uma maior prevaléncia nos individuos com excesso de peso. Neste grupo
de individuos ha ainda um maior risco de desenvolvimento de osteoartrite das juncdes que
suportam o peso (maioritariamente dos joelhos), de calculos biliares e de problemas na funcéo
reprodutora em mulheres. A depressao e a ansiedade sdao também duas doencas psicologicas

que se correlacionam com a obesidade e o excesso de peso [28, 29].

Um estudo mais recente da conta de um maior risco de desenvolvimento da sindrome de
Cushing, de artrite reumatoide, de rinite nao alérgica, de asma, de outros cancros (tiroide,
coluna cervical, figado e vesicula biliar) e de leucemia em individuos obesos. Neste estudo é
ainda reforcado o aumento da suscetibilidade destes individuos para doencas ja referidas

acima, como a sindrome dos ovarios poliquisticos, diabetes tipo 2, hipertensao arterial,



dislipidémia, doencas cardiovasculares, problemas respiratorios, calculos biliares, osteoartrite,

cancro (Utero, rim, colon e ovario), ansiedade generalizada e depressao major [30].

1.5 Obesidade e implicac6es farmacodinamicas

Os individuos obesos apresentam diversas alteracoes fisiologicas, nutricionais e genéticas que
podem levar a alteracdes farmacodinamicas relevantes aquando da terapéutica farmacoldgica.
Contudo, estas ndo estdao devidamente esclarecidas até a data, havendo poucas publicacoes
acerca desta tematica especifica. Um motivo para a falta de informacao farmacodinamica em
individuos obesos prende-se com a nao inclusao de obesos saudaveis na generalidade dos ensaios
clinicos [31, 32].

Estas alteracoes podem ter como resultado um aumento ou diminuicdo da expressao de
recetores e mudancas na afinidade dos ligandos para estes, podendo levar a acontecimentos
inesperados no decorrer de um processo farmacoterapéutico. Por exemplo, individuos obesos
tratados com triazolam apresentam um aumento da sensibilidade psicomotora, o que demostra
uma alteracdo farmacodinamica. Também a farmacodinamica do verapamilo nos individuos
obesos parece ser alterada, sendo necessario o dobro da concentracdao de farmaco nestes
individuos para atingir 50% do prolongamento maximo do intervalo P-R no eletrocardiograma.
Ja os recetores de acetilcolina parecem dessensibilizados em individuo obesos, facto que

parece estar associado a uma inatividade cronica destes individuos [3, 31, 33].

Também a reproducédo feminina parece ser bastante prejudicada em estados de obesidade,
independentemente de haver uma concecao natural ou assistida. Um estudo publicado em 2010
revelou que a obesidade acarreta efeitos negativos para a reproducao em todos os niveis do
eixo hipotalamo-hipo6fise-ovarios, desde a ovulagdo, maturacdo do oocito, desenvolvimento
endometrial, recetividade uterina, implantacdo até a ocorréncia de aborto. Apos a perda de

peso as mulheres apresentam melhorias na concecao [34].

Assim, sabe-se que a obesidade pode afetar processos farmacodinamicos, mas ha uma enorme

lacuna neste ambito, sendo necessarios mais estudos para se aumentar o saber nesta area.

1.6 Obesidade e implicagbes farmacocinéticas
A farmacocinética é a disciplina que estuda os processos que o farmaco sofre no organismo, ou
seja, estuda a absorcao, a distribuicao, o metabolismo e a excrecdo. Muitas vezes, de forma

simplista, refere-se que a farmacocinética estuda aquilo que “o corpo faz ao farmaco” [35].

Algumas alteracoes no processo de absorcdao de farmacos em individuos obesos podiam ser
estimadas através das alteracdes fisiologicas decorrentes nestes individuos. Assim, podia
esperar-se um aumento da absorcao de farmacos ao nivel intestinal resultante do aumento do
fluxo sanguineo no intestino, isto em consequéncia do aumento do débito cardiaco. Também

se podia esperar que houvesse uma maior extracao de farmaco durante o efeito de primeira



passagem no figado também resultante de um aumento do fluxo sanguineo hepatico. Contudo
varios estudos sugerem que a absorcao de farmacos nao parece ser alterada nos individuos
obesos, nao havendo até alteracoes significativas em farmacos com elevada extracao hepatica,

como é o caso do midazolam e do propranolol [3, 36, 37].

A distribuicdo do farmaco para os diferentes tecidos apos a absorcdo depende de inimeros
aspetos inerentes a propria molécula e as caracteristicas fisioldgicas do individuo. Assim, a
distribuicdo é dependente do grau de ionizacdo da molécula, do tamanho molecular, da sua
solubilidade aquosa e lipidica (coeficiente de partilha octanol-agua) e consequente capacidade
para atravessar membranas. A composicao e dimensao dos tecidos, a sua permeabilidade, a
ligacao as proteinas plasmaticas e a afinidade dos farmacos para os diferentes tecidos também

tém influéncia na distribuicdo dos farmacos [3, 38].

A obesidade é uma doenca que leva ao aparecimento de inUmeras alteracdes, nomeadamente
ao nivel da composicdo proteica plasmatica. A albumina, proteina plasmatica responsavel
primariamente pela ligacdo de moléculas acidas como a fenitoina, nao parece estar alterada
nos estados de obesidade. As publicacOes acerca das alteracdes decorrentes na composicao
plasmatica em a-1-glicoproteina acida, a qual € responsavel primariamente pela ligacao de
moléculas basicas, sdao controversas. E sabido que a concentracdo plasmatica desta
glicoproteina esta aumentada nos obesos; contudo, ha casos em que a fracéo livre dos farmacos
basicos diminui e outros em que nao ha alteracdes nestes individuos. O propranolol é um
farmaco que se liga maioritariamente a a-1-glicoproteina acida e que apresenta a sua fracao
livre diminuida nos individuos obesos. Ja o triazolam, farmaco que também se liga
maioritariamente a a-1-glicoproteina acida, ndo parece ter a sua fracdo livre alterada nos
individuos obesos [3, 36, 37, 38, 39].

As alteracoes no fluxo sanguineo e na composicao corporal também parecem ter influéncia na
distribuicdo dos farmacos em individuos obesos. Em estados de obesidade ha um aumento do
volume de sangue, do débito cardiaco e do fluxo sanguineo. Os individuos obesos possuem ainda
um aumento de massa livre de gordura e um aumento da massa gorda, apesar das proporcoes
nestes individuos serem diferentes quando comparados com individuos com peso normal. Assim,
€ esperado um aumento do volume de distribuicdo (Vd) em estados de obesidade. Contudo,
quando o Vd em individuos obesos é normalizado com o Vd em individuos com peso normal,
para farmacos lipofilicos este parametro parece ser superior (diazepam, sufentanilo, trazodona
e verapamilo), manter-se (lorazepam) ou mesmo diminuir (atraclrio, ciclosporina,
metilprednisolona e digoxina). Ja para os farmacos hidrofilicos o Vd relativo nos obesos

mantem-se (cafeina) ou diminui (amicacina, tobramicina, gentamicina e ranitidina) [31, 40].

Uma outra diferenca observada na distribuicdo de farmacos em individuos obesos prende-se
com a perfusao sanguinea, uma vez que o tecido adiposo apresenta uma menor perfusao quando

comparado com o tecido livre de gordura. Para além disso, quanto maior a quantidade de massa
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gorda menor é a perfusao tecidular, tendo os obesos mérbidos uma menor perfusao tecidular
na massa gorda quando comparados com individuos moderadamente obesos. Assim, para além
destes individuos apresentarem diferencas nos Vd também veem a sua perfusdao mais limitada

que os individuos com uma menor massa de gordura [36, 37].

Se as caracteristicas intrinsecas de lipofilia/hidrofilia dos farmacos parecem ter influéncia na
distribuicdo, o mesmo nao é tdo marcado na metabolizacdo. A clearance (CL) é definida como
o volume de sangue do qual ha uma extracdo completa de farmaco num dado periodo de tempo.
Assim, a CL esta mais relacionada com processos fisiologicos, como é o fluxo sanguineo e a

capacidade de depuracao do 6rgao de eliminacdo em causa [38].

O figado é o principal d6rgao responsavel pela metabolizacdo de moléculas endogenas e
exogenas, como é o caso dos farmacos. A obesidade estd associada a varias alteracoes
hepaticas, visto haver uma infiltracao tecidular de gordura e esteatose hepatica nao alcodlica.
Esta alteracdo hepatica é proporcional ao grau de obesidade, pelo que os individuos com
obesidade morbida possuem, entdo, maior percentagem de gordura a nivel hepatico e, por
conseguinte, um maior potencial de lesdo hepatica que os obesos de grau | e Il. Para além disso,
a obesidade esta ainda associada a alteragdes metabdlicas e inflamatorias que conduzem a um
estado cronico pré-inflamatoério que pode alterar a expressao de isoenzimas do citocromo P450

(CYP450) e diminuir a expressao de transportadores [31, 41].

A metabolizacao de fase | responsavel pela oxidacao molecular ocorre principalmente mediada
pelo CYP450 e suas isoenzimas. Nos obesos a metabolizacao pelo CYP2E1 é particularmente
importante uma vez que esta isoenzima se encontra induzida. Esta inducao ocorre visto ser o
CYP2E1 o maior responsavel por metabolizar acidos gordos, cetonas e etanol. Para verificar a
inducdo desta isoenzima foi realizado um estudo onde se demonstrou existir uma maior
metabolizacdo da clorzoxazona nos individuos obesos, molécula essa maioritariamente
metabolizada pelo CYP2E1, sendo essa metabolizacdo cerca de trés vezes superior nos
individuos obesos quando comparados com individuos de peso normal. Assim, considera-se que
a terapéutica farmacologica com moléculas metabolizadas pelo CYP2E1, como é o caso do
enflurano, sevoflurano e halotano, pode encontrar-se comprometida nos individuos obesos. A
ativacao de carcinogéneos por parte desta isoenzima também pode aumentar a probabilidade
de surgimento de doencas nestes individuos. Também o CYP3A4 parece ter uma metabolizacdo
alterada em obesos quando comparada com individuos com peso normal. Moléculas como a N-
acetil-eritromicina, triazolam, midazolam, alprazolam, ciclosporina, alfentanilo e
carbamazepina, maioritariamente metabolizadas pela CYP3A4, apresentam uma CL inferior em
individuos obesos, embora nos casos do midazolam, alprazolam e ciclosporina ndo seja uma
alteracao relevante. Ja a trazodona e o docetaxel, também primariamente metabolizados pela
CYP3A4, apresentam uma metabolizacdo idéntica tanto em individuos obesos como em
individuos nao obesos. As isoenzimas CYP1A2, CYP2C9, CYP2C19 e CYP2D6 apresentam um

pequeno aumento na CL em individuos obesos [31, 37, 41, 42].
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A fase Il de metabolizacdo é responsavel por reacdes de conjugacdao, como € o caso da
glucuronidacao, N-acetilacao, sulfatacao, ou adicao de um grupo metil ou da glutationa. As
enzimas uridina difosfato glucuronosiltransferase (UGT) sao responsaveis por aproximadamente
metade das reacdes de conjugacdo de compostos endogenos ou exogenos e parecem estar
aumentadas em individuos obesos. O paracetamol, o oxazepam e o lorazepam sao trés farmacos
metabolizados pelas enzimas UGT que apresentam uma CL superior em obesos quando

comparados com individuos com peso normal [42].

O rim é o principal 6rgao responsavel pela excrecdao de farmacos do organismo, parecendo
existir também alteracées neste érgao em estados de obesidade. Os processos que determinam
a CL renal de farmacos sao a filtracdo glomerular, a secrecédo tubular e a reabsorcao tubular.
Apesar de se saber que estes se encontram alterados na obesidade, os processos envolvidos e
a extensao dessas alteracdes ainda nao estao totalmente esclarecidos. Em estados de obesidade
ocorre hiperfiltracao glomerular, tendo os obesos uma taxa de filtracao glomerular (TFG)
aumentada em 62%. Quando se usa a CL de creatinina para estimar a TFG em individuos obesos
os dados nao sao consistentes, sendo por vezes maior, menor ou igual quando comparada com
a TFG em individuos com peso normal. Contudo, a CL de creatinina em obesos é maior em
comparacao com os dados do seu historico. Farmacos extensamente eliminados por filtracdo
glomerular, como é o caso da vancomicina, da daptomicina e de heparinas de baixo peso
molecular (enoxaparina, tinzaparina e dalteparina) apresentam a sua CL aumentada em
individuos obesos. Ja a carboplatina, farmaco também eliminado por filtracdao glomerular, nao
evidencia grandes alteracoes na CL em individuos obesos. Alguns farmacos que sao eliminados
por secrecdo tubular também apresentam uma CL aumentada em individuos obesos, como
acontece com a procainamida, a ciprofloxacina e a cisplatina. Ao nivel renal as alteracdes no
processo de reabsorcao tubular nos individuos obesos parecem ser as mais controversas e as
menos estudadas. Em estados de obesidade a reabsorcao tubular de litio € inferior em
comparacao com individuos com peso normal. Ja a reabsorcao de sodio esta aumentada em
individuos obesos [3, 31, 38, 42].

Apesar da CL variar menos que o Vd nos individuos obesos, é necessario ter em conta as suas
alteracoes nestes individuos. Num estudo publicado em 2007, os autores sugerem que, de um
modo geral, a CL total se encontra aumentada nos obesos, que esta aumenta de forma nao
linear com o aumento do peso corporal total, mas que esta linearmente correlacionada com a
massa magra. Outros autores propdem que quando nao ha mais informacdes acerca da CL do
farmaco em questao nos individuos obesos, a CL deve ser estimada através de uma extrapolacao
do peso corporal total com um expoente alométrico estimado, visto nao haver linearidade entre

o peso corporal e a CL [40, 43].

Assim, parece que a excecdo da absorcao, todos os outros processos farmacocinéticos sofrem
varias alteracées em condicoes de obesidade, podendo justificar ajustes nas terapéuticas

farmacoldgicas nestes doentes.
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2. Objetivo

A obesidade é uma doenca com uma prevaléncia crescente em Portugal e no mundo. As
implicacdes que esta doenca pode provocar aquando de uma terapéutica farmacologica sao,
muitas vezes, imprevisiveis e podem ter consequéncias deveras graves e irreversiveis. Assim,
urge analisar as consequéncias que o excesso de peso ou a obesidade podem acarretar aquando
do tratamento farmacolégico neste grupo de individuos, os quais desde logo apresentam
potencialmente maiores necessidades terapéuticas devido as inUmeras comorbilidades

associadas.

Esperando-se que a obesidade morbida tenha consequéncias mais marcadas na farmacocinética
das moléculas, este estado patoldgico acarreta hipoteticamente uma maior probabilidade de
complicacdes terapéuticas, por exemplo dose inadequadas. Assim, este estudo tem por objetivo
principal fazer uma revisédo da literatura focada nas implicacdes farmacocinéticas decorrentes
da condicdo de obesidade mérbida e consequentes correcoes de doses administradas nestes
individuos. Este trabalho tem ainda como finalidade a realizacdo de uma tabela de consulta
rapida onde conste a comparacao de alguns parametros farmacocinéticos entre os individuos
com obesidade morbida e os individuos com peso normal, bem como ajustes de dose requeridos
em estados de obesidade morbida. Deste modo, pretende facilitar-se o acesso e a consulta
destas informacoes que podem fazer toda a diferenca aquando da instituicao de determinadas

terapias farmacoldgicas nestes doentes.

3. Metodologia

Para a realizagao deste trabalho foi efetuada uma pesquisa bibliografica na plataforma PubMed
com as palavras-chave “Pharmacokinetics and Morbid Obesity” de onde resultaram mais de 300
referéncias bibliograficas. Todas foram analisadas de uma forma rapida (leitura do resumo) por
forma a verificar a correlagcdo do objetivo do trabalho com o artigo em analise. Durante esta
analise rapida foram ainda avaliadas as referéncias bibliograficas disponiveis relacionadas com
o artigo em causa, fazendo também destas uma avaliacdo rapida. Deste modo foi possivel
descartar uma vasta gama de artigos cientificos que nao estavam relacionados com o tema ou

que nao se enquadravam nos critérios de inclusao.

Como critérios de inclusado considerou-se: a) estudos de alteragbes farmacocinéticas em estados
de obesidade morbida; b) definicdo de obesidade morbida de acordo com um IMC igual ou
superior a 40 kg/m? ou uma percentagem de peso corporal ideal igual ou superior a 190%; c)
estudos conduzidos em adultos. Todos os artigos que nao se inseriam nestes critérios de inclusao
foram descartados. Outros artigos foram ainda adicionados ao estudo com base nas referéncias
bibliograficas dos artigos inicialmente selecionados, uma vez que eram uma mais-valia para a

analise e se inseriam nos critérios de inclusao.
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4. Resultados

4.1 Antibacterianos

Aminosglicosideos

Alguns parametros farmacocinéticos da tobramicina e da amicacina foram estudados em
estados de obesidade morbida apds a administracdo de uma dose Unica de 120 mg de
tobramicina a 9 individuos e de 1250 mg de amicacina a 7 individuos. O grupo da tobramicina
tinha um peso ideal médio de 224,9% e o grupo da amicacina um peso ideal médio de 254,7%.
A distribuicao de tobramicina, por kg de peso corporal, apresentou-se bastante inferior nos
individuos obesos morbidos (0,2 L/kg) comparativamente a distribuicao naquele que seria o
peso corporal ideal (0,44 L/kg); havendo assim a indicacao de que a tobramicina apresenta uma
distribuicdo muito superior na massa magra em relacdo a massa gorda. Assim, uma vez que a
distribuicdo de tobramicina na massa gorda era apenas cerca de metade comparativamente a
distribuicao na massa magra, os autores propuseram uma dose calculada de acordo com o peso
ajustado (peso ideal + (0.58 X peso em excesso)). Também a amicacina apresenta uma

distribuicdo menor na massa gorda (apenas 0,38) comparativamente a massa magra [44].

Num outro estudo efetuado para avaliar a farmacocinética da gentamicina, tobramicina e
amicacina em 30 individuos com obesidade mérbida, com um peso corporal superior a 90% do

peso corporal ideal, verificou-se que os resultados eram muito similares para os 3 farmacos
. . s ~ 1 ~ . ~
(Tabela 2). Enquanto o tempo de meia vida de eliminacao (t;) nao sofria grandes alteracoes,

os Vd e as CL pareciam estar bastante aumentadas nos individuos obesos mérbidos. Contudo, o
Vd apresentou-se 40% inferior comparativamente ao Vd nos individuos com peso normal quando
foi ajustado ao peso corporal total, o que se acredita ser uma consequéncia da distribuicao dos
farmacos apenas no fluido extracelular da massa gorda. Assim, os autores sugerem um aumento
significativo da dose para que sejam alcancadas concentracdes plasmaticas similares aquelas
alcancadas em individuos com peso normal, sendo a dose calculada de acordo com o peso

corporal ideal somado a 40% da massa em excesso [33, 45, 46, 47].

Vancomicina

A farmacocinética da vancomicina (farmaco lipofilico) também parece encontrar-se alterada
em estados de obesidade morbida. Ha varios anos foi conduzido um estudo em 6 individuos com
um peso corporal superior a 90% do peso corporal ideal. Neste estudo verificou-se que o Vd da

vancomicina no estado estacionario se encontrava bastante aumentado nos individuos obesos
. . .« 7 , 1 . .
comparativamente com os individuos com peso normal. Também o t diferiu bastante entre os

dois grupos (Tabela 2). Neste trabalho foi ainda verificado que o Vd e a CL se correlacionam
com o peso corporal total, sendo que esta Ultima apresenta diferencas minimas entre os dois
grupos quando normalizada de acordo com o peso total. Nao foram apresentadas grandes
alteracdes nas concentracdes plasmaticas entre individuos obesos morbidos e com peso normal

quando a dose foi calculada em miligramas por kg de peso corporal por dia. Assim, os autores
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concluem que a dosagem a administrar a individuos obesos mérbidos deve ser feita tendo por
base o peso corporal total. Contudo, é sugerido que o intervalo de administracdo da

vancomicina em individuos obesos morbidos seja mais curto, de modo a que se evitem grandes

.~ . ~ ~ o « . .~ 1
transicdes no pico de concentracao, consequéncia da diminuicao do t; [47, 48].

Um outro estudo conduzido em 24 individuos com um peso corporal total 90% superior ao peso
corporal ideal e 24 pessoas com peso normal avaliou, similarmente ao estudo acima descrito,
a farmacocinética da vancomicina. Neste estudo também foi demonstrado um aumento do Vd
nos individuos obesos morbidos comparativamente aos individuos ndao obesos (Tabela 2).
Contudo, este aumento ndo se demonstrou tdo acentuado quanto o aumento no estudo

anteriormente descrito. A imagem do que se verificou no estudo anterior, aqui também se
. . . o~ 1 . . s . , .
apurou uma diminuicao do t- e um aumento da CL total nos individuos com obesidade morbida

(Tabela 2). A CL também se apresenta bastante idéntica entre os dois grupos quando é
normalizada de acordo com o peso corporal total (1,2 mL/min/kg nos individuos obesos
morbidos e 1,1 mL/min/kg no grupo controlo). Porém, o Vd e o peso corporal total ndo parecem
correlacionar-se, sendo dito que estes apenas possuem uma correlacao modesta. As conclusdes
relativamente as doses a administrar aos individuos obesos moérbidos sao coincidentes em ambos
os estudos. E necessario administrar aos individuos obesos mérbidos uma dose tendo por base

o peso corporal total (aproximadamente 30 mg/kg/dia tal como nos individuos com peso
normal), mas com intervalos de administracdo mais curtos devido a diminuicao do t%. Os autores

referem que esta necessidade se deve ao facto de as concentracdes no estado estacionario em
estados de obesidade morbida serem diferentes quando comparadas as concentracdes nos
individuos com peso normal e a necessidade de manter uma concentracdo minima inibitdria

(CMI) efetiva para a morte bacteriana [49].

Um estudo mais recente avaliou a farmacocinética da vancomicina em 29 individuos obesos
morbidos com infecdes causadas por Staphylococcus aureus. A estes doentes com uma média
de 147,9 kg foram administrados, em média, 4 g de farmaco por dia; pelo que a dose foi de
aproximadamente 27 mg/kg (ligeiramente mais baixa que a dose padrao). Os seus parametros
farmacocinéticos foram determinados no estado estacionario. Nesta analise os autores referem
existir um aumento do Vd e da CL nestes individuos, consequéncia do aumento do peso corporal
total e da CL de creatinina, respetivamente. Segundo a literatura, para que se considere que o
tratamento com a vancomicina é eficaz é necessario obter um racio area sob a curva/
concentracao minima inibitéria (AUC/CMI) acima de 400 para uma CMI de 1 mcg/mL. Assim, ao
calcular este racio, os autores concluiram que este esta acima de 400 quando sdo administradas

doses entre 4 e 5 g por dia a individuos obesos morbidos [50].

Linezolida
A farmacocinética da linezolida, antibiotico da classe das oxazolidinonas, foi estudada em 10

individuos obesos morbidos e 10 individuos moderadamente obesos, sendo os resultados de
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ambos comparados entre si e com dados relativos a estudos anteriores da farmacocinética desta
molécula em individuos com peso normal. A dose administrada aos individuos obesos foi de 600
mg a cada 12 h por via intravenosa (IV), o que corresponde a dose padrao. Nesta analise os
autores concluiram que a AUC e a concentracdo maxima (Cns) atingida nao variaram
significativamente entre os individuos obesos morbidos e os individuos com peso normal,
apresentando-se estas ligeiramente inferiores nos individuos com peso normal (109,2 mcg.h/mL
vs 93,4 mcg.h/mL e 18,8 mcg/mL vs 15,7 mcg/mL, respetivamente). Relativamente a CL e ao
Vd também nao se verificaram alteracoes significativas entre os dois grupos de individuos
obesos. Em conclusao, os autores alegam que o IMC é um mau preditor para calcular um regime
de dosagem em individuos obesos moérbidos, sendo que esse ajuste apenas podera ser necessario
para individuos com massa corporal acima dos 150 kg (Tabela 2). Esta conclusdo resulta do
facto de a dose padrao gerar AUC nos individuos até esse peso semelhantes as AUC apresentadas

nos individuos com peso normal [51].

Um case report acerca da farmacocinética da linezolida em dois individuos com obesidade
morbida verificou diversas alteracoes neste estado. Neste trabalho os autores reportaram o
caso de dois doentes obesos morbidos aos quais foi administrada uma dose elevada de farmaco
(600 mg a cada 8 h). O primeiro individuo tinha um IMC de 72 kg/m? e estava infetado com
Staphylococcus epidermidis (CMI de 2 mg/L). O segundo individuo tinha um IMC de 66 kg/m? e
estava infetado com Staphylococcus aureus resistente a meticilina (CMI de 1 mg/L). O primeiro
doente apresentou uma C,s; de 4,83 mg/L e uma AUC(.,4/CMI de 55,05 (para uma CMI de 1
mg/L) e de 27,52 (para uma CMI de 2 mg/L). Ja o segundo doente, este com um IMC mais baixo,
apresentou uma C,s de 15,54 mg/L e uma AUC,.,4/CMI de 335,69 (para uma CMI de 1 mg/L) e
de 167,50 (para uma CMI de 2 mg/L). Tendo em conta que a literatura refere que a previsao de
eficacia da linezolida é dada por uma AUC,,4/CMI superior a 100, entdo apenas o segundo
doente apresenta valores satisfatorios. Assim, os autores concluem que a farmacocinética é
muito influenciada pelo grau de obesidade e que a dose padrao nao é suficiente para doentes
em estados de obesidade morbida, devendo existir uma monitorizacao terapéutica mais
apertada nestes casos [52]. Também um outro case report demonstrou um aumento do Vd e
diminuicdo do C,,s relativamente a expectavel (5 vs 18 mcg/mL) num individuo com um IMC de
86 kg/m? [53].

Daptomicina
A daptomicina, um antibidtico lipopeptidico, também apresentou a sua farmacocinética

alterada em estados de obesidade mérbida num estudo conduzido em 7 individuos com um IMC
> 40 kg/m?2, aos quais foi administrada uma dose de farmaco de 4 mg/kg de peso corporal total.
Neste trabalho verificou-se um aumento do Vd de 55,4% nos individuos obesos morbidos quando
comparado com o Vd do grupo controlo (12 individuos com um IMC entre 18,5 e 24,9 kg/m?).

Contudo, os individuos obesos morbidos apresentaram uma AUC e uma C,4 superiores. Ja o t

nao se alterou com o IMC. Apesar dos valores absolutos de Vd e CL se apresentarem superiores
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nos individuos obesos morbidos (Tabela 2), quando foram normalizados de acordo com o peso
corporal total apresentaram valores inferiores comparativamente aos individuos com peso
normal, o que demonstra que o aumento da massa corporal nao é proporcional ao aumento do
Vd e da CL. Ainda que a daptomicina seja uma molécula polar, quando a dose é calculada de
acordo com a massa magra também ndo se verificam correlagées entre o Vd e a CL
comparativamente aos individuos nao obesos. Assim, os autores sugerem que a dose de
daptomicina deve ser calculada de acordo com o peso corporal total, uma vez que o aumento
da Cis € da AUC nao representam um problema de seguranca. Contudo, a daptomicina pode
sofrer uma acumulacdo em individuos com insuficiéncia renal (CL de creatinina <30 mL/min),
pelo que nestes casos pode haver um aumento do potencial de toxicidade a nivel

musculosquelético [53, 54].

Uma outra analise da farmacocinética da daptomicina em estados de obesidade morbida foi
conduzida em 7 individuos com IMC > 40 kg/m?, havendo um grupo controlo constituido por 7
individuos com um IMC entre 18 e 25 kg/m2. A semelhanca do que aconteceu no estudo

anteriormente referido, também foi administrada uma dose de 4 mg/kg de peso corporal total.
Tanto o Vd como o t% e a CL apresentaram valores superiores no grupo dos individuos obesos

morbidos quando comparados com os valores do grupo controlo (Tabela 2). Contudo, apesar do
Vd e da CL se apresentarem aumentados, os autores referem que estas alteracées nao sao
estatisticamente relevantes. O aumento da C.i € da AUCq..4 em 60% nos individuos obesos
morbidos deveu-se a maior quantidade de farmaco administrada, onde a média das doses
administradas foi quase o dobro das administradas aos individuos com peso normal. Apesar disto
os autores referem que o Vd esta melhor correlacionado com o peso corporal total, pelo que a

dose a administrar deve ter por base o peso total [55].

Quinolonas

A influéncia da obesidade morbida na farmacocinética da moxifloxacina foi avaliada em 12
individuos obesos morbidos sujeitos a uma cirurgia de bypass gastrico e comparada com dados
farmacocinéticos ja existentes de individuos com peso normal. Assim, durante 3 dias foi
administrada uma dose oral Unica de 400 mg de farmaco aos individuos obesos (dose padrao) e
no dia 4, dia da cirurgia, foi administrada a mesma dose de forma IV. As amostras para analise
foram recolhidas no dia 1 e no dia 4, ja que neste Ultimo dia se assumiu ter sido atingido o
estado estacionario. Os autores referem nao encontrar diferencas significativas nos parametros
farmacocinéticos gerais, nem na tolerabilidade e seguranca comparativamente aos dados de
individuos com peso normal. A biodisponibilidade oral nos individuos obesos morbidos é
equivalente a dos sujeitos com peso normal, tal como o Vd. Ja a CL, apesar de estar 20%
diminuida em média nos individuos obesos, apresenta-se dentro do intervalo relatado nos
estudos anteriores. Deste modo os autores concluem que nao sdao necessarios ajustes de dose

da moxifloxacina em estados de obesidade morbida [56].
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Um estudo acerca da farmacocinética da levofloxacina foi conduzido em 68 individuos com um
IMC > 40 kg/m?2. A dose média administrada foi de 1 g por dia durante 14 dias. Nesta analise os
autores consideraram que pode ser necessario aumentar a dose de levofloxacina nos individuos
obesos mdrbidos para que se atinjam AUC semelhantes as alcancadas nos individuos ndo obesos.
Contudo, essa modificacao de dose nao deve ser baseada no peso corporal, mas sim na CL de
creatinina calculada através da equacao de Cockcroft-Gault e tendo em conta o peso ideal
(Tabela 2). Com este ajuste de dose os autores dizem conseguir uma probabilidade de 90% na
obtencao de AUC,, entre 50 a 150 mg.h/L [57].

Um case report sobre um individuo obeso morbido (IMC=56,2 kg/m?) ao qual foi administrada
levofloxacina para tratamento de uma infecao do trato respiratorio inferior permitiu fazer a
comparacao de alguns parametros farmacocinéticos calculados neste individuo com dados
existentes de individuos com peso normal. A dose administrada ao individuo em tratamento foi
calculada de acordo com uma férmula previamente descrita como sendo a ideal para estimar a
dose de ciprofloxacina em obesos, tendo esta sido de 4 mg/kg a cada 12 horas (=750 mg/12 h).
Os dados populacionais sao referentes a uma dose de 750 mg a cada 24 h, uma vez que esta é
a dose padrao de levofloxacina no tratamento de infecdes respiratérias. Com esta comparacao

verificou-se que a C,4 € a CL apresentadas no individuo obeso mdrbido nao diferem muito dos
. . . ;. 1 .
dados populacionais. Contudo, o Vd no estado estacionario e o t- encontram-se demasiado

elevados no individuo obeso. Apesar disto, a extensao de exposicdo do individuo obeso mdrbido
ao farmaco (AUC,.,4) foi duas vezes superior, o que pode ter sido consequéncia da reducdo para
metade do intervalo posologico. Assim, os autores questionaram a necessidade de doses tdo
aumentadas em estados de obesidade mérbida. E sugerido que seja administrada uma dose de
carga para que se atinja o estado estacionario mais rapidamente e que o intervalo de

administracdo seja maior para que nao haja acumulacao nos individuos obesos morbidos [58].

Carbapenemes
A farmacocinética de carbapenemes também apresenta alteracées em estados de obesidade

morbida. Um estudo realizado em 10 individuos com um IMC > 40 kg/m?, aos quais foi
administrado por via IV 1 g de ertapenem durante 30 min, apresentou um aumento do Vd em
40% comparativamente aos individuos do grupo controlo (IMC entre 18,5 e 24,9 kg/m?).
Contudo, quando o Vd foi normalizado de acordo com o peso corporal total apresentou-se
inferior nos individuos obesos médrbidos. A CL, outro parametro alterado, ndo apresentou
correlacao entre os individuos obesos moérbidos e os do grupo controlo, nem quando normalizada
de acordo com o peso corporal total nem com a area de superficie corporal, indicando que nao
é possivel inferir a CL de ertapenem através destes dados. A AUC apresentou-se inferior em 21%
nos individuos obesos morbidos, pelo que os autores sugeriram que a dose padrao de 1 g por
dia de farmaco pode nao ser suficiente para atingir 90% do efeito bacteriostatico pretendido
(Tabela 2) [59].
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Um estudo envolvendo o meropenem foi conduzido em 9 individuos obesos morbidos, tendo os
resultados sido comparados com dados de grupos controlo ja conhecidos. Neste estudo
verificou-se que apesar do Vd estar aumentado 38% e a CL se encontrar superior em 28% em
estados de obesidade mdrbida, estas alteracdes tinham muito pouca relevancia na eficacia do
farmaco, pelo que nao ¢ sugerida nenhuma alteracdo na dose de meropenem devido ao
aumento do IMC [53].

A farmacocinética do meropenem voltou a ser estudada mais tarde em estados de obesidade
morbida. Para a execucdo desta analise foi administrado 1 g de meropenem a cada 8 h numa
infusao de 30 min, tendo os autores comparado os resultados obtidos com dados populacionais
de individuos com peso normal. Para além disto, os dados obtidos foram ainda comparados com
dados relativos a farmacocinética do doripenem em individuos também obesos mérbidos quando
foram administrados 500 mg a cada 8 h numa infusao de 30 min. Tal como no estudo anterior,
nao parece haver necessidade de ajuste de dose do meropenem em estados de obesidade
morbida. Alias, fazendo uma comparacao entre os dados de individuos obesos morbidos com os
de individuos com peso normal, verificou-se nao existir diferencas no Vd (Tabela 2). Ja a CL
apresentou-se menor em estados de obesidade mérbida, sendo 8,1 L/h em individuos obesos
morbidos € 9,3 a 11,5 L/h em individuos com peso normal. Por fim, verificou-se que este regime
posologico alcanca exposicdes farmacodinamicas adequadas a morte de microrganismos
patogénicos bacterianos com uma CMI < 4 mcg/mL, sendo, portanto, um tratamento empirico
adequado para os Gram-negativos responsaveis por infecdes nosocomiais [60]. Relativamente a
comparacdao da farmacocinética do doripenem com a farmacocinética do meropenem,
verificou-se que a concentracao minima (Cnin), @ Cax€ @ AUC do doripenem se encontram trés
vezes inferiores nos individuos em estados de obesidade morbida, apesar da dosagem ser apenas

duas vezes inferior. Verificou-se ainda que a CL do doripenem ¢é bastante superior a do
, . .. , 1 ~
meropenem e que esta esta correlacionada com a CL de creatinina. Ja o Vd e o t- nao

apresentaram alteracoes entre os dois grupos. Assim, ao contrario do que acontece para o
meropenem, a farmacocinética do doripenem encontra-se alterada em estados de obesidade
morbida, sendo o Vd nestes individuos deveras superior ao Vd em individuos com peso normal
(Tabela 2). Contudo, quando ha uma correcao do Vd com o peso corporal total verifica-se que
a distribuicdo é menor na massa gorda. Apesar das alteracdes referidas, os autores concluiram
também nao haver necessidade de ajuste de dose de doripenem em individuos obesos morbidos,
uma vez que este regime posologico permite alcangar uma concentracao plasmatica de farmaco
capaz de combater diversos microrganismos patogénicos Gram-negativos responsaveis por

infecdes nosocomiais [60].

Um outro estudo acerca da farmacocinética do meropenem foi conduzido em 9 individuos
obesos morbidos, internados em unidades de cuidados intensivos, aos quais foram administrados
diferentes regimes posoldgicos em infusdes de 30 min. Para o regime de 500 mg a cada 6 h

verificou-se que a Cns atingida em estados de obesidade morbida é comparavel a Cs em
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individuos ndao obesos mérbidos (28,8 mcg/mL vs 29,2 mcg/mL, respetivamente). Também a CL
nao apresentou grandes alteracdes. Ja o Vd apresentou-se deveras aumentado (37,8 L) em
relacdo aos individuos nao obesos morbidos. Contudo, quando houve uma normalizacdo do Vd
de acordo com o peso total, o Vd apresentou-se inferior nos individuos obesos morbidos. Os
autores acabaram por concluir que apesar das alteracdes farmacocinéticas nao ha necessidade
de ajuste de dose em estados de obesidade morbida, uma vez que todos os regimes posologicos
(1gacada8h,2gacada8h,500mgacada6he1gacadaé h), exceto oregime de 500 mg
a cada 8 h, permitiram alcancar concentragdes plasmaticas compativeis com uma CMI de 2
mcg/mL. Para patogénicos menos sensiveis que apresentem uma CMI de 4 mcg/mL os regimes
de 2 gacada 8 he1gacada 6 h sao suficientes para eliminar esses microrganismos. Assim,
concluiu-se que a farmacocinética do meropenem em obesos mdrbidos internados em unidades
de cuidados intensivos nao difere muito da dos restantes individuos, sendo necessarios ajustes
(aumento) de dose ou aumento do tempo de perfusao apenas para microrganismos menos

sensiveis ao farmaco em questao [61].

Mais tarde estudou-se ainda a farmacocinética do meropenem em 5 individuos obesos marbidos
sujeitos a cirurgias laparoscopicas intraperitoneais. Neste estudo, para além de avaliar os
parametros plasmaticos, os autores tinham ainda como objetivo estudar a farmacocinética do
farmaco no tecido subcutaneo e no fluido intraperitoneal, uma vez que estes locais estao
sujeitos a infecoes no decorrer destas cirurgias. Para isso, foi administrado 1 g de farmaco a
cada 8 h numa infusao de 15 min e foram recolhidas amostras ja no estado estacionario. Neste
estudo verificou-se que os individuos obesos morbidos apresentavam uma CL de 26,2 L/h e um
Vd de 50,4 L, valores esses divergentes daqueles obtidos em individuos com peso normal.
Contudo, quando se fez uma normalizacdo desses parametros de acordo com a massa magra
percebeu-se que os valores dos parametros farmacocinéticos CL e Vd eram muito semelhantes
aos obtidos em individuos nao obesos (18,7 L/h e 27,6 L vs 13,5 a 16,1 L/h e 23-34 L,
respetivamente). Assim, foi verificado que o meropenem (farmaco hidrofilico) apresenta um
Vd e uma CL previsiveis através do uso da massa magra. Relativamente a capacidade de
penetracado e, consequentemente, as concentracdes do farmaco nos tecidos subcutaneo e no
fluido peritoneal percebeu-se que a penetracdo do farmaco é bastante rapida e que as
concentracdes plasmaticas e peritoneais obtidas eram muito semelhantes (24,6 mg/L vs 23,2
mg/L). Apesar das concentracdes no tecido subcutaneo serem também em média bastante
semelhantes as restantes (24,1 mg/L), estas oscilaram muito (+ 22,1 mg/L) e estdo em média
27,9% abaixo das concentracdes plasmaticas. Para avaliar a penetracdo do farmaco foram
calculados 0s racios AUCtecido subcutaneo/ AUCpiasma € AUCuido peritoneal/ AUCpiasma, tendo-se obtido no
primeiro caso um racio de 0,721 e no segundo 0,943. Embora as alteracdes farmacocinéticas no
tecido subcutaneo possam levar a alteracoes farmacodinamicas, essas nao foram estudadas
nesta analise, pelo que mais estudos serdo necessarios para avaliar essas possiveis alteracoes
[62].
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Cefalosporinas
Estudos conduzidos em individuos com obesidade morbida submetidos a cirurgias de

gastroplastia também foram utilizados para avaliar a farmacocinética de cefalosporinas. Num
estudo em que se utilizou a cefazolina como antibiotico de profilaxia foi demostrado que os
individuos obesos morbidos possuem uma concentracdo sérica bastante inferior
comparativamente aos individuos com peso normal quando administrado 1 g de farmaco por via
IV, tanto no momento da incisao (65,2 mg/L vs 110,5 mg/L) como no momento do fecho do
corte (23,5 mg/L vs 44,5 mg/L). Também as concentracdes do farmaco no tecido adiposo foram
menores nos individuos obesos nos dois momentos. Para que as concentracdes plasmaticas em
individuos obesos mdrbidos sejam idénticas as concentracdes plasmaticas em individuos com
peso normal é necessario administrar 2 g de cefazolina, ao invés de 1 g (Tabela 2). Também
um outro estudo demostrou que as concentracoes de cefamandol eram similares em 11
individuos obesos mérbidos e em individuos com peso normal quando foram administrados 2 g
de farmaco ao primeiro grupo e 1 g ao grupo controlo. Assim, os autores sugerem que apesar
da pouca informacao disponivel os individuos obesos morbidos necessitam de doses maiores

para obter concentracdes séricas semelhantes as alcancadas nos individuos nao obesos [63].

A farmacocinética da cefazolina voltou a ser estudada mais tarde quando foi utilizada em
profilaxia cirtrgica em 20 individuos obesos morbidos. Para isso foram administrados 2 g de
farmaco por via IV aos individuos em estudo e foram determinados os parametros
farmacocinéticos. Nesta analise verificou-se que a CL se altera com a idade, tendo os individuos
mais novos valores de CL superiores aos observados nos individuos com mais idade, nao havendo
influéncia do peso corporal total neste parametro, ao contrario do que acontece com o Vd.
Apesar do Vd estar aumentado nos individuos obesos morbidos e, consequentemente, a Cs €
a percentagem de farmaco nao ligado serem menores, as concentragdes plasmaticas de farmaco
disponivel permaneceram o tempo necessario em niveis terapéuticos para o combate dos
microrganismos patogénicos que mais comummente causam problemas (acima de 1 mg/L as 4
h e, portanto, de acordo com a CMlg). Assim, foi concluido que a administracdo de uma nova
dose de cefazolina ou de outro antibidtico s deve ser feita em individuos obesos morbidos apds
4 h da administracdo caso sejam isolados microrganismos patogénicos com uma CMlg, superior
[64].

A cefazolina é dos farmacos mais utilizados para profilaxia em cirurgias bariatricas. Por isso a
sua farmacocinética em estados de obesidade moérbida (IMC > 40 kg/m?) e em obesidade super-
morbida (IMC =50 kg/m?) foi comparada, a fim de verificar se a dose recomendada em obesos
morbidos é suficiente para a profilaxia de doentes em estados de obesidade super-morbida.
Para isso foram avaliados 25 doentes obesos submetidos a cirurgias, 15 deles obesos mdrbidos
e 10 obesos super-morbidos. A 10 individuos obesos mdrbidos foram administrados 2 g de
cefazolina durante 5 min. Aos restantes 5 foi administrada a mesma dose, mas numa infusao de

30 min. Os individuos obesos super-morbidos foram divididos em 2 grupos, tendo sido
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administrados 2 g de farmaco a um grupo e 3 g ao outro, ambos em infusdes de 30 min. Nesta
analise os autores concluiram que 30 min apo6s a administracao as concentracdes plasmaticas
eram similares em todos os grupos, havendo um tempo de protecdo contra os patogénicos
tipicos causadores de infecdes nestes procedimentos que variou entre 4,8 a 6,8 h. Assim, apesar
da dose de 3 g de cefazolina ser segura em individuos obesos super-morbidos esta nao é
recomendada, uma vez que 2 g de farmaco sao suficientes para garantir a seguranca dos
individuos obesos morbidos e super-morbidos. Assim, os autores concluiram nao haver
necessidade de aumento de dose em individuos obesos super-moérbidos comparativamente aos

individuos obesos morbidos em cirurgias com duracao inferior a 5 h [65].

Para além de ser extremamente importante garantir que as concentraces plasmaticas de
antibidtico sao suficientes para assegurar uma profilaxia cirdrgica eficaz, € também relevante
garantir que as concentracdes tecidulares sdo suficientes em estados de obesidade morbida.
Assim, um estudo recente teve como objetivo avaliar a distribuicao da cefazolina no tecido
subcutaneo em 8 individuos obesos morbidos, comparando os dados obtidos com dados
referentes ao grupo controlo (7 individuos com peso normal). A ambos os grupos foi
administrada uma dose de 2 g de farmaco antes das cirurgias e, posteriormente, foram
avaliadas as AUC tecidulares e plasmaticas. Nos resultados ndo foram apresentadas grandes
diferencas entre as AUC plasmaticas nos dois grupos; contudo, a AUC tecidular em individuos
obesos morbidos apresentou-se bastante inferior comparativamente a AUC dos individuos do
grupo controlo, sendo o racio AUCecigo/ AUCpiasma de 0,7 em individuos obesos morbidos e de 1,02
no grupo controlo. Assim, verificou-se que a distribuicao tecidular é limitada em estados de
obesidade morbida e, consequentemente, a probabilidade desta concentracao atingir o
objetivo de profilaxia fica reduzida, pelo que os autores sugerem ser necessario em ajuste de

dose de cefazolina em estados de obesidade marbida [66].

Também a farmacocinética da cefepima foi avaliada em 10 individuos obesos morbidos
submetidos a cirurgias para reducao de peso. Este trabalho tinha por objetivo estimar se as
concentragbes plasmaticas nestes individuos eram suficientes para garantir uma protecao
eficaz contra microrganismos em profilaxia cirdrgica. Neste estudo verificou-se que a
administracao de 2 g a cada 8 h nao era suficiente para garantir um tempo acima da CMI (= 8

mcg/mL) adequado, pelo que se sugerem aumentos de dose neste grupo de individuos [67, 68].

A farmacocinética da ceftarolina foi estudada em 8 individuos obesos moérbidos e comparada
com dados provenientes de 8 individuos com peso normal ou excesso de peso. Para isso foram
administrados 600 mg de pro-farmaco ceftarolina fosamilo a cada 12 h (dose padrdo) a todos
os individuos e, posteriormente, recolhidas amostras. Uma vez que nao foram encontrados
vestigios do pré-farmaco na urina, os autores concluiram que houve uma conversao total no
farmaco ceftarolina. Relativamente aos parametros farmacocinéticos, verificou-se que os
individuos obesos morbidos apresentam uma C,,4 € uma AUC,...aproximadamente 30% inferiores

(14,3 mcg/mL e 38,1 mcg.h/mL vs 18,3 mcg/mL e 45,3 mcg.h/mL). Este facto deveu-se a um
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aumento do Vd e da CL renal (8,6 L/h vs 7,1 L/h) e, consequentemente, da CL total (Tabela 2).
Jao t% e a C,ip, nao apresentaram grandes diferencas entre os dois grupos. Apesar das alteracoes

mencionadas, os autores acabaram por concluir nao haver necessidade de ajuste de dose em
individuos obesos morbidos baseados no peso corporal total, uma vez que com a dose padrao
sdo atingidas as concentracdes plasmaticas necessarias a morte bacteriana. Um ajuste de dose
deve ser pensado em casos onde a CL de creatinina ndo seja equiparavel, uma vez que este

parametro tera grande influéncia nas concentracdes plasmaticas [69, 70].

Etambutol

A influéncia da obesidade morbida na disposicdo do etambutol, farmaco antituberculoso, foi
estudada em 6 individuos com um IMC > 40kg/m?, havendo 6 individuos com peso normal no
grupo controlo. Para isso foram administrados 1600 mg de farmaco aos individuos em estudo e
recolhidas amostras. Na analise os autores referem que a CL sistémica do etambutol esta
correlacionada com o peso corporal total, pelo que o racio AUCg,4+/CMI (ligado a morte
bacteriana) e o tempo necessario para atingir a CMI (relacionado com a supressao de
resisténcia) se encontram deveras diminuidos em individuos obesos mérbidos, pondo em causa
a eficacia da terapéutica farmacologica. Assim, os autores sugerem que se estabeleca um
regime posoldgico que tenha em conta o aumento de peso aquando da terapéutica
farmacoldgica com esta molécula, até porque se historicamente esta patologia esta relacionada
com magreza, ultimamente uma proporcao consideravel de individuos com tuberculose estao

em estados de excesso de peso e obesidade [71].

Piperacilina/Tazobactam

A farmacocinética da piperacilina/tazobactam, uma combinacdo de um antibiotico B-lactamico
e de um inibidor das B-lactamases, respetivamente, foi estudada num individuo com um IMC de
50 kg/m? e comparada com dados farmacocinéticos populacionais da mesma combinacdo. Tanto
o individuo em estudo como os dados para comparacao se referem a uma administracao de

3,375 g de farmaco, numa infusdo de 30 min a cada 4 h. Os autores concluem que o individuo
) . 1 . ~ .
obeso morbido apresenta um Vd, um t; e uma CL para a combinacao bastante superiores

comparativamente aos dados populacionais (Tabela 2). Consequentemente, as concentracoes
séricas apresentam-se deveras inferiores no individuo com obesidade morbida, sendo a C
reportada dos dados populacionais mais que 3 vezes superior comparativamente a Cpax
apresentada pelo individuo neste estudo (242 mg/L e 67,39 mg/L, respetivamente). Assim, e
apesar das limitacées do estudo, é possivel inferir que os parametros farmacocinéticos da
piperacilina/tazobactam se podem encontrar alterados em estados de obesidade mérbida e
que, possivelmente, podem ser necessarios ajustes de dose ou esquemas posolagicos diferentes
[72].

As alteracdes farmacocinéticas do farmaco piperacilina/tazobactam voltaram a ser avaliadas

num individuo com um IMC de 55 kg/m?, ao qual foi administrada uma dose de 4,5 g, a cada 6
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h, numa infusao de 30 min. Neste trabalho os autores apresentaram valores de Vd, t% e CL

deveras aumentados em estados de obesidade morbida comparativamente a dados relativos a
individuos com peso normal (Tabela 2). Devido aos parametros alterados, o individuo obeso
morbido acabou por ter uma Cns, Cmin € uma AUC muito baixas (AUC=181 mg.h/L vs 281
mg.h/L). Contudo, os autores referem que as metas farmacocinéticas/farmacodinamicas foram

atingidas, uma vez que houve uma resposta positiva por parte do doente tratado [73].

Um estudo conduzido em 9 individuos obesos morbidos internados em cuidados intensivos pos
cirargicos da conta de alteracdes farmacocinéticas da piperacilina/tazobactam um pouco
contraditorias relativamente aos estudos referidos anteriormente. Os individuos envolvidos
neste estudo foram submetidos a um regime posoldgico de 4,5 g, a cada 6 h, numa infusao de
30 min. Apesar dos individuos obesos mérbidos apresentarem um Vd relativamente elevado
comparativamente ao referido na literatura, a AUC calculada foi de 713,6 mg.h/L. Este

aumento da AUC foi resultado de uma diminuicao da CL (6 L/h), o que fez consequentemente
que houvesse um aumento do t% em individuos obesos mdrbidos (3,7 h). Assim, apesar das

alteracbes farmacocinéticas, o regime posoldgico padrao parece ser apropriado em individuos
obesos mdrbidos internados em cuidados intensivos pds cirtrgicos, devido a diminuicdo da CL

apresentada [74].

4.2 Antiviricos

Os parametros farmacocinéticos do oseltamivir (pro-farmaco com caracteristicas lipofilicas) e
do seu metabolito ativo carboxilato de oseltamivir (farmaco com caracteristicas hidrofilicas)
foram estudados em 10 individuos com um IMC acima de 40 kg/m?. Os dados recolhidos foram
comparados com dados farmacocinéticos do grupo controlo constituido por 10 individuos com
peso normal, tanto apds uma administracao Unica como no estado estacionario. Para isso foram
administrados a ambos os grupos 75 mg de oseltamivir por via oral no primeiro dia e recolhidas
amostras para analise. Do dia 2 ao dia 6 foram administrados 75 mg de farmaco duas vezes por
dia e no dia 7, dia da recolha de amostras no estado estacionario, foram administrados 75 mg
de farmaco de manha. Relativamente a farmacocinética do oseltamivir, verificou-se um
aumento do Vd e da CL relativamente acentuados e, consequentemente, uma AUC e uma
concentracdo plasmatica inferiores nos individuos obesos morbidos. Contudo, o mesmo nao
aconteceu com o metabolito ativo. No estado estacionario, ambos os grupos apresentam uma
CL, um Vd, uma C,4, uma AUCy.4; € um t,4 (tempo necessario para atingir a C,s) semelhantes
para o carboxilato de oseltamivir (Tabela 2), bem como uma concentracao eficaz no combate
a estirpe viral para a qual este farmaco é maioritariamente utilizado. Assim, os autores
concluiram nao haver necessidade de ajuste de dose de oseltamivir em estados de obesidade
morbida [75].
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Tabela 2 - Comparacéo de alguns parametros farmacocinéticos entre os individuos com obesidade morbida e os individuos com peso normal e respetivos ajustes de dose.

Farmaco vd (L) ti2 (h) CL (mL/min) Ajuste de dose Ref.
oM c oM C OM C
Gentamicina 23,3 17,0 =2 | =2 | 135,8 95,9
Tobramicina 29,9 18,3 = = 162,4 101,3 Peso corporal ideal + (0.4 x peso em excesso) [46]
Amicacina 26,8 18,6 =2 =2 157,3 99,2
43,0 28,9 3,2 | 48 | 187,50 | 80,78 De acordo com o peso corporal total [48]
Vancomicina Diminuicao do intervalo de administracoes
52 46 3,3 | 7,2 197 77 De acordo com o peso corporal total [49]
Diminuicao do intervalo de administracoes
Linezolida Sem necessidade de ajuste até 150 kg [51]
Daptomicina 11,33 7,44 8,12 | 8,04 | 16,93 11,61 De acordo com o peso corporal total [54]
10,04 7,69 8,68 | 7,72 | 13,67 12,17 De acordo com o peso corporal total [55]
Levofloxacina - - - De acordo com CL da creatinina e peso ideal [57]
Ertapenem 7,18 5,15 Aumento de dose [59]
Meropenem 25,1 | 21,7-29,3 135 155-192 Sem necessidade de ajuste de dose [60]
Doripenem 32,2 17,6 Sem necessidade de ajuste de dose [60]
- Duplicar a dose [63, 65]
Cefazolina 13 70 Duplicar a dose [64]
Considerar aumento de dose de 2 g caso haja possibilidade de infecao no tecido [66]
subcutaneo
Ceftarolina 56,9 45,5 2,5 | 2,1 270 200 Nao necessita de ajuste de dose [69]
Etambutol - - - - Aumentar a dose [71]
Piperacilina/ 54,3 12,7 1,4 | 0,6 | 442,8 232,1 Aumento de dose ou alteracao de esquema posologico [72]
Tazobactam 33 8,24 1,07 | 0,71 350 133,8 Sem necessidade de ajuste de dose [73]
Oseltamivir 3430 2110 1,9 | 2,4 | 14667 9333 Sem necessidade de ajuste de dose [75]
Carboxilato de oseltamivir | 270 210 6,9 | 8,3 | 416,7 316,7
Atracurio 8,6 8,5 0,33 | 0,33 444 404 De acordo com o peso corporal total [78]
Succinilcolina - - - - - - De acordo com o peso corporal total [79, 80]
Rocuroénio De acordo com peso ideal [79]
Propofol 70 x (peso total/70)%7 [82]
Tiotepa [38, 86]
Ciclofosfamida Peso corporal ideal + (0.4 x peso em excesso)
Carboplatina
Ranitidina - - - De acordo com peso ideal [33, 89]
Enoxaparina 3,1 17,5 2,17 Reducao da dose padrao [90]

OM: Individuos obesos morbidos; C: Grupo controlo;
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4.3 Antifangicos

Varios artigos reportam alteracdes farmacocinéticas do fluconazol em estados de obesidade
morbida. Os parametros farmacocinéticos de um doente obeso morbido (IMC=48,3 kg/m?)
tratado com fluconazol foram avaliados e comparados com estudos farmacocinéticos deste
farmaco em individuos com peso normal. Os autores referem que o individuo obeso mérbido
possuia um aumento da CL para o fluconazol e uma diminuicdo da AUC. O Vd e a taxa de

eliminacao nao puderam ser estimados. Contudo, uma vez que a CL pode ser calculada através
1 e s o .. .
do tE e do Vd e, tendo por base dados farmacocinéeticos de antibioticos eliminados por via renal

que sugerem haver um aumento da CL e do Vd em individuos obesos mdrbidos, os autores
sugeriram que o aumento da CL se deve a aumento do Vd [76]. Um outro case report da conta
de um doente com um IMC de 48 kg/m? (185 kg) tratado com 1200 mg/dia de fluconazol (6,5
mg/kg). Este individuo apresentou uma concentracdo de fluconazol no estado estacionario de
23,90 mg/L. Uma vez que a efetividade do farmaco € obtida para concentracdes no estado
estacionario acima de 25 mg/L, é recomendado pelos autores um aumento de dose em doentes
em estados de obesidade morbida [37]. Um outro doente obeso morbido (IMC=84 kg/m?) a fazer
hemodialise necessitou de tratamento antifingico com fluconazol. A dose administrada a este
doente baseou-se no peso da massa magra devido a hidrofilia do farmaco, tendo-lhe sido
administrados 12 mg/kg como dose de carga e 6 mg/kg como dose de manutencao (esquema
padrao). Este esquema posologico ndo se encontra de acordo com publicacées anteriormente
divulgadas, uma vez que é referido que em doentes a fazer hemodialise o regime posologico é
pensado fazendo uma aproximacao linear da dose para AUC. Contudo, ao fazer uma
administracao baseada no peso de massa magra atinge-se um racio AUCq ;4/CMI acima de 25, o
que faz com que as concentracdes atingidas no individuo obeso moérbido estejam em doses
terapéuticas eficazes de fluconazol para o tratamento de Candida de acordo com a literatura
[771].

Também a farmacocinética da flucitosina, farmaco também hidrofilico, foi publicada em
estados de obesidade mérbida num case report. A um individuo com um IMC de 46 kg/m? foi
administrada uma dose de 167 mg/kg/dia de acordo com o peso ideal. Os autores verificaram
que a dose administrada permite obter concentracées ao 19° dia que se enquadram no intervalo

de concentragdes recomendado (30 a 90 mg/L) [37].

4.4 Relaxantes musculares

Os parametros farmacocinéticos do atracurio foram estudados em 9 individuos obesos morbidos,
havendo no mesmo estudo 9 pessoas com peso normal a formar o grupo controlo. A dose
administrada foi de 0,2 mg/kg tendo em conta o peso corporal total. De entre os aspetos
farmacocinéticos estudados encontrava-se a concentracao plasmatica que se apresentou

elevada em todos os momentos de recolha nos individuos obesos morbidos. Nao foram

. 1 . . ~
observadas diferencas no t2 nem na CL total quando foi feita uma comparacao entre os
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individuos obesos marbidos e o grupo controlo (Tabela 2). Contudo, quando a CL foi normalizada
de acordo com o peso corporal total apresentou-se praticamente o dobro nos individuos nao
obesos. Os autores acabaram por concluir que as concentracdes plasmaticas mais elevadas nos
individuos obesos marbidos se devem a administracdo de uma maior quantidade de farmaco,
visto a dose ser calculada de acordo com o peso corporal total. Eles realcaram ainda que apesar
dos individuos obesos moérbidos possuirem um aumento da massa gorda e da massa magra o Vd
do atracdrio nao sofreu alteracdes nestes individuos, bem como os efeitos do atracurio (grau
de bloqueio neuromuscular e tempo de recuperacao) nao foram alterados. Assim, concluiu-se
que os doentes obesos mdrbidos necessitaram de uma concentracao plasmatica superior em
comparacao com os individuos com peso corporal normal para que os efeitos farmacodinamicos

fossem os mesmos, devendo a dose ser calculada de acordo com o peso corporal total [78].

A succinilcolina, também um relaxante muscular utilizado em processos cirurgicos, foi estudada
em 45 individuos com um IMC > 40 kg/m?, tendo estes sido divididos em 3 grupos aos quais
foram administradas diferentes doses (1 mg/kg de peso corporal total, 1 mg/kg de peso corporal
ideal e 1 mg/kg de massa magra). Neste estudo verificou-se que a dose baseada no peso
corporal total permite alcancar um bloqueio neuromuscular mais profundo e melhores
condicoes de intubacdo [79, 80]. Ja o rocuronio apresenta uma duracdo de acdo muito
prolongada quando a dose é baseada no peso corporal total (mais do dobro), pelo que a sua

administracao em individuos obesos morbidos deve ter por base o peso ideal (Tabela 2) [79].

4.5 Anestésicos

A farmacocinética do propofol foi estudada em 8 individuos obesos morbidos (média de 197%
de peso corporal ideal). Os resultados obtidos neste estudo foram comparados com os de um
outro estudo que avaliou a farmacocinética do mesmo farmaco em individuos com peso normal.
A dose administrada por kg de peso corporal total foi menor nos individuos obesos, uma vez
que esta foi administrada de acordo com o peso corrigido, pois uma dose tendo por base o peso
total poderia levar a uma depressao cardiorrespiratoria severa. Assim, o peso utilizado para o
calculo da dose foi dado pela seguinte férmula: peso corrigido = peso ideal + (0.4 X
peso em excesso). O facto de as doses serem diferentes nos dois grupos podia tornar a
comparacao dos parametros farmacocinéticos questionavel. Porém, uma vez que o propofol
apresenta uma farmacocinética linear em doses terapéuticas, € possivel fazer uma comparacao

fiavel. Deste modo, com este estudo verificou-se que os individuos obesos marbidos apresentam
. . . 7 , 1 ~ ~
um Vd e uma CL superior aos individuos com peso normal. Ja o t- nao sofre grandes alteracdes.

Com este estudo verificou-se ainda que a CL total e o Vd no estado estacionario nos individuos
obesos morbidos estao melhor relacionados com o peso corporal total, pelo que quando ha uma
normalizacdo destes parametros com o peso total nao se verificam grandes alteragdes entre os
individuos obesos morbidos e aqueles que possuem um peso normal. Os autores acabaram,
entdo, por concluir que o propofol nao apresenta uma acumulacao nem um prolongamento de

duracédo de acao em estados de obesidade morbida. Assim, apesar da formula utilizada para o
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calculo da dose a administrar em individuos obesos ser suficiente para manter os niveis
anestésicos, esta nao esta de acordo com os resultados do estudo. Uma vez que nao ha efeitos
de acumulacao, a dose a administrar poderia, teoricamente, ser calculada tendo por base o
peso corporal total. Contudo, a data do estudo em causa, os efeitos hemodinamicos de doses

tao elevadas nao eram conhecidos em doentes obesos [81].

Um outro estudo conduzido em 20 individuos com um IMC > 40 kg/m? pretendeu estudar a
influéncia do aumento do peso corporal na farmacocinética e na farmacodinamica do propofol.
Tal como no estudo anteriormente referido, os autores concluiram que o peso corporal total é
o parametro principal na determinacdo da CL, quando se usa uma funcao alométrica com um
expoente de 0.72 para calcular a dose, acabando mesmo por sugerir um esquema posoldgico
para individuos em estados de obesidade mdrbida (Tabela 2). Contudo, do sucedido no estudo

anterior, ndo foram encontradas correlacdes com outros parametros farmacocinéticos [82].

0 desflurano é um farmaco anestésico inalatério com uma solubilidade gordura-sangue inferior
comparativamente aos outros anestésicos inalatorios, pelo que se considera o farmaco de
escolha para anestesiar individuos obesos. A influéncia da obesidade moérbida na
farmacocinética desta molécula também foi ja avaliada. Um estudo envolvendo 7 individuos
com um IMC médio de 42,5 kg/m? e 7 pessoas nao obesas permitiu avaliar as curvas de wash-in
e wash-out do desflurano, apos uma administracédo inalada de desflurano a 4% durante 30 min.
Nos primeiros 10 min as curvas dos dois grupos sao semelhantes. Uma vez que se considera que
a captacao inicial é proporcional a solubilidade sanguinea do farmaco multiplicada pelo débito
cardiaco, os autores consideraram que os dois grupos apresentavam débitos cardiacos
semelhantes. Entre os 10 e os 15 min as curvas apresentam diferencas, indicando um aumento
da captacao de desflurano nos individuos obesos morbidos comparativamente aos nao obesos
[83]. Um outro estudo envolvendo a molécula desflurano pretendeu comparar a cinética deste
farmaco relativamente a do sevoflurano, um outro anestésico inalatorio. O estudo foi conduzido
em 28 individuos com um IMC médio de 50,6 kg/m?, tendo sido administrado sevoflurano a 2%
a 14 individuos e desflurano a 6% aos restantes, ambos durante 30 min. Neste estudo foi possivel
observar um wash-in e um wash-out inferiores para o farmaco desflurano, apresentando este
um tempo de recobro e de descontinuacao menor quando comparado ao sevoflurano. Assim, os
autores concluiram que o desflurano é mais adequado para anestesiar individuos obesos

morbidos devido ao seu perfil cinético mais rapido nestes individuos [84].

A Cax do tiopental, um outro farmaco anestésico, foi 60% inferior num individuo com um IMC
de 42 kg/m? comparativamente as concentracées plasmaticas num individuo com peso normal.
Esta diminuicao pensa-se ser consequéncia de um aumento do débito cardiaco em estados de
obesidade moérbida. Assim, os autores do estudo sugeriram um ajuste de dose em individuos
obesos morbidos tendo por base a massa magra e o débito cardiaco, uma vez que deste modo

sdo atingidas concentracées semelhantes as obtidas nos individuos com peso normal [79].
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4.6 Anticancerigenos

Um case report da conta das alteracdes farmacocinéticas de tiotepa, ciclofosfamida e
carboplatina numa mulher com um IMC de 47 kg/m? tratada para o cancro da mama. Para o
calculo das doses a administrar a doente foram utilizados o peso corporal total e a area da
superficie corporal, sendo que os trés agentes foram administrados a doente em infusdes curtas
durante 4 dias consecutivos. No dia 1 foram recolhidas amostras para a monitorizacao
terapéutica dos farmacos e dos seus metabolitos e os dados foram comparados com dados de
24 individuos nao obesos e tratados com esquemas posologicos similares. Neste estudo
verificou-se que as AUC eram marcadamente maiores na mulher obesa morbida, tendo o 4-
hidroxiciclofosfamida (um metabolito da ciclofosfamida) um aumento da AUC de 94%, a
combinacao tiotepa-tepa (metabolito principal do tiotepa) um aumento de 117% e a
carboplatina um aumento de 71% em relacao aos dados obtidos nos individuos ndo obesos. Estes
aumentos levam a um aumento consideravel do risco da terapéutica, o que levou os autores a
concluir que as doses nao devem ser calculadas com o peso corporal total (Tabela 2), mas sim

tendo em conta um ajuste do peso (peso ideal somado a 40% do peso em excesso) [38, 86].

4.7 Antidiabéticos

A farmacocinética da glimepirida, um antidiabético oral do grupo das sulfonilureias, foi
estudada em 14 individuos obesos madrbidos (peso corporal ideal > 200%) e 14 individuos com
peso normal, todos eles com diagndstico de diabetes mellitus tipo 2. A ambos os grupos foi
administrada uma dose Unica de 8 mg de farmaco, sendo observados de seguida varios
parametros farmacocinéticos do farmaco e de dois metabolitos: derivado ciclohexil hidroximetil
e derivado carboxil. Relativamente ao farmaco, nao foram encontradas diferencas significativas
entre a Cnay, tmax, AUCq.24 € AUC,... entre os dois grupos. Ja a excrecao dos metabolitos apos 24
h mostrou ser muito superior nos individuos obesos morbidos, embora os autores refiram que
isto nao tem grande importancia devido a inatividade terapéutica destes. Consequentemente,
os autores concluiram n&o ser necessario consideracoes especiais na terapéutica farmacologica
com glimepirida em estados de obesidade morbida, até porque a dose é titulada em todos os

individuos até serem atingidos os niveis 6timos terapéuticos [38, 87].

4.8 Ansioliticos

A farmacocinética do midazolam (metabolizado pelo CYP3A) foi estudada em individuos obesos
morbidos e comparada com dados farmacocinéticos relativos a individuos com peso normal.
Para isso foram administrados 7,5 mg de farmaco por via oral a 20 individuos obesos morbidos
2,5 h antes de serem submetidos a procedimentos cirdrgicos e 2,5 mg IV aquando da indugao
anestésica. Por sua vez, aos 12 individuos do grupo controlo foram administrados 2 mg por via

oral, seguidos de 1 mg de farmaco passadas 2,5 h. Neste estudo verificou-se existir um aumento
do t% e do Vd nos individuos obesos mdrbidos, nao estando a CL alterada. Assim, ndo foi apurada

nenhuma influéncia da obesidade na atividade do CYP3A. Ja a biodisponibilidade oral

encontrou-se aumentada em estados de obesidade morbida, havendo, portanto, um aumento
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da biodisponibilidade oral com o aumento de peso. Nesta analise foi ainda possivel detetar um
aumento do tempo necessario para atingir o estado estacionario com o aumento do IMC, sendo
necessarias 24 h para atingir o estado estacionario num individuo com 76 kg e 170 h num
individuo com 145 kg. Uma vez que o Vd se encontra deveras aumentado nestes individuos, é

sugerido um aumento de dose quando o farmaco é administrado por via IV [88].

4.9 Antiacidos e anti-ulcerosos

A farmacocinética da ranitidina, um farmaco antagonista-H,, foi estudada em 10 individuos em
estados de obesidade mdrbida (peso corporal ideal acima dos 190%) e 10 individuos com peso

normal. A ambos os grupos foi administrada uma dose Unica de 50 mg por via IV. Nesta analise
~ . 1
nao foram apresentadas diferencas na Cyax, NO t;, na CL, nem no Vd quando ambos os grupos

foram comparados. Contudo, quando o Vd e a CL foram normalizados de acordo com o peso
corporal total, estes tornam-se muito menores nos individuos obesos. O mesmo ndo acontece
quando estes parametros sdao normalizados de acordo com o peso corporal ideal. Assim, os
autores sugerem que o calculo da dose para administracdo de ranitidina em estados de
obesidade morbida seja feito de acordo com o peso corporal ideal, ou entdo que seja

administrada a dose padrao [33, 89].

4.10 Anticoagulantes

A avaliacao da farmacocinética e da dose a administrar de enoxaparina a doentes obesos
morbidos foi estudada em 41 individuos hospitalizados a necessitar de tratamento
anticoagulante. Os parametros farmacocinéticos avaliados estao descritos na Tabela 2. Ja era
do conhecimento geral que os individuos em estados de obesidade necessitavam de doses
inferiores a dosagem padrdo (1 mg/kg a cada 12 h), uma vez que se trata de um farmaco
hidrofilico que se distribui maioritariamente pelo plasma e nao pelo tecido adiposo. Contudo,
os regimes posologicos a aplicar nestes estados ndo eram conhecidos. Neste estudo verificou-
se que 38,9% dos individuos obesos madrbidos, aos quais foi administrada em média uma dose
de 0,83 mg/kg, apresentavam niveis terapéuticos de anti-Xa. Aos individuos que apresentaram
niveis supraterapéuticos (50%) tinha-lhes sido administrada uma dose média de 0,98 mg/kg e
aos individuos que apresentaram niveis subterapéuticos (11,1%) tinha-lhes sido administrada
uma dose média de e 0,72 mg/Kg. Assim, corroborou-se a teoria de que administrar a dose
padrao a individuos obesos mdrbidos leva a um aumento da atividade anticoagulante e,
consequentemente, a um risco aumentado de desenvolver hemorragias. Deste modo, os autores
sugeriram a administracdo de uma dose inferior a dose padrao em individuos obesos morbidos
e que se faca uma monitorizacao mais apertada dos niveis de anti-Xa, a fim de fazer os ajustes

de dose necessarios [90].

Os niveis de nadroparina também foram estudados em 27 individuos obesos morbidos apos a

administracao do dobro da dose padrao (5700 Ul), verificando-se de seguida os niveis de anti-
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Xa as 4 h e a AUCq.4. Com esta analise os autores concluiram que a dose de nadroparina deve

ser baseada na massa magra em individuos obesos morbidos [91].

5. Discussao

Os estudos relativos as alteracdes farmacocinéticas em individuos obesos morbidos incidem
maioritariamente na classe farmacologica de antibidticos antibacterianos, tendo sido
apresentadas diversas moléculas com alteracées farmacocinéticas relevantes e varias e

diversificadas necessidades de ajuste de dose em estados de obesidade mérbida (Tabela 2).

A existéncia de estudos relativos a farmacocinética dos aminoglicosideos, moléculas
hidrofilicas, em estados de obesidade morbida é muito limitada. Contudo, é percetivel que esta
se encontra alterada em individuos obesos morbidos (Tabela 2). Os aumentos do Vd e da CL
verificados, juntamente com uma diminuicao da extensao de distribuicao na massa gorda leva
a que o peso utilizado no calculo da dose seja adaptado, uma vez que a utilizacdo do peso ideal
poderia levar a concentracdes subterapéuticas e, por sua vez, o calculo baseado no peso
corporal total poderia levar a concentracdes toxicas [44, 45, 47]. Ja no caso da daptomicina,
molécula também hidrofilica, os estudos apresentam resultados um pouco discrepantes para
alguns parametros em estados de obesidade morbida (Tabela 2). Apesar disto, as conclusdes
apresentadas acerca da dose a administrar sao coincidentes e revelam que esta deve ser
calculada de acordo com o peso corporal total, ainda que se esperem aumentos da C: € da

AUC em individuos em estados de obesidade marbida [47, 53].

De acordo com as informacdes recolhidas nao parece existir necessidade de ajuste de dose em
individuos obesos moérbidos aquando da terapéutica farmacologica com carbapenemes, apesar
de se verificarem alteracées em alguns parametros farmacocinéticos para estas moléculas
hidrofilicas (Tabela 2). Contudo, se as concentracdes plasmaticas parecem ser suficientes para
a obtencdo das concentracbes alvo terapéuticas, o mesmo nao ficou provado para as
concentracdes no tecido subcutaneo de meropenem, pelo que se sugerem cuidados redobrados
em infecdes nesses tecidos [62]. Todas as cefalosporinas estudadas em estados de obesidade
morbida, a excecdo da ceftarolina, necessitam de aumentos de dose consideraveis nestes
individuos, havendo em muitos casos uma necessidade de duplicar a dose. Apesar de também
se tratarem de moléculas hidrofilicas e de, hipoteticamente, nao haver uma necessidade de
ajuste de dose tao consideravel, na pratica verifica-se que somente estas doses sdo capazes de

garantir uma protecao eficaz em individuos neste estado [47].

0 medicamento piperacilina/tazobactam, farmaco B-lactamico hidrofilico, apresenta
alteracbes farmacocinéticas significativas em alguns case reports. Porém, as implicacdes dessas
alteracoes e a necessidade de ajuste de dose ainda nao se encontram totalmente esclarecidas.

A necessidade de ajuste de dose nao se mostrou necessaria em estados de obesidade mérbida
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quando os individuos se encontravam internados nos cuidados intensivos, os quais apresentavam
uma CL diminuida para o farmaco. Todavia, a necessidade de ajuste em individuos que
apresentam uma CL aumentada, como é o caso dos dois case reports apresentados, pode levar
a que sejam necessarios ajustes neste grupo de individuos, pelo que mais estudos e estudos
com maior robustez serdo necessarios para avaliar esta necessidade [72, 73, 74]. O ultimo
farmaco hidrofilico estudado desta classe foi o etambutol, tendo-se verificado a necessidade
de ajuste de dose em individuos obesos morbidos uma vez que a C,,4 € a AUC se encontram

deveras diminuidas em estados de obesidade moérbida [71].

Sendo a vancomicina um farmaco lipofilico ja era de esperar que os seus parametros
farmacocinéticos estivessem mais alterados comparativamente aos aminoglicosideos, por
exemplo (Tabela 2). Apesar de alguns estudos referirem que as doses a administrar em
individuos obesos morbidos devem ser calculadas de acordo com a dose padrao (30 mg/kg/dia),
ha a ressalva de que deve ser feita uma monitorizacdo terapéutica, uma vez que podem surgir
concentracbes plasmaticas demasiado elevadas nestes individuos [92]. Estudos mais recentes
conduzidos num maior nimero de individuos obesos morbidos referem que doses mais baixas
(20-25 mg/kg/dia e 27 mg/kg/dia) sao suficientes para o tratamento de infecdes caudadas por
Staphylococcus aureus resistentes a meticilina, visto serem atingidas concentracoes
plasmaticas de farmaco entre 10 e 20 mg/L [50, 85]. Deste modo, pode concluir-se que é
necessaria uma monitorizacdo mais apertada aquando da terapéutica com vancomicina em

estados de obesidade morbida, visto ndo haver concordancia entre os dados obtidos.

O ajuste de dose de linezolida (molécula lipofilica) em estados de obesidade mérbida nao
parece ser necessario em individuos com peso inferior a 150 kg. Conquanto, o mesmo nao se
verifica em individuos com peso superior (179,96 kg e 227,65 kg, que correspondem a valores
de IMC de 66 kg/m? e 72 kg/m?), os quais necessitam de um aumento de dose. No case report

apresentado verificou-se que o grau de obesidade influencia de forma marcada diversos
A~ e s . . .~ 1
parametros farmacocinéticos, havendo uma diminuicdo do t; e um aumento da CL e Vvd

acentuados a medida que aumenta a massa corporal. Consequentemente, ha uma diminuicao
bastante marcada da C,4 e da AUC. Também um outro case report demonstrou a necessidade
de aumento de dose num individuo com 265 kg. Para além da distribuicdao e excrecdo serem
responsaveis por estas diminuicoes, também se suspeita que esteja desencadeado um aumento
da metabolizacdo nestes individuos. A oxidagcdo por espécies reativas nao enzimaticas é
responsavel pela metabolizacdo lenta da linezolida, o que pode levar a diminuicdo das
concentracdes em individuos obesos, visto estes apresentarem niveis aumentados de espécies
reativas [51, 52, 53, 47].

A farmacocinética das quinolonas nao é regular em estados de obesidade. Nao seria de esperar
que moléculas lipofilicas apresentassem um ajuste de dose tendo por base o peso ideal em

estados de obesidade mérbida, como se verificou acontecer para a levofloxacina. Contudo,
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constatou-se que um ajuste tendo por base o peso total levaria a concentracoes e AUC elevadas
e desnecessarias para atingir o alvo terapéutico. Ja a moxifloxacina ndo parece necessitar de
ajuste de dose, visto a dose padréo ser suficiente para a obtencao dos niveis terapéuticos [53,
47]. Assim, verifica-se que o aumento do IMC tem pouca influéncia na dose a administrar das

quinolonas estudadas.

Neste trabalho verificou-se, portanto, que os antibidticos antibacterianos apresentam
alteracbes farmacocinéticas consideraveis em estados de obesidade morbida. Estas alteracoes
nao aparentam ser previsiveis através do coeficiente de particdo octanol-agua e das demais
caracteristicas intrinsecas a molécula, sendo que farmacos com a mesma base molecular levam
a implicacoes praticas, como os ajustes de dose, nao coincidentes. Até aos dias de hoje ainda
nao surgiram meios que permitissem avaliar tais implicacdes de uma forma indireta que fossem
absolutamente fidveis. Deste modo, surge a necessidade da realizacdo de mais estudos,
envolvendo mais moléculas, maior niUmero de pessoas e em diferentes estados fisiologicos e
patologicos, para que as terapéuticas antimicrobianas instituidas a este grupo de individuos,
com uma prevaléncia em crescimento ao nivel mundial, sejam em doses terapéuticas

adequadas.

Relativamente aos farmacos antiflngicos e antiviricos verificou-se uma grande lacuna de
estudos acerca das implicacdoes farmacocinéticas em estados de obesidade morbida. Os
resultados apresentados para o fluconazol sao controversos, nao se podendo concluir se existe
ou ndo uma necessidade de ajuste de dose em individuos obesos morbidos [37, 76, 77]. Para
além de existirem poucos artigos, os dados em analise surgem apenas de case reports, pelo que
a sua evidéncia cientifica é baixa e ndo permite inferir e aplicar medidas seguras na terapéutica
farmacoldgica em individuos com obesidade marbida. No grupo dos antiviricos apenas surge um
artigo para analise que estuda a farmacocinética do oseltamivir. Neste caso, verifica-se que o
facto da molécula administrada (lipofilica) apresentar concentracées baixas comparativamente
aos individuos normais nao tem relevancia, uma vez que se trata de um pro-farmaco e o
metabolito ativo (hidrofilico) apresenta-se em concentracdes terapéuticas [75]. Assim, pode
supor-se que o coeficiente octanol-agua é extremamente relevante na distribuicdo destas
moléculas e que uma e outra apresentam grandes discrepancias farmacocinéticas em estados
de obesidade morbida. Este estudo expoe assim a necessidade de estudos farmacocinéticos nao
s6 dos farmacos, mas também dos seus metabolitos ativos, uma vez que podem apresentar

alteracoes e concentracoes muito divergentes e relevantes.

A par do que aconteceu no grupo dos antifingicos, também nos anticancerigenos se verificou
existir uma grande lacuna de estudos nas implicacdes farmacocinéticas que a obesidade
morbida acarreta neste tipo de terapéutica. No Unico case report estudado verifica-se que a
administracao de tiotepa, ciclofosfamida e carboplatina tendo por base o peso corporal ideal e
a area de superficie corporal leva a um aumento consideravel da AUC, pelo que é sugerido

calcular a dose da mesma forma que os aminoglicosideos, isto €, de acordo com um peso
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ajustado (peso corporal ideal + (0.4 X peso em excesso)) [38, 46, 86]. Uma vez que os farmacos
anticancerigenos sao por definicao muito tdxicos e uma vez que é extremamente relevante que
as terapias instituidas proporcionem niveis terapéuticos, urge a necessidade de mais estudos
para compreender a influéncia da obesidade, particularmente da obesidade morbida, na

farmacocinética desta classe de farmacos e suas possiveis consequéncias.

Em relacao aos farmacos relaxantes musculares verificou-se nao existir necessidade de ajuste
de dose para o atracurio e para a succinilcolina em estados de obesidade marbida, sendo a dose
calculada de acordo com o peso corporal total [78, 79, 80]. Ja o rocurdnio necessita de ajuste
de dose de acordo com o peso ideal para que a sua duracao de acao seja a esperada [79]. No
caso do atracurio foi verificado existir uma necessidade de maior concentracao plasmatica de
farmaco em individuos obesos morbidos para que os efeitos farmacodinamicos fossem
equiparaveis aos obtidos nos individuos com peso normal. Contudo, estes resultados ndo podem
ser transpostos para os estereoisomeros do farmaco. A farmacodinamica do cisatracurio foi
estudada em 2004 em 20 individuos com um IMC > 40 kg/m?2. Neste estudo, os individuos obesos
morbidos foram divididos em 2 grupos de 10 individuos, sendo num dos grupos o farmaco
administrado de acordo com o peso corporal total (0,2 mg/Kg) e no outro grupo administrado
de acordo com o peso corporal ideal. A um terceiro grupo constituido por 10 pessoas com IMC
entre 20 e 24 kg/m? foi administrada uma dose de acordo com o peso corporal total, servindo
este grupo como grupo controlo do estudo. Os autores descrevem que o inicio de acdo é muito
superior no grupo de obesos madrbidos aos quais foi administrada a dose de acordo com o peso
corporal ideal (182 segundos) quando comparado com o outro grupo aos quais foi administrada
a dose de acordo com o peso corporal total (132 segundos) e com o grupo controlo (135
segundos). Também a dura¢ado de acéo foi bastante superior no grupo de obesos mérbidos ao
qual foi administrado o farmaco de acordo com o peso corporal total (74,6 min) em comparacao
com o grupo controlo (59,1 min), sendo esta Gltima superior a duracdo de acao no grupo de
individuos obesos moérbidos com uma dose administrada de acordo com o peso corporal ideal
(45 minu) [93]. Assim, entende-se que a dose de cisatracurio a administrar aos individuos obesos
morbidos ndo deve ser estimada do mesmo modo que a dose de atracurio, pois quando é
administrada uma dose tendo por base o peso corporal total do estereoisdbmero verificam-se
alteragdes farmacodinamicas consideraveis na duracao de acdo, o que ndo acontece com o
farmaco atracUrio. Também um outro estudo que usou o peso corporal corrigido para
administracdo do cisatracurio verificou que os efeitos eram diferentes dos vistos no grupo

controlo, sugerindo uma monitorizacdo da acao do farmaco aquando da sua utilizacao [94].

As conclusoes relativas as doses a administrar de propofol em individuos obesos mérbidos nao
sdo totalmente compativeis. Apesar de teoricamente ser possivel administrar a dose de acordo
com o peso corporal total, visto nao haver acumulacao nem prolongamento da duracao de acao,
a administracao de uma dose tao elevada pode nao ser segura e os seus efeitos

farmacodinamicos nao sao conhecidos. Para além disso, na pratica sabe-se que doses mais
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baixas calculadas de acordo com o peso ajustado (peso corporal ideal + (0.4 X
peso em excesso)) COMO acontece para os aminoglicosideos e para os farmacos anticancerigenos
estudados sao suficientes para anestesiar individuos em estados de obesidade morbida [81].
Estudos mais recentes usam uma funcao alométrica com um expoente de 0,72 para o calculo
da dose a administrar a individuos obesos morbidos [82]. Assim, sabe-se nao haver necessidade

de um calculo com base no peso corporal total.

A farmacocinética de alguns anestésicos inalatorios também foi estudada em estados de
obesidade morbida. Em 2002 foi publicado um estudo conduzido em 14 individuos obesos (IMC
> 35 kg/m?) no qual se verificou que o sevoflurano tinha um wash-in e um wash-out mais rapidos
nestes individuos quando comparado com o isoflurano, pelo que se apresentou vantajosa a
utilizacao de sevoflurano em individuos em estados de obesidade [95]. Mais tarde percebeu-se
que o desflurano apresenta perfis de wash-in e wash-out mais rapidos que o sevoflurano, pelo
que a sua utilizacdo em estados de obesidade morbida é mais adequada, ainda que exista uma
maior captacdo de farmaco quando comparado a individuos com peso normal. Esta concluséo é
consistente com os dados intrinsecos do desflurano, uma vez que este apresenta coeficientes
de particdo sangue-gas e dleo-gas inferiores ao sevoflurano (30% e 64%, respetivamente) [83,
84].

Em relacao aos farmacos anticoagulantes verificou-se que a dose deve ser diminuida em estados
de obesidade modrbida, uma vez que doses baseadas no peso corporal total podem levar a niveis
demasiado elevados de anti-Xa e, consequentemente, a hemorragias de dificil controlo. Assim,
percebeu-se que doses proximas de 0,83 mg/kg ao invés da dose padrao (1 mg/kg) de
enoxaparina sao suficientes para provocar niveis terapéuticos de anti-Xa. Ja para o calculo da
dose de nadroparina é sugerida a utilizacdo do peso ideal. Assim, conclui-se que apesar da
utilizacdo de diferentes calculos, em ambos os casos é sugerida a diminuicao da dose de
heparinas de baixo peso molecular em individuos obesos morbidos [90, 91]. A par disto, também
se verifica uma menor necessidade de heparina nédo fracionada em individuos com elevado IMC.
Num estudo que pretendeu identificar a taxa de infusdo 6tima em estados de obesidade
morbida foi concluido que os individuos com maior peso corporal necessitavam de taxas de
infusdo menores, sendo estas de 11,5 unidades/kg/h em estados de obesidade mérbida, 12,5
unidades/kg/h em individuos com excesso de peso e em estados de obesidade de grau l e ll e

de 13,5 unidades/kg/h em individuos com peso normal ou abaixo de peso [96].

Nas classes farmacologicas dos antiacidos e anti-ulcerosos, antidiabéticos e ansioliticos apenas
surge um estudo inserido em cada grupo. Os estudos analisados incluiram um baixo nimero de
individuos, pelo que a sua evidéncia cientifica ndo é muito elevada. Ainda assim, ha a
adverténcia de que podem ser necessarios ajuste de dose para a ranitidina e para o midazolam
aquando da terapéutica farmacologica em individuos obesos marbidos [33, 89, 88]. Uma vez
gue é necessaria uma titulacdo para a terapéutica com glimepirida ndo ha a necessidade de

ajuste em estados de obesidade morbida [38, 87].
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6. Conclusao e considerac¢des finais

A obesidade morbida é uma doenca de etiologia multifatorial que acarreta consigo inimeras
comorbilidades e implicacoes farmacocinéticas e farmacodinamicas relevantes. Estando esta
doenca com uma prevaléncia crescente ao nivel mundial e, necessitando os individuos neste
estado de terapéutica farmacolégica mais precocemente, torna-se crucial conhecer as suas

implicacbes e, consequentemente, as alteracdes praticas que dai resultam.

No decorrer deste trabalho foi percetivel o escasso nimero de estudos direcionados para a
obesidade morbida, sendo que os resultados apresentados para a obesidade podem nao ser
aplicaveis a obesidade de grau lll. Tal como foi referido neste trabalho para a linezolida, as
alteracoes farmacocinéticas nao tém implicacdes praticas em individuos com peso até 150 kg.
Contudo, para individuos com peso superior verificou-se a necessidade de ajuste de dose.
Assim, sugere-se que mais estudos sejam levados a cabo em estados de obesidade morbida para

que as terapéuticas instituidas a este grupo de individuos sejam seguras e eficazes.

Uma grande percentagem dos trabalhos que se inseriram nos critérios de inclusao considerados
nesta analise envolviam farmacos antimicrobianos, correspondendo esta classe farmacologica
a uma elevada proporcao da revisao bibliografica apresentada. Ainda assim, muitas moléculas
deste grupo farmacologico permanecem com as suas alteracoes em estados de obesidade de
grau lll por esclarecer. Nas restantes classes farmacoldgicas verifica-se uma grande lacuna de
informacao sobre o tema em questao, sendo que ha classes farmacoldgicas para as quais ndao

ha, de todo, informacao.

Uma vez que se verificou que farmacos com estruturas moleculares semelhantes, como é o caso
dos farmacos pertencentes a familia dos carbapenemes (ertapenem, meropenem e doripenem),
apresentam implicagdes praticas decorrentes de alteracdes farmacocinéticas dispares, conclui-
se que os ajustes de dose nao podem ser inferidos através das caracteristicas intrinsecas do
farmaco. Isto foi ainda corroborado pelo caso do cisatracurio, estereoisomero do atracurio,
cujas consequéncias praticas de ajuste de dose sao diferentes em estados de obesidade

morbida.

No decorrer da realizacao deste trabalho verificou-se que muita da informacao disponivel
provém de case reports e de analises com um baixo nimero de individuos em estudo, pelo que
a evidéncia cientifica destes trabalhos é baixa. Para além disto verificou-se que nao existe
grande informacao acerca das implicacdes farmacocinéticas em estados de obesidade moérbida
em diferentes estados patologicos, como é o caso da insuficiéncia renal e da insuficiéncia
hepatica, pelo que surge a necessidade de realizar estudos em individuo obesos de grau |l

nestas condicoes.

Em suma, a obesidade morbida leva a grandes alteracdes farmacocinéticas e necessidades de

alteracao de dose em inUmeros casos, alteracdes essas que nao podem ser inferidas. Deste
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modo, sugere-se que mais estudos sejam realizados neste ambito para que seja garantida uma
terapéutica segura e eficaz neste grupo de individuos. Propde-se, assim, que os individuos
obesos mdrbidos sejam inseridos em todas as fases de investigacdo. Recomenda-se ainda que
sejam elaborados estudos neste grupo de individuos com farmacos que ja nao estdao em
nenhuma fase de desenvolvimento, mas para os quais nao existe informacao acerca do
problema em questdo. Sugere-se também que as analises desenvolvidas possuam um grupo

abrangente de individuos em estudo e em diferentes estados fisiologicos e patologicos.
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Capitulo 2 - Farmacia Comunitaria

1. Introducao

O estagio curricular em farmacia comunitaria, inserido no plano curricular do Mestrado
Integrado em Ciéncias Farmacéuticas (MICF), é essencial para que haja uma ligacdo com a
componente pratica, pondo-se em exercicio os conhecimentos tedricos adquiridos ao longo do
curso. Assim, o estagio curricular é extremamente importante para que haja esta juncdo entre
a formacéo académica e a realidade da farmacia comunitaria, tornando o aluno mais consciente

da pratica farmacéutica e apto para integrar o mercado de trabalho.

Ao longo dos anos, o papel do farmacéutico no ambito da Farmacia Comunitaria tem vindo a
mudar. Se nos primordios da existéncia da profissdao farmacéutica o objetivo do farmacéutico
era dispensar o medicamento correto e com poucas impurezas, hoje em dia o papel do

farmacéutico esta centrado no doente, tendo como principal preocupacdo o bem-estar deste.

Nos dias de hoje, a Farmacia Comunitaria realiza atividades de salde e de interesse publico,
esmerando-se por prevenir, prestar e promover cuidados de salde a populacdo de forma
continuada no tempo e com a melhor qualidade possivel. A pratica farmacéutica em farmacia
comunitaria destaca-se por ser nesta atividade que a comunidade tem maior contacto com
estes profissionais de salde, sendo muitas vezes os Unicos profissionais consultados aquando de
um determinado problema de salide ou entao os ultimos a ter contacto com o doente antes de
este iniciar uma terapia farmacoldgica. E, portanto, extremamente importante que o
farmacéutico tenha uma vasta gama de conhecimentos clinicos e farmacologicos, por forma a

prestar o aconselhamento adequado e que promova sempre o uso racional do medicamento.

O estagio curricular em questdo decorreu durante 12 semanas (480 h) na Farmacia Vila Mea

(FVM), no conselho de Amarante, tendo como Diretora Técnica a Dra. Susete Magalhaes.

2. Organizacao da Farmacia

2.1 Recursos Humanos

Os recursos humanos de uma farmacia comunitaria encontram-se devidamente legislados,
sendo definido que as farmacias comunitarias devem dispor de pelo menos dois farmacéuticos
- um diretor técnico e um outro adjunto - e que estes podem ser coadjuvados por técnicos de
farmacia e por outro pessoal devidamente habilitado, isto &€, com formacao técnico-profissional
certificada na area farmacéutica pela Autoridade Nacional do Medicamento e Produtos de
Salde, I.P. (INFARMED) [1].
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A equipa da FVM é constituida por dois farmacéuticos: a Diretora Técnica Dr.? Susete Magalhaes
e o Farmacéutico Adjunto Dr. Antonio Faria. Dispoe ainda de duas Técnicas de Farmacia, a Sr.?
Aldina Azevedo e a Sr.? Tania Dias e de uma auxiliar de manutencao, a Sr.? Dulce Silva. Os cinco
formam uma equipa organizada e multidisciplinar capaz de satisfazer todas as necessidades da

populacao e garantir o bom funcionamento da farmacia.

No decorrer do meu estagio na FVM fui instruida por todos os elementos da equipa, tendo
passado por todas estas tarefas ao longo dos 3 meses, desde a rececao de encomendas até ao

aconselhamento e dispensa de medicamentos.

2.2 Localizacao e Horario

A FVM sita na Rua Dr. Joaquim Silva Cunha, no centro histérico de Vila Mea. Desde meados do
século XVIII (inicialmente como boticario) sob varios nomes e varios proprietarios que esta
farmacia sita nesta rua servindo a populacao vilameanese. A FVM encontra-se situada no centro
da Vila tendo acessos faceis e rapidos e fica a cerca de 200 metros do Centro de Salde, o que

faz com que seja a farmacia com mais relevancia e que mais populacao serve em Vila Mea.

A FVM encontra-se aberta todos os dias da semana, com um horario bem alargado, estando em
funcionamento de segunda a sexta das 9 h as 21 h, ao sabado das 9 h as 13 h e das 14:30 h as
21 h e aos domingos e feriados das 9 h as 12:30 h e das 14:30 h as 20 h.

2.3 Espaco Fisico

A identificacdo da farmacia é feita através da cruz verde luminosa que se encontra colocada
no edificio. Esta encontra-se iluminada quando a farmacia se encontra em funcionamento. Ao
lado da porta é possivel encontrar uma placa que contém os seguintes dados: identificacdo da
farmacia e da Diretora Técnica, horario de funcionamento e um nimero de telefone para usar

em caso de urgéncia, uma vez que esta farmacia funciona em regime de disponibilidade.

A farmacia dispée de 3 montras no rés-do-chdo da fachada principal do edificio onde sao
expostos produtos e informacgdes que podem ser alvo de publicidade. Esta publicidade é
definida pela Diretora Técnica em colaboracdo com diversas empresas/laboratorios que
auxiliam tanto na montagem da montra como na oferta de material para a mesma. Enquanto
estagiaria desta farmacia também tive a oportunidade de auxiliar a Diretora Técnica na
elaboracao de algumas montras. No exterior é ainda possivel encontrar uma rampa de acesso a
farmacia, uma vez que esta possuia um degrau na entrada. Deste modo é facilitado o acesso a

todas as pessoas, incluindo a criancas, idosos e individuos com mobilidade reduzida.

0O espaco interior das farmacias comunitarias encontra-se regulamentado no Decreto-Lei
307/2007, de 31 de agosto, alterado pelo Decreto-Lei n.° 171/2012, de 1 de agosto e pela
Deliberacao n.° 2473/2007, de 28 de Novembro. Nestes documentos é definido que as farmacias

devem dispor obrigatoriamente de uma sala de atendimento ao publico, um laboratério, um
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armazém, instalacoes sanitarias e um gabinete de atendimento personalizado para a prestacao
de alguns servicos. Para além destes espacos, a FVM possui ainda um armazém de stock de

reserva e uma zona de arquivo, este Ultimo situado no piso 1.

Na sala de atendimento ao pUblico existem 3 balces de atendimento, cada um dispondo de um
computador onde esta instalado o programa Sifarma 2000, uma impressora que permite a
impressao do verso do receituario e a emissao de faturas e recibos e de uma caixa de dinheiro.
Existe ainda um terminal multibanco que serve as 3 caixas. Nestas condicoes é possivel a FVM
realizar um atendimento individualizado e sigiloso, mantendo assim a privacidade dos utentes.
A volta da sala de atendimento, com acessibilidade por parte dos utentes, encontram-se os
produtos de venda livre, tais como produtos de higiene corporal. Atras do balcao, expostos ao
publico, mas sem que estes tenham acesso aos mesmos encontram-se alguns Medicamentos Nao
Sujeitos a Receita Médica (MNSRM), tais como antigripais e xaropes antitUssicos. Os produtos
em exposicao variam consoante a sazonalidade dos mesmos e os acordos feitos entre farmacias

e fornecedores, havendo assim uma estratégia comercial dentro da farmacia.

No armazém de stock ativo os medicamentos estdo arrumados tanto em gavetas horizontais
como verticais, sendo primariamente divididos pela forma farmacéutica e/ou utilizacdo e/ou
grupo farmacologico. Ha gavetas destinadas a pilulas contracetivas, anti-inflamatorios,
analgésicos e anti-histaminicos na forma de comprimidos e capsulas, sendo que os restantes
medicamentos nestas formas farmacéuticas se encontram arrumados conjuntamente por ordem
alfabética. Ha ainda locais proprios para xaropes, inaladores, champos, produtos dentarios,
medicamentos de uso veterinario, colirios, gotas, supositdrios, saquetas e carteiras. Existem
também gavetas proprias para os produtos nasais, otologicos, ginecoldgicos, produtos
depilatédrios, produtos para pés, medicamentos de aplicacdo topica, medicamentos injetaveis
e antiparasitarios. Devido ao grande volume ocupado por soros, leites/papas, produtos
ortopédicos e produtos destinados a puericultura, estes encontram-se junto ao armazém de
stock de reserva. Os medicamentos que necessitam de refrigeracao estao também arrumados
por ordem alfabética no frigorifico que se encontra junto ao laboratorio. Os medicamentos
psicotropicos e estupefacientes encontram-se arrumados numa gaveta horizontal de dificil
acesso devido a altura da mesma, separados de todos os outros medicamentos e sem
identificacao visivel. Na FYM existe um armazém de stock de reserva constituido por estantes
onde sdo arrumados os medicamentos para os quais ndo ha espago no armazém de stock ativo.
Este armazém de reserva esta organizado de forma semelhante ao armazém de stock ativo,

sendo a principal diferenca a separacao de medicamentos genéricos dos restantes.

A zona de rececao e conferéncia de encomendas encontra-se enquadrada no armazém de stock
ativo, o que permite uma rapida e facil arrumacao dos produtos e medicamentos, apds se dar
entrada da encomenda no sistema informatico. Nesta area encontra-se um computador no qual
se faz a rececao e gestao das encomendas e duas impressoras: uma impressora de etiquetas e

uma impressora destinada a impressao de toda a documentacao necessaria ao funcionamento
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da farmacia. E também aqui que se faz a devolucdo de produtos ao fornecedor, assim como a

impressao das guias de transporte que acompanham os produtos.

No laboratorio da FVM podemos encontrar algum material e equipamentos necessarios a
preparacao de medicamentos manipulados, bem como a literatura necessaria e apropriada,
como é o caso do Formulario Galénico Portugués, da Farmacopeia Portuguesa e das fichas de
preparacao de medicamentos. Contudo, na FVM, ha ja alguns anos que a manipulacdo nesta
farmacia se resume a reconstituicao de suspensoes orais. Quando é necessario um medicamento
manipulado, este é encomendado via fax a Farmacia Lemos, sita na cidade no Porto, sendo
depois o preco pago pelo consumidor o preco de custo a Farmacia. Junto ao laboratério é
possivel encontrar a zona da biblioteca onde constam manuais como a Farmacopeia Portuguesa,
o Prontuério Terapéutico, o indice Nacional Terapéutico, manuais de antibiéticos, o Simposium
Terapéutico, o Mapa Terapéutico, entre outros. Ha ainda material sobre aconselhamento
veterinario, dermocosmética, puericultura e alimentacdo. Estes manuais de apoio sao

consultados sempre que necessario e atualizados regularmente.

0 gabinete de atendimento personalizado permite providenciar um atendimento com a maxima
privacidade aos utentes da FVM que assim o desejem, deixando assim de haver o
constrangimento que, muitas vezes, condiciona os atendimentos ao balcdo. E também nesta
sala que se realizam as medicoes dos parametros bioquimicos por espectroscopia, tais como do
colesterol total e dos triglicerideos. Realiza-se aqui ainda a medicao da glicémia capilar bem

como da pressao arterial.

Na FVM existe um escritorio junto a zona de rececao de encomendas onde sdo tratados assuntos
burocraticos, de gestao e de faturacéo relacionados com a farmacia. E ainda nesta zona que se
realiza a verificacdo do receituario e a separacdo do mesmo para faturacao. As instalagdes
sanitarias encontram-se tanto no piso 0 como no piso 1, sendo as instalacdes do piso 1
destinadas unicamente ao pessoal da farmacia e as do piso 0 destinadas tanto aos trabalhadores
como a todos os utentes que assim as solicitem. No piso 1 encontra-se também a zona de
arquivo da FVM, onde é depositada toda a documentacao que carece de repositorio, como é o

caso dos registos da compra e dispensa de medicamentos psicotropicos e estupefacientes.

2.4 Sistema Informatico

E do conhecimento comum que a informatizacdo dos processos diminui os erros associados aos
mesmos e leva a que haja uma rentabilizacao dos trabalhos. Nas farmacias, onde é de extrema
importancia que o erro seja o minimo possivel, torna-se entdao imprescindivel um sistema
informatico de qualidade. Na FVM é utilizado o sistema informatico Sifarma 2000
disponibilizado pela empresa Glintt, sob a responsabilidade da Associacao Nacional das
Farmacias (ANF). Este sistema encontra-se instalado em 5 postos de trabalho: 3 nos postos de
atendimento, 1 na zona de rececéo e conferéncia de encomendas e 1 no escritdrio. O Sifarma

2000 foi desenvolvido de acordo com as necessidades das farmacias comunitarias e neste
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momento é capaz de dar resposta ao dia-a-dia de uma farmacia comunitaria, tornando-se a

ferramenta principal de apoio na FVM.

Este sistema dispde de diversas funcbes de extrema importancia, tais como: definir stocks
minimos e maximos tendo em conta o nimero de vendas passadas e a sazonalidade; realizar,
verificar e rececionar encomendas; gerir stocks e prazos de validade; ter um conhecimento
imediato do stock da farmacia; realizar a faturacdo da farmacia; efetuar vendas e emitir os
respetivos recibos e faturas; ter uma base de dados dos clientes habituais da farmacia que
assim o permitam; gerir o receituario com os diferentes organismos de comparticipacao e emitir
as respetivas faturas mensais; e dar informacao cientifica sobre os medicamentos. Esta Ultima
funcao do sistema é da responsabilidade do Centro de Documentacdo e Informacdo de
Medicamentos (CEDIME).

3. Aquisicao, gestao e armazenamento

3.1 Fornecedores e encomendas

Na farmacia comunitaria, o circuito dos medicamentos comeca com a selecao e encomenda dos
mesmos ao fornecedor, sendo este Ultimo o proprio produtor do medicamento (laboratério) ou
uma empresa de distribuicao grossista de medicamentos (armazenista). Na FVM recebem-se os
dois tipos de fornecimento, sendo o método de fornecimento decidido ap6s analise do tipo de
produto, das quantidades necessarias, do volume disponivel para armazenamento e da urgéncia

com que é feita a encomenda.

As encomendas diarias e as manuais, bem como as encomendas de medicamentos urgentes
feitas por telefone, sao realizadas via armazenista, uma vez que este possui a vantagem de
executar um fornecimento rapido, sem quantidades minimas e permite que se facam inimeras
encomendas ao longo do dia. O principal fornecedor da FVM é a OCP Portugal, empresa essa
que faz trés entregas por dia a farmacia, excetuando ao domingo. Outros armazenistas que
fornecem a FVM s&o a Alliance Healthcare/UNICHEM e a Empifarma. A diferente abrangéncia
destes trés fornecedores permite a FVM adquirir diferentes tipos de produtos em tempo (til,

mesmo quando um determinado produto/medicamento se encontra esgotado num fornecedor.

As encomendas diretas ao laboratério sdo feitas quando ha vantagens economicas através de
descontos ou bonificacées para a farmacia, devendo-se essa vantagem a grande quantidade
encomendada ou a campanhas por parte dos produtores. As encomendas diretas ao laboratorio
sao feitas, normalmente, ao Delegado de Informacdo Médica da empresa em questdo e tém
como principais desvantagens o tempo de entrega mais longo e uma quantidade minima de

encomenda.
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E de extrema importancia que dentro de uma farmacia nao haja excesso de produto, mas que
sobretudo ndo haja rutura de stock. Para isso, o sistema informatico implementado permite
definir stock minimo e maximo para todos os produtos existentes, sendo uma grande mais-valia
na gestdo de stocks. A definicdo dos stocks é feita de acordo com o historico de vendas e com
a sazonalidade do produto. Sempre que um produto é adquirido e vendido pela farmacia, o
stock do sistema informatico é atualizado e assim que um produto se encontra abaixo do stock
minimo este é inserido na proposta de encomenda gerada automaticamente pelo Sifarma 2000,
sendo a quantidade proposta o stock maximo. Apds analisar a proposta do sistema informatico,
o farmacéutico pode redefinir as quantidades a encomendar consoante as necessidades da
farmacia e adicionar produtos/medicamentos necessarios. Assim, é de extrema relevancia que
os stocks minimos e maximos ndo se encontrem muito dispares e que sejam os mais proximos
possiveis das necessidades da farmacia. Finalizada a encomenda é, entdo, escolhido o
fornecedor e feita a transmissao da mesma via internet. Quando ha uma necessidade urgente

de um determinado produto este é pedido diretamente ao fornecedor via telefone.

A gestao de stocks é uma funcao crucial para a farmacia em tempos de crise econémica. Ao
realizar esta tarefa € necessario ter em atencdo ndo so o histérico de vendas e a sazonalidade
do produto, mas também as vantagens comerciais e bonificacdées dos fornecedores, o espaco
de armazenamento e o orcamento disponivel. Uma das maiores dificuldades associada a gestao
de produtos sdo os erros de stock. Assim, regularmente sao feitas contagens fisicas dos produtos

e atualizados os stocks informaticos de modo a poder diminuir esse erro.

No decorrer do estagio assisti por diversas vezes ao processo de elaboracdo e envio de
encomendas diarias e manuais ao armazenista grossista. Muitas foram também as vezes em que
efetuei encomendas urgentes via telefone, situacées em que necessitava de dispensar um
medicamento ou produto que ndo se encontrava disponivel na farmacia. No ambito da
realizacdo de encomendas tive ainda a oportunidade de presenciar varias reunides entre os
farmacéuticos da FVM e delegados de informacao médica para definir as condicoes de aquisicdo

de encomendas de grande volume diretamente ao fornecedor.

3.2 Conferéncia e rececdao de encomendas

Aquando da chegada de uma encomenda, o responsavel por receciona-la confirma que o nimero
de contentores/caixas se encontra de acordo com descrito e que esta aparenta um bom estado
de conservacao. De seguida confirma que a fatura que acompanha a encomenda se encontra
de acordo com o pedido feito e que nela constam os seguintes dados: identificacao da farmacia
e do fornecedor, designacao do produto e respetivo Codigo Nacional do Produto (CNP), forma
farmacéutica, dosagem e nUmero de unidades por embalagem, as quantidades pedidas e
enviadas, o Preco de Venda a Farmacia (PVF) e o Preco de Venda ao Publico (PVP) quando
aplicavel, o valor do Imposto de Valor Acrescentado (IVA), as bonificacdes caso existam e o

valor total da fatura (Anexo 1). Quando se rececionam medicamentos estupefacientes e
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psicotropicos e benzodiazepinas a fatura da encomenda vem acompanhada de uma guia de
requisicdio das mesmas numerado e duplicado, havendo a necessidade de introduzir esse
numero no sistema informatico ao dar-se a entrada da encomenda informaticamente. Essa guia
de requisicao é entao assinada pelo farmacéutico e arquivada por um periodo minimo de 3 anos
(Anexo Il). Posteriormente, ha a necessidade de rececionar a encomenda informaticamente
para que assim haja uma atualizacdo dos stocks. Essa rececao é feita através da leitura do
codigo de barras com o leitor dtico. A medida que a leitura é feita é, entdo, confirmado o
estado de conservacdo das embalagens e atualizado, quando necessario, o prazo de validade

das mesmas, o PVF e o PVP.

Produtos vendidos na farmacia, mas que nao sao sujeitos a um PVP maximo obrigatorio tém o
preco de venda definido pela farmacia. Portanto, antes de serem armazenados, esses produtos
sdo etiquetados com o respetivo preco de venda que é definido tendo em conta o PVF, o IVA
aplicado ao produto e a margem de lucro definida, tendo sempre em conta o tipo de produto e
a competitividade no mercado; por exemplo, produtos essenciais como é o caso dos leites
infantis tém na FVM uma margem de lucro inferior aos produtos ndao essenciais, como sao os

cremes de beleza para o rosto.

Sempre que chegam produtos a farmacia pela primeira vez é necessario criar a ficha do produto
no sistema informatico, colocando nela todos os dados necessarios, tais como o fornecedor
habitual, o grupo terapéutico e o local de armazenamento do mesmo dentro da farmacia, entre

outros.

Apos a concluséo da leitura de todos os codigos de barras €, por fim, comparado o nimero de
embalagens rececionadas e o valor da fatura informaticos com a fatura real e da-se por
concluida a rececdo, havendo neste momento a possibilidade de transferir a encomenda de

produtos pedidos mas nao enviados para outro fornecedor.

Os erros mais comuns associados a rececao de encomendas prendem-se com o estado danificado
das embalagens, prazo de validade curto, produto enviado diferente do faturado ou até mesmo
produto faturado e nao enviado. Nestes casos o fornecedor é contactado e é definido o modo
de resolucao do problema, que pode passar pelo envio de um novo produto, pela emissao de

uma nota de crédito ou pela nao aceitacdo da reclamacdo em causa.

Nas primeiras semanas de estagio, as minhas principais funcoes foram rececionar encomendas,
verificar se as mesmas estavam em boas condicdes de conservacao e de acordo com o que foi
encomendado e dar a entrada das mesmas no sistema informatico, verificando e retificando o
prazo de validade, o PVF e o PVP. Tive ainda como funcao resolver problemas em conjunto com
os fornecedores quando havia erros e ainda imprimir etiquetas e coloca-las nos produtos sem

que ocultasse nenhuma informacao relevante como o prazo de validade ou o lote.
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3.3 Armazenamento

Apds a conferéncia e rececao de encomendas, estas tém de ser armazenadas em local proprio
dentro da farmacia, correspondendo ao local inserido no sistema informatico como sendo o seu
espaco de armazenamento. Assim, sempre que surja uma divida acerca da localizacao de um
determinado produto, pode rapidamente consultar-se o Sifarma 2000 a fim de saber onde

encontra-lo.

Tal como referenciado no ponto anteriormente, os produtos sao primeiramente divididos pela
forma farmacéutica, local de aplicacao, legislacao especial (psicotropicos e estupefacientes),
condicdes de conservacdo ou até mesmo grupo farmacoterapéutico, como € o caso dos anti-
histaminicos e dos anti-inflamatoérios, entre outros. Dentro destes grupos os
medicamentos/produtos sdo arrumados por ordem alfabética, estando os medicamentos
genéricos arrumados segundo a Designacao Comum Internacional (DCl) e os outros pelo nome
comercial, e encontram-se da menor dosagem para a maior, seguindo-se as caixas com menor
numero de unidades para as que possuem mais unidades. Na FVM os produtos e medicamentos
sao ainda armazenados segundo a regra First Expire, First Out (FEFO), diminuindo desta forma
a quantidade de produtos inutilizados devido ao prazo de validade. Assim, os produtos com
prazo de validade mais curto sao armazenados preferencialmente no armazém de stock ativo e

na frente dos produtos com prazo de validade mais longo.

Durante as primeiras semanas do estagio uma das minhas funcdes era arrumar as encomendas
nos armazéns, o que me permitiu nao sé conhecer melhor os produtos e marcas que a FVM
comercializa, bem como saber a localizacdo dos mesmos dentro da farmacia, o que se tornou

uma mais-valia aquando da realizacdo da funcdo de atendimento ao publico.

3.4 Controlo dos prazos de validade

O controlo dos prazos de validade é uma tarefa primordial na farmacia para que haja uma
garantia de que o produto é dispensado nas melhores condi¢es. Na FYM faz-se um controlo dos
prazos de validade bastante apertado, evitando-se deste modo desperdicar produtos por prazo
de validade expirado. Assim, todos os dias aquando da rececao das encomendas é verificado o
prazo de validade dos produtos entregues e alterado informaticamente quando este é mais
curto e quando o stock esta a zero. Se se tratar de um produto com pouca rotacao este controlo
€ ainda mais apertado, confirmando-se nos produtos existentes na farmacia qual é o prazo de

validade e registando sempre o mais curto no sistema informatico.

Para além do acima descrito, é ainda elaborada uma lista mensal com os prazos de validade a
terminar nos trés meses seguintes e, posteriormente, confirmado fisicamente se o prazo de
validade inserido no Sifarma 2000 corresponde ao prazo de validade real desse produto, ou até
mesmo se esse produto ainda existe na farmacia. Havendo efetivamente um produto com o

prazo de validade inferior a trés meses, tenta-se devolver o produto ao fornecedor, de modo a
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que este emita uma nota de crédito ou envie um novo produto. Caso o fornecedor nao aceite a
devolucao, este produto é assinalado por forma a que todos os profissionais sejam rapidamente
alertados para a situacao. Se o problema nao se resolver previamente, no inicio do més em que
termina o prazo de validade de um determinado produto este é retirado das gavetas e,

posteriormente, colocado nas quebras da farmacia.

Durante o meu estagio na FVM, por varias vezes confirmei e atualizei prazos de validade e
assinalei produtos com prazo de validade curto nas gavetas. Fui ainda por diversas vezes
responsavel por retirar produtos dos armazéns cujo prazo expirava no més seguinte e por retira-

los do stock informatico.

3.5 Devolucgées

Sao varios os motivos que podem levar a devolucao de produtos ao fornecedor, sendo que a
devolucao se justifica quando o produto tem um prazo de validade muito curto, se encontre
danificado ou seja diferente ou em quantidades diferentes do que foi pedido. Também é
justificavel quando as embalagens se encontram incompletas ou sdo enviados produtos nas
formas farmacéuticas ou dosagens diferentes do que foi pedido. A devolucao ao fornecedor é
obrigatoria quando o INFARMED emite uma nota circular retirando algum produto ou lote do
mercado. Em todas as situacoes descritas, torna-se necessario emitir a nota de devolucao onde
deve constar a identificacao do produto a devolver, a quantidade, a fatura de onde provém, o
PVF, bem como o motivo de devolucao. Esta nota de devolucédo é emitida em triplicado, sendo
que o original e o duplicado devem ser assinados, datados e carimbados pelo responsavel pela

devolucao e acompanhar os produtos a devolver. O triplicado é arquivado na farmacia.

As devolucdes podem ou nao ser aceites pelo fornecedor. Caso sejam aceites, o fornecedor
pode conceder o mesmo produto a farmacia dentro dos parametros de qualidade, substituir por
um outro produto ou entdo emitir uma nota de crédito a farmacia. Se o produto nao for aceite
pelo fornecedor, o produto é entdo devolvido, causando um prejuizo comercial a farmacia.
Apos a resposta do fornecedor a devolugao é, entao, necessario proceder a regularizacao das

devolucdes no Sifarma 2000 para que haja uma atualizacdo dos stocks informaticos.

Ao longo do estagio foi-me dada por varias vezes a tarefa de fazer devolucdes aos fornecedores

e, posteriormente, regularizar as mesmas.

4. Dispensa de medicamentos

0 medicamento de uso humano é definido como sendo toda a substancia ou associacdo de
substancias com propriedades curativas e preventivas de doencas ou sintomas ou que seja usada
com fins de diagnostico médico em seres humanos, exercendo para isso uma acdo

farmacoldgica, imunologica ou metabolica [2].
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Uma das principais tarefas do farmacéutico no ambito da farmacia comunitaria é a dispensa e
aconselhamento de medicamentos, sejam eles sujeitos a receita médica ou ndo. E da
responsabilidade do farmacéutico colaborar com todos os profissionais de salde para que o
doente use os medicamentos de uma forma segura, eficaz e racional. O farmacéutico tem ainda
como dever cumprir a prescricdo médica e, quando possivel, exercer a escolha que melhor
satisfaca as relacdes beneficio/risco e beneficio/custo. A par disto, o farmacéutico tem de

assegurar sempre a maxima qualidade em todos os servicos prestados na farmacia [3].

A dispensa é sempre acompanhada por toda a informacdo essencial sobre o medicamento,
nomeadamente a indicacdo terapéutica, a posologia, a via de administracao, os possiveis
efeitos adversos e interacdes e todas as outras dividas que possam surgir por parte do utente.
A acompanhar esta informacao verbal é dada informacao por escrito, registando, na maioria
das vezes, a posologia na embalagem do medicamento. Em todos os atendimentos ha que ter o
cuidado de usar linguagem adequada ao utente, para que este compreenda e assimile tudo
aquilo que lhe é transmitido. E de realcar que, ao dispensar medicamentos a utentes idosos é
necessario um cuidado redobrado, uma vez que este grupo etario tem, normalmente, uma
dificuldade acrescida de interpretacao. Todos estes pontos foram seguidos por mim aquando
da realizacdo do meu estagio, sendo sempre supervisionada por um farmacéutico que me
apoiava quando surgia uma divida. Por diversas vezes também consultei o Resumo das
Caracteristicas do Medicamento (RCM) disponivel na plataforma online Infomed do INFARMED e
a Informacao Cientifica do Sifarma 2000, certificando-me que a informacao que transmitia era

correta e adequada.

4.1 Dispensa de Medicamentos Sujeitos a Receita Médica (MSRM)

Para que um medicamento seja classificado como MSRM tem de preencher pelo menos uma das
seguintes condicoes: constitui um risco para a saude, direta ou indiretamente, mesmo quando
usado para o fim a que se destina, caso seja utilizado sem vigilancia médica; constitui um risco
para a saude, direto ou indireto, quando utilizado com frequéncia em quantidades notaveis
para fins diferentes daquele a que se destina; contem substancias, ou preparacoes a base dessas
substancias, cuja atividade ou reacées adversas seja indispensavel investigar; ou se destine a
ser administrado por via parentérica [4]. Assim, para que estes medicamentos sejam
dispensados na farmacia comunitaria é necessario que os doentes apresentem uma receita

médica.

Receita médica

Uma receita médica € um documento no qual um médico, ou nos casos previstos na legislacao
especial, um médico dentista ou um odontologista prescreve um ou mais medicamentos [2].
Este € o meio de comunicacao principal entre o prescritor e o farmacéutico que dispensa os
medicamentos. De acordo com a legislacao em vigor, todas as receitas devem ser prescritas

eletronicamente, seja de forma materializada ou desmaterializada. Apenas excecionalmente
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quem de direito pode prescrever manualmente quando ha faléncia do sistema informatico,
quando o prescritor prova estar inapto para prescrever eletronicamente, quando se procede a
prescricdo ao domicilio (exceto prescricdo nos lares de idosos) ou em outras situacoes desde

que o prescritor nao ultrapasse um maximo de 40 receitas médicas manuais por més [5].

Independentemente do tipo de receita, sempre que é feita uma prescricio é obrigatério que a
mesma contenha a DCI da substancia ativa, forma farmacéutica, dosagem, apresentacao,
quantidade e posologia [6]. Para que uma receita seja valida ainda é necessario que contenha
obrigatoriamente alguns elementos, tais como: nimero da receita, local de prescricao ou
respetivo cadigo, identificacdo do médico prescritor, identificacao do utente (nome e nimero),
entidade financeira responsavel e respetivo niUmero de beneficiario e, caso se aplique, mencao

ao regime especial de comparticipacao de medicamentos [7].

Caso se trate de uma receita eletronica materializada é ainda necessario que a mesma tenha o
codigo nacional de prescricao eletronica de medicamentos (CNPEM) ou outro codigo oficial
identificador do produto, a data de prescricao e a assinatura do prescritor. Pode ainda conter
o nome comercial do medicamento, caso se aplique (Anexo IIl). No caso da receita eletrénica
desmaterializada é também obrigatorio, com excecao da assinatura do prescritor, conter todos
os elementos referidos e ainda a hora da prescricao e varios elementos identificativos das linhas
de prescricdo como a mencéo do tipo de linha, tipo de medicamento ou produto de saude,

nimero da linha e data do termo da vigéncia da linha de prescricdo (Anexo IV) [7].

No caso de uma receita manual esta so é valida se nela aparecer a identificacdo do utente
(nome e numero), a entidade financeira responsavel e respetivo nimero de beneficiario,
identificacdo do local de prescricao (vinheta se aplicavel) e a vinheta de identificacao do
médico prescritor, a especialidade médica se for caso disso, o contacto telefonico e a assinatura
do mesmo. Se aplicavel é ainda possivel que esteja referenciado o regime especial de
comparticipacao e a denominacao comercial do medicamento [8]. Tem ainda de estar definido

na receita o motivo da prescricao manual, bem como a data da prescricao (Anexo V).

Na receita eletronica materializada e na receita manual apenas podem ser prescritos no
maximo 4 medicamentos distintos, ndo podendo ultrapassar um maximo de duas embalagens
por cada medicamento ou produto. Na receita desmaterializada nao existe um nimero maximo
de medicamentos prescritos, contudo também sé podem ser prescritas no maximo 2 embalagens
do mesmo medicamento. Excetua-se o caso de medicamentos em embalagem unitaria, podendo
nesse caso serem prescritas 4 unidades de um mesmo medicamento na mesma receita e o caso
dos medicamentos contidos na tabela n.° 2 (Tratamentos prolongados) aprovada em anexo a
Portaria n.° 1471/2004, de 21 de dezembro, sendo que neste Ultimo caso os medicamentos
podem coexistir na mesma receita desmaterializada com outros medicamentos até um maximo
de 6 embalagens e sao passiveis de receitas eletronicas renovaveis no caso de estas serem

materializadas (Anexo VI) [6].
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Estando os modos de prescricdo tao regulamentados torna-se assim de extrema relevancia que
os profissionais aquando da dispensa de medicamentos com receita médica conhecam toda a
legislacao aplicavel, para que consigam perceber a validade de uma prescricdo. Assim,
previamente a ter como funcdo o atendimento ao pUblico na FVM foi-me fornecida e explicada
toda a legislacao aplicada as receitas médicas, bem como retiradas todas as minhas dlvidas

que surgiram aquando desta atividade.

Na FVM o erro mais frequente associado as receitas médicas recai no esquecimento por parte
dos prescritores em assinar as receitas, erro esse facilmente resollvel na maioria dos casos,
tendo em conta que a FVM se situa a poucos metros do Centro de Saude, local de onde provém

a maioria das receitas que chegam a farmacia.

Direito de opcéao

Aquando da dispensa, o utente tem o direito de optar pelo medicamento que pretende, desde
que este tenha a mesma DCl da substancia ativa, a mesma dosagem e a mesma forma
farmacéutica, salvo algumas excecoes. Deste modo, o utente fica impedido de optar pelo
medicamento a adquirir caso nao exista medicamento genérico ou para o qual so6 exista original
de marca e licencas disponivel no mercado ou caso o médico o impeca mediante registo na
receita médica. Assim, o médico pode impedir a escolha por parte do utente através das

seguintes justificacdes técnicas:

Excecdo a): Medicamento com margem ou indice terapéutico estreito;

Excecdo b): Suspeita fundada, anteriormente reportada ao INFARMED, de intolerancia ou
reacao adversa prévia a um medicamento com o mesmo principio ativo, mas identificado por
outro nome comercial;

Excecdo c): Medicamento usado num tratamento com duracao superior a 28 dias.

Neste ultimo caso [excecdo c)], o utente fica ainda com o direito de optar por um medicamento,

desde que seja mais barato que o prescrito pelo médico, mediante assinatura da receita [9].

Assim, ao efetuar a dispensa de MSRM, era da minha responsabilidade informar os utentes que
estes podiam optar pelos medicamentos a adquirir, caso o pudessem fazer de acordo com o
acima descrito. Tinha ainda como funcao informar dos medicamentos existentes na farmacia,
sendo que esta é obrigada a dispor de pelo menos 3 medicamentos dos 5 mais baratos dentro
do grupo homogéneo, daqueles que eram comparticipados pelo Sistema Nacional de Salude (SNS)

e, ainda, sobre qual tinha o PVP mais baixo [9].

Comparticipacoes

A entidade financeira responsavel pelo pagamento ou pela comparticipacao de medicamentos
pode ser tanto o Estado Portugués, através do SNS, como uma entidade privada. A

comparticipacdo de medicamentos por parte do Estado Portugués encontra-se estabelecida
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mediante uma percentagem do PVP, um sistema de precos de referéncia ou ponderando varios
fatores como é o caso das caracteristicas dos doentes, da prevaléncia de determinadas doencas
e questdes de salde publica. Esta comparticipacao esta dependente da prescricdo em receita

médica cujo modelo esteja em vigor no SNS [10].

Tipicamente, a comparticipacdo é estabelecida de acordo com o PVP do medicamento,
aplicando sobre este uma percentagem de comparticipacao dependendo do escalao em que o
medicamento se insere (o escaldao A é de 90 %, o escalao B é de 69 %, o escalao Cé de 37 % e o
escaldo D é de 15 % do PVP dos medicamentos) [11]. Medicamentos pertencentes a um mesmo
grupo homogéneo tém a sua comparticipacao dependente de um preco de referéncia. Assim, a
comparticipacao é definida através do escaldao de comparticipacdo do preco de referéncia,
sendo este Ultimo a média dos 5 medicamentos mais baratos no mercado desse mesmo grupo
homogéneo. Caso o PVP seja inferior ao preco de referéncia a comparticipacao € definida pelo
PVP [12]. Medicamentos de determinados grupos ou subgrupos farmacoterapéuticos podem
ainda ser comparticipados por um regime especial, tendo em conta o rendimento dos utentes,
a prevaléncia das doencas ou os objetivos de salde publica. Assim, medicamentos para
determinadas patologias, grupos especiais de utentes, indicacdes terapéuticas, sistemas de
gestao integrada de doencas ou medicamentos qualificados como essenciais a vida sao
comparticipados através de regimes excecionais, sendo legislados mediante Portarias do

Governo responsavel pela area da salide, como é o caso dos doentes com lGpus [13, 14].

O utente pode ainda usufruir de um sistema de comparticipacao em complementaridade com
o organismo principal, como é o caso dos utentes passiveis de comparticipacdo pela Multicare®,
pelos Servicos de Assisténcia Médico-Social do Sindicato dos Bancarios, pela Assisténcia na
Doenca aos Militares, entre outros, devendo nestes casos apresentar o cartao comprovativo
dessa comparticipacdo juntamente com a receita. Perante esta situacdo o farmacéutico tem
de se certificar que o utente constante na receita € o detentor do cartdo, tirando
posteriormente uma fotocdpia a ambos os documentos, para que na faturacdo sejam enviadas

provas da dispensa desses medicamentos a ambas entidades comparticipadoras.

A comparticipacdo de medicamentos manipulados também se encontra legislada. De acordo
com o Decreto-Lei n.° 97/2015, de 1 de junho, os medicamentos manipulados passiveis de
comparticipagao e a respetiva percentagem de comparticipacao sao aprovados anualmente por
portaria.

Medicamentos psicotropicos e estupefacientes

Sempre que um medicamento contendo uma substancia ativa classificada como psicotropico e
estupefaciente é prescrita em receita materializada, esta tem de ser prescrita de forma isolada
em receita do tipo “RE”. De outro modo, se a prescricao € feita em receita desmaterializada,
a linha de prescricao do medicamento psicotropico tem de ter a designacao “LE” na descricao
do tipo de linha [15].
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Os medicamentos psicotropicos e estupefacientes contidos nas tabelas | a Il do Decreto-Lei n.°
15/93, de 22 de janeiro, e as substancias referidas no n.° 1 do artigo 86.° do Decreto-
Regulamentar n.° 61/94, de 12 de outubro, estao sujeitos a uma forma de dispensa mais
controlada. Sempre que é efetuada a dispensa de um destes medicamentos a farmacia procede
ao registo informatico dos seguintes dados: identidade do utente ou do seu representante;
identificacao da prescricao; identificacdao da farmacia; identificacdo do medicamento; e data
de dispensa [16]. No final do ato da dispensa sdao emitidos dois “Documentos de Psicotropicos”,
para além da fatura. Nesses documentos contam todos os dados que foram introduzidos
informaticamente, sendo depois anexados as fotocdpias da receita e arquivados, tal como a
legislacao assim o obriga (Anexo VII).

A farmacia fica depois obrigada a enviar ao INFARMED, até ao dia 8 do més seguinte, fotocopia
das receitas manuais de substancias psicotropicas e estupefacientes constantes na legislacao
acima descrita. Nao ha necessidade de proceder ao envio de fotocopias de receitas eletronicas
destes medicamentos, uma vez que os Servicos Partilhados do Ministério da Salde, E. P. E.,
(SPMS) disponibilizam ao INFARMED informacao sobre a prescricao e dispensa destes. A farmacia
tem ainda como obrigacao proceder ao envio ao INFARMED, até ao dia 31 de janeiro do ano
seguinte, do mapa de balanco anual e ao arquivo durante 3 anos, em papel ou em suporte
informatico, de todas as receitas que incluam medicamentos estupefacientes ou psicotropicos,
organizadas por data de dispensa. Junto das receitas deve constar o codigo do medicamento e
a quantidade dispensada e os dados do utente ou do seu representante recolhidos aquando da

dispensa [16].

Caso haja faléncia do sistema informatico a farmacia fica impossibilitada de proceder a
dispensa deste tipo de medicamentos [17].

Enquanto estagiaria na FVM procedi, por diversas vezes, a dispensa de medicamentos
estupefacientes e psicotropicos, tendo registado todos os dados acima mencionados e arquivado
a fotocopia da receita e dados necessarios em pasta propria. Também auxiliei o farmacéutico

adjunto no envio das receitas manuais para o INFARMED via correio.

Medicamentos manipulados

Um medicamento manipulado é definido como qualquer formula magistral ou preparado oficinal
preparado e dispensado sob a responsabilidade de um farmacéutico, sendo uma férmula
magistral o medicamento preparado segundo uma receita médica e o preparado oficinal o
medicamento preparado segundo indicacdes compendiais de uma farmacopeia ou de um
formulario [18]. No momento em que o farmacéutico recebe uma prescricito de um
medicamento manipulado deve assegurar-se da qualidade da preparacao tendo em conta a
Portaria n.° 594/2004, de 2 de junho, que aprova as boas praticas a observar na preparacao de
medicamentos manipulados em farmacia de oficina e hospitalar. Deve ainda garantir que o

medicamento é seguro no que concerne as doses do principio ativo e a existéncia de interacoes
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e que nao existe no mercado especialidade farmacéutica com igual dosagem ou com a forma
farmacéutica pretendida. Tem ainda de assegurar que o medicamento em questao é destinado
a aplicagdo cutanea, preparado com o fim de adequar uma dose para uso pediatrico ou
destinado a um doente em que as condicdes de administracdo ou a farmacocinética se
encontrem alteradas, uma vez que apenas nestes casos se podem administrar medicamentos

manipulados [19].

Quando um medicamento manipulado é prescrito em receita materializada, esta tem de ser
prescrita de forma isolada em receita do tipo “MM”. Por outro lado, se a prescricao é feita em
receita desmaterializada, a linha de prescricao do medicamento manipulado tem de ter a
designacao “LMM” na descricao do tipo de linha. De realcar que estes medicamentos nunca

podem ser prescritos em receita renovavel [15].

Na FVM nao € habitual a preparacao de medicamentos manipulados devido ao baixo niUmero de
receitas deste tipo de medicamentos que chegam a farmacia. Assim, ndo é economicamente
compensatorio a compra de matérias-primas para a preparacao de um tao reduzido nimero de
medicamentos, pelo que quando é necessario dispensar um medicamento manipulado a FVM
contacta a Farmacia Lemos, sita na cidade do Porto, para a preparacao destes, sendo o PVP o
preco pago a Farmacia Lemos. Deste modo, durante a realizacdo do meu estagio curricular ndo
efetuei a preparacdo de nenhum medicamento manipulado na FVM, sendo que a Unica
manipulacdo se restringiu as preparacdes extemporaneas, maioritariamente antibioticos

pediatricos, que requerem a adicdo de agua purificada.

Conferéncia e faturacao do receituario médico

Diariamente é feita na FVYM a conferéncia do receituario, verificando que todas as receitas
materializadas estao datadas, assinadas e carimbadas pelo profissional que efetuou a dispensa,
bem como estdo assinadas pelo utente ou responsavel pela aquisicio dos medicamentos.
Também é importante nesta etapa garantir que todos os dados do utente e do médico se
encontram corretamente descritos na receita, que o nimero desta corresponde ao nimero do
documento de faturacdo, que o organismo de comparticipacao € o correto, que a receita se
encontra com validade e esta assinada pelo médico. E ainda durante este processo que se
verifica se os medicamentos dispensados estao de acordo com aquilo que foi prescrito (principio
ativo, forma farmacéutica, dosagem e nimero de unidades), assim como também se escrevem
as devidas justificacbes, caso seja necessario, em receitas nao dispensadas de forma
totalmente informatizada. Como exemplo desta Ultima situacdo, temos os casos de
medicamentos prescritos em embalagem de 60 unidades onde sao dispensadas embalagens com
56 unidades, devendo nestes casos o farmacéutico poder justificar com a pertenca dos

diferentes medicamentos ao mesmo grupo homogéneo.

Caso seja detetado algum erro o profissional que esta a desempenhar esta funcao deve corrigi-

lo de imediato, podendo esta correcdo passar pelo contacto com o médico ou com o proprio

57



utente. Sempre que a resolucao possa ser feita somente ao nivel da farmacia, o profissional
deve tomar as devidas providéncias e proceder a resolucdo do mesmo. Todo este processo €
crucial para garantir que as receitas estao conforme o indicado e que ha o retorno a farmacia
das respetivas comparticipacoes. Apds a verificacdo, as receitas sao divididas pelo plano que
garante a comparticipacao e agrupadas em lotes de 30 unidades para, posteriormente, serem
enviadas no inicio do més seguinte ao Centro de Conferéncia de Faturas (CCF) do Servico
Nacional de Salde ou a ANF, caso sejam receitas relativas a outros organismos ou entidades
comparticipadoras. Juntamente com os lotes sao enviados os verbetes de identificacao dos
mesmos, bem como o resumo dos lotes e a fatura mensal. Todos estes documentos que

acompanham as receitas sao assinados e carimbados pelo responsavel da farmacia.

Durante o meu estagio fiquei por diversas vezes responsavel por fazer a conferéncia do
receituario, incluindo as devidas justificacdes acima mencionadas. Também tive como tarefa
separar as receitas de acordo com o plano de comparticipacdo, agrupa-las nos respetivos lotes
e imprimir o verbete de identificacao dos mesmos, garantindo que tudo estava pronto a ser

enviado no inicio do més seguinte.

4.2 Dispensa de Medicamentos Nao Sujeitos a Receita Médica e

automedicacao

Medicamentos que nao se enquadrem em nenhuma das situacfes descritas em 4.1 nao sao
sujeitos a receita médica, isto é, os utentes nao tém de apresentar uma receita médica para a
sua aquisicao visto serem considerados seguros. Por definicdo, os MNSRM nao sdo passiveis de
comparticipacao. Contudo, pode haver excecdes a estes casos previstas na legislacao que

define o regime de comparticipacao do Estado Portugués no preco dos medicamentos [20].

A automedicacdo, definida como sendo a utilizacdo de MNSRM de forma responsavel, é
praticavel e reconhecida legalmente, desde que se reserve ao alivio e tratamento de sintomas
de saude passageiros e sem gravidade, podendo ser aconselhada por um profissional de saude,
tal como o farmacéutico [21]. Em anexo ao Despacho n.° 17690/2007, de 23 de julho, estao
descritas as situacbes passiveis de automedicacao e, portanto, situacoes em que o farmacéutico
pode intervir e aconselhar um MNSRM (Anexo VIII). Contudo, varios fatores levam a que os
utentes se automediquem sem o aconselhamento de um profissional de salde, dos quais
podemos destacar a publicidade, a falta de tempo e dinheiro, a dificuldade em conseguir uma

consulta médica e o aconselhamento por parte de outras pessoas.

A farmacia, tendo profissionais de salde sempre disponiveis e sendo o ponto preferencial de
dispensa de medicamentos, € muitas vezes o primeiro local procurado pelos utentes aquando
de um problema de salde menos grave. Assim, cabe ao farmacéutico avaliar o caso, usando
para isso os seus conhecimentos técnicos e cientificos e, se se justificar, aconselhar uma

terapéutica com MNSRM adequada aos sinais e sintomas apresentados, bem como as medidas
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nao farmacoldgicas a adotar perante a situacao, tendo sempre em conta o estado fisiolégico e
a historia clinica e farmacologica do utente em questdo. O farmacéutico é ainda o responsavel
por encaminhar o utente ao médico, se assim o entender. Tal como acontece com os MSRM, o
farmacéutico deve nestas situacbes prestar toda a informacdo acerca do medicamento e

esclarecer todas as outras duvidas que possam surgir por parte do utente.

No inicio do meu estagio na FVM, previamente a ter como funcdo o atendimento ao piblico, o
meu orientador deu-me como tarefa procurar, conhecer e diferenciar os MNSRM existentes na
farmacia dentro de cada situacdo passivel de automedicacdo. A par disto, sempre que
terminava de fazer um levantamento dos MNSRM adequados a determinada situacao, era-me
dado a conhecer as queixas mais frequentes associadas, as perguntas que podiam ajudar a
perceber qual o problema, bem como as caracteristicas que diferenciavam os MNSRM
disponiveis e que me fariam optar por um ou outro perante determinadas queixas. Estes
exercicios realizados no inicio do estagio foram bastante (teis aquando do atendimento e

aconselhamento de MNSRM, pois permitiu-me ser mais eficiente e segura nestas situacoes.

5. Dispensa de produtos de saude

Tal como é do conhecimento comum, nem todos os produtos existentes na farmacia para
dispensa sdo medicamentos. Assim, torna-se essencial ao farmacéutico adquirir conhecimentos
acerca dos produtos existentes, a fim de prestar aconselhamentos com qualidade nos diversos

ambitos.

Enquanto estagiaria da FVM foram-me concedidas informacbes sobre os varios produtos
existentes, a sua finalidade e o seu uso, para que durante o atendimento ao publico e

consequente aconselhamento pudesse orientar os utentes da melhor forma.

5.1 Dispositivos médicos

Dispositivo médico é definido como um instrumento, aparelho, equipamento, software,
material ou artigo, utilizado s6 ou em combinacdo, com objetivos de diagnéstico ou
terapéuticos e que seja essencial para o funcionamento correto do dispositivo médico. O
principal efeito do dispositivo médico no corpo humano ndo deve ser alcancado por meios
farmacoldgicos, imunologicos ou metabdlicos, embora a sua funcdo possa ser sustentada por
esses meios, e deve ser usado em seres humanos para diagnosticar, prevenir, controlar, tratar
ou atenuar uma doenca; para diagnosticar, controlar, tratar, atenuar ou compensar uma lesao
ou uma deficiéncia; para estudar, substituir ou alterar a anatomia ou um processo fisiologico;
ou para controlar a concecao [22]. Todos os dispositivos médicos, com excecao dos feitos por
medida e dos destinados a investigacao clinica, devem ostentar a marcacao CE assistida do

numero de identificacdo atribuido pelo responsavel da realizacdo dos procedimentos de
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avaliacao da conformidade, colocada pelo fabricante de forma visivel, legivel e inextinguivel

no proprio dispositivo ou embalagem que certifica a esterilizacdo do mesmo [23].

Os dispositivos médicos sdo classificados em 4 classes de risco de acordo com a vulnerabilidade
do corpo humano (duracao do contacto e invasibilidade do corpo humano e anatomia afetada
pela utilizacdo) e atendendo aos potenciais riscos decorrentes da concecdo técnica e do
fabrico, sendo usada a classificacdo: dispositivos médicos de classe | - baixo risco; dispositivos
médicos de classe lla - médio risco; dispositivos médicos classe IIb - médio risco; e dispositivos
médicos classe Il - alto risco [24]. Na FVM dispensei dispositivos médicos de todas as classes,
tais como meias de compressao (classe ), lancetas (classe lla), preservativos masculinos e

canetas de insulina (classe llb) e emplastros medicamentosos e testes de gravidez (classe Ill).

Destinados ao controlo da Diabetes Mellitus

De entre os dispositivos médicos mais dispensados na farmacia comunitaria encontram-se os
destinados ao controlo da diabetes mellitus. A Portaria n.° 35/2016, de 1 de marco, estabelece
o regime de comparticipacao por parte do Estado Portugués no preco maximo dos dispositivos
médicos utilizados na vigilancia da diabetes, estando aqui incluidos os reagentes (tiras-teste)
para determinacao de glicémia, cetonémia e cetonuria e das agulhas, seringas, lancetas e de
outros dispositivos médicos com a finalidade de automonitorizacdo de pessoas com diabetes.
Os dispositivos médicos destinados a controlar a diabetes apenas sao comparticipados se forem
prescritos em receita materializada online ou offline e manual de forma isolada do tipo MDB

ou em receita desmaterializada, sendo a linha de prescricao do tipo LMDB [15].

No decorrer do meu estagio efetuei inUmeras dispensas de dispositivos médicos usados no
controlo da diabetes, informando em todos os atendimentos o modo de uso bem como os
cuidados a ter. E ainda importante referir que quando se tratam de dispositivos médicos
destinados ao controlo da diabetes o utente nao tem direito de opcao sobre o produto, uma

vez que estes nao podem ser substituidos na farmacia [15].

5.2 Alimentacao especial

Os géneros alimenticios com a finalidade de uma alimentagdo especial distinguem-se
evidentemente dos alimentos de consumo comum, devido a sua composicdo especial ou a
processos especiais de fabrico. Estes géneros alimenticios sdo adequados as necessidades
nutricionais especiais de determinadas categorias de pessoas, tais como pessoas com um
processo de assimilacao ou metabolismo alterado, pessoas em condicdes fisiologicas especiais
que podem retirar vantagem de uma ingestao ponderada de certas substancias ou lactentes e
criancas de pouca idade saudaveis. Os géneros alimenticios destinados a alimentacao especial
devem ter como finalidade um determinado objetivo nutricional e, assim sendo, devem ser
comercializados com a indicacao dessa finalidade, nunca atribuindo a esses produtos qualidades

de prevencao, tratamento ou cura de doencas humanas [25, 26].
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A FVM dispde de inUmeros produtos destinados a uma alimentacao especial, produtos esses que
dispensei ao longo do estagio, tal como é o caso dos produtos FORTIMEL® hipercaloricos e
hiperproteicos aconselhados para geriatria, casos em que ha uma perda de peso e/ou apetite,
entre outras condicdes em que o utente nao consegue satisfazer as necessidades proteicas e
caldricas com a dieta. Outros géneros alimenticios muito procurados na FVM e dispensados por
mim foram produtos multivitaminicos, como é o caso do Cerebrum®, Centrum®, Pharmaton®
e Varimine Stress®. Aquando do aconselhamento e dispensa destes produtos, alertava os
utentes para o facto de estes nao substituirem uma dieta equilibrada, bem como para a

importancia de um estilo de vida saudavel.

Nutricao infantil

Os géneros alimenticios destinados a uma alimentacado especial mais procurados na FVM sao os
leites (formulas para lactentes e formulas de transicdo) e as farinhas destinados a lactentes e
criancas com pouca idade. Isto acarreta uma preocupacao adicional no ato da dispensa, uma
vez que estas faixas etarias estdo mais suscetiveis ao desenvolvimento de alergias e
intolerancias. Por definicdo, lactentes sao criancas com menos de um ano de idade e criancas
de pouca idade aquelas que tém entre um e trés anos de vida, estando as criancas destas faixas
etarias sujeitas a necessidades nutricionais especiais. Por esse motivo foram criadas formulas
para lactentes (satisfazem necessidades nutricionais até a introducdo de uma alimentacao
complementar) e formulas de transicdo (destinados a lactentes quando ja ha uma alimentacao
adicional adequada, sendo esta formula o componente liquido principal da dieta do lactente)
[27]. Para além disto ha ainda disponivel no mercado inimeras farinhas que ajudam a

complementar a alimentacao de criancas de pouca idade.

Antes do aconselhamento destas formulas € essencial realcar os beneficios do leite materno,
uma vez que este proporciona uma melhor nutricdo e protecdo aos bebés, para além de ser
economicamente mais vantajoso. E ainda importante consciencializar as maes que apds
decidirem parar de amamentar os seus bebés é extremamente dificil retomar o processo. Se a
introducao da férmula para lactentes for necessaria, é entdo essencial informar as maes sobre
todo o processo de preparacao do alimento, avisando que agua nado fervida, biberdes nao
esterilizados e diluicbes incorretas podem levar ao ma estar fisico do bebé [28]. Aquando do
aconselhamento €, ainda, de extrema importancia conhecer determinadas caracteristicas do
bebé para que o aconselhamento da formula para lactentes ou da formula de transicio seja o
mais correto possivel. As formulas disponiveis na FVM contém determinadas particularidades,
fazendo com que estas possuem determinadas finalidades, tais como: formulas hipoalergénicas,
destinadas a lactentes e criancas com alergias declaradas ou provaveis; féormulas anti
obstipantes, que melhoram o transito intestinal do bebé; e formulas anti regurgitantes,

contendo espessantes para reduzir a regurgitacao.
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Para além das férmulas acima descritas, na FVM dispensei ainda outros produtos destinados a
alimentacao de lactentes e criancas de pouca idade, como € o caso das farinhas e papas infantis

e dos boides de puré de fruta.

5.3 Puericultura

Os produtos de puericultura podem ser divididos naqueles que se destinam aos bebés, como é
o caso dos biberoes, tetinas, chupetas, produtos para mudar a fralda, produtos para o banho,
entre outros; e aqueles que se destinam as gravidas e puérperas, como os soutiens adaptados,

as faixas de sustentacao e os cremes gordos de hidratacao.

Na FVM os aconselhamentos sobre estes produtos sao bastante requisitados, uma vez que todas
as familias querem proporcionar aos seus bebés, bem como as maes, os melhores cuidados
disponiveis. Assim, tal como aconteceu para os outros produtos, no inicio do estagio foi-me
exposta toda a gama de produtos de puericultura comercializados, de modo a que prestasse

posteriormente aconselhamentos com a qualidade a que os utentes da FVYM estao acostumados.

5.4 Fitoterapia

Na fitoterapia sao utilizadas plantas inteiras, material de plantas, preparados vegetais e
produtos finais a partir de plantas que possuem na sua constituicdo os principios ativos
responsaveis pela sua atividade terapéutica, ndo sendo usados principios ativos isolados, tal

como acontece na medicina atual [29].

Os produtos fitoterapicos sao bastante procurados na FVYM, uma vez que os utentes associam a
estes produtos uma maior seguranca. Contudo, em todos os aconselhamentos e dispensas é
relevante referir que estes produtos nao sao inertes e que, por isso, podem precipitar reacées
adversas e interacdes com medicamentos. Os produtos fitoterapicos mais dispensados na FVYM
sdo o sene (indicado em casos de obstipacdo), a valeriana (aconselhada em estados de insonia
e agitacao), a ginkgo biloba (utilizado para melhorar a atividade cognitiva) e o cha verde (usado

pelas suas propriedades antioxidantes e diuréticas).

5.5 Produtos homeopaticos

Os medicamentos homeopaticos podem conter varios principios ativos e sdo conseguidos a partir
de substancias designadas stocks ou matérias-primas homeopaticas, sendo o processo de fabrico
conforme descrito na farmacopeia europeia ou em alguma farmacopeia oficial de um Estado
membro [2]. Na FVM os produtos homeopaticos nao sdo muito procurados pelos utentes, pelo

que nao existem na farmacia muitas formulacoes destes medicamentos.

5.6 Produtos cosméticos e de higiene corporal

O Decreto-Lei n.° 189/2008, de 24 de Setembro, define por produto cosmético “qualquer

substancia ou mistura destinada a ser posta em contacto com as diversas partes superficiais do
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corpo humano, designadamente epiderme, sistemas piloso e capilar, unhas, labios e orgaos
genitais externos, ou com os dentes e as mucosas bucais, com a finalidade de, exclusiva ou
principalmente, os limpar, perfumar, modificar o seu aspeto, proteger, manter em bom estado
ou de corrigir os odores corporais”, sendo o INFARMED a autoridade responsavel por regular e

supervisionar estes produtos [30, 31].

A FVM dispoe de uma vasta gama de produtos cosméticos e de higiene corporal, tais como
cremes hidratantes, sabonetes, desodorizantes, batons, géis de banho, champos, produtos de
higiene intima feminina, entre outros, sendo comercializadas principalmente as marcas
Avene®, Aveeno®, Bioderma®, Uriage®, Ducray®, Lierac®, Vichy®, La Roche Posay®,
Klorane® e Lactacyd®. Existindo uma grande panodplia de marcas e produtos, houve a
necessidade de, tal como aconteceu com outros produtos, ter formacao por parte do meu
orientador acerca das gamas comercializadas para que no atendimento tivesse o melhor

desempenho possivel.

5.7 Produtos de higiene oral

Uma higiene oral diaria traz consigo inUmeras vantagens principalmente para os dentes e
gengivas, evitando a maior parte das doencas da boca. Os habitos de higiene oral devem ser
incutidos desde muito tenra idade, a fim de haver no futuro uma maior adesao por parte da
populacao para este problema. A farmacia tem como funcao sensibilizar a populacdo para a
necessidade de uma higiene oral diaria, aconselhando os utentes com o maximo de qualidade
e rigor possiveis. Muitas vezes, no surgimento de anormalidades orais, os utentes recorrem a
farmacia em primeiro lugar, ficando os farmacéuticos com a responsabilidade de aconselhar
aos utentes determinados produtos ou mudancas comportamentais, bem como uma ida ao

dentista se assim se considerar necessario.

A FVM disponibiliza aos seus utentes variados produtos essenciais a higiene oral, tais como
escovas de dentes com varios graus de dureza e pastas dentifricas com varias finalidades, como
protecdo das gengivas e branqueamento. Para além disto sdo ainda dispensados colutorios,

escovilhdes, fios e fitas dentarias e produtos para fixar e limpar as proteses dentarias.

5.8 Produtos de podologia

A podologia é a ciéncia que tem como funcdo analisar e investigar o membro inferior, com a
finalidade de diagnosticar e tratar as patologias do pé e as suas consequéncias no resto do corpo
humano [32]. Varios sdo os produtos dispensados no ambito da farmacia comunitaria para o
bem-estar dos pés, dos quais destaco os produtos para tratamento das micoses interdigitais e
da unha e produtos usados em situacoes de calosidades e verrugas plantares. Para além destes,
a FVM disponibiliza ainda aos seus utentes palmilhas em gel e silicone, separadores de dedos e

protetores de joanetes.
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5.9 Produtos de uso veterinario

A farmacia comunitaria, por norma, € o local de dispensa de medicamentos de uso veterinario
(MUV), bem como de outros produtos destinados a animais. Os MUV sao usados com o intuito
de prevenir, curar ou diagnosticar doencas e resolver os seus sintomas [33]. A FVM disponibiliza
varios produtos desparasitantes (internos e externos) e produtos de higiene, entre outros, por
forma a satisfazer as necessidades dos animais dos utentes. Também sado dispensados
medicamentos tais como antibioticos, anticoncecionais e anti-inflamatorios mediante receita
médica veterinaria. Aquando do ato da dispensa € sempre relevante perguntar a idade e peso

do animal, para que se possa fazer um ajuste adequado de posologia.

No surgimento de duvidas por parte dos profissionais de salde da FVM, estes devem consultar
na biblioteca o dossier de consulta rapida de aconselhamento veterinario, dividido pelas
espécies dos animais, onde € possivel averiguar quais as doencas mais comuns e 0s seus sinais
e sintomas, bem como quais os tratamentos adequados e produtos disponiveis através do servico
“ESPACO ANIMAL” da empresa GLOBALVET®. Caso a divida ainda se mantenha, o farmacéutico
deve entdo entrar em contacto com um médico veterinario da empresa atras referida, através

da linha de apoio da mesma, onde ha médicos veterinarios disponiveis 24h por dia.

6. Prestacao de servicos e cuidados de saude

A determinacdo de parametros bioquimicos e fisiologicos de forma regular é de extrema
importancia, uma vez que auxilia na detecao precoce de determinadas doencas ou no controlo
destas. Sendo a farmacia um local de promocéao de salde dotado de profissionais de exceléncia
cabe-lhe também contribuir para a promocéo da salde da comunidade, prestando este tipo de

servicos e cuidados.

Na FVM a determinacao dos parametros bioquimicos e fisiologicos é efetuada no gabinete de
atendimento personalizado utilizando, sempre que necessario, material de protecao adicional
como as luvas. Sempre que os parametros nao se encontram dentro dos valores de referéncia,
compete ao profissional prestador do servico aconselhar o doente a ir ao médico se necessario,
bem como a alterar os estilos de vida no que concerne a alimentacdo e ao exercicio fisico

quando assim achar devido.

6.1 Glicémia capilar

A doenca diabetes mellitus é caracterizada por um estado de hiperglicémia cronico em
resultado de uma anormalidade na secrecao e/ou acao de insulina. A longo prazo esta doenca
pode levar a danos, disfuncdo e faléncia de varios 6rgdos, nomeadamente a retinopatias,
nefropatias e neuropatias. Em casos agudos, o doente diabético pode desenvolver um estado
de cetoacidose ou um estado hiperosmolar nao ceténico que pode conduzir a morte se nao

houver um tratamento adequado [34].
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0 diagnostico da diabetes mellitus na populacao em geral deve ser efetivado com pelo menos
duas analises realizadas com duas semanas de intervalo no minimo, sendo feito caso se verifique
algum dos seguintes parametros nas duas medicoes: glicémia de jejum > 126 mg/dl; sintomas
classicos (polidipsia, polilria, visdo turva e perda de peso) e glicémia ocasional > 200 mg/dl;
glicémia > 200 mg/dl as 2 horas, na prova de tolerancia a glicose oral com 75g de glicose; ou
hemoglobina glicada A1c > 6,5% [35].

Na FVM a determinacao da glicémia capilar é feita com um aparelho de medicao especifico e
respetivas tiras-teste. A amostra € obtida através de uma puncao do bordo lateral de um dedo
com uma caneta ou uma lanceta. Apos a obtencao da amostra, esta é colocada em contacto
com a zona reagente da tira-teste, previamente colocada no aparelho, aparecendo o resultado
no ecra do mesmo. Aquando da leitura do resultado o profissional de saude deve fazer uma
interpretacao deste, questionando para isso o utente se esta em jejum, se ja foi diagnosticado
com diabetes previamente e qual foi o valor de glicémia obtido na Ultima andlise. E ainda
importante sensibilizar os utentes para habitos de vida saudaveis, nomeadamente uma dieta
equilibrada e pratica de exercicio fisico regular, a fim de evitar ou controlar doencas como a

diabetes.

6.2 Colesterol total e triglicerideos

A dislipidémia é referida como sendo uma desregulacao das concentragdes sanguineas lipidicas,
podendo ser causada por um aumento do colesterol total e/ou dos triglicerideos ou por uma
diminuicdo do colesterol HDL (lipoproteinas de elevada densidade). Qualquer tipo de
dislipidémia representa um aumento do risco cardiovascular, podendo levar a aterosclerose - a
principal causa de morte dos paises desenvolvidos, incluindo Portugal [36]. A Tabela 3

representa os valores recomendados para as concentracdes séricas de lipidos.

Tabela 3 - Valores séricos de lipidos recomendados [36].

Lipido Valor de referéncia
Colesterol total <190 mg/dL
Colesterol HDL > 40 mg/dL (homem) ; > 45 mg/dL (mulher)
Colesterol LDL <115 mg/dL
Triglicerideos <150 mg/dL

Na FVM fazem-se determinacdes do colesterol total e dos triglicerideos por espetrofotometria.
Aquando da avaliacao do resultado, para além de ser dito ao utente o respetivo valor e se este
se encontra dentro dos valores de referéncia, € sempre importante realcar a importancia de

ter habitos de vida saudavel, no que toca a alimentacao e ao exercicio fisico.

6.3 Pressao arterial

Para que o sangue chegue a todos os tecidos e células do organismo € necessario que o coracao

o bombeie e que, portanto, haja uma pressao exercida ao nivel as artérias para que ele circule.
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Essa pressao é normal e essencial para que o sangue atinja o seu destino. Contudo, a pressao
arterial deve ser controlada de modo a evitar-se o surgimento e o controlo de doencas
cardiovasculares [37]. Na tabela 4 estao indicados os valores de referéncia para a pressao

arterial, de acordo com a Sociedade Portuguesa de Hipertensao:

Tabela 4 - Classificacao da Pressao Arterial [38].

Classificacao Pressao arterial sistolica Pressao arterial diastélica
(mmHg) (mmHg)
Otima <120 e <80
Normal 120-129 e/ou 80-84
Normal alta 130-139 e/ou 85-89
HTA estadio 1 140-159 e/ou 90-99
HTA estadio 2 160-179 e/ou 100-109
HTA estadio 3 >180 e/ou 2110
HTA sistdlica isolada >140 e <90

HTA - Hipertensao arterial

No decorrer do estagio na FVM efetuei medicoes de pressao arterial de forma diaria,
questionando sempre os utentes se tinham bebido café, fumado ou realizado algum tipo de
esforco fisico na Ultima meia hora. Apos a realizacao destas questdes convidava o utente a
sentar-se e a descansar uns minutos, fazendo-lhe posteriormente a medicao da pressao arterial.
Mediante o resultado, informava o utente dos valores da sua pressao arterial, bem como da sua

classificacao, dando sempre aconselhamento tendo em conta os valores obtidos.

6.4 Peso corporal e IMC

0 excesso de peso e a obesidade sao os maiores fatores de risco para uma série de doencas
cronicas, como é o caso da diabetes, de doencas cardiovasculares e de cancro. Assim, tendo
em conta que a prevaléncia destas condicdes se encontra em crescimento na nossa sociedade
¢ essencial dispor de meios nos locais de salde para que os utentes possam controlar o seu peso
corporal e indice de massa corporal (IMC). A FYM disponibiliza aos seus utentes uma balanca
calibrada regularmente para estes se poderem pesar e, assim, controlar o seu peso corporal de
uma forma rigorosa. Para além disto, ha na FVM consultas quinzenais de Nutricao, havendo
assim garantia de um acompanhamento e aconselhamento corretos, uma vez que é elaborado

um plano alimentar adequado a cada utente que recorre a este servico.

7. Relacao Farmacéutico-Medicamento-Utente

7.1 Aspetos éticos e deontologicos

De acordo com o Codigo Deontoléogico da Ordem dos Farmacéuticos, a principal
responsabilidade do farmacéutico recai na salde e bem-estar do utente ou do cidadao em geral.

No ambito da farmacia comunitaria, o farmacéutico tem como dever colaborar com todos os
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profissionais de salde, promovendo uma utilizacao segura, eficaz e racional dos medicamentos
junto destes e dos doentes. Deve ainda assegurar-se que o doente recebe toda a informacao
essencial e correta acerca da utilizacao dos medicamentos e que ao efetuar o ato da dispensa
de acordo com uma prescricao médica, os medicamentos dispensados sdao os que melhor
satisfazem as relacdes beneficio/risco e beneficio/custo para aquele doente em questdo. Em
todos os casos o farmacéutico tem por dever assegurar a maxima qualidade nos servicos

prestados, tendo em conta as boas praticas da farmacia [3].

O farmacéutico encontra-se obrigado a garantir sigilo profissional no exercicio da sua atividade,
evitando que terceiros se apercebam da situacao clinica dos utentes e privando-se de
mencionar ou comentar episddios respeitantes a privacidade dos seus doentes. Contudo, este
sigilo ndo impede o farmacéutico de tomar medidas que salvaguardem a salide das pessoas que

privem com os doentes [3].

Durante todo o meu estagio curricular fiz por cumprir todos os aspetos éticos e deontoldgicos
que a profissao farmacéutica requer, trabalhando sempre em prol do bem-estar do doente e da

saude publica.

7.2 Farmacovigilancia

A farmacovigilancia tem como objetivo proteger o utente e a salde publica, melhorando a
seguranca e a qualidade dos medicamentos através da detecao, avaliacdo e prevencao de
reacées nocivas e nao intencionais, conhecidas como reacdes adversas a um medicamento
(RAM). O Sistema Nacional de Farmacovigilancia (SNF) é responsavel por controlar a seguranca
dos medicamentos com autorizacao de introducao no mercado (AIM) em Portugal, avaliando as
possiveis RAM e desenhando medidas de seguranca sempre que necessario. Todos os
profissionais de salde e utentes podem e devem notificar reacdes adversas, bastando a
existéncia de uma suspeita de RAM para que essa notificacdo seja imprescindivel para garantir
a monitorizacdo da seguranca dos medicamentos. Desta forma é possivel identificar novas RAM
e quantificar e caracterizar RAM ja conhecidas, conseguindo-se assim executar medidas que

minimizem os riscos da sua ocorréncia [39].

Durante o meu estagio na FVM nao notifiquei nenhuma RAM ao SNF, uma vez que nao surgiu

nenhum caso possivel de RAM na farmacia.

8. Programas de educacdo para a saude

Sendo a farmacia um local de salde com profissionais em que a comunidade confia, torna-se
relevante a utilizacdo destes locais para sensibilizar a comunidade para problemas da

sociedade, como é o caso da gestdo de residuos de produtos de salde.
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8.1 VALORMED

A VALORMED é uma sociedade sem fins lucrativos constituida por diversos agentes da cadeia de
medicamentos que tem como funcao a gestdao de medicamentos fora de uso e das suas
embalagens vazias. Estes residuos sdao produzidos pelos consumidores finais e recolhidos através

das farmacias comunitarias e de Centros de Rececédo Veterinarios [40].

Os medicamentos e as suas embalagens sao colocados em contentores da VALORMED nas
farmacias comunitarias e quando cheios sao selados e entregues aos distribuidores grossistas
que os transportam para as suas instalacoes. Posteriormente, os contentores sao enviados ao
Centro de Triagem onde sao separados os residuos para reciclagem (papel, plastico, vidro) dos
que sdo para incinerar, sendo depois entregues aos gestores responsaveis pelo seu tratamento.
Esta separacado é de extrema importancia uma vez que se evitam problemas de salde publica
que pudessem advir do tratamento dos residuos quimicos e farmacéuticos com os restantes

residuos urbanos [40].

Na FVM sensibilizei por diversas vezes os utentes para que trouxessem os medicamentos fora
de prazo e que ja nao usam para os contentores da VALORMED, assim como selei, pesei,
preenchi o impresso e entreguei os contentores ao distribuidor maioritario da FVM, a OCP

Portugal.

8.2 Reciclagem de radiografias

Desde 1996 que a Assisténcia Médica Internacional (AMI) lanca uma campanha de reciclagem
de radiografias intitulada “Dé uma parte de si para ajudar a AMI”. Esta campanha compreende
a sensibilizacdo da populacao para que depositem nas farmacias as radiografias com mais de 5
anos ou sem valor de diagnostico, evitando que o nitrato de prata contido contamine o
ambiente. Assim, por cada tonelada de radiografias recolhidas sao extraidos 10 kg de prata,

que a AMI vende para angariar fundos para garantir ajuda aos paises mais necessitados.

Na FVM a recolha é feita durante todo o ano e nao apenas nos dias da campanha, sendo as
radiografias guardadas em local préprio e colocadas nos respetivos sacos da AMI quando estes

sao disponibilizados.

9. Formacao continua

Uma vez que as ciéncias farmacéuticas nao estao estagnadas, bem pelo contrario, se encontram
em constante desenvolvimento, o farmacéutico tem como dever manter os seus conhecimentos
técnicos e cientificos atualizados, podendo desta forma melhorar constantemente o seu

desempenho enquanto profissional de saude [3].
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Ao longo do meu estagio na FVM foram varias as formacdes a que pude presenciar, melhorando
desta forma os meus conhecimentos e habilidades e, consequentemente, o meu desempenho

na farmacia comunitaria enquanto estagiaria.

9.1 Intervencdo Farmacéutica no Ambito da Perda de Peso

No dia 8 de marco de 2016, em Amarante, inserido no meu estagio curricular na FVM, tive
oportunidade de frequentar a formacdo “Intervencdo Farmacéutica no Ambito da Perda de
Peso: Estratégias de atuacao com Fitoterapia e Suplementos Alimentares”, levada a cabo pela
TheraLab® - Produtos Farmacéuticos e Nutracéuticos, Lda (Anexo IX). Nesta formacao tive
oportunidade de conhecer diversos produtos, quais as suas finalidades e respetivas posologia,
bem como também tomei conhecimento de diversos processos fisiologicos que ocorrem tanto
no ganho como na perda de peso. Esta formacao foi deveras interessante para a minha
prestacao no atendimento, uma vez que parte do meu estagio decorreu numa época do ano em
que a populacao comeca a manifestar uma maior vontade em perder peso, visto estarmos

prestes a entrar na época balnear.

9.2 Gestao de Atendimento - Nivel Il

O workshop “Gestao de Atendimento - Nivel 1I” decorreu em Matosinhos no passado dia 16 de
marco de 2016. Enquanto estagiaria da FVM tive oportunidade de participar neste workshop,
levado a cabo pela KRKA® Academy (Anexo X). Durante este workshop adquiri variados
conhecimentos sobre o atendimento, nomeadamente posturas corporais, estratégias de
comunicacao, informacao transmitida, entre outros, que se mostraram extremamente Uteis no

ato dos atendimentos, dando-me assim mais autoconfianca.

9.3 Formacao técnica em dermocosmética

A Ales Group Portugal, detentora da marca LIERAC®, realizou no dia 18 de marco uma formacao
sobre dermocosmética no Porto. Nessa formacao falou-se nao so6 da marca e dos seus produtos,
mas também dos cuidados a ter com a pele no que toca ao rosto (cuidados multicorrecoes,
cuidados especificos, cuidados embelezadores, desmaquilhantes, esfoliantes e mascaras) e ao
corpo (adelgacantes, antienvelhecimento, seios e decotes, estrias, hidratacdo e esfoliacao)
(Anexo XI). No ambito desta formacado tive a oportunidade de aprender e consolidar
conhecimentos sobre dermocosmética, uma area onde o aconselhamento na farmacia

comunitaria é muito requisitado.

10. Conclusao

O estagio curricular em farmacia comunitaria foi de extrema importancia para a minha
formacao, uma vez que me permitiu fazer a interligacdo da formacdo académica com a
realidade da profissao farmacéutica neste ramo de atividade, tendo agora uma melhor percecao

sobre a realidade de uma farmacia e o seu dia-a-dia. As tarefas de uma farmacia comunitaria
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vao muito para além daquilo que é visivel no ato do atendimento por parte dos utentes e
considero ter sido de grande relevancia para a minha educacéo ter podido conhecer e realizar
todas as atividades inerentes ao bom funcionamento de uma farmacia comunitaria, fazendo

com que este local de salide consiga trabalhar com a maxima qualidade e rigor.

Foi um estagio iniciado com alguma apreensao que considero normal, visto ser das primeiras
vezes em que ia estar numa farmacia sem ser enquanto utente, mas que acabou por superar
todas as espectativas, muito gracas a excelente equipa que me acolheu com todo o

profissionalismo e paciéncia.

Este percurso na FVM trouxe-me ainda mais certezas de que a profissao farmacéutica é de
extrema responsabilidade e importancia na comunidade e que os profissionais desta area tém
de possuir conhecimentos nao so6 técnicos e cientificos, mas também conhecimentos acerca das
ligacbes interpessoais e do tipo de utente no que toca ao seu estado emocional e psicologico,

para que assim possamos fazer um atendimento que va de encontro as suas necessidades.

Termino esta etapa com a conviccdo de que o ato farmacéutico, ndo sendo de todo um ato
inconsequente, tem de ser efetuado por pessoal com as devidas qualificacées e conhecimentos.
Deste modo, preocupa-me bastante o rumo que os medicamentos estao a levar em Portugal,
como é o caso da dispensa de alguns MNSRM em locais como os supermercados onde nao existem
farmacéuticos nem quaisquer outros profissionais de salide do ramo. E urgente lutarmos pela
nossa profissao, pelo estatuto por nds conquistado e por todas as atividades que deviam ser
exclusivamente da nossa competéncia e da nossa responsabilidade, ndo so6 para nos afirmarmos
enquanto profissionais de salde de exceléncia no que toca ao medicamento, mas também para

garantirmos o bem-estar e a saude de toda a populacao.

Em suma, o meu estagio na FVM foi extremamente Util para melhorar as minhas habilidades,
qualidades e conhecimentos enquanto profissional do medicamento na farmacia comunitaria.
Considero que nao se tratou s60 de um enriquecimento profissional, mas também um
enriquecimento pessoal, tendo sido bastante gratificante poder aprender e também transmitir

0s meus conhecimentos adquiridos ao longo do MICF com todo o pessoal da FVM e seus utentes.
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Capitulo 3 - Farmacia Hospitalar

1. Introducao

0 estagio curricular em farmacia hospitalar é crucial para dar a conhecer aos alunos do MICF a
realidade desta area de intervencdo farmacéuticas. E extremamente relevante fazer esta
ligacao entre a formacao académica e o quotidiano dos servicos farmacéuticos (SF), para assim
colocar em pratica os conhecimentos adquiridos ao longo do curso, principalmente no ambito

da unidade curricular de farmacia hospitalar.

Enquanto profissionais de salde de exceléncia, os farmacéuticos hospitalares tém como dever
trabalhar sempre em prol da salde do doente e do cidaddo em geral, tendo sempre presente o
seu elevado grau de responsabilidade, o seu dever ético de executar a profissao com a maxima
dedicacao, zelo e competéncia e a obrigacdo de contribuir para o cumprimento dos objetivos

da politica de saude [1].

Os SF hospitalares desempenham nos dias de hoje uma atividade de grande exigéncia e
responsabilidade, visto terem como funcoes a obtencao, preparacao, distribuicao, controlo de
qualidade e informacao de medicamentos, garantindo sempre que os doentes recebem os
farmacos e outros produtos farmacéuticos necessarios atempadamente e com a maxima
seguranca. A par disto, os farmacéuticos hospitalares tém ainda a seu encargo a gestdo da
farmacia hospitalar, trabalhando em diversos processos negociais na procura continua do

melhor tratamento ao menor custo possivel, sem colocar em causa a saude do doente [2].

O presente estagio curricular em farmacia hospitalar decorreu no Centro Hospitalar do Tamega
e Sousa, EPE (CHTS), constituido pelas Unidades Hospitalares Hospital Padre Américo (HPA) em
Penafiel e Hospital de Amarante (HA), entre os dias 18 de abril e 16 de junho, num total de 320

horas.

2. Caracterizacao do CHTS e respetiva farmacia hospitalar
2.1 Organizacao do CHTS

O CHTS, criado a 28 de setembro de 2007, é constituido por duas unidades hospitalares tal como
referido anteriormente, sendo o HPA a sede do Centro Hospitalar. A sua area de influéncia
direta é bastante abrangente, atingindo uma populacdo residente de cerca de 553 000
habitantes [3].

“Em termos de lotacdo, o CHTS, EPE possui: 435 camas de internamento, distribuidas por

diversas valéncias médicas e cirlrgicas; um Departamento de Psiquiatria e Salde Mental; um
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Servico de Consulta Externa; um Servico de Urgéncia, onde estao disponiveis cuidados para
adultos e materno-infantil; um Hospital de Dia, médico e cirlrrgico; uma Unidade de Cirurgia
de Ambulatério, com 4 salas; um Bloco Operatério, com 7 salas para cirurgia programada e
urgente; uma Unidade de Cuidados Intensivos Polivalentes (UCIP), com 6 camas; uma Unidade
de Cuidados Intensivos Neonatais, com 4 camas; uma Unidade de Cuidados Intensivos
Coronarios, com 4 camas; uma Unidade de Partos, com 7 modernas salas de parto; e diversas
unidades laboratoriais e técnicas complementares de diagndstico [3]”. Além do citado, o CHTS

dispde ainda de uma Unidade de Cuidados Intermédios do Servico de Urgéncia.

A Unidade HPA em Penafiel assume uma maior relevancia no meio, uma vez que tem influéncia
numa area geografica mais abrangente, nomeadamente em 8 concelhos do distrito do Porto e
ainda algumas freguesias de distritos vizinhos. O edificio principal é constituido por 11 pisos e
permite acesso direto do exterior do piso 0 ao piso 4, o que se torna bastante Gtil na organizacao
do hospital. Esta unidade possui ainda um pavilhao reservado ao Departamento de Psiquiatria
e Salude Mental, tendo os utentes aqui internados uma maior flexibilidade de movimentacao e
uma maior privacidade. Junto a entrada da Urgéncia esta situado o Heliporto havendo desta

forma um acesso direto para os doentes transportados de helicoptero [3, 4].

Sendo o HA mais pequeno e com um menor nimero de valéncias acaba por ter um menor peso
no meio. A funcionar desde dezembro de 2012, esta unidade do CHTS é constituida por 3 pisos,
estando a Unidade de Psiquiatria fisicamente separada das instalacées do hospital. E ao nivel
da cirurgia de ambulatorio que esta unidade assume um papel predominante, tendo por base o
conceito “clinica de dia” onde se pretende que apenas numa Unica ida ao hospital o doente
tenha a consulta, efetue os exames completares de diagndstico necessarios e obtenha as

indicacoes para uma terapéutica adequada [5, 6].

2.2 Organizacao da farmacia hospitalar

A farmacia hospitalar do CHTS, a imagem do que acontece com o proprio Centro, é constituida
pelas unidades de Amarante e de Penafiel, sendo a ultima a Sede dos SF. Apesar de existirem

estes dois polos distintos os SF funcionam como sendo um sé organismo.

Recursos Humanos

Os SF do CHTS sao constituidos por uma equipa multidisciplinar organizada capaz de responder
as necessidades do Centro. Assim, a equipa € constituida por farmacéuticos, técnicos de

farmacia, assistentes operacionais e assistentes técnicos.

A Diretora do Servico Dr?. Sonia Teixeira (farmacéutica) tem como responsabilidade fazer a
gestao e a organizacao dos SF, abrangendo a gestao dos recursos humanos. Os restantes sete
farmacéuticos que integram a equipa ficam com as funcdes respeitantes a farmacia clinica, a
informacao sobre medicamentos, aos ensaios clinicos e as comissoes técnicas hospitalares que

requerem a presenca desta categoria profissional. Os técnicos de farmacia juntamente com os
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farmacéuticos desempenham as tarefas relativas ao aprovisionamento e gestao de stocks, a
distribuicio de medicamentos, a preparacdo de formas farmacéuticas nao estéreis e a
implementacao e controlo de sistemas de qualidade. As funcdes dos assistentes operacionais
passam pela rececao e armazenamento de medicamentos e outros produtos farmacéuticos e
por auxiliar no processo de reembalagem. Os assistentes técnicos trabalham na secretaria do
servico e sao responsaveis por processos de documentacdo e comunicacdo com entidades

externas e internas.

Durante o meu estagio tive a oportunidade de ser instruida por todos os farmacéuticos, tendo

realizado inUmeras tarefas sempre com a supervisao destes.

Espaco Fisico
Tal como referido anteriormente, os SF sdo constituidos pelas unidades de Amarante e de

Penafiel. Esta ultima tem uma maior area util e uma maior gama de operacdes a decorrer.

Em Penafiel os SF sao constituidos por diversas areas, nomeadamente a zona de rececao e
conferéncia de encomendas, o armazém geral constituido por diversos armarios e frigorificos,
a sala de fracionamento e reembalagem, a sala de preparacao de formas farmacéuticas nao
estéreis, a sala dos farmacéuticos equipadas com varios computadores e diverso material
bibliografico, a zona de dispensa em ambulatorio que garante privacidade ao utente (esta area
tem armazém e frigorificos proprios), a sala dedicada a distribuicdo individual diaria em dose
unitaria (DIDDU) equipada com o Megamat®, a zona dedicada a distribuicdo tradicional e a
preparacao de medicamentos para armazenamento, a sala dedicada aos ensaios clinicos (onde
€ monitorizada a temperatura constantemente), o gabinete da diretora técnica, a secretaria,
a copa, os vestiarios e as instalacdes sanitarias. Nesta unidade é ainda possivel encontrar um
cofre onde sdo armazenados os medicamentos psicotropicos e estupefacientes. O
armazenamento de produtos tdxicos e inflamaveis é feito num local a parte das instalacoes

fisicas dos SF que cumpre a legislacao em vigor.

Os SF de Amarante tém uma area Util muito menor, assim como menos recursos humanos a
laborar. Desta forma, esta unidade é constituida pela zona de rececao e conferéncia de
encomendas, pelo armazém, pela sala de produtos toxicos e inflamaveis, pela sala destinada a
preparacao da DIDDU, a distribuicdo tradicional e a preparacdo de medicamentos para
armazenamento, pelo gabinete dos farmacéuticos também com diverso material bibliografico,

pela zona de dispensa em ambulatdrio, pela copa e pelas instalacoes sanitarias e vestiarios.

Durante o meu estagio tive a oportunidade de conhecer e colaborar nas duas unidades da
farmacia do CHTS, tenho estagiado as primeiras 6 semanas na unidade de Penafiel e as restantes

duas na unidade de Amarante.

75



3. Selecao de medicamentos

A selecdo de medicamentos assume nos dias de hoje um dos papéis de maior relevancia a nivel
hospitalar devido a grande disponibilidade de moléculas no mercado, a necessidade de
assegurar qualidade nas terapéuticas farmacologicas implementadas, a imposicao de fazer uma
racionalizacdo dos custos por parte dos SF e a maior procura de cuidados de salude devido ao
envelhecimento da populacao. A selecao de medicamentos €, portanto, um processo continuo
e multidisciplinar que assenta em critérios de eficacia, seguranca e monetarios
(farmacoeconomia). A compra de medicamentos, dispositivos médicos ou outros produtos
farmacéuticos é entdo da responsabilidade dos SF, devendo estes articular-se com os Servicos

de Aprovisionamento [7].

No CHTS a selecao de medicamentos é feita pela Comissao de Farmacia e Terapéutica (CFT) da
qual fazem parte trés farmacéuticas e trés médicos. Esta Comissao é a responsavel por elaborar
o Formulario Hospitalar do CHTS, tendo por base o Formulario Hospitalar Nacional de
Medicamentos (FHNM) e as terapéuticas instituidas no hospital, fazendo as adendas que
acharem necessarias. Essas adendas podem ser propostas pelos diferentes servicos do hospital,
devendo ser justificadas em termos de seguranca, eficacia ou aspetos economicos,

acompanhadas de evidéncia cientifica que comprovem a sua mais-valia (Anexo XII).

Alguns medicamentos nao sao inseridos propositadamente no Formulario Hospitalar do CHTS
apesar de serem prescritos com alguma regularidade, uma vez que se pretende limitar a
prescricao destes farmacos quer pelo seu custo, quer pelas consequéncias da sua utilizacdo
(janelas terapéuticas estreitas, antibioticos de reserva, efeitos adversos graves). Assim, sendo
farmacos Extra-Formulario a sua prescricdo tem de ser justificada pelo médico prescritor e
aprovada pelo Diretor do Servico e pelo Diretor Clinico ou pelos seus substitutos legais, sendo
apenas dispensados pelos SF se efetivamente forem imprescindiveis a terapéutica do doente

em questdo apds aprovacao (Anexo Xlll e XIV).

4. Compra, gestao e armazenamento de medicamentos e outros

produtos

4.1 Aquisicao e gestao de stocks

A aquisicdo de medicamentos e gestdo de stocks é de extrema importancia no seio hospitalar,
uma vez que quem desempenha esta funcao tem de garantir que os medicamentos e outros
produtos sao adquiridos com as caracteristicas apropriadas, com o menor custo total possivel e
que estao disponiveis para dispensa na farmacia hospitalar em quantidades suficientes sempre

que necessario.
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0 sistema informatico tem uma grande relevancia na gestdao de stocks, uma vez que permite
definir varios niveis de stock do produto e dar alertas quando a quantidade existente se
encontra abaixo desses patamares. Os niveis sao definidos de acordo com as necessidades
médias do hospital em dias, devendo o responsavel pelas compras ter sempre em atencao as
quantidades definidas para que nao haja rutura de stock nem produtos em quantidades
desnecessarias. Assim, no CHTS o ponto de encomenda de um determinado produto esta
definido para 15 dias, o nivel de stock de seguranca esta definido para 10 dias, o nivel de stock
minimo para 7 dias e do stock maximo para 30 dias. A par do sistema informatico também os
recursos humanos sao bastante importantes nesta gestao, visto alertarem o responsavel pelas
compras sempre que tomam conhecimento de um produto com baixo stock ou a ser utilizado

em quantidades anormais.

A par da gestdo de stocks esta o processo de aquisicado em si, sendo que este se inicia com a
identificacao da necessidade da compra. Para medicamentos de uso regular esta necessidade
€ reconhecida através da consulta dos stocks existentes e tendo em conta o historico de
consumos do hospital e os movimentos de determinado produto em periodo igual de anos
passados. No caso de medicamentos novos ou de uso variavel a quantidade a comprar é
estimada tendo por base o nimero de doentes a necessitarem do farmaco, o tempo de
tratamento e o esquema posologico habitual. Para produtos de grande volume, como é o caso
dos injetaveis de grande volume, é ainda necessario ter em consideracdo a capacidade do
armazém. Em todos os casos ha que ter em conta a resposta por parte dos fornecedores,
nomeadamente a capacidade de entrega, os periodos de funcionamento, as falhas na entrega,
a exigéncia de um ponto minimo de encomenda e ainda se os medicamentos ja se encontram
adaptados a DIDDU.

A compra de medicamentos ou outros produtos pode ter por base um contrato feito por
concurso publico entre o CHTS e um fornecedor, normalmente de carater anual. Nestes casos
é feito no inicio do ano civil um pedido de cotacao a todos os fornecedores que tém disponivel
o produto em causa, sendo que o contrato é realizado com o fornecedor que oferece as
melhores condicdes, isto &, aquele que apresenta o produto com o custo global mais baixo para
o CHTS. No caso da n&o existéncia de um contrato realizado por concurso pubico, aquando do
momento da aquisicao é consultado o Catalogo de Aprovisionamento PUblico de Salde, um
instrumento simplificador da compra de bens e servicos, através de Contratos PUblicos de
Aprovisionamento que utiliza a internet como meio de comunicagdo [8]. Através deste portal
online é possivel consultar de imediato que fornecedores possuem o produto necessario e quais
0s precos praticados, sendo que a compra é também efetuada aquele que apresenta o preco
mais baixo em valor absoluto. Nas situacoes que nao contemplem nenhum dos casos descritos,
o responsavel pela compra deve consultar a plataforma Infomed do dominio da Autoridade
Nacional do Medicamento e Produtos de Salde, |.P. (INFARMED) a fim de saber que laboratorios

tém autorizacdo de introducdo do mercado (AIM) em Portugal. Apos isto é efetuado um pedido
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de cotacéo a todos os fornecedores com AIM e a aquisicao é feita ao que novamente apresentar

0 preco mais baixo no total.

Similarmente ao que acontece nas farmacias comunitarias, também a farmacia do CHTS tem
acordos com armazenistas, isto porque os armazenistas conseguem dar respostas mais rapidas
que os laboratdrios e sem pontos minimos de encomenda. Assim, quando € necessario efetuar
a compra de um medicamento pontual e/ou urgente a farmacia do CHTS recorre ao armazenista
Alliance Healthcare® para a aquisicao do produto. Quando um determinado produto se encontra
esgotado no fornecedor habitual também este armazenista é contactado a fim de fornecer o

produto em causa.

Durante o meu estagio no CHTS tive a oportunidade de ser instruida pela farmacéutica
responsavel pelas compras do Centro, tempo durante o qual assisti a elaboracdo de varias
encomendas, assim como assisti e executei algumas técnicas usadas pela mesma com a

finalidade de ter conhecimento da quantidade a encomendar.

Aquisicdo de medicamentos através de autorizacao de utilizacao excecional (AUE)

O INFARMED pode autorizar a utilizacao excecional de um medicamento caso este nao possua
AIM em Portugal ou entdo caso nao seja comercializado em territorio portugués. Essa
autorizacao é dada mediante justificacao clinica onde se prove ser imprescindivel a utilizacao
daquele farmaco com fins de prevencao, diagnostico ou tratamento de determinadas patologias
para as quais nao existe alternativa com AIM em Portugal. Também pode ser concedida uma
AUE para farmacos necessarios ao impedimento ou limitacdo da propagacdo de agentes
patogénicos, toxinas, agentes quimicos ou radiacdo nuclear com capacidade de provocar efeitos
nocivos. Em casos excecionais, a AUE pode ser concedida a um servico farmacéutico ou a uma

farmacia comunitaria para que certo farmaco seja dispensado a um doente especifico [9].

As AUE concedidas tém a validade de um ano, necessitando de renovacdao caso a
indispensabilidade de utilizacao se mantenha. Assim, a farmacia do CHTS tem elaborada uma
lista de medicamentos dependentes desta autorizacdo (Anexo XV) e a cada ano preenchem o
Requerimento de Autorizacao Especial de Medicamentos de Uso Humano que enviam ao
INFARMED.

Apods ser concedida a AUE, a farmacia do CHTS pode entdo importar o produto em causa,
devendo para isso contactar o consignatario do laboratério em Portugal, caso exista. Na
primeira encomenda de cada ano deve ser enviado ao laboratdrio fornecedor o documento

original da AUE para efeitos alfandegarios.

Aquisicdao de benzodiazepinas, psicotropicos e estupefacientes

O Decreto-Lei n.° 15/93, de 22 de janeiro estabelece o regime juridico do trafico e consumo

de estupefacientes e psicotropicos. A cedéncia a estabelecimentos hospitalares, farmacias ou

78



outras entidades legalmente autorizadas de substancias e suas preparacdes compreendidas nas
tabelas | a IV, com excecao da II-A, do Decreto-Lei enunciado exige uma requisicao por escrito
assinada e autenticada, sendo que essa requisicao deve ser destacada de um livro aprovado
pelo INFARMED ou ser emitida por meios informaticos [10]. Atualmente o modelo do livro de
requisicdes por parte de um hospital para as substancias e suas preparacdes acima ditas consta
no Anexo VIl da Portaria n.° 981/98, de 8 de junho [11].

Assim, para que o CHTS consiga adquirir benzodiazepinas e medicamentos estupefacientes e
psicotropicos deve enviar por correio juntamente com a nota de encomenda o Anexo VI,
modelo n.° 1506 da Imprensa Nacional Casa da Moeda (INCM) devidamente preenchido, assinado
e carimbado pelo farmacéutico responsavel pela encomenda. Para que o seu preenchimento
esteja correto € necessario que conste a casa a qual se faz a requisicao, a quantidade e a
identificacdo do farmaco, nomeadamente o seu codigo, designacdo, forma farmacéutica e
dosagem (Anexo XVI).

4.2 Rececdo e conferéncia de encomendas e armazenamento

Aquando da rececao de uma encomenda € necessario verificar a conformidade do produto
fornecido com o encomendado no que toca a denominacdo comum internacional (DCI), a forma
farmacéutica, a dosagem e a quantidade. E ainda relevante garantir que o produto entregue se
encontra com qualidade no que concerne ao acondicionamento e que o prazo de validade nao
€ muito curto. Assim, durante este procedimento, o responsavel do CHTS deve registar no
duplicado da fatura todos os elementos acima referenciados, assim como o lote do produto,
assinando e datando esse mesmo duplicado. Sempre que se rececionem produtos que carecem
de documentos de suporte, tal como é o caso dos hemoderivados, o responsavel deve garantir

ainda que tudo se encontra dentro dos conformes e que pode prosseguir para o armazenamento.

Apods a conferéncia da encomenda e ainda antes do armazenamento ha a necessidade de
proceder a etiquetagem dos medicamentos que ndo tenham identificacdo individualizada.
Assim, esses produtos devem ser etiquetados com a DCl, a dosagem, o lote e o prazo de
validade. Para haver uma diminuicao do erro, no CHTS as etiquetas sao produzidas e seguras
com um elastico a embalagem original até se efetivar o processo, sendo que s6 se faz
etiquetagem de um produto de cada vez. E ainda antes do armazenamento que se faz a
protecao da luz dos produtos que dela necessitem, sendo que estes sao envolvidos em folha de
aluminio e etiquetados com a indicacdo “Proteger da luz”, com a DCl, a dosagem, o lote e o
prazo de validade.

0 armazenamento é feito de acordo com as regras pré-estabelecidas. Na farmacia do CHTS os
antibidticos e os hemoderivados encontram-se dentro do armazém geral em zonas destinadas a
esse efeito, ja os estupefacientes e psicotropicos encontram-se no cofre e os produtos
inflamaveis na sala preparada para esse efeito de acordo com a legislacao em vigor. Os produtos

que necessitam de refrigeracao ou congelacdo sao armazenados no frigorifico a temperaturas
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entre os 2°C e os 8°C e na arca congeladora a -25 + 5°C, respetivamente. Os restantes produtos
qgue nao necessitem de condicbes especiais de armazenamento sdo depositados no armazém
geral a uma temperatura compreendida entre os 20 + 5°C e a uma humidade relativa inferior a
60%. Os injetaveis de grande volume também sao armazenados junto ao armazém geral numa
zona mais ampla. Em todos os casos o armazenamento é feito por ordem alfabética da DCI
tendo em conta a regra First Expire, First Out para que os produtos com prazo de validade mais

curto sejam utilizados mais rapidamente.

Durante o periodo em que estagiei na farmacia do HA tive oportunidade de rececionar, conferir
e armazenar inUmeras encomendas, bem como tive a possibilidade de etiquetar blisters e

proteger da luz ampolas que necessitavam dessa protecao.

4.3 Controlo dos prazos de validade

0 controlo dos prazos de validade é uma tarefa de extrema importancia dentro de um hospital,
uma vez que permite garantir aos SF que os medicamentos, os dispositivos médicos e outros
produtos dispensados por estes se encontram dentro do seu tempo de vida (til e, portanto, se

encontram dentro dos parametros de qualidade exigidos.

No CHTS o controlo dos prazos de validade dos medicamentos e de todos os outros produtos
existentes nos SF é feito mensalmente com a emissdo de uma listagem dos produtos que tém o
prazo de validade a terminar nos trés meses seguintes. Apds a emissao dessa lista, o responsavel
por essa tarefa deve confirmar fisicamente a existéncia desses produtos com esse prazo de
validade em todos os armazéns que disponham desses medicamentos e, caso existam, deve
participar a secretaria da farmacia a situacdo em questdo para que a possam resolver. A
resolucdo passa pelo contacto com o laboratorio fornecedor do produto em causa e, caso a
devolucao ao mesmo seja aceite, este pode fornecer um produto igual com prazo de validade
mais alargado ou emitir uma nota de crédito aos SF. Caso o fornecedor ndo aceite a devolugao
o produto é inutilizado. Os medicamentos fornecidos pela Alliance Healthcare® e os produtos
reembalados nao sao suscetiveis de devolucao, dai que quando tém o seu prazo de validade

expirado sao imediatamente inutilizados.

No periodo em que estagiei na unidade de Amarante tive como tarefa fazer o controlo dos
prazos de validade do més de junho, funcao essa que executei de acordo com o procedimento

acima descrito

5. Farmacia clinica

A Farmacia Clinica é uma area das Ciéncias Farmacéuticas na qual os farmacéuticos fazem por
otimizar a terapéutica medicamentosa instituida e implementam medidas com vista a

promocao da salde, do bem-estar e da prevencao da doenca. Os farmacéuticos clinicos sao os

80



especialistas das terapéuticas medicamentosas, sendo capazes de fornecer avaliacdes e

recomendacdes tanto aos doentes como aos outros profissionais de saude [12].

5.1 Validacdo das prescricées

Uma das funcoes de maior relevancia efetuada pelos farmacéuticos do CHTS passa pela
validacao das prescricbes médicas ao nivel do internamento. Os farmacéuticos sao assim
responsaveis por garantir que o doente esta a receber a terapéutica mais adequada ao seu
estado de saude e fisioldgico e que nao existem interacdes, sejam elas medicamento-
medicamento, medicamento-alimento ou medicamento-patologia. E ainda durante este
processo que os farmacéuticos tém como funcdo assegurar que, para além do medicamento
certo, o doente o recebe na dosagem certa, no momento certo e durante o tempo adequado.
Durante este trabalho é também relevante estar atento para o problema da duplicacao
terapéutica, para a necessidade de introducao ou suspensdo de um determinado medicamento,

assim como para as necessidades de diluicao e tempos de perfusao.

Deste modo, apds os farmacéuticos receberem as prescricoes médicas (prescricao efetuada no
Sistema de Gestao Integrado do Circuito do Medicamento - SGICM - e rececionada pelo programa
CPCHS) iniciam um trabalho de investigacao acerca do doente em questdao. No CHTS, os
farmacéuticos tém acesso ao processo clinico dos doentes, nomeadamente a historia clinica e
farmacoterapéutica e aos dados bioquimicos e microbiolégicos. Depois do estudo do doente em
causa, e munidos de diversa bibliografia e de acesso a internet, realizam uma avaliacdo doente-
terapéutica, assegurando que todos os pontos acima mencionados estao dentro dos conformes.
Caso o farmacéutico apure ou suspeite de alguma inconformidade na terapéutica farmacoldgica
deve intervir, entrando de imediato em contacto com o médico prescritor por via telefone ou
através do sistema informatico, a fim de discutir o caso, tomando o médico as medidas que
achar mais adequadas. Assim que o farmacéutico considere que a prescricao é adequada e

segura, valida-a, para que se possa dar inicio ao processo de distribuicao de medicamentos.

Na 8.2 Semana da Associacdo Portuguesa dos Farmacéuticos Hospitalares (APFH) o CHTS
apresentou o trabalho intitulado “Intervencdées Farmacéuticas na Validacdo da Prescricdo
Médica nos SF do CHTS, EPE” onde demonstrou a importancia que os farmacéuticos assumem
no uso racional do medicamento neste Centro. Neste trabalho realizado durante 2 anos (julho
de 2013 a julho de 2015) é possivel verificar que foram efetuadas intervencoes em 17% das 9427
prescricoes, sendo que 73% das intervencoes farmacéuticas realizadas foram atendidas pelos
médicos e a prescricdo foi alterada. E de realcar que a maioria das intervencées tiveram como
causa “Ajuste de dose a funcao renal’, "Alteracdo da dose/frequéncia de administracdo” e

"Alteracao de medicamento” [13].

A distribuicao dos medicamentos no CHTS é preparada também durante o processo de validacao
da prescricao médica, uma vez que é durante este procedimento que os farmacéuticos indicam

informaticamente se o medicamento em causa € distribuido por distribuicdo tradicional, por
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DIDDU ou através do PYXIS®. Assim, € necessario que os farmacéuticos conhecam bem as regras
impostas no CHTS para a distribuicao de medicamentos, assim como os servicos que dispdem

de um pequeno armazém de stock e quais os medicamentos que contemplam esse mesmo stock.

Das tarefas que mais presenciei e em que mais cooperei durante o estagio curricular no CHTS
foram ao nivel das validacoes das prescricoes médicas, tendo passado por todos os servicos de
internamento do Centro, visto as prescricées serem deveras diferentes de servico para servico.
Durante esta funcdo assisti a diversas intervencdes farmacéuticas, assim como tive
oportunidade de aprender, executar e consultar algumas técnicas, métodos e bibliografias

usadas pelos farmacéuticos para confirmarem a validade da prescricao.

5.2 Reconciliagao terapéutica

A reconciliacao terapéutica consiste na avaliacdao da farmacoterapia de um doente sempre que
existam alteracoes da mesma, sendo de extrema importancia na prevencao de erros de
medicacdao, nomeadamente para evitar duplicacdes, omissdes, interacoes, diferentes doses,
vias ou frequéncias, entre outros. Este processo deve ser implementado sempre que haja
transicao nos cuidados de saude, havendo para isso uma lista completa e exata da terapéutica
medicamentosa do doente, podendo deste modo ser feita uma comparacao entre a medicacao

prévia e a atual [14].

Tal como dito anteriormente no ponto 5.1, os farmacéuticos do CHTS tém acesso ao processo
clinico do doente onde é possivel consultar o historial farmacoterapéutico tanto aquando da
admissdo no hospital, assim como o atual. Deste modo, os farmacéuticos desempenham um
importante papel ao nivel da reconciliacdo terapéutica, verificando ambas as listas aquando

das validacdes e alertando os médicos prescritores sempre que surjam discrepancias.

5.3 Farmacovigilancia

A farmacovigilancia tem como funcdo detetar, avaliar e prevenir reagdes adversas a
medicamentos (RAM) por forma a aumentar a competéncia e a seguranca dos medicamentos,
protegendo assim os utentes e a saude publica. Em Portugal, a entidade responsavel pela
farmacovigilancia é o Sistema Nacional de Farmacovigilancia (SNF), coordenado pela Direcao
de Gestao do Risco de Medicamentos do INFARMED e do qual fazem parte quatro Unidades
Regionais de Farmacovigilancia (URF): Norte, Centro, Lisboa e Vale do Tejo e Sul. O SNF tem
como funcao monitorizar os medicamentos com AIM em Portugal, classificar os problemas
provenientes de RAM e conceber e executar medidas com vista a aumentar a seguranca do uso

dos medicamentos quando necessario [15].

Sempre que existe uma RAM ou suspeita dela deve ser feita uma notificacao ao SNF para que
esta possa ser avaliada quanto a sua causalidade (definitiva, provavel, possivel, improvavel,
condicional/nao classificada ou nao classificavel). As suspeitas de RAM podem ser notificadas

por todos os profissionais de salde e utentes, sendo que esta notificacdo € de extrema
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importancia para que haja uma monitorizacado ininterrupta dos medicamentos. Deste modo é
possivel identificar novas RAM e quantificar e caracterizar as RAM ja conhecidas, podendo assim

o SNF implementar medidas que diminuam o risco a que os utentes estao sujeitos [15].

Os hospitais constituem unidades de farmacovigilancia de extrema importancia, uma vez que
nestes locais de salde sao utilizados frequentemente novos farmacos e/ou em altas dosagens.
Assim, é relevante que haja nos hospitais acdes de formacao sobre farmacovigilancia, alertando
para importancia da notificacdo. Os farmacéuticos hospitalares enquanto profissionais de salde
e especialistas do medicamento sao parte integrante do SNF, tendo a incumbéncia de notificar

sempre que tomem conhecimento ou suspeitem de uma RAM [7].

6. Distribuicao
6.1 Distribuicdo em regime de internamento

Distribuicdo Individual Didria em Dose Unitaria

A DIDDU é um tipo de distribuicao utilizada a nivel hospitalar e, tal como a denominacao indica,
neste tipo de distribuicdo ha o envio dos medicamentos necessarios ao doente para as 24 horas
seguintes. Excetuam-se os feriados e os fins de semana, uma vez que os SF do CHTS apenas
estdo abertos das 8h30 as 17h30 durante a semana e das 9h as 13h ao sabado. Assim, a sexta-
feira a medicacao enviada € a necessaria para trés dias e em vésperas de feriado a medicacao

enviada é a essencial para 2 dias.

Tal como dito anteriormente, a distribuicdo é definida aquando da validacdo farmacéutica,
sendo que apos a validacao dos servicos sao gerados mapas através do programa CPCHS onde
surgem todos os medicamentos necessarios por doente distribuido por DIDDU. Através da
consulta desse mapa e com o auxilio do Megamat®, um equipamento automatizado usado neste
tipo de distribuicdo, faz-se a preparacao das gavetas com a medicagao em causa e,
posteriormente, os carros onde essas gavetas se inserem sao transportados ao respetivo servico.
No CHTS, a distribuicao por DIDDU aos servicos faz-se em horarios distintos, mas definidos para

cada servico por forma a tornar o processo metddico.

No HA nao existe o equipamento Megamat® e, portanto, a DIDDU é realizada manualmente pelo

técnico de farmacia.

Distribuicao tradicional

A distribuicado tradicional é caracterizada pela existéncia de um pequeno armario no servico
em questao, onde consta uma gama de medicamentos e outros produtos farmacéuticos. Os
medicamentos existentes nesse armario sao definidos qualitativamente e quantitativamente
pelo enfermeiro responsavel e pela Diretora dos SF tendo em conta o tipo de patologias tratadas

e o tipo de doentes, ou seja, o histérico de consumos do servico. No CHTS a reposicao dos

83



medicamentos nestes armarios é feita semanalmente num horario estabelecido para cada

servico, através de um requerimento feito pelo enfermeiro responsavel.

No CHTS ha servicos nos quais a distribuicdo é feita exclusivamente por modo tradicional,
nomeadamente o Internamento de Pediatria e o de Neonatologia, as Consultas Externas, entre
outros. Nos outros servicos a distribuicao tradicional complementa a DIDDU. Quando surge a
necessidade de um medicamento pontual que ndo consta no armario do servico, é feito um
pedido telefonico a farmacia (acompanhado de um pedido informatico ou em papel) e, se

possivel, o medicamento em questdo é enviado através do sistema de vacuo.

Distribuicdo por reposicao de stocks nivelados

O sistema de distribuicao por reposicao de stocks nivelados aplica-se maioritariamente aos
servicos onde a permanéncia do doente é inferior a 24 h, nomeadamente as Urgéncias e ao
Bloco de Partos e, por isso, a DIDDU nao é viavel. Neste sistema de distribuicdo ha uma gama
de medicamentos, dispositivos médicos e outros produtos farmacéuticos definidos
qualitativamente e quantitativamente, sendo os produtos em falta repostos apos contagem das

faltas até perfazer o stock definido.

Distribuicdo em sistemas automatizados - Pyxis®

Os sistemas de distribuicao automatizados via Pyxis sao sistemas abrangentes que auxiliam no
fornecimento de medicacdo e gestdao da mesma ao nivel hospitalar. Sao sistemas capazes de
melhorar o fluxo de trabalho e facilitar os processos legais no que diz respeito a dispensa de

medicamentos, melhorando desta forma a seguranca do doente e do medicamento [16].

Na totalidade o CHTS dispdes de 7 sistemas de distribuicdo automatizados. No HPA existem 5
Pyxis espalhados por 4 pisos, estando um no piso 9, outro no piso 8, outro no piso 7 e dois no
piso 4, sendo que destes um serve a Urgéncia Geral e o outro a UCIP. No HA existem dois
sistemas Pyxis, estando um junto da Urgéncia Geral e outro no piso 2, assistindo os servicos de

internamento da unidade hospitalar.

Durante o periodo em que estagiei no HA por diversas vezes imprimi listagens da consola do
sistema automatizado com a medicacao em falta nos diferentes Pyxis®, preparei a medicacao
necessaria para repor as faltas e acompanhei o técnico aos diferentes pisos a fim de fazer a
reposicao. Também por varias vezes preparei as faltas dos psicotrdpicos e estupefacientes em
falta nestes sistemas de distribuicdo e acompanhei o farmacéutico responsavel aos diferentes

Pyxis com a finalidade de fazer inventarios e repor a medicacao.

Distribuicdo de medicamentos psicotrépicos e estupefacientes

Segundo a legislacado em vigor que regulamenta os medicamentos estupefacientes e
psicotropicos, todos os movimentos deste tipo de medicamentos a nivel hospitalar (substancias

e preparac¢des compreendidas nas tabelas | a IV, com excecao da II-A do Decreto-Lei 15/93, de
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22 de janeiro) devem ser registados num livro de requisicao proprio (Anexo X de venda exclusiva
da INCM) ou mediante documento emitido por meios informaticos de igual valor, a fim de haver
um controlo sobre o circuito destes farmacos. No preenchimento do Anexo X deve constar a
DCI, a forma farmacéutica e a dosagem do medicamento em questao, assim como o nome do
doente a quem foi prescrito, o niUmero do processo e a quantidade prescrita. Este impresso
autocopiativo tem ainda de ser assinado pelo enfermeiro que administra o farmaco, assim como
pelo diretor do servico ou substituto legal. Caso haja desperdicio de parte do medicamento,
isto &, se a dose prescrita for inferior a disponivel para administracao, tem de ser efetuado
esse registo também no Anexo X. Aquando da dispensa o farmacéutico preenche a quantidade

fornecida, assim como assina e data o impresso (Anexo XVII) [10, 11].

No CHTS os medicamentos estupefacientes e psicotropicos podem ser distribuidos por reposicao
de stock ja existente ou individualmente por doente a partir dos SF, caso nao haja o
medicamento em questao em nenhum dos armazéns automatizados Pyxis. Caso o medicamento
se destine a doentes internados onde haja prescricdo médica informatica e retirada do
medicamento do Pyxis por nome do doente em questdo ndo ha a necessidade do preenchimento
do Anexo X, visto a impressao e arquivo dos documentos informaticos em questao ter igual valor
ao preenchimento do Anexo X. Em todos os outros casos, sempre que exista a necessidade de
administracao deste tipo de medicamentos o Anexo X deve ser preenchido segundo o acima

descrito.

Uma vez que o controlo dos medicamentos estupefacientes e psicotropicos € deveras apertado,
no CHTS faz-se um inventario semanal destes medicamentos no cofre do armazém geral dos SF

e diario nos armarios dos servicos clinicos (Pyxis) que os contém.

No decorrer do estagio colaborei na distribuicao e gestdo de medicamentos estupefacientes e
psicotropicos. Desempenhei inUmeras tarefas tais como verificar e preencher o Anexo X,
imprimir a documentacao informatica de igual valor ao dito anexo e arquivar em pastas proprias
o registo desta distribuicdo. Também tive como funcao preparar a medicacao em falta para

repor nos Pyxis e inventariar semanalmente estes medicamentos no cofre.

Distribuicdo de hemoderivados

Um medicamento hemoderivado (derivado do sangue ou plasma humanos) é preparado a base
de componentes do sangue, como é o caso da albumina, dos fatores de coagulacdo e das

imunoglobulinas com origem em amostras humanas [17].

Todos os atos relativos a requisicao, distribuicao e administracdo de hemoderivados devem ser
registados em ficha de registo proprio produzidas pela INCM, sendo constituidas pela “Via
Farmacia” e pela “Via Servico” (Anexo XVIII). Aquando da rececdo desta ficha, o farmacéutico
deve garantir que o Quadro A (identificacdo do médico e do doente) e o Quadro B (justificacdo

clinica) se encontram devidamente preenchidos, preenchendo de seguida o Quadro C apés
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validacao da prescricao (registo de distribuicao). A “Via Farmacia” é arquivada nos SF e a “Via
Servico” é enviada juntamente com os hemoderivados para que possa ser feito o registo de
administracao (Quadro D), sendo posteriormente arquivada junto ao processo clinico do doente.
Este registo tem uma enorme relevancia uma vez que permite investigar uma eventual relacao
entre a administracao destes medicamentos derivados do plasma e o surgimento de uma doenca

infeciosa transmissivel pelo sangue [18].

No CHTS existem servicos que dispoem de hemoderivados nos seus stocks. Assim, a distribuicao
de hemoderivados pode ser feita por reposicao de stocks ou individualizada por doente,
havendo em todos os casos o registo da administracao e de distribuicao de acordo com o
efetuado. Sempre que a distribuicao é feita por doente, cada unidade de hemoderivados é
distribuida com uma etiqueta onde consta o nome do doente, o nUmero do processo e o servico

clinico onde se encontra.

Ao longo do estagio coadjuvei na distribuicdo de medicamentos hemoderivados, preenchendo
0 Quadro C da ficha de registo de hemoderivados, preparando a medicacdo necessaria para

enviar aos servicos e arquivando a “Via Farmacia” em pasta propria.

6.2 Distribuicdo em regime de ambulatoério

A distribuicdo de medicamentos em regime de ambulatorio surge como resposta a necessidade
de um maior controlo e vigilancia em algumas terapéuticas (devido aos seus efeitos secundarios
graves), a necessidade de assegurar que o doente adere a terapéutica farmacologica e ao facto
de alguns medicamentos s6 serem 100% comparticipados caso sejam dispensados pelos SF dos

hospitais [7].

A dispensa de medicamentos no CHTS em regime de ambulatorio ocorre entre as 8h30 e as
17h30 de segunda a sexta, excetuando os feriados. Este ato é efetuado na zona destinada a
esse efeito, onde ha a privacidade necessaria ao atendimento, encontrando-se também nesta
area os armarios e frigorificos essenciais ao armazenamento dos medicamentos destinados a

distribuicdo em ambulatério.

Para que seja efetuada a dispensa de medicamentos pelos SF em ambulatoério é necessaria a
existéncia de uma receita devidamente preenchida por um médico do CHTS ou que advenha de
uma consulta especializada de um centro prescritor registado no site da Direcao Geral da Saude
(DGS), sendo que em ambos os casos a dispensa é gratuita. No primeiro caso, a dispensa é
efetuada para doentes seguidos em consultas do CHTS que necessitem de medicamentos de uso
exclusivo hospitalar. Estes medicamentos podem estar abrangidos por legislacao que determina
as condicdes da sua cedéncia, os encargos financeiros e as condicdes de prescricdo (Anexo XIX)
ou, nao estando abrangidos por legislacao, ser a sua dispensa autorizada pela Direcao Clinica
do hospital (Anexo XX). Esta autorizacao pode ser cedida para uma situacao concreta, estando

todos os doentes abrangidos por essa situacdo incluidos, ou individualmente para um doente.
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Neste Gltimo caso o médico prescritor deve justificar particularmente a prescricao, sendo a

dispensa efetuada somente se existir autorizacao por parte do Diretor Clinico.

A dispensa de medicamentos mediante receituario nao proveniente de uma consulta do CHTS é
efetuada caso os medicamentos sejam prescritos “em consultas especializadas no diagnostico
e tratamento da artrite reumatoide, espondilite anquilosante, artrite psoriatica, artrite
idiopatica juvenil poliarticular e psoriase em placas” de centros prescritores registados no site
da DGS, devendo o médico prescritor referir na receita o regime excecional previsto pela
legislacao. Os principios ativos contemplados sao: abatacept, adalimumab, anacinra,
certolizumab pegol, etanercept, golimumab, infliximab, tocilizumab e ustecinumab [19]. Deste
modo, quando o farmacéutico esta perante uma receita proveniente de meios externos ao CHTS
assume a responsabilidade da sua validacao em termos da legalidade mencionada, verificando
que a receita se encontra devidamente preenchida e acedendo ao site da DGS para garantir

que a receita provém de um centro prescritor autorizado.

Aquando da rececao de uma prescricdo, o farmacéutico responsavel pelo ambulatério valida a
mesma no que diz respeito a obrigatoriedade de constar a DCl, a dosagem, a forma
farmacéutica, a posologia e a duracdo da terapéutica e ainda confirma a identificacao do utente
através da apresentacao do cartao de cidadao. Caso a dispensa nao possa ser efetuada ao utente
a quem foi feita a prescricdo, o responsavel pelo levantamento da medicacao deve fazer-se
acompanhar de um documento assinado pelo utente onde prove estar autorizado a fazé-lo ou
ja estar alistado como tal nos registos dos SF. No final do ato da dispensa o farmacéutico pede
ao utente ou representante que assine o comprovativo em como lhe foi efetuada a dispensa de

determinado medicamento, arquivando-o de seguida.

Para além das questbes acima referidas, no ato da dispensa em ambulatoério o farmacéutico
hospitalar assume ainda a responsabilidade de informar o doente acerca do tratamento
farmacologico, nomeadamente no que diz respeito a administracdo, aos efeitos secundarios, a
posologia, a duracao do tratamento, assim como deve responder a todas as dividas que possam
surgir por parte do doente. A par disto, o farmacéutico pode ceder informacao por escrito, tal
como é o caso dos folhetos informativos. Cabe ainda ao farmacéutico responsavel pelo
ambulatoério contribuir para a detecao de qualquer reacao adversa, notificando o INFARMED

sempre que suspeite de alguma.

A venda de medicamentos ao publico pelos SF apenas é permitida se na localidade nao existir
uma farmacia comunitaria, quando nao ha no mercado local os medicamentos necessarios ou
caso as farmacias pertencam a Santa Casa da Misericordia e disponham de um alvara de venda
ao publico [20]. Assim, os SF do CHTS apenas podem vender medicamentos ao publico caso se
prove que os medicamentos necessarios se encontram esgotados na localidade, podendo essa
prova ser dada pelo laboratério, pelos armazenistas ou mediante a apresentacao de 3 carimbos

de farmacias comunitarias.
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Durante as primeiras duas semanas do meu estagio curricular em Farmacia Hospitalar tive a
oportunidade de permanecer e colaborar em todas as atividades inerentes a dispensa de
medicamentos em regime de ambulatério sempre com a supervisdao da farmacéutica
responsavel pela funcdo. Assim, durante este periodo cooperei na dispensa de medicamentos e
de informacao aos utentes, inventariei os produtos existentes nos armazéns e ordenei e arquivei

documentacao referente a dispensa.

7. Formulacées de nutricao parentérica

Sempre que um doente necessite de nutricao assistida e ndo esta apto para fazer nutricao
entérica torna-se necessario fornecer-lhe nutricdo parentérica, para que este possa dispor de
micro e macro nutrientes essenciais ao seu bem-estar. As formulacdes de nutricdo parentérica
sdo constituidas por solucdes de glucose e aminoacidos essenciais e ndo essenciais e emulsoes
lipidicas contendo triacilgliceréis de cadeia longa e/ou média. Estas apresentam-se na
formulacao injetavel, sendo que podem ser administradas conforme adquiridas a industria
farmacéutica ou podem ser preparadas misturas intravenosas individualizadas em camara de
fluxo laminar com técnica assética. As bolsas adquiridas a inddstria farmacéutica podem ter
diferentes composicées de macro e micro nutrientes, sendo a adigao de vitaminas hidrossolveis
e lipossolliveis e oligoelementos a essas formulagdes realizada a nivel hospitalar nas 24 horas
prévias a administracdo da nutricdo. A sua administracdo € conseguida através de veia

periférica ou por veia central, dependendo da osmolalidade da preparacao [21].

No CHTS nao existem meios para a preparacao assética. Assim, sempre que um doente necessita
de nutricdo parentérica é dispensada a bolsa existente nos SF preparada pela industria
farmacéutica que mais se adequa ao caso, estando estas sujeitas a adicdo de vitaminas e/ou

oligoelementos quando necessario.

7.1 Formulacées de nutricdo parentérica para recém-nascidos

Como excecado ao descrito em 7. estdo as preparagbes de nutricdo parentérica para recém-
nascidos prescritas pelo servico de Neonatologia. Devido a grande especificidade da
constituicao das bolsas de nutricao parentérica para esta faixa-etaria, torna-se crucial a sua

preparacao individualizada.

Deste modo, os SF do CHTS elaboraram um protocolo com os SF do Hospital Santo Anténio (HSA),
no Porto, ficando acordado que estes fornecem as solucdes de nutricdo parentérica para o
Servico de Neonatologia do CHTS. Assim, o farmacéutico responsavel por esta funcao do CHTS
envia diariamente aos SF do HSA as prescricoes de nutricdo parentérica apos validacao, assim
como informa os servicos de transporte do CHTS da necessidade de proceder a recolha das

bolsas nos SF do HSA, entregando-as depois diretamente ao Servico de Neonatologia do CHTS.
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A sexta-feira e em véspera de feriado sao pedidas as bolsas necessarias para cobrir todo o

periodo em que a farmacia se encontra encerrada.

No decorrer do meu estagio cooperei com o farmacéutico responsavel por esta funcédo, a fim

de obter as bolsas no tempo necessario.

8. Farmacotecnia

Contrariamente ao que sucedia ha alguns anos atras, hoje sao poucos os medicamentos
produzidos ao nivel hospitalar. Contudo, apesar de serem poucas as preparacoes, mantém-se a
necessidade de produzir medicamentos eficazes e seguros. Assim, é crucial a existéncia de
instalacoes adequadas, pessoal devidamente habilitado e de um sistema de procedimentos que
assegure a qualidade exigida. As preparacoes hoje em dia realizadas ao nivel hospitalar
destinam-se fundamentalmente a doentes individuais e especificos (como é caso das formulas
pediatricas), a reembalagem de doses unitarias solidas, as preparacdes asséticas (solucoes e

diluicbes de desinfetantes) e as preparacoes estéreis ou citotoxicas individualizadas [7].

Tal como referido anteriormente, o CHTS nao dispde de instalacdes adequadas a preparacao de
formulas farmacéuticas estéreis, pelo que a farmacotecnia neste Centro se resume a

preparacao de formulas nao estéreis e ao fracionamento e reembalagem de medicamentos.

8.1 Preparacées de formas farmacéuticas nao estéreis

Um medicamento manipulado é definido como “qualquer férmula magistral ou preparado

oficinal preparado e dispensado sob a responsabilidade de um farmacéutico” [22].

Aquando da prescricdo de um medicamento manipulado no CHTS, o farmacéutico responsavel
pela sua validacdo avalia o medicamento quanto a sua seguranca e estabilidade. Caso nao sejam
detetadas anomalias, o farmacéutico avalia a viabilidade de producao do medicamento nas
instalagdes do CHTS, fazendo para isso uma consulta bibliografica sobre o caso. Se os SF
reunirem as condicdes necessarias a producao da preparacao procede-se a sua manipulacao.
Caso contrario, os SF contactam um fornecedor externo para que possam dispor do

medicamento em causa.

A sala de preparacgdes de formulas farmacéuticas nao estéreis do CHTS dispde de uma inUmera
gama de bibliografia disponivel, salientando-se o Formulario Galénico Portugués (FGP) e o
manual “Formulaciéon en Farmacia Pediatrica” da Dr.? Manuela Atienza. E possivel encontrar
também inUmeras fichas de producdo previamente preparadas dos manipulados mais
produzidos no CHTS, como é o caso do Acido Acético a 5%, Alcool a 50%, Trimetoprim a 1%,

entre outros.
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Antes de iniciar a preparagao, o responsavel pela manipulacao deve garantir que sao mantidas
as condicoes ambientais e de equipamento adequadas e que dispde de todas as matérias-primas
e materiais necessarios com a qualidade e higiene exigidas. Deve ainda garantir que dispoe de
toda a bibliografia indispensavel, assim como da documentacdo necessaria ao registo do
procedimento. Apos proceder a manipulacado, o responsavel avalia a preparacao no que toca as
suas caracteristicas organoléticas, massa, volume, entre outros e acondiciona e rotula o

medicamento de acordo com os procedimentos legislados.

8.2 Fracionamento e reembalagem de medicamentos

0 fracionamento e reembalagem de medicamentos € crucial a nivel hospitalar, uma vez que a
industria farmacéutica nao dispensa todos os medicamentos preparados a DIDDU (como € o caso
das formulas orais dispensadas em frascos), nem em todas as dosagens. Assim, torna-se
necessario proceder a esta técnica para poder dispensar medicamentos na dose prescrita, de
forma individualizada, reduzindo desta forma o tempo gasto pela enfermagem com a
preparacdo e administracdo da medicacdo e os riscos de contaminacdo. E crucial que no
desenrolar desta técnica se assegure a identificacdo do medicamento reembalado (DCI, dose,

lote e prazo de validade) e que este pode ser utilizado com seguranca [7].

Nos SF do HPA existe um espaco destinado ao fracionamento e reembalagem dos medicamentos.
De notar que o fracionamento apenas pode ser efetuado se o fabricante garantir que a forma
solida é homogénea, assegurando o conhecimento da dosagem obtida aquando do
fracionamento. Sempre que ha a necessidade de proceder a reembalagem de medicamentos
estes sao removidos da embalagem original, fracionados caso seja necessario e reembalados no
equipamento destinado a esse efeito. O responsavel pela reembalagem tem sempre de avaliar
em todos os momentos as condicoes adequadas ao procedimento no que toca a higiene do
equipamento e do preparador e, no final, a integridade do medicamento e embalagem.
Aquando do ato da reembalagem ¢ impresso no verso a identificacdo do medicamento (DCI,
dosagem, prazo de validade e lote atribuido). De modo a que se evitem erros decorrentes do
processo de fracionamento e reembalagem, no CHTS apenas é reembalado um produto em cada
linha, sendo o equipamento limpo e arrumado antes de dar inicio a reembalagem de outro

produto.

9. Informacao de medicamentos

A informacado de medicamentos é caracterizada pela transmissao de conhecimentos técnicos e
cientificos obtidos através de fontes publicadas sobre medicamentos, dispositivos médicos e
outros produtos farmacéuticos, a fim de assegurar uma terapéutica correta. Esta é uma
atividade farmacéutica de extrema importancia para que haja um uso racional dos

medicamentos, garantindo ainda uma terapéutica eficaz e segura [7, 23].
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Inicialmente, a informacao de medicamentos era maioritariamente direcionada para o utente.
Contudo, devido ao elevado numero de moléculas existentes, a grande diversidade e
complexidade das terapéuticas medicamentosas instituidas e ao elevado nimero de publicacoes
cientificas tornou-se necessario criar um centro de informacao de medicamentos nos SF dos
hospitais. Este centro fica assim com a funcao de avaliar, compilar e tratar a informacao sobre
medicamentos, dispositivos médicos e outros produtos farmacéuticos para que esta possa ser

transmitida com a maior fiabilidade e rapidez aos outros profissionais de satde [7].

Nos SF do HPA a sala de trabalho dos farmacéuticos esta equipada com 6 computadores, todos
eles com acesso a internet e ligados a uma impressora. Estes profissionais dispoem ainda de
material bibliografico Gtil, nomeadamente manuais de farmacologia, de microbiologia, de
farmacos antibioticos que necessitam de ajuste de dose, de normas de prescricao de
antimicrobianos em neonatologia e pediatria, de farmacia clinica, entre outros. Nesta sala
encontra-se ainda um telefone cujo nimero esta disponivel em todos os servicos do hospital
para que possam contactar os SF, servindo ainda para os farmacéuticos transmitirem
ativamente informacao aos médicos prescritores sempre que considerem relevante.
Similarmente, os SF do HA também dispée dos mesmos meios de acesso e transmissao ao nivel

qualitativo, contudo em menor quantidade.

Durante o meu estagio curricular cooperei por diversas vezes na aquisicio de informacao,
consultando varios manuais bibliograficos, nomeadamente na consulta das dosagens padrao de
antibioticos em neonatologia e pediatria. Essas informacdes eram de extrema importancia para

a validacao farmacéutica das prescricoes médicas.

10. Seguranca do medicamento e do doente

Apesar do processo de gestdo de medicacao a nivel hospitalar ser deveras suscetivel ao
aparecimento de erros, muitos dos danos decorrentes da prestacao de cuidados de salde nestes
estabelecimentos sdo evitaveis. Os incidentes estdo maioritariamente relacionados com o ato
da prescricao médica, contudo todas as outras fases (selecao, aquisicdo, armazenamento,
validacdo, dispensa, preparacdo, administracdo e monitorizagcdo) sao suscetiveis de causar
erro. O surgimento destes lapsos acaba por causar danos no doente, assim como um aumento
dos gastos em salde. Torna-se entdo essencial adotar medidas capazes de aumentar a
seguranca do doente e do medicamento, que podem passar por uma validacdo ou dupla-
validacdo dos procedimentos, aumento da atencdo por parte dos profissionais de salde,
documentacao rigida e fiavel dos atos realizados e monitorizacao adequada da terapéutica

medicamentosa instituida [24].
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10.1 Gabinete de gestao de risco

O CHTS dispde de um Gabinete de Gestao de Risco responsavel por tomar as devidas
providéncias assim que se deteta um erro ou ha risco de o desenvolver. Deste modo, sempre
que um profissional do CHTS identifique um procedimento suscetivel de desencadear um erro
ou estiver na presenca de um erro, deve comunicar de imediato a situacao ao gabinete em
questao, para que sejam tomadas medidas de acordo com o sucedido. Essas medidas podem ser

alertas emitidos aos profissionais, mudanca e/ou validacao de procedimentos, entre outros.

10.2 Medicamentos de alerta maximo

Os medicamentos de alerta maximo, também designados por medicamentos de alto risco, sao
aqueles que devido a sua margem terapéutica estreita e/ou a gravidade dos seus possiveis
efeitos adversos tém um risco aumentado de provocar um dano significativo no doente aquando
da sua utilizacdo. Apesar dos erros associados a estes medicamentos nao serem mais
frequentes, o seu surgimento leva a consequéncias mais graves, como lesdes permanentes ou
morte. Assim, € aconselhado que exista uma divulgacao dos medicamentos de alerta maximo
para que os profissionais de salde aumentem a sua atencao neste tipo de terapéutica, como é
aconselhado que sejam implementadas medidas com o intuito de diminuir os erros que possam

surgir da utilizacao destes medicamentos [25].

Assim, os SF do CHTS implementaram varias medidas com vista a diminuir os erros decorrentes
do uso de medicamentos de alto risco. Para isso foi elaborada uma lista com os medicamentos
de alerta maximo, tendo em conta a lista produzida pela Direcdo Geral da Salde e os
medicamentos utilizados ao nivel do CHTS (Anexo XXI). Esta lista é divulgada a todos os
profissionais de salde que tém contacto com a medicacao e revista anualmente, garantindo
que se encontra atualizada. Para além disso, estao assinalados todos estes medicamentos com
uma etiqueta vermelha onde se pode ler “Medicamento de Alerta Maximo” em todos os locais
de armazenamento, nomeadamente no armazém dos SF, nos Pyxis e nos armazéns dos servicos
clinicos. De modo a evitar possiveis erros foi ainda limitado o nimero de apresentacoes e
concentragées destes medicamentos, assim como foram elaborados procedimentos especificos
para determinados medicamentos (os concentrados de eletrélitos sdo distribuidos com uma
etiqueta verde onde se pode ler “Deve ser diluido”). A par disto foram lancados alertas no
sistema informatico aquando da utilizacdo destes farmacos, informando sobre as situacoes

potencialmente perigosas.

10.3 Medicamentos look-alike, sound-alike (LASA)

Os medicamentos com nome ortografico, fonético ou aspeto semelhantes sao passiveis de
causar erro mais facilmente, uma vez que sao suscetiveis de se confundir com outros
medicamentos. A existéncia de farmacos com DCI muito semelhante é das causas que mais
frequentemente originam erros associados a medicacao, sendo que o erro pode surgir de uma

ma interpretacdo da prescricao escrita ou oral ou de uma dispensa errada do medicamento
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devido as semelhancas da DCI. A parecenca visual entre medicamentos no que toca a forma,

cor e/ou rétulo também pode ocasionar erros de medicacao [26].

No CHTS os medicamentos sound-alike sofreram alguns processos por forma a diminuir os erros
associados a utilizacao destes medicamentos. Assim, foi utilizado o sistema Tall Man Lettering,
um método de alteracdo grafica que consiste na escrita seletiva de letras maiUsculas no meio
das denominacdes das DCI, tanto no sistema informatico, como em todos os armazéns que
contém estes medicamentos. Para além disto, estes medicamentos foram separados
fisicamente nos armarios de dispensa automatizados (Pyxis e Megamat) e assinalados com
etiquetas laranja onde se pode ler “Nome Semelhante - Farmaco Diferente” em todos os locais

de armazenamento (Anexo XXII).

Os medicamentos look-alike, a semelhanca dos sound-alike, também sofreram alguns processos
no CHTS por forma a evitar erros de medicacao. Para isso foram colocadas etiquetas amarelas
com o simbolo = em todos os locais de armazenamento destes medicamentos de modo a alertar
todos os profissionais que os manuseiam para a diferenca destes, assim como sao coloridos
todos os rdtulos que possam suscitar confusdes. Sempre que possivel também sao considerados
fornecedores diferentes, visto que normalmente os produtos do mesmo fornecedor tém um
aspeto muito semelhante (no CHTS utiliza-se petidina do laboratorio Labesfal® e morfina do

laboratério B. Braun® para que o aspeto das ampolas nao seja confundivel) (Anexo XXIII).

Durante o meu estagio na unidade HA colaborei na execucao das medidas implementadas para
os medicamentos LASA, etiquetando todos os medicamentos do armazém geral e do armazém

destinado a DIDDU com as respetivas etiquetas amarelas e laranja.

10.4 Preocupacao continua

No CHTS a seguranca do medicamento e do doente é uma preocupacao que surgiu ha ja algum
tempo, tendo-se tomado medidas com a finalidade de proteger o doente de eventuais erros
que possam surgir. Esta preocupacao é continua e abrangente a todos os servicos, estando os
SF também conscientes desta realidade e habilitados a gerar condutas capazes de aumentar a

seguranca a nivel hospitalar no que toca ao medicamento.

No passado dia 24 de maio, farmacéuticos do CHTS participaram no “Top & Fast meeting: Fluxo
Seguro no Medicamento - seguranca nos fluxos operacionais” no Salao Nobre da Ordem dos
Médicos, no Porto, onde se pretendia identificar os 3 pontos criticos de mais elevado risco no
fluxo do medicamento ao nivel hospitalar, assim como encontrar solucdes que diminuissem ou
eliminassem esses riscos. Esta participacao teve lugar durante o meu estagio curricular e
demonstra bem a preocupacao dos SF em tornar o fluxo do medicamento mais seguro e,

consequentemente, diminuir os riscos e erros associados a medicacao.
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11. Comissées técnicas hospitalares

As comissdes técnicas hospitalares tém como funcao auxiliar o Conselho de Administracao nas
suas decisdes, através de informacdo ativa (a comissao por iniciativa propria aconselha o
Conselho de Administracao) ou de informacao passiva (o Conselho de Administracao pede apoio

a Comissao Técnica).

No CHTS existem 3 comissdes técnicas em que ha presenca de farmacéuticos, sendo que existem

outras comissdes onde nao surge a necessidade desta categoria profissional.

11.1 Comissdo de Farmacia e Terapéutica

A CFT desempenha um papel importante ao nivel hospitalar no que toca a garantia de qualidade
dos servicos prestados, ao controlo de custos e a supervisao do plano terapéutico. Esta comissao
é constituida por 6 elementos, médicos e farmacéuticos em paridade, e desenvolve inUmeras
funcdes. E da responsabilidade da CFT ser o elo de ligacdo entre os servicos médicos e os
servicos farmacéutico, elaborar adendas de inclusao ou exclusdo ao FHNM mediante as terapias
desenvolvidas e zelar pelo seu cumprimento, dar opinido sobre terapéuticas instituidas a
doentes se necessario, avaliar os custos da terapéutica de cada servico, criar a lista de
medicamentos de urgéncia de cada servico e ainda enviar ao INFARMED relatorios e pareceres

acerca da inclusao ou exclusao de farmacos do FHNM [27, 28].

Uma das mais importantes funcdes da CFT prende-se com a selecao de medicamentos. Os custos
com as terapéuticas farmacoldgicas nos hospitais tém aumentado consideravelmente devido ao
aumento da procura dos cuidados de salide, a comercializacdo de novas moléculas e a utilizacao
de tratamentos que utilizam terapias farmacoldgicas cada vez mais complexas. Torna-se,
portanto, crucial que a CFT desempenhe um papel rigoroso no desempenho desta funcao,

baseando as decisdes em critérios de eficacia, seguranca, monetarios e de necessidade [27].

A CFT do CHTS é presidida pelo Diretor Clinico e dela fazem parte mais dois médicos e 3
farmacéuticas, a Dr.? Sonia Teixeira (Diretora dos SF), a Dr.® Ana Rute Filipe e a Dr.? Carla
Ferreira. Este grupo de trabalho esforca-se por cumprir todas as suas funcoes, garantindo a

maxima qualidade ao menor custo nas terapéuticas farmacoldgicas instituidas no Centro.

11.2 Programa de Prevencédo e Controlo de Infecdes e de Resisténcia aos

Antimicrobianos

Devido a taxa elevada de infecdes nosocomiais em Portugal, as dismorfias apresentadas na
prescricao de antimicrobianos, ao surgimento de cada vez mais estirpes resistentes aos
farmacos antibioticos e ao facto de todos estes problemas estarem relacionados surgiu a
necessidade de resolver o problema de uma forma comum e integrada. Desta forma, o Despacho

n.° 15423/2013 cria um grupo de coordenacao regional em cada Administracao Regional de

94



Salde e um local em cada unidade de cuidados de salide do Programa de Prevencao e Controlo

de Infecoes e de Resisténcia aos Antimicrobianos (PPCIRA) [29].

O grupo de coordenacédo local do PPCIRA é de natureza multidisciplinar, sendo constituido
obrigatoriamente por médicos, enfermeiros, farmacéuticos e outros profissionais de salde
relacionados com o problema em questdo. Este grupo de trabalho desempenha inUmeras
funcdes sempre com o objetivo geral de diminuir o surgimento de infecées nosocomiais e de
microrganismos resistentes a antibidticos, fazendo para isso uma vigilancia continua das
infecoes hospitalares, do consumo qualitativo e quantitativo de antimicrobianos e da incidéncia

de microrganismos multirresistentes [29, 30].

Conscientes do grave problema que as infecbes nosocomiais e 0s microrganismos
multirresistentes representam, o CHTS implementou algumas medidas nesse sentido das quais
destaco duas particularmente. No CHTS a prescricdo de antibi6ticos suspende automaticamente
ao fim de 7 dias, sendo que o médico deve efetuar uma nova prescricao e o farmacéutico valida-
la caso o tratamento necessite ser mais prolongado. Assim, esta medida evita que um doente
esteja medicado com antibidticos por longos periodos de tempo sem ser constantemente
avaliada a sua necessidade. A outra medida implementada consiste na permanéncia de alguns
antibioticos na lista de medicamentos Extra-Formulario, como é o caso da linezolida, fazendo
com que a sua prescricdo necessite de justificacdo por parte do médico prescritor e de
autorizacdo do Diretor do Servico e do Diretor Clinico para que possa ser dispensado e

administrado ao doente.

11.3 Comissdo de Etica para a Saude

A Comissao de Etica para a Salde (CES) tem como funcédo garantir o cumprimento dos padrdes
de ética no decurso das atividades relacionadas com as ciéncias médicas, avaliando e refletindo
sobre decisdes médicas que possam levantar questdes éticas, por forma a proteger e assegurar
a dignidade e integridade a que o ser humano tem direito. A CES é constituida por uma equipa
de 7 membros multidisciplinar, dos quais podem fazer parte médicos, enfermeiros,
farmacéuticos, juristas, tedlogos, psicologos, sociologos ou profissionais de outras areas das

ciéncias sociais e humanas [31].

E da competéncia da CES “zelar, no ambito do funcionamento da instituicao ou servico de saide
respetivo, pela salvaguarda da dignidade e integridade humanas; emitir, por sua iniciativa ou
por solicitacdo, pareceres sobre questdes éticas no dominio das atividades da instituicao ou
servico de salde respetivo; pronunciar-se sobre os protocolos de investigacdo cientifica,
nomeadamente os que se refiram a ensaios de diagnostico ou terapéutica e técnicas
experimentais que envolvem seres humanos e seus produtos bioldgicos, celebrados no ambito
da instituicao ou servico de salde respetivo; pronunciar-se sobre os pedidos de autorizacao
para a realizacao de ensaios clinicos da instituicdo ou servico de salde respetivo e fiscalizar a

sua execucao, em especial no que respeita aos aspetos éticos e a seguranca e integridade dos
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sujeitos do ensaio clinico; pronunciar-se sobre a suspensao ou revogacao da autorizacdo para a
realizacdo de ensaios clinicos na instituicdo ou servico de salde respetivo; reconhecer a
qualificacao cientifica adequada para a realizacdo de ensaios clinicos, relativamente aos
médicos da instituicdo ou servico de salde respetivo; promover a divulgacao dos principios
gerais da bioética pelos meios julgados adequados, designadamente através de estudos,
pareceres ou outros documentos, no ambito dos profissionais de salde da instituicdo ou servico

de salde respetivo.” [31].

A CES do CHTS tem na sua constituicdo uma farmacéutica que reline regularmente com os

restantes elementos a fim de decidir a resolucdo dos problemas de natureza ética.

12. Ensaios Clinicos

Ensaio clinico é qualquer investigacao realizada no ser humano com a finalidade de descobrir
ou corroborar as consequéncias clinicas, farmacologicas ou outras consequéncias
farmacodinamicas, identificar os efeitos secundarios, ou analisar a farmacocinética (absorcao,
distribuicdo, metabolismo e excrecao) de um ou varios medicamentos experimentais. Com este
processo pretende-se aclarar a seguranca e eficacia do medicamento experimental em causa.
0 medicamento experimental é definido como sendo a forma farmacéutica do principio ativo

ou do placebo, testada ou utilizada como referéncia no ensaio clinico [32].

Em todos os ensaios clinicos prevalece o direito dos participantes sobre os interesses da ciéncia
e da sociedade em geral, estando sempre assegurado o respeito pela dignidade do ser humano
e pela sua privacidade. A par disto é garantida a minimizacao dos possiveis danos a integridade
fisica e mental do individuo. Assim, todos os ensaios clinicos tém de ser desenhados e

executados de acordo com as Boas Praticas Clinicas para a investigacao em seres humanos [32].

O circuito dos medicamentos experimentais e dos dispositivos necessarios a sua administracao
utilizados nos ensaios clinicos decorrentes nos hospitais fica ao encargo dos SF dos mesmos, ou
seja, estes tém a funcdo de rececionar, armazenar, preparar, dispensar, recolher e devolver
ou destruir estes medicamentos, documentando todas as fases dos processos envolvidos. Os SF
tém ainda de garantir que estes medicamentos e dispositivos estdo em todos os momentos
separados fisicamente dos demais medicamentos, dispositivos médicos e outros produtos
farmacéuticos existentes nos servicos. Os SF sdo ainda responsaveis por manter registos e
confirmar o armazenamento e utilizacao dos medicamentos experimentais, acreditando desta

forma a seguranca, a responsabilidade, a transparéncia e a rastreabilidade do fluxo [32].

Durante o meu periodo de estagio no CHTS apenas estava a decorrer um Unico ensaio clinico.
Este era um ensaio de fase llIb e tinha como objetivo demonstrar a eficacia do medicamento
experimental na insuficiéncia cardiaca congestiva. Nos SF do HPA existe uma sala equipada com

armarios e frigorificos destinada unicamente ao armazenamento dos medicamentos
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experimentais e dos dispositivos médicos utilizados na sua administracdo. A farmacéutica
responsavel pelo circuito dos medicamentos no CHTS, Dr.? Ana Isabel Melo, assegura que todo
o processo decorre nos conformes. Esta tem como funcao documentar, comunicar com a equipa
de trabalho do ensaio clinico e arquivar toda a informacao decorrente do processo, sendo ainda
responsavel por monitorizar a temperatura do frigorifico e da sala de armazenamento destes

produtos.

13. Conclusao

Devido a grande diversidade das saidas profissionais dos farmacéuticos, surge a necessidade de
dar a conhecer aos alunos que se preparam para integrar o mercado de trabalho a realidade
das varias areas de intervencao. Assim, considero a realizacdo do estagio curricular em farmacia

hospitalar uma grande mais-valia no decorrer do MICF.

O estagio curricular em farmacia hospitalar foi deveras relevante na minha formacao
académica, pois permitiu-me adquirir inUmeros conhecimentos acerca do quotidiano dos SF,
uma area de grande importancia no seio hospitalar e na profissdao farmacéutica. Este estagio
possibilitou-me ainda a obtencao de muitos outros conhecimentos, nomeadamente ao nivel
técnico, cientifico e até mesmo ético que certamente terao grande utilidade e influéncia no

exercicio da minha carreira enquanto futuro profissional de salde.

Além de poder adquirir uma vasta gama de conhecimentos, este estagio permitiu-me ainda
colocar em pratica muitos dos saberes, técnicas e habilidades aprendidos ao longo do meu
percurso académico, havendo assim uma ponte de ligacdo entre a teoria e a pratica. Julgo que
esta ponte de ligacao é de grande importancia para que se formem profissionais com qualidade

e aptos a integrar equipas de trabalho, pelo que foi muito gratificante realizar este estagio.

Os SF de um hospital, desconhecidos da maior parte da populacdo, sao um grande pilar dos
hospitais. Estes sdo responsaveis por executar um trabalho extremamente exigente e rigoroso,
ndao so6 ao nivel cientifico e técnico, mas também ao nivel da gestdo e da economia. Os
farmacéuticos hospitalares estao assim sujeitos a uma grande pressao laboral, esmerando-se
por manter os padrées de qualidade com os recursos econdmicos existentes, recursos esses que
nao crescem de forma proporcional a procura dos cuidados de salde hospitalares. Deste modo,
considero urgente lutar pela carreira dos farmacéuticos hospitalares e pelo reconhecimento do

trabalho util e imprescindivel que desempenham.

Em suma, este estagio permitiu-me expandir as minhas competéncias enquanto futuro
profissional de saude e especialista do medicamento de uma forma muito proveitosa. Ademais,
trouxe-me a certeza de que os farmacéuticos hospitalares assumem um papel insubstituivel a
nivel hospitalar para que as terapéuticas farmacologicas instituidas sejam seguras, de

qualidade, e para que haja um uso racional do medicamento.
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Anexo | - Fatura de uma encomenda

2= PORTUGAL

Soquifa | Costilho I J.€. Crespo l Diprofor l CER

Pégina 111
Armazém : MAIA Original N/ Referéncia: -
RUA DO BARREIRO,FRACGAQ "G",N° 179 CRESTINS FACTURA
4470573 MAIA PRINC.ACTIVO-P.FARM. UNIP, LD
V/Encomenda : FARMACIA
Telefone: [N ro: I 16160 - VILA MEA
aviamento: [ RGN R.DR.JOAQUIM DA SILVA CUNHA
Volta : I VILA MEA
LocalCarga: [N  ooto: I vora: 203120 4605-384 VILA MEA
Local Descarga : R.DR.JOAQUIM DA SILVA CUNHA Contribuinte N° :
VILA MEA
4605-384 VILA MEA
Codigo Designagao QPed. QAV.  PVP.Esc PVF.  TotalLinha TxC VA Sit. GrpCx Lote
5064530 AERIUS § MG COMP.OROD X20 10 10 482 A 3.06 060 02 6 1 4260723301
Desc.Ad. s/ PVA (3.38):  19.711%
3506888 AERIUS § MG COMP.REV P X 20 3B 35 49 A 318 11130 02 6 1 5STBAH2B01
Desc.Ad. s/ PVA (3.53):  19.72%
3982782 COZAAR 100 MG COMP.REV P X28 2 2 995 B 6.92 1384 04 6 2 M012726
Desc.Ad. s/ PVA (6.98):  10.97%
5627781 COZAAR PLUS 100 MG 12.5 MG COMP.REV P X28 1 1 997 B 6.94 694 04 6 1 M012218
~ Desc.Ad. s/ PVA (7.00):  10.94%
9454504 DIPROGENTA 1 MG/GR 0.5 MG/GR 30 GR CREME X1 3 3 315 A 212 638 01 6 1 4ASEA22003
Desc.Ad. s/ PVA (1.93): 5.67%
9458323 DIPROSALIC 0.5 MG/GR 30 MG/GR 30 GR POMADA X1 3 3 39 A 284 852 02 6 1 SEKDAB1005
Desc.Ad. s/ PVA (2.66): 5.60%
9419309 DIPROSONE 0.5 MG/GR 30 GR CREME X1 3 3 342 A 235 705 01 6 2 SYTFZA7005
Desc.Ad. s/ PVA (2.16): 5.53%
9419408 DIPROSONE 0.5 MG/GR 30 GR POMADA X1 2 2 342 A 235 470 01 6 2 68DPA09002
Desc.Ad. s/ PVA (2.16): 5.53%
9584904 DIPROSONE N.V. 0.5 MG/GR 30 GR CREME X1 1 1 342 A 235 235 01 6 2 5KMHE08002
Desc.Ad. s/ PVA (2.16): 5.53%
9789917 ELOCOM 1 MG/GR 30 GR CREME X1 2 482 A ' 354 708 02 6 1 6RJDA18001
Desc.Ad. s/ PVA (3.38): 5.59%
3124989 FORTZAAR 100 MG 25 MG COMP.REV P X28 5 5 931 B 499 29 04 6 1 MO11753
Desc.Ad. s/ PVA (6.42):  33.13%
8768739 ZOCOR 20 MG COMP.REV P X80 4 4 881 B 6.00 2400 03 6 131211
Desc.Ad. s/ PVA (5.99):  11.13%
“Cadigo Designagio i QtPed. St Codigo Designagio QtPed. Sit
5034428 AERIUS 0.5 MG/ML 150 ML SOL.ORAL X1 10 E 5245014 AERIUS 2.5 MG COMP.OROD X30 5 E
Valor Sujeito VA IVA Valor IVA A 176.87 Sem Desconto : 0.00
24769 6.00 % 1455} B 69.29 Valor Mercadoria : 247.69
| Desconto: 0.00
Imposto : 14.86
o | Arredondamento : 0.00
Mercadoria colocada a disposigao do cliente no dia til seguinte & data da factura. Total: 26255
Situagio:  C->Sem Volta/ Frio E -> Esgotado F -> Falta N -> Nao Comercializado P -> Frio ndo Permitido Q -> Qtd Limitada  Total Embalagens : "
R -> Retrado T -> Falta Plataforma V -> Segue Proxima Voita X -> Net # > Pedido néio Modem
K -> Benzodia E -> Estupefac P -> Psi icos
5 5 Movimento de banheiras |
EscCom.  APVA<501 B500<PVA<7,01 C7.00<PVA<1001 D:10,00<PVA<20,01 E:20,00<PVAS001 FPVASS000 — — 0 SR S A
Recebidas na OCP :
Enviadas p/ o Cliente :
Saldo :

Sede Social:
Rua do Borreiro, 235 * 4470-573 Maia

Tif : 229 409 400 / Fax: 229 409 490 / Email: ocp.portugal@ocp.pt

Salvo rectamag3o no prazo de 5 dias, consideramos confirmado o valor da factura.

YM8a-DocumentoProcessado por Programa Certificado N® 2303/AT
Piging 171 ; Impresso por | PEEM ; Data : 201620704 ; Hora - 20:32 ; Processo : ARMOTOSS

OCP PORTUGAL PRODUTOS FARMACEUTICOS SA. » Capital Social 35.786.055 Euros
Contribuinte N? 500 364 877 * Motr. Cons. Reg. Com. Maia s0b 0 M 56,176

%
*omSGS

LTI
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Anexo Il - Guia de requisicao de benzodiazepinas

e o :
4% PORTUGAL |5
qr Rua do Barreiro, 235 * 4470-573 Mala 3
2,

Tif.c 229 409 400 / Fax: 229 409 490 / Email: ocp.portugal@ocp.pt 0.008 SGS
I ' OCP PORTUGAL PRODUTOS FARMACEUTICOS S.A. * Capital Social 35.786.055 Euros
Soquifa Castilho J. C. Crespo | Diprofar I CER Contribuinte N% 500 364 877  Matr. Cons. Reg. Com. Maia sob o M §6,176

REQUISIGAO DE SUBSTANCIAS E SUAS PREPARAGOES COMPREENDIDAS NAS TABELAS |, II, IIl E IV, COM EXCEPGAQ DA II-A, ANEXAS AO DECRETO-LEIN.®
15/93, DE 22 DE JANEIRO, COM RECTIFICAGAO DE 20 DE FEVEREIRO

Original
Requisigao N.o: N ENENEENN
Pagina 1 /" S
N/ Referéncia: [N NN

FacturaN°: [

(Nos termos do art. 18° do Decreto Regulamentar n°, 61/94, de 12 de Outubro.)
Requisita-se a OCP PORTUGAL PRODUTOS FARMACEUTICOS, SA estabelecimento MAIA

6&@6 n Designagao ~ Quant. Pedida " Quant. Aviada
5677796 ALPRAZOLAM PRAZAM 0.25 MG COMP. X60 MG 1
8101527 VALIUM 5 MG COMP. X 25 1
8414409 RIVOTRIL 0.5 MG COMP. X50 2
8610147 DORMICUM 15 MG COMP.REV X14 2
9430736 KAINEVER 2 MG COMP. X28 2
9452102 CASTILIUM 10 MG COMP. X30 N

O I R

R RCERE R

* Entidade Requisitante (carimbo) Director Técnico ou Farmaceutico Responsavel
PRINC.ACTIVO-P.FARM. UNIP, LD
FARMACIA
16160 VILA MEA

R.DR.JOAQUIM DA SILVA CUNHA N.°deinsc.naO.F.:
VILA MEA Data: 2016-05-09

| ]
4605-384 VILA MEA Assinatura (Legivel): _

Entidade Fornecedora

OCP PORTUGAL PRODUTOS FARMACEUTICOS, SA
Estabelecimento: MAIA |
RUA DO BARREIRO,FRACGAQ "G" N° 179 CRESTINS Ne° deinsc.naOF.: NN
CRESTINS

Data: 2016-05-09

Telefone: NN Fax: [

Director Técnico

tVou-DocumentoProcessado por Programa Certificado N° 2303/AT
Pagina : 1/1; Impresso por : PEEM ; Data : 2016/0509 ; Hora - 13:41; Processo : ARM00727 modOCP.357.10
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Anexo IV - Exemplo de uma receita eletrénica desmaterializada

BRI

706 %

§* REPUBLICA
PORN’I“U‘GUE@} Guia de tratamento da prescrigéo n.°:

SAUDE

Data: NN

Guia de Tratamento para o Utente
N&o deixe este documento na farmacia

Utente: I
Local de Prescrigdo: ACES B TAMEGA UCSP VILA MEA
Caodigo de Acesso e Dispensa: *EN" Cadigo Direito de Opgao il Prescritor: ]
Telefone: |
DCI / Nome, dosagem, forma farmacéutica, embalagem, posologia Quant. \ﬁizzﬂgaf Encargos*
1 | Etinilestradiol + Gestodeno, 0.02 mg + 0.075 mg, Comprimido
revestido, Blister - 21 unidade(s) Esta prescrigéo custa-lhe, no
1 maximo € 2.64, a ndo ser
3 2016-12-23 que opte por um
medicamento mais caro

*Os pregos sao validos a data da prescrigdo. Para verificar se houve alteragdes nos pregos dos medicamentos:
+ Consulte «Pesquisa Medicamento» em www.infarmed.pt ou «Poupe na Receita» no seu telemével

* Contacte a Linha do Medicamento 800 222 444 (Dias uteis: 09.00-13.00 e 14.00-17.00)

« Fale com o seu médico ou farmacéutico.
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Anexo V - Exemplo de uma receita manual

O s uumumnnntﬂii;\ﬁi!@llj\g@ﬂ@ﬁﬂuyyvggv|||||1m|mnmlrumnunumn

Ministério da Saude

/ / { =
N.° de Utente: _

Telefone: KGR
Entidade Responsavel: SNS

N.° de Beneficiario:

-

E
Arige 8 Coriet

de 11 de Maio

RECEITA MANUAL
Excegéo legal:

v a) Faléncia informética

L__l b) Inadaptagao do prescritor
D ¢) Prescri¢ao no domicilio

D d) Até 40 receitas/més
e
130208 Hz
)

y  EXTVILA MEA
T =iy 11
R, DCI/Nome, dosagem, forma farmacéutica, embalagem N.° Extenso
T Arvorofome /Ac: Gundives B/I5 wy ocp 4 Uhw

Posologia A C,\O

/]‘}[ /U—L\/ 2 C%l( e © ((A‘{VW»L" &’.z Code

N

£ Deoforfe di

g

Posologia /} “f}/ J/{L,

K ) ple {m\\{v\. ,\,'L'.A;'j

t /
L /A
V|

3]

Posologia

4]

Posologia

Modelo n. 1806 (Exclusivo da INCM, 5. A.) ENICIMI

Validade: 30 dias

-

(aaaa/mm/dd)

I

(assinatura do Médico prescritor)
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Anexo VI - Tabela n.°2 da Portaria n.° 1471/2004, de 21 de dezembro

TABELAN"2
2 - Tratamentos prolongados

L5 - Tuberculostaticos e antileproticos.

1.8 - Antifungicos.

1.9 - Outros antiparasitarios.

I1.3 - Relaxantes musculares.

I1.4 - Antiparkinsonicos.

IL.5 - Antiepilépticos.

I1.6 - Antieméticos e antivertiginosos.

I1.8 - Sedativos e tranquilizantes.

I1.9 - Antidepressivos e psicotonicos ou psicoestimulantes.

I1.10 - Neurolépticos.

I1.13 - Outros medicamentos do sistema nervoso cerebrospinal.

II1.2 - Blogueadores adrenérgicos.

IL5 - Parassimpaticoliticos.

IV.1 - Cardiotonicos.

IV.2 - Antiarritmicos.

IV .4 - Anti-hipertensores.

IV.5 - Vasodilatadores.

IV.6 - Medicamentos venotropicos.

IV.7 - Antilipémicos.

V.1 - Antianémicos.

V.2 - Anticoagulantes, fibrinoliticos e antiagregantes plaquetirios.

VI.2 - Broncodilatadores e antiasmaticos.

VIL.1 - Medicamentos substitutivos das secrecoes digestivas.

VIIL.2 - Antiacidos e antiulcerosos.

VIL8 - Medicamentos que actuam no figado e vias biliares.

VIIL 1 - Diuréticos e seus adjuvantes (excepgdes: sais de K e Mg-grupo XIII).

VIIIL.2 - Anti-sépticos, acidificantes e alcalinizantes geniturinarios.

IX.1 - Hormonas hipofisiarias e placentarias.

IX.2 - Corticosteroides.

IX.3 - Hormonas da tiroide e antitiroideus.

IX.4 - Insulinas, antidiabéticos orais e glicagina.

IX.5 - Estrogénios e progestagénios.

IX.6 - Androgénios e anabolizantes.

IX.7 - Associacdes de hormonas.

IX.8 - Outros medicamentos usados no tratamento das doencas endocrinas.

X - Medicamentos anti-reumatismais, incluindo aspirina e seus derivados simples
e outros anti-inflamatorios, incluindo os enzimaticos.

XIV - Medicamentos de acgdo topica na pele.

XVI - Antiglaucomatosos.

XVII - Citostaticos e imunodepressores.

XXI - Medicamentos ndo classificados (excepgdes: medicamentos usados no
tratamento da osteoporose, do prostatismo e da opacificacio do cristalino).
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Anexo VIl - Documento de Psicotrépicos

5, EPE.

Processado por computador - Prescrigao Eletrénica Médica - v2.2.0

9 sommen L

0
MINISTERIO DA SAUDE

Utente: |

Telefone: ME_— R.C:
Entidade Responsavel: ~ SNS

N°. de Beneficidrio: I

W PSR A
* *

Telefone: 2

R; DCI/Nome, dosagem, forma farmacéutica, embalz

1 [Metilfenidato [Rubifen], 10 mg, Comprimido,
unidade(s)
Posologia: 1 cp ao pequeno almogo e meio

2]

[
%
S

FARMACIA VILA MEA
R.DR.JOAQUIM SILVA CUNHA
4605-384 VILA MEA

503953873

NIF:503953873
DRA.SUSETE MARTA R.S.MAGALHAES
Tel. :255734299

NnNet g o ;
U LCOTROI

01-02-2016 Reg. Saida N. |

N. Doc.: 1011000023977573606
de 01-02-2016

Produto ar
S L L
Rubifen, 10 mg x 50 comp 1

Hedico: |
Doente:
Morada : i
Adauirente : |G
Morada:
BL:

Idade: 58

Validade: 30 dias
Data : 2016-02-01

(assinal!_(a do Médico Prescritor)
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Anexo VIII - Situacdes passiveis de automedicacao de acordo com o Despacho
n.° 17690/2007, de 23 de Julho

Lista de situacdes passiveis de automedicacio

Sistema Situagdes passivels de automedicacdo (termos técnicos)
Digestivo ... ... ... a) Diarreia.

b) Hemorroidas (diagnostico confirmado).

¢} Pirose, enfartamento, flatuléncia.

d) Obstipacdo.

¢) Vomitos, enjoo do movimento.

) Higiene oral e da orofaringe.

g) Endoparasitoses intestinais.

h) Estomatites (excluindo graves) e gengivites.

i) Odontalgias.

JJ) Profilaxia da carie dentaria.

&) Candidiase oral recorrente com diagnostico médico prévio.

/) Modificagdo dos termos de higiene oral por desinfecgdo oral.

mjEstomatite aftosa.

Respiratorio ... ..... | @) Sintomatologia associada a estados gripais e constipacdes.

b) Odinofagia, faringite (excluindo amigdalite).

¢) Rinorreia e congestdo nasal.

d) Tosse e rouquiddo.

¢) Tratamento sintomatico da rinite alérgica perene ou sazonal
com diagnostico médico prévio.

f Adjuvante mucolitico do tratamento antibacteriano das
infecgdes respiratorias  em  presenca de hiperssecrecdo
brénquica

g) Prevencdo e tratamento da rninite alérgica perene ou sazonal
com diagnostico médico prévio (corticoide em inalador nasal)

Cutdneo ............ | a) Queimaduras de 1.0 grau, incluindo solares.

b) Verrugas.

c) Acne ligeiro a moderado.

d) Desinfeccdo e higiene da pele e mucosas.
¢) Micoses interdigitais.

) Ectoparasitoses.

g) Picadas de insectos.

h) Pitiriase capitis (caspa).

i) Herpes labial.

J) Feridas superficiais.

/) Dermatite das fraldas.

m)Seborreia.

n) Alopécia.

o) Calos e calosidades.

p) Frieiras.

g) Tratamento da pitiriase versicolor.

r) Candidiase baldnica.

§) Anestesia topica em mucosas ¢ pele nomeadamente mucosa

oral e rectal.
t) Tratamento sintomatico localizado de eczema e dermatite com

diagnostico médico prévio.
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Nervoso/psique. .. ..

Muscular/osseo. .. ..

Geral ................

Ocular ... ...........

Ginecologico.........

Vascular ... ...... ...

a) Cefaleias ligeiras a moderadas.

b) Tratamento da dependéncia da nicotina para alivio dos
sintomas de privagdo desta substincia em pessoas que desejem
deixar de fumar.

¢} Enxaqueca com diagnostico médico prévio.

d) Ansiedade ligeira temporaria.

¢) Dificuldade temporaria em adormecer.

a) Dores musculares ligeiras a moderadas.

b) Contusdes.

¢) Dores pos-traumaticas.

d) Dores reumatismais ligeiras moderadas
(osteartrose/osteoartrite).

e) Dores articulares ligeiras a moderadas.

f) Tratamento toépico de sinovites, artrites (ndo infecciosa),
bursites, tendinites.

g Inflamacdo moderada de origem muasculo esquelética
nomeadamente pos-traumatica ou de origem reumatica.

a) Febre (menos de trés dias).

b) Estados de astenia de causa identificada.

¢) Prevencdo de avitaminoses.

a) Hipossecregdo conjuntival, irritagdo ocular de duracdo inferior
atrés dias.

b) Tratamento preventivo da conjuntivite alérgica perene ou
sazonal com diagnostico médico prévio.

c) Tratamento sintomdatico da conjuntivite alérgica perene ou
sazonal com diagnostico medico prévio.

a) Dismenorreia primaria.

b) Contracepgio de emergéncia.

¢) Métodos contraceptivos de barreira e quimicos.

d) Higiene vaginal.

e) Modificacdo dos termos de higiene vaginal por desinfec¢do
vaginal.

) Candidiase vaginal recorrente com diagnostico médico prévio.
Situagdo clinica caracterizada por commimento vaginal
esbranquicado, acompanhado de prurido vaginal e
habitualmente com exarcebagdo pré-menstrual.

g) Terapéutica topica nas alteragdes troficas do tracto génito-
urinario inferior acompanhadas de queixas vaginals como
disparéunia, secura e prurido.

a) Sindrome varicoso—terapéutica topica adjuvante.

b) Tratamento sintomatico por via oral da insuficiéncia venosa
cronica (com descrigdo de sintomatologia).
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Anexo Xl - Certificado de participacgdo na Forma¢do Técnica em

Dermocosmeética

N
4

Certificado
CAO LIERAC

A ALES GROUPE Portugal certifica que

ANA ISABEL REBELO

participou na Formagao Técnica que se realizou no dia 18 de marc¢o de 2016, na Ales

Groupe Portugal. Esta acdo de formacao teve a duracdo de 4 horas (14H30 as 18H30).

:{mna N ‘ o

ERAC ROSTO - DESMAQUILHANTES,
orytelling da marc: E IANTE & MASCARAS

Démaquillar ek , Démaquiliantie
Toniqus e Démaq Yeux Double Soin
* Méascaras: Masque Pureté, Masque Confort e Masque Eclat,
2C: UIT C m global « Esfoliante: Gommage Douceur. B

5

histofis D ¢ cronobiologia at”

CORPO - ADELGACANTES

sméticos: aperfeicoar a arte * Body-Slim: Anticelulite

O - CUIDADOS MULTICORRECOES CORPO = ANTIENVELHECIMENTC
enist: Hidratacao enante Preenchedora * Body-Lift Expert: Rémodelante antienvelhecimento.

ce: Antirrug 3 > Detox, Pele Bonita
e: Lift
* Premium: Antie e ) Global tienve! & > a
ose mamaria

>TO - CUIDADOS ESPECIFICOS
* Mésolift: Corre

papos e olheiras

.EZADORES

CcO
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Anexo Xl - Requisicdo de adendas a CFT do CHTS
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Anexo XIV - Justificacdo de Receituario de Medicamentos Extra-Formulario

Jf

GHPH3113R.RDF

Servigos Farmacéuticos

Medicamentos Extra-Formulario
Justificagao de Receituario

Data: 2016/04/26
Hora: 1

Pag..

Utilizador:

=
?Servi(;o: 11801 - PSIQUI/ABUSO SUBST

Prescrigéo do dia 26 Abril 2016

Frequéncia / Horario: 1 XDIA/9h
Forma Farmacéutica: CAPS
Duracgao Prevista de Tratamento:

Observacgoes:

Doente: I Cama: il
Diagnésticos: [
Medicamento: ZONISAMIDA 100 MG COMP Dose: 500 MG

Quantidade diaria: 5

JUSTIFICAGAO

Existe no formulario algum medicamento com a mesma finalidade de terapéutica?

Razbes porque considera adequado o medicamento que requisita:

| Tratamento de ambulatorio.

Data:

2016/04/26

Introdugdo da justificagéo:_
Ultima alteragso da justificacso: | | GGG

Caso existam, porque razdes os nao considera adequados a situagdo do doente?

Assinatura

Informagao da Farmacia

Despacho

O Director dos Serv. Farmacéuticos

O Director Clinico
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Anexo XV - Lista de medicamentos de AUE existentes no CHTS

medicamentos de AUE

Lote Codigo CHTS Designacdo
1 1032500005{Adenosina trifosfato 100mg ,amp
2 1171000100§Anticorpos antidigitalicos 38 mg inj, amp
3 1151000001)Azul Patente 2.5g/2ml, amp
4 1020600205|Clonazepam 1mg/ml, amp
5 1034430006 Clonidina 0,150mg/ml, amp
6 1082020433 Dexametasona 4mg comp
6 1082020433 Dexametasona 4mg comp
7 1020303001|Dantroleno 20 mg, amp
8 1033000060} Fenilefrina 10 mg/ml amp
9 1035200505|Fenoxibenzamina 10mg cp
10 1082010010} Fludrocortisona 0,1 mg cp
11 1033000020}Isoprenalina 0,2mg/ml, amp
12 1034423010fLabetalol 100mg/20 ml, amp
13 1083000015{Levotiroxina 0,5 mg inj, amp
14 1161030002|Mercaptopurina 50 mg cp
15 9040100010 Metacolina cloreto 1% sol. Inalacio
16 1072010010 Metilergometrina 0.2mg/ml, amp
17 1034421010|Metoprolol 5mg/5ml, amp
18 1131010210|Nitrato de prata lapis
19 1034500110|Nitroprussiato sddio 50mg, amp

20 1171000040}0Obidoxima 250 mg, IM, amp

21 1154010011}Pjlocarpina 2 mG/mL colirio

22 1034422010}Propanolol 1mg /1ml, amp

23 1011120241|Rifampicina 600 mG IV., amp
23 1011120241|Rifampicina 600 mG IV., amp
24 1194000002)Tetracosatido 250mcg/ml, amp
25 1171000001 |Trientine 300mg comp
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Anexo XVI - Requisicdao a industria farmacéutica de benzodiazepinas e

medicamentos psicotropicos e estupefacientes

ANEXO VIl

REQUISICAO DE SUBSTANCIAS E SUAS PREPARACOES
COMPREENDIDAS NAS TABELAS I I, IIl EIV, COM EXCEPCAO DA II-A,
ANEXAS AO DECRETO-LEI N.° 15/93, DE 22 DE JANEIRO, COM
RECTIFICACAO DE 20 DE FEVEREIRO

N-° A
Nota de encomenda N.° / S

(Nos termos do art.” 18.° do Decreto Regulamentar n.° 61/94, de 12 de outubro)

Requisita-se a

SUBSTANCIAS ACTIVAS E SUAS PREPARACOES QUANTIDADE
N.° de Designacao Forma Dosagem | Pedida | Fornecida
Codigo Farmac.
Carimbo da entidade requisitante D.T. ou Farmac. Responsavel
Nr°deinscmaO.F. _/ [ [ |
Data _/ [/
Ass. legivel
Carimbo da entidade fornecedora Director Técnico
NedeinscmaO.F. _ [/ [ [ [
Data _/ /
Ass. legivel
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Anexo XVII - Requisicdo aos SF de farmacos estupefacientes

psicotropicos

ANEXO X

REQUISIC A0 DE SUBSTANCIAS SUAS PREPARACOES COMPREENDIDAS %A% TABELAS 1 111 E IV, COM EXCERCRO DA 114,

ANEXAS AD DECRETORLEL N 1583, DE 22 DE JANEIRO, COM RECTIFHCACAO DE 20 DE FEVEREIRD :\..DI:I
Codiego
Servigos Farmaceulicos
da SERVICLY
SALA
| Medicamento (D.C.1) | Formia Farmacéutics | Drosagen | Chidign |

) Enfermeio que adminsta o
Camal tidade Pedids tikade
Nome do Doente am Quant b Medscamento Quantitad Chseryapies
Processa O Preserita Fomecads
Hubrica Drata
[ Towal
Asginatura kegivel do director de servigo ou Asginatura legivel do darector do servigo Entregue por (ass. Legivel)
leegal substitug farmacéutico ou legal substituto.
N2 Mec. Diata ) !
Daia_ /[ N*Mec Daia ¢ N2 M.
Becehido por (ass. Legivel
N2 Mee. Data ! )
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mnis

Anexo XVIII - Documentos de registo de distribuicao e adm

medicamentos hemoderivados
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Anexo XIX - Lista de medicamentos abrangidos por legislacdo de dispensa
exclusiva em Farmacia Hospitalar. Adaptado do Infarmed a realidade do

CHTS
Patologia Especial Ambito Comp. Legislacao
Artrite reumatoide; Lista de medicamentos referidos 100% Portaria n.° 48/2016, de
Espondilite anquilosante; | no anexo a Portaria n.° 48/2016, 22 de marco
Artrite psoriatica; Artrite | de 22 de marco
idiopatica juvenil
poliarticular e Psoriase Procedimento de registo minimo
em placas
Doentes insuficientes Medicamentos contendo ferro 100% Despacho n.° 10/96, de
renais cronicos para administracao intravenosa; 16/05; Despacho n.°
Medicamentos (DCl): Eprex 9825/98, 13/05, alterado
(epoetina alfa); Neorecormon pelo Despacho n.°
(epoetina beta); Retacrit 6370/2002, de 07/03,
(epoetina zeta); Aranesp Despacho n.° 22569/2008,
(darbepoetina alfa); Mircera de 22/08, Despacho n.°
(Metoxipolietilenoglicol-epoetina 29793/2008, de 11/11 e
beta). Despacho n.° 5821/2011,
de 25/03
Individuos afetados pelo | Medicamentos antiretroviricos 100% Despacho n° 6716/2012
VIH indicados para o tratamento da
infecao pelo VIH/sida no termos e
condicoes referidas no Despacho
n° 6716/2012
Deficiéncia da hormona Medicamentos contendo hormona | 100% Despacho n.° 12455/2010,
de crescimento na de crescimento nas indicacoes de 22/07
crianca; Sindrome de terapéuticas referidas no
Turner; Perturbacées do | Despacho n.° 12455/2010, de 22
crescimento; Sindrome de julho
de Prader-Willi e
Terapéutica de
substituicao em adultos
Esclerose lateral Lista de medicamentos referidos 100% Despacho n.° 8599/2009,
amiotrofica (ELA) no anexo ao Despacho n.° de 19/03, alterado pelo
8599/2009, de 19 de marco Despacho n.° 14094/2012,
de 16/10
Doentes com hepatite C Boceprevir; 100% Portaria n.° 158/2014, de

Peginterferao alfa 2-a;
Peginterferao alfa 2-b;

Ribavirina;

13/02, alterada pela
Portaria n.° 114-A/2015,
de 17/02, Portaria n.° 216-
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http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/AVALIACAO_ECONOMICA_E_COMPARTICIPACAO/MEDICAMENTOS_USO_AMBULATORIO/MEDICAMENTOS_COMPARTICIPADOS/arterite_reumatoide
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/AVALIACAO_ECONOMICA_E_COMPARTICIPACAO/MEDICAMENTOS_USO_AMBULATORIO/MEDICAMENTOS_COMPARTICIPADOS/Dispensa_exclusiva_em_Farmacia_Hospitalar/RegistoMinimo_2016.xls
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/AVALIACAO_ECONOMICA_E_COMPARTICIPACAO/MEDICAMENTOS_USO_AMBULATORIO/MEDICAMENTOS_COMPARTICIPADOS/ESCLEROSE_LATERAL_AMIOTROFICA

Sofosbuvir;

Ledipasvir + Sofusbuvir;
Dasabuvir;

Ombitasvir + Paritaprevir +

Ritonavir.

A/2015, de 14/04 e pela
Portaria n.° 146-B/2016,

de 12 de maio.

Esclerose multipla (EM)

Lista de medicamentos referidos
no anexo ao Despacho n.°
11728/2004 (2.2 série), de 17 de

maio

100%

Despacho n.° 11728/2004,
de 17/05; alterado pelo
Despacho n.° 5775/2005,
de 18/02, Retificacao n.°

653/2005, de 08/04,

Despacho n.°10303/2009,

de 13/04, Despacho

n.°12456/2010, de 22/07,

Despacho n.° 13654/2012,
de 12/10 e Despacho n°

7468/2015, de 07/07

Doenca de Crohn ou

Colite Ulcerosa

Lista de medicamentos referidos
no anexo ao Despacho n.°
9767/2014, de 21 de julho

100%

Despacho n.° 9767/2014,
de 21 de julho
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Anexo XX - Lista de medicamentos de dispensa exclusiva em Farmacia

Hospitalar nao abrangidos por legislacdo no CHTS

Despacho

Medicamentos.

Autorizagdo Dir.
Clinica/Esclerose Multipla

Natalizumab 300mg, amp

Fingolimod 0,5mg, comp
Fampridina LP 10mg, comp
Fumarato de dimetilo 120 mg, comp
Fumarato de dimetilo 240 mg, comp

Autorizacdo Dir.
Clinica/Doenca de Chron

Mercaptopurina 50mg, comp
Ustecinumab 45 mg, seringa (Cons. Ext. Gastro)

Autorizacdo Dir.
Clinica/Hepatite B

Entecavir 0.5 comp

Entecavir 1 mg, comp

Tenofovir 245mg, comp
Lamivudina 100mg,comp

Autorizacao Dir.
Clinica/Artrite Reumatoide

Metotrexato 2.5 mg comp.

Autorizacdo CA/Asma

Omalizumab 150mg, seringa

Autorizacdo Dir. Clinica/CA

Abiraterona 250mg comp
Antitripsina alfa-1 1g, amp
Ciclosfosfamida 500mg, amp
Ciclosporina 25mg, comp e 50mg, comp
Dexametasona 4mg, comp
Dexametasona 5mg, amp
Ertapenem 1g, amp
Linezolide 600mg, comp
Micofenolato de Mofetil 250 e 500mg (excepto
Lupus)

Prednisolona 5mg
Sildenafil 25mg, comp
Sirolimus 1mg, comp
Sirolimus 2mg, comp
Tetrabenazina 25mg, comp
Ulipristal 5mg, comp
Valganciclovir SOmg/ml p6 sol. oral
Voriconazol 200mg, comp
Voriconazol 100mg
Ondasetron 4mg IV
Mesna 400mg
Fenoxibenzamina 10mg, comp
Diazéxido Smg/ml susp. Oral

carboximaltose férrica 500mg IV (excepto IRC)

Autorizac3o Dir.
Clinica/Doenca de Addison

Fludrocortisona 0,1mg, comp
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Anexo XXI - Lista de medicamentos de alerta maximo do CHTS

Lista dos medicamentos de alerta maximo do CHTS, EPE

Agonistas adrenérgicos Adrenalina
intravenosos e Dopamina

e Edefrina

e Fenilefrina

e Noradrenalina

e Dobutamina

e [soprenalina
Antagonistas adrenérgicos e Esmolol
intravenosos e Labetalol

e Metoprolol

e Propranolol
Anestésicos gerais e Cetamina
administrados por via e Etomidato
inalatoria e intravenosa e Sevoflurano

e Desflurano

* Propofol

e Tiopental
Antiarritmicos intravenosos e Adenosina

e Amiodarona

e Atropina

e Flecainida

e Lidocaina
Inotrdpicos intravenosos e Digoxina
Sedativos intravenosos de e Dexemedetomidina
ac¢do moderada e Midazolam
Sedativos de acgdo moderada, e Hidrato de cloral
para criangas (oral) e Midazolam
Blogueadores e Atracurium
neuromusculares e Cloreto de Suxameténio

e Rocurénio

e Vecurénio

e (Cisatracurio

Analgésicos opidides
intravenosos, transdérmicos
e de uso oral

Insulinas SCe IV

Antidiabéticos orais

Glibenclamida
Gliclazida
Metformina

Andlogos da vasopressina
intravenosos

Desmopressina
Terlipressiina

Agentes-antitromboticos

Anticoagulantes

e Heparina sodica
e Varfarina
e Acenocumarol

e Heparinas baixo peso molecular (nadroparina,
enoxaparina)

Inibidores do fator Xa

e Fondaparinux

Inibidor directo da trombina

e Dabigatrano

Tromboliticos

e Alteplase
e Tenecteplase

Inibidores da glicoproteina lib/llla

* Eptifibatide

Outros Medicamentos especificos

Agua estéril para inalago e irrigagio em embalagens de volume igual ou superior a 100mL

Cloreto de sddio hiperténico (superior a 0.9%), solugdo injetavel

Cloreto de potdssio concentrado para solugdo para perfusao

Fosfato monopotassico, solugdo injetavel

Sulfato magnésio, solugdo injetdvel

Glucose hipertonica» 20%, solugdo injectavel

Anfotericina B (forma lipossomica e convencional)

Oxitocina, solugdo injectdvel

Nitroprussiato sédio intravenoso

Prometazina, solugdo injetdvel

Solugdes para nutricdo parentérica

Medicamentos para administragdo via epidural ou intratecal

Meios de contraste intravenosos
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Anexo XXII - Lista de medicamentos sound-alike do CHTS
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Anexo XXIIl - Exemplo de medicamentos look-alike do CHTS

Nfro Hospitaler o
mege e Sousa, E.R E.

LISTA MEDICAMENTOS LOOK ALIKE
CHTS, EPE

MEDIDA A IMPLEMENTAR

S ; ,Sin‘alética IASA _‘
Cefotaxima 500 mg P9 e e
p/solucdo injetavel
(4I‘i'a§’es‘fall)" :
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