UNIVERSIDADE DA BEIRA INTERIOR

Faculdade de Ciéncias da Saude

Screening da atividade antimicrobiana de extratos
de plantas

Experiéncia Profissionalizante na Vertente de
Investigacao, Farmacia Comunitaria e Hospitalar

Marisa Sofia Leandro Botelho

Relatorio para obtencao do Grau de Mestre em
Ciéncias Farmacéuticas

(Ciclo de estudos Integrado)

Orientador: Prof.? Doutora Ana Palmeira de Oliveira
Coorientador: Dr. Carlos Gaspar

Covilha, junho de 2015












Dedicatoria

Este relatorio é dedicado a minha familia.

Principalmente, aos meus pais por todo o amor e apoio incondicional dado durante o meu

percurso académico e em toda a minha vida.



\



Agradecimentos

0 espaco limitado desta seccao de agradecimentos, nao me permite agradecer devidamente a
todas as pessoas que, ao longo do curso me ajudaram a cumprir os meus objetivos e a realizar
mais uma etapa da minha formacao académica. Desta forma, deixo poucas palavras mas com

um profundo sentimento de agradecimento.

Quero em primeiro lugar, agradecer a Professora Doutora Ana Palmeira Oliveira, a orientacao,
o0 apoio, a partilha de conhecimentos e as valiosas contribuicées para o trabalho.
Principalmente, a sua dedicacao e disponibilidade para a vertente de investigacao... Um muito

obrigada.

Ao meu coorientador, Doutor Carlos Gaspar, pela dedicacao e disponibilidade na colaboracao

neste projeto.

Aos meus colegas do grupo de investigacdo, Catarina Luis, Daniela Marques, Diana Sousa,
Jéssica Baptista, Rita Machado e Tiago Barata; pelo conhecimento partilhado e pelo

companheirismo.

A Dr.? Maria José Perdigdo e a sua excelente equipa que tornaram o meu estagio curricular
em farmacia comunitaria numa experiéncia extremamente enriquecedora em termos

profissionais e pessoais.

A Dr.? Sandra Queimado e a toda a equipa dos Servicos Farmacéuticos da ULSCB que tornaram
0 meu estagio curricular em farmacia hospitalar numa experiéncia rica em novos

conhecimentos e terapéuticas.

Deixo aqui também uma palavra de gratidao a todos os meus colegas e amigos que tiveram
comigo nesta etapa. Um agradecimento especial a Ana Francisca Rocha, Anthony Baptista,
Davide Esteves, Maria Joao Ferreira e Teresa Soares, pela amizade, pela entreajuda e pela

partilha constante de bons momentos.

Vi



Vil



Resumo

O presente relatorio para a obtencao do grau de mestre é composto por trés capitulos, sendo
o Capitulo | referente a experiéncia profissionalizante na vertente de investigacdo, o Capitulo
Il referente a vertente de farmacia comunitaria e o Capitulo Ill referente a vertente de

farmacia hospitalar.

O Capitulo | descreve o trabalho de investigacao desenvolvido no Centro de Investigacao em
Ciéncias da Saude, da Universidade da Beira Interior. O principal objetivo do trabalho de
investigacao foi determinar a atividade antimicrobiana de extratos de plantas contra diversos
microrganismos, abrangendo bactérias Gram-positivas, bactérias Gram-negativas e leveduras.
Mais especificamente, quatro extratos vegetais, designadamente o extrato hidroalcdolico de
Echinacea purpurea, os extratos de acetona, o metanolico e o metandlico a 70% de
Helychrisum italicum; e cinco 6leos essenciais, nomeadamente de Foeniculum vulgare, de
Margotia gumifera, de Mentha Cervina, de Origanum majorana e de Ridolfia segetum; foram
testados contra 5 estirpes de bactérias Gram-positivas, contra 9 estirpes de bactérias Gram-
negativas e contra 14 estirpes de leveduras. Os resultados sugerem que o 6leo essencial de
Ridolfia segetum (CMI=2.5-0.31uL/mL) e Mentha cervina (CMI=2.5-0.16uL/mL) apresentam
boa atividade antimicrobiana contra bactérias e leveduras. Por sua vez, o 6leo essencial de
Foeniculum vulgare demostra uma interessante atividade anti-Candida (CMI=0.63-2.5uL/mL).
Os restantes extratos de plantas testados apresentaram uma reduzida ou ausente atividade

antimicrobiana.

O Capitulo Il relata o estagio em Farmacia Comunitaria decorrido entre 26 de janeiro e 17 de
abril de 2015, na Farmacia Perdigdo (Caldas da Rainha), sob a orientacdo Dr.? Maria José
Perdigdo. Pretende-se como este capitulo referir as principais atividades desenvolvidas
durante o periodo de estagio, desde o circuito do medicamento a dispensa de medicamentos
e outros produtos de saude, passando pela gestdo da farmacia e o aconselhamento

farmacéutico.

O Capitulo Ill relata o estagio em Farmacia Hospitalar decorrido entre 20 de abril e 12 de
junho de 2015, no Hospital Amato Lusitano (Castelo Branco) sob a orientacao da Dr.? Sandra
Queimado. Pretende-se como este capitulo referir as principais atividades desenvolvidas
durante o periodo de estagio, desde as funcbes administrativas as funcdes clinicas que o

farmacéutico desempenha a nivel hospitalar.
Palavras-chaves
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Abstract

This report consists of three chapters: Chapter | related to the professional experience in
research, Chapter Il related to the professional internship in community pharmacy and

Chapter lll related to professional internship in hospital pharmacy.

Chapter | describes the research work developed at the Research Center for Health Sciences,
University of Beira Interior. The main purpose of the research work was to determine the
antimicrobial activity of plant extracts against distinct microorganisms, including Gram-
positive bacteria, Gram-negative bacteria and yeasts. More specifically, four plant extracts,
in particular the hydroalcoholic extract of Echinacea purpurea, the acetone, methanol and
methanol 70% extracts of Helychrisum italicum; and five essential oils, in particular from
Foeniculum vulgare, Margotia gumifera, Mentha cervina, Origanum majorana and Ridolfia
segetum were tested against 5 strains of Gram-positive bacteria, 9 strains of Gram-negative
bacteria and 14 strains of yeasts. The results suggest that the essential oil Ridolfia segetum
(MIC=2.5-0.31pL/ml) and Mentha cervina (MIC=2.5-0.16puL/ml) exhibit good antimicrobial
activity against bacteria and yeast. In turn, the essential oil of Foeniculum vulgare
demonstrates an interesting anti-Candida activity (MIC=0.63-2.5uL/mL). The remaining tested

plant extracts showed a reduced or absent antimicrobial activity.

Chapter |l reports the internship in Community Pharmacy that occurred between January 26t
and April 17t of 2015, at Farmacia Perdigdo (Caldas da Rainha), under the guidance of Dr.?
Maria José Perdigao. This chapter describes the activities developed during the internship,
beginning with the circuit of the drug, the dispensing of drugs and health products, the

management of the pharmacy and ending with the pharmacist advice.

Chapter Ill reports the internship in Hospital Pharmacy that occurred between April 20t and
June 12" h of 2015, at Hospital Amato Lusitano (Castelo Branco) under the guidance of Dr.?
Sandra Queimado. This chapter describes the activities developed during the internship,
focusing administrative functions and clinical functions that the pharmacist performs in

hospital.
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Capitulo I - Experiéncia
Profissionalizante na Vertente de
Investigacdao: Screening da atividade

antimicrobiana de extratos de plantas

1 Introducao

Muito antes de a humanidade descobrir a existéncia de microrganismos, a ideia de que

determinadas plantas apresentariam efeitos terapéuticos era bem aceite (1).

De facto, desde a antiguidade que o Homem utiliza plantas para o tratamento de doencas
infeciosas comuns e algumas destas plantas ainda hoje estdao incluidas como parte da
terapéutica habitual de diversas doencas (2). Por exemplo, o uso de uva-ursina (uva-de-urso)
e de arando-vermelho (Vaccinium macrocarpon) é relatado para o tratamento de infecdes do
trato urinario (3), enquanto o alho (Allium sativum) e a arvore-do-cha (Melaleuca

alternifolia) sao descritos como agentes antimicrobianos de largo espectro (4, 5).

Na atualidade, a antibioterapia € considerada a estratégia terapéutica mais importante para
combater as doencas infeciosas, contribuindo significativamente para a melhoria dos

indicadores da satde humana (6).

Apesar dos avancos na antibioterapia, tem-se verificado um aumento na resisténcia
microbiana aos antibiéticos (7), devido ao uso indiscriminado de farmacos antimicrobianos
comercializados (8). A Organizacdo Mundial de Saude (OMS) refere que a resisténcia
bacteriana atingiu niveis alarmantes e detetou elevadas taxas de resisténcia em bactérias
comuns (por exemplo, Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae e Staphylococcus aureus)
associadas a infecdes adquiridas na comunidade. Tendo em conta esta problematica, a OMS

reforca que ha uma necessidade urgente de agir em todos os sectores para confinar a situacao

(9).

0 recurso a antibioterapia no controlo de infecdes oportunistas nos casos de infecao por virus
da imunodeficiéncia humana (VIH), quimioterapia antineoplasica e transplantes tem também
contribuido para o aumento do surgimento de resisténcias aos antibidticos e
consequentemente, incentivado a pesquisa de novas alternativas (10). Adicionalmente, o uso
de antibidticos de largo espectro despoletou um aumento da incidéncia de reacbes adversas,

como a hipersensibilidade e a imunossupressao (8).



Estes fatores impulsionaram a procura de novos agentes antimicrobianos, especialmente os de
origem vegetal (11). As plantas medicinais sao consideradas um novo recurso para a extracao
de novos agentes que possam atuar como uma alternativa aos antibidticos no tratamento de
infecoes por bactérias e fungos resistentes a antibioterapia classica (12, 13). Efetivamente, a
utilizacdo de extratos de origem vegetal pode ser de grande importancia em diversos

tratamentos, devido as suas propriedades antimicrobianas (1).

A terapéutica a base de plantas apresenta diversas vantagens em relacdo aos antibidticos
sintéticos. As plantas sdao produtos naturais e facilmente biodegradaveis, apresentando riscos
ambientais minimos, ndo apresentam efeitos adversos tao pronunciados como os sintéticos e

estao facilmente disponiveis (6).

Alguns meios de obter um efeito terapéutico a base de plantas sao alcancados através de

extratos vegetais e 6leos essenciais (1).
1.1 Extratos vegetais

Extrato vegetal é uma preparacdo concentrada de um vegetal, obtida pela separacdo de

fitoquimicos a partir da planta ou parte desta (14).

A técnica utilizada para separar as substancias ativas do material vegetal denomina-se por
extracao (15). Geralmente, esta técnica engloba a secagem do material vegetal, o aumento
da sua tenuidade e a exposicao a diferentes solventes. A escolha do solvente depende da

natureza e da solubilidade dos metabolitos presentes no material vegetal (16).

A atividade biologica pode nédo ser experimentalmente reprodutivel, porque a composicao dos
constituintes quimicos presentes nos extratos brutos pode variar de acordo com diversos

fatores (13), os quais sdao enumerados nos paragrafos seguintes.

Na recolha do material vegetal € importante ter em conta a época da colheita, pois a
quantidade e o tipo de constituintes varia ao longo do ano e para muitos constituintes ao

longo do dia. A idade da planta e a presenca de parasitas também tém influencia (17).

Apos a colheita da planta ou da parte ativa desta, se ndao € usada no imediato, deve ser
mantida em condi¢cdes que nao alterem a sua composicao. Para isso, 0 processo mais corrente
€ a secagem, de modo a ser eliminada a maioria da agua e, paralelamente, obter a inativacao
dos sistemas enzimaticos presentes no conteldo celular. Essas alteracdes que se dao apos a
colheita sao influenciadas pelo teor de agua, enzimas (hidrolases e oxidases), temperatura e
luz, levando a alteracdo da composicao final do extrato. A conservacao, posterior a secagem,

tem diversos fatores capazes de afetar a composicao final, como a temperatura, a humidade,



a tenuidade, o recipiente, o prazo de validade e a presenca de certos agentes (como

artropodes e aracnideos) (17).

Durante a extracao, o método escolhido e o solvente utilizado para obter o extrato pode
resultar na perda de alguns componentes, o que leva a que os resultados sejam
significativamente afetados (18, 19). A utilizacdo de pentano, hexano e éter de petréleo
extrai na sua maioria furanocumarinas, hidrocarbonetos, lipidos, Oleos essenciais e
pigmentos. Por sua vez, tolueno, diclorometano e cloroformio extrai maioritariamente
alcaloides sob a forma basica, antraquinonas livres, heterdsidos cardiotonicos, o6leos
essenciais, oleos fixos e ceras. O acetato de etilo e o n-butanol extrai cumarinas, flavonodides
e sapogeninas. Heterodsidos sao extraidos em etanol e metanol; sapondsidos e taninos em
solucdes hidroalcoodlicas e em agua e os alcaloides sdo extraidos em solucdes aquosas acidas
(17).

1.2 Oleos essenciais

Os dleos essenciais sdo misturas de compostos naturais, complexas, volateis e caracterizadas
por um odor forte, sendo extraidas de plantas aromaticas. Normalmente, sdo obtidos por
destilacdo ou expressdo, mas atualmente também sdo utilizados outros métodos de extracao
(17, 20).

Nos ultimos anos, foram realizados estudos sobre a atividade antimicrobiana de oleos
essenciais e os resultados mostram que a maioria dos dleos testados apresenta atividade, no
entanto existem variacdes dependente do oleo testado. Efetivamente, o seu perfil bioativo
esta dependente da sua composicao analitica. Os principais componentes de alguns oleos
essenciais extraidos de plantas que tém sido relatados por possuir atividade antimicrobiana
sao o timol, o carvacrol, o eugenol e o linalol. Dependendo da concentracao, os membros

desta classe sdo conhecidos por apresentarem efeito bactericida ou estatico (21, 22).

Além das propriedades antimicrobianas reconhecidas nos o6leos essenciais, que incluem
naturalmente o efeito sobre parasitas e virus, estes bem como os seus principais componentes
tém demostrado propriedades anti-inflamatérias, sedativas, digestivas, antitoxigénicas,
antioxidantes e inseticidas, bem como propriedades citotoxicas (2, 21). Estas propriedades
estao possivelmente relacionadas com a funcao destes componentes nas plantas (21). Estes
resultados despertam um interesse cientifico nos 6leos essenciais, por representarem um
grupo distinto de possiveis compostos ativos, devido a sua quimica, bem como a sua variacao

estrutural abrangente (2).

Até os dias de hoje, apenas se conheceu alguns dos seus mecanismos de acao,
particularmente ao nivel antimicrobiana (20). O seu mecanismo de acao envolve varios modos

de acdo. Gracas a sua hidrofobicidade, alguns compostos podem penetrar na bicamada



lipidica da membrana celular, provocando a lise celular. Interferéncia nos sistemas das

enzimas microbianas pode também ser um potencial mecanismo da acao (23).
1.3 Atividade antimicrobiana de extratos de plantas

A atividade antimicrobiana pode ser verificada nos extratos vegetais ou nos seus compostos
isolados, tais como os alcaldides, flavonodides, terpendides, entre outros (19). Devido a
diversidade quimica das plantas, os efeitos biologicos dos seus extratos podem resultar da
atividade dos componentes maioritarios ou do sinergismo resultante da combinacado dos

efeitos de todos os constituintes presentes no extrato (24).

Alguns destes compostos maioritarios foram isolados e posteriormente foi detetado a
atividade antimicrobiana, comparando a atividade do extrato da planta (19). Varios estudos
demostram que os componentes testados individualmente exibem atividade antimicrobiana

significativa (25).

Assim, naturalmente as atividades biologicas sdao normalmente relacionadas com os
componentes maioritarios, devido a sua elevada concentracdo no extrato e aos estudos
realizados nos compostos isolados (6, 26). No entanto, a sua amplitude pode ser modulada
pela presenca dos componentes minoritarios, obtendo uma potenciacdo do seu efeito.
Frequentemente, ensaios realizados com extratos ou combinacao de compostos maioritarios e
minoritarios revelam maior atividade antimicrobiana do que a expressa por componentes

maioritarios testados isoladamente (6, 27).

Os varios componentes regulam diversas funcdes como a densidade, a fragrancia, a cor, a
lipofilicidade, a capacidade de penetracdo nas células, a fixagdo em paredes celulares e a
biodisponibilidade. A diversidade de compostos presentes num extrato leva a que a atividade
antimicrobiana nao possa ser atribuida a um mecanismo ou a um componente especifico, mas
a uma sinergia entre os diversos componentes. Assim, é mais significativo e racional testar
todos os componentes em simultaneo, em vez de alguns dos seus componentes, tendo em

conta o efeito sinérgico entre os mesmos (26).
1.4 Estudos da atividade antimicrobiana

Nas ultimas décadas, a procura de novos agentes antimicrobianos tem interessado varios

grupos de investigacdo na area de etnofarmacologica (19).

Extratos vegetais e Oleos essenciais tém sido avaliados para determinar a sua atividade
biologica, nomeadamente a sua atividade antimicrobiana. Diversos métodos para determinar
a atividade antimicrobiana estao disponiveis, mas nao existe um processo padrao como existe

para os antibioticos (28).



No entanto, para a determinacao da poténcia real dos compostos puros derivados de plantas
contra um microrganismo tem sido indicado o método de diluicdo (microdiluicido ou
macrodiluicdo) como um bom método, desde que a solubilidade dos compostos seja garantida
(19).

Menos atencao tem sido dada aos biofilmes microbianos, ou seja, a populacdes microbianas
ligadas de forma irreversivel a uma superficie e incorporadas numa matriz polimérica
autoproduzida. Nesta matriz, as células microbianas estdo protegidas contra fatores externos
prejudiciais, tais como calor, radiacdo UV e o sistema imunitario do hospedeiro. Sendo este o
fator mais revelante na resisténcia a terapia antimicrobiana (29, 30). O uso de componentes
vegetais pode evitar a formacao do biofilme microbiano. Os compostos derivados das plantas
inibem a sintese do peptidoglicano, causam danos na membrana microbiana e modificam a

hidrofobicidade da superficie da membrana, influenciando a formacao do biofilme (31).

Uma nova aplicacdo é a combinacdo com agentes antimicrobianos. A combinacdo de
antibioticos e oleos essenciais tem mostrado efeitos sinérgicos, mesmo que estes nao
apresentem efeitos inibitorios significativos isolados, visto que em conjunto evidenciam

melhor atividade antimicrobiana do que a do farmaco individualmente (6).

A atividade sinérgica resultante é benéfica para reduzir a dose minima eficaz de antibiotico e
consequentemente, os seus efeitos adversos. Além disso, esta atividade pode superar a
resisténcia microbiana, pela associacdo de diferentes mecanismos de acdo contra bactérias

resistentes (6).

Estes estudos indicam que a combinagao de 6leos essenciais com antibidticos constituem um
potencial promissor e significativo para o desenvolvimento de novas terapéuticas contra

microrganismos multirresistentes (32-34).
1.5 Compostos responsaveis pela atividade antimicrobiana

A propriedade antimicrobiana deriva dos componentes sintetizados no metabolismo

secundario da planta, conhecidos como os compostos ativos (35).

Geralmente, os efeitos beneficios provém da combinacao desses produtos secundarios, tais
como alcaldides, compostos fenolicos e taninos. Estes sao sintetizados e armazenados em

partes especificas da planta ou em toda a planta (8).

Os produtos secundarios da planta podem exercer a sua acao assemelhando-se a metabolitos
endogenos, ligandos, hormonas, moléculas de transducao de sinal ou neurotransmissores, e
portanto podem ter efeito benéfico devido a semelhanca com o sitio-alvo. Assim, a selecdo

dos componentes ativos é tao importante como a selecdo da espécie botanica (8).



De seguida faremos uma breve contextualizacao dos grupos de compostos maioritarios mais

reconhecidos pelas suas propriedades antimicrobianas.
1.5.1 Alcaléides

Os alcaloides englobam mais de 15 mil metabolitos secundarios que contém em comum trés
caracteristicas: solubilidade em agua, presenca de um atomo de azoto na estrutura e

exibirem atividade bioldgica (36).

O grupo dos alcaldides inclui um vasto nimero de compostos fitoquimicos de interesse
toxicoldgico, farmacologico, nutricional e cosmético, e de elevada importancia ecologica para

as plantas (37).

Inimeros estudos indicam que os alcaldides sdao bactericidas, embora seja dependente da

espécie da planta que sintetiza esses alcaldides (38).

0 mecanismo de acao antimicrobiano foi investigado para alcaloides na classe da indolizidina,

da isoquinolina, da quinolina, da agelasina e da poliamina (38).

Na classe da indolizidina, foi sugerido que os alcaloides pergucarinina e tiloporinidina
atuavam pela inibicdo da sintese do acido nucleico, nomeadamente pela inibicao da enzima
dihidrofolato redutase (38).

Em relacdo a classe da isoquinolina, foram propostos dois mecanismos. As isoquinolinas
benzofenantridinico e protoberberina atuam pela perturbacdo do anel-Z e pela inibicdo da
divisao celular. Estudos com a sanguinarina e berberina inibem a formacao do anel-Z e
induzem o aumento celular, sem afetar a replicacao do ADN, a segregacao do nucleoide e a
estrutura membranar e sem induzir uma reposta SOS. Em contrapartida, a isoquinolina
fenantridina atua pela inibicdo da sintese do acido nucleico, apos inibir a topoisomerase tipo |
(38).

Os alcaldides naturais de quinolina ndo possuem o grupo 3-carboxilo que permite quinolonas
sintéticas, tais como as fluoroquinolonas, inibir as enzimas de topoisomerase do tipo Il (38,
39). Pesquisas recentes evidenciam que as quinolonas sao inibidores respiratorios, por

reduzirem o consumo de oxigénio sem afetar a captacao de hidrogénio (38).

A classe de agelasinas exerce o seu efeito antimicrobiano pela inibicao da enzima BCG 3185c,

uma possivel dioxigenase, através do distUrbio homeostatico da bactéria (38).

Os alcaloides da classe das poliaminas atuam pelo comprometimento da integridade da

membrana externa e da membrana citoplasmatica (38).



1.5.2 Compostos fenolicos

Em contexto genérico, consideram-se os compostos fenolicos, todas as estruturas contendo
pelo menos um anel aromatico com um ou mais grupos hidroxilos, livres ou constituindo
ésteres, éteres ou heterosidos, ndo sendo estruturas azotadas (13). Destacam-se pela sua
atividade farmacoldgica, os acidos fendlicos, os flavonoides, os taninos, as cumarinas, as

xantonas e as quinonas (40, 41).

Os compostos fendlicos sdo os principais metabolitos secundarios, da maioria das plantas, e
sdo dotados de grande importancia para tratamentos médicos (42). Em resposta ao ataque
microbiano, as plantas ativam respostas de defesa que levam a inducdao de compostos
antimicrobianos de largo espectro, alguns dos quais podem ser especificos da espécie. Os
compostos fenolicos desempenham um papel importante na planta contribuindo para que esta
sobreviva aos agentes patogénicos (43). Sendo demostrado que possuem atividade
antibacteriana, antifingica e antiviral (44). No entanto, a atividade destes compostos
depende da sua estrutura (43), sendo que os fenodis mais altamente oxidados sdao os mais
ativos (45).

Os mecanismos que se pensa serem responsaveis pela toxicidade fenodlica contra
microrganismos, incluem ataque a parede celular, destabilizacdo da membrana celular e

entrada na célula, onde reagem com o citoplasma e com as proteinas celulares (46).

Acidos fenolicos

Os acidos fenolicos sdo os compostos fenolicos mais simples, como o acido hidrobenzdico e o
acido hidrocinamico (47). Cueva et al. (2010) encontrou uma forte atividade antimicrobiana
em 13 acidos fendlicos contra Escherichia coli, Lactobacillus sp. e Staphylococcus aureus (48).
O mecanismo antimicrobiano ainda ndo esta completamente elucidado, mas associa-se a
capacidade destes entrarem na membrana bacteriana, quando se encontram a pH inferior ao
valor de pKa. Dentro da célula, a acidificacao do citoplasma interfere com a sintese de ATP
(47).

Flavonoides

Os flavonodides sdao um grupo de metabolitos secundarios polifendlicos, encontrados em
grandes quantidades em determinadas plantas. Com uma estrutura quimica comum de trés

anéis (C6-C3-C6), sao compostos bioativos importantes para a planta (49).

Quando presentes nas flores, estes compostos apresentam um importante papel para a
sobrevivéncia da planta visto que proporcionam cores atraentes para os polinizadores de

plantas, protegendo-a contra agentes patogénicos e da radiacdo UV-B (13, 50). Além disso, os



flavondides estao envolvidos na transferéncia de energia, na acdao das hormonas de
crescimento e fatores reguladores de crescimento, no controlo da respiracao e da

fotossintese, na morfogénese e na determinacao do sexo (50).

Os flavondides tém sido alvo de investigacdo cientifica, devido as suas propriedades anti-
inflamatéria, estrogénica, de inibicdo enzimatica, antimicrobiana, antialérgica, antioxidante

e a presenca de atividade vascular e atividade citotoxica antitumoral (13, 50).

Para um grupo de compostos de estrutura relativamente homogénea, os flavonoides inibem
diversas enzimas eucariéticas e tém uma ampla gama de atividades. Em relacdo a inibicao
enzimatica, esta tem sido postulada como sendo derivada da interacdo de enzimas com
diferentes estruturas moleculares, como por exemplo, a cadeia carbonada, o anel fenil, o

fenol e o anel benzopirona (50).

Taninos

Os taninos sdo divididos em duas classes: os taninos hidrolisaveis e os taninos condensados,
designados também por proantocianidinas. Taninos hidrolisaveis sao a base de acido galico,
geralmente como ésteres com varias moléculas de D-glucose, enquanto a maioria dos taninos

condensados sao derivados de monomeros de flavonoides. (51)

Taninos hidrolisaveis, como o acido tanico, tém sido relatados por possuirem propriedades
antioxidantes e por apresentarem atividade antimicrobiana e antiviral (52). Adicionalmente,
tem sido mostrado que inibem a oxidacdo de lipidos por captura de radicais derivados de

oxigénio (52, 53).

Numerosos estudos tém sugerido que o acido tanico tem atividade antimicrobiana contra os
agentes patogénicos de origem alimentar, tais como Escherichia coli e Listeria
monocytogenes (53). Varios mecanismos podem estar associados a esta atividade: a inibicao
de enzimas microbianas extracelulares, a privacdo dos substratos necessarios ao crescimento
microbiano, a acdo direta sobre o metabolismo microbiano através da inibicao da fosforilacdo
oxidativa e a complexacdao com diversos ides metalicos (ferro, manganés, cobre, aluminio,

calcio, entre outros) (46).

Cumarinas

As cumarinas sao distribuidas amplamente em plantas, mas também podem ser encontradas

em bactérias e fungos (13).

As cumarinas contém um amplo conjunto de propriedades bioldgicas, incluindo propriedades
anticoagulante, anti-neurodegenerativa, antioxidante, anticancerigeno e atividades

antimicrobianas (54).



E a possibilidade da deslocalizacdo do radical no nlcleo que faz com que as cumarinas
tenham boas propriedades antioxidantes, atuando como removedores de radicais livres,
embora algumas possam também prevenir a formacao de radicais livres por quelacdo de ides

metalicos (54).
Xantonas

As xantonas sdo compostos polifendlicos naturais que sdo produzidas amplamente por plantas

superiores e fungos como metabolitos secundarios (55).

Estes compostos tem diversos efeitos biologicos, como efeito anti-hipertensivo, antioxidante,
antitrombético, anticancerigeno e atividades antimicrobianas. Estas propriedades dependem

das suas estruturas exatas, ou seja, depende dos diferentes substituintes no heterociclo (13).
Quinonas

As quinonas constituem uma classe de toxinas responsaveis por uma variedade de efeitos
citotdxicos, imunotoxicos e/ou genotoxicos. A reatividade quimica que sustenta as suas
propriedades bioldgicas é em grande parte relacionada com a sua eletrofilicidade e atividade
redox (56).

As quinonas podem modificar os acidos nucleicos, por meio de reacdes de adicao de Michael,
dando origem a uma variedade de adutos estaveis de ADN ou de ARN. Podem também reagir
com as proteinas que contém os tidis reactivos, obtendo-se conjugados covalentes. Além
disso, o ciclo redox entre quinonas e semiquinonas correspondentes origina espécies reactivas

de oxigénio (ROS) que também causam danos em lipidios, ADN e proteinas (56, 57).

Os alvos provaveis na célula microbiana sao as adesinas superficiais expostas, polipéptidos da
parede celular e enzimas ligadas a membrana. Além disso, as quinonas podem tornam
indisponiveis alguns substratos para o microrganismo (58). Por este motivo, a variedade dos

efeitos antimicrobianos das quinonas € grande (45).
1.5.3 Saponinas

As saponinas sdao um grande grupo de glicdsidos, amplamente distribuido em plantas
superiores. A propriedade tensioativa das saponinas é a caracteristica que distingue estes
compostos de outros glicosideos. Além disso, as saponinas sao o ponto de partida para a semi-
sintese de farmacos esterdides, o que promove a sua utilizacdo na indUstria farmacéutica
(59).



Muitas plantas medicinais contém saponinas, frequentemente associadas a acao terapéutica e
protecao contra agentes patogénicos. Por este facto, sdo reconhecidas varias aplicacées como

inseticida, bactericida e fungicidas (13).

Um dos mecanismos que explica estas aplicacoes deve-se a capacidade das saponinas
formarem complexos com esterois presentes na membrana dos microrganismos. Isto causa

danos na membrana o que, consequentemente, leva ao colapso da mesma (60, 61).

1.5.4 Terpenos

Os oleos essenciais sdo ricos em compostos com estrutura de isopreno. Os terpenos, como
assim se designam, tém a estrutura quimica geral de cyH¢ € existem como diterpenos,
triterpenos e tetraterpenos (Cyp, C30 € C4), bem como hemiterpenos (Cs) e sesquiterpenos
(C45). Os compostos podem conter outros elementos, como o oxigénio, denominando-se por

terpendides (62).

Os terpenodides sao ativos contra bactérias, fungos e virus (62). Como compostos lipofilicos
tem a capacidade de atravessar a parede celular e a membrana citoplasmatica, afetando a
estrutura das diferentes camadas de fosfolipidos, contendo polissacaridos e acidos gordos. A
permeabilizacdo das membranas microbianas esta associada a perda de ides e de reducao do

potencial de membrana, o que promove o colapso celular (20).

Na tabela 1 encontra-se a compilacdo dos principais mecanismos de acao mencionados

anteriormente.

Tabela 1 - Mecanismos de acdo de fitoquimicos

Fitoquimico Mecanismo antimicrobiano Autor (ano)
e Intercalacao com a parede celular e
com o ADN
iy e Inibicdo enzimatica -
Alcaléides (38) e Rutura da membrana celular Cushinie (2014)
¢ Inibicdo da sintese do acido nucleico
¢ Inibicao da divisao celular
Compostos fenolicos
Acidos  fenolicos
(47) e Destabilizacao da membrana celular Selcer A
(2014)
Flavonéides (50) *  Complexo com a parede celular Cushinie (2005)
e Inibicdo enzimatica
e Inibicao enzimatica
; e  Privacdo de substrato e
Taninos (46) e Inibicao da fosforilacao oxidativa Puupponem-Pimia (2005)
e Complexacao com ides metalicos
e Intercalacdo com ADN e proteinas Tu (2011)
Quinonas (56-58) e Lligacdo as adesinas, polipéptidos e Gordaliza (2012)
enzimas Ciocan (2007)
. Barile (2007)
Saponinas (60, 61) e Rutura da membrana celular Tajodini (2014)
Terpenos (20) e Rutura da membrana celular Bakkali (2008)
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No entanto, a composicdo dos 6leos e extratos vegetais é conhecida por variar de acordo com
varios fatores. As variacbes genéticas intraespécies da espécie vegetal podem alterar o teor
do principio ativo presente. Além disso, fatores como o clima, o solo, a época e a forma de
plantacao, a irrigacao, a adubacao e o uso de fertilizantes influenciam a sua composicao
quimica. Tal como a obtencdo do éleo ou do extrato, como o estado da planta (fresca ou
seca), o processo de colheita e as técnicas de extracdao, afetam a composicdo quimica,

promovendo alteracdes na atividade antimicrobiana (63).
1.6 Plantas medicinais com potencial antimicrobiano

Atualmente, a medicina tradicional é aceite como uma alternativa para o desenvolvimento de
novos agentes com propriedades antimicrobianas (64). Varios investigadores tém vindo a

estudar o potencial antimicrobiano em inimeras plantas medicinais (65-68).

Tendo em conta o vasto numero de plantas potencialmente disponiveis é essencial recorrer a
métodos eficazes para a selecdo das mesmas (64). A pesquisa com base em informacoes
etnofarmacologicas é geralmente considerada como uma abordagem eficaz para a descoberta

de novos agentes antimicrobianos (69).

Echinacea purpurea foi usada pelos nativos para o tratamento de diversas doencas, como a
febre tifoide, infecdes respiratorias (tosse, bronquite, gripe) e inflamacao da boca e da
faringe (70). Na atualidade, é um medicamento a base de plantas utilizado com frequéncia
em adultos e em criangas para o tratamento precoce de infecdes das vias respiratorias
superiores (71). Varios estudos indicam que a E. purpurea tem atividade antiviral,
antioxidante e propriedades anti-inflamatoérios, tornando-a numa espécie botanicas
promissora para produzir medicamentos para outras indicacdes terapéuticas (70). Os
compostos quimicos maioritarios encontrados nesta planta foram os flavondides, ftalidas,

triterpenos e derivados de acetofenona (72).

Helychrisum italicum é uma planta medicinal da Regido do Mediterraneo, que cresce em
zonas aridas, arenosas e pedregosas. Caracteriza-se por uma planta aromatica, pertencente
ao género dos Asters (73, 74). Tradicionalmente, esta espécie é utilizada na Europa e Africa
no tratamento de varios estados clinicos, tais como no tratamento de feridas, de infecoes na
pele e a nivel respiratorio (75). A eficacia de H. italicum deve-se a atividade anti-
inflamatéria, antioxidante e antimicrobiana (73, 75) e ha presenca de diversos compostos
bioativos (75). Além disso, mostra atividade dermatofuncional, antialérgica e anti-eczematica
e por todas estas propriedades é usado em muitas formulacdes topicas Encontrando-se
amplamente aplicada na area da cosmética e na area farmacéutica (76). Os principais
componentes desta planta sao a-pineno, acetato de nerilo, a-cedreno, nerol, a-curcumeno,

p-curcumeno e acetato de geranilo (77).
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Foeniculum vulgare é uma erva aromatica e medicinal, pertencente a familia Apiaceae (78).
Esta planta é utilizada como expetorante, antisséptico, espasmolitico, carminativa e colirio
(79), frequentemente procurada para tratamento de disturbios gastricos (80). Varios estudos
mostraram atividade anti-inflamatoéria, analgésica, antioxidante, hepaprotetora e
antimicrobiana (80-82). Os principais compostos do o6leo essencial de F. vulgare sao (E)-

anetol, fenchona e metilchavicol (79).

Margotia gummifera é a Unica espécie do género Margotia, pertencente a familia Apiaceae.
Até a atualidade, os estudos apenas elucidam esta planta com propriedades antioxidantes e
anti-inflamatorias e que pode vir a ser uma boa fonte natural de suplementos alimentares,
nutracéuticos ou medicamentos a base de plantas (83). No que se refere a composicao do seu
oleo essencial, foi realizado um estudo onde determinou a presenca de a-pineno, mirceno, B-

pineno, a-fencheno e B-felandreno como os principais componentes (83).

Mentha cervina é uma planta aromatica, nativa da Peninsula Ibérica e do norte de Africa. Em
Portugal, pode ser encontrada nas margens dos rios, principalmente em lugares humido. Esta
planta é vulgarmente utilizada na regiao do Alentejo na culinaria e na medicina tradicional.
(84). A comunidade recorre a esta planta para a prevencdo de disturbios gastricos e
diferentes inflamacdes do trato respiratério, na forma de infusdo, pelas suas conhecidas
propriedades antimicrobianas (85). O 6leo essencial desta planta tem como principal grupo de
constituintes os monoterpenos oxigenados, como a pulegona e a isomentona. Dentro dos

monoterpenos hidrocarbonados, o limoneno verifica-se ser o principal constituinte (84, 85).

Origanum majorana, vulgarmente conhecida como manjerona, pertence a familia Lamiaceae.
E uma planta herbacea e perene, nativa do sul da Europa e do Mediterraneo (86). Um vasto
numero de espécies pertencentes ao género Origanum é utilizado como especiarias e
aromatizantes, aplicado a culinaria e a fins medicinais (87). O. majorana é usado como
remédio caseiro para infecoes pulmonares, tosse, dor de garganta, dor reumatica, dor de
cabeca, distlrbios do sistema nervoso, distlrbios gastrointestinais, doencas cardiovasculares
e de cuidados da pele. O que levou a varios estudos clinicos para confirmar a sua atividade in
vitro e in vivo (86, 87). Estudos fitoquimicos indicam que O. majorana é bastante rico em
compostos fenolicos. A presenca elevada destes compostos confere a capacidade de
sequestrar radicais livres e uma forte atividade antioxidante. O. majorana mostrou conter
terpendides fendlicos (timol e carvacrol), flavonoides (diosmetina, luteolina e apigenina),
taninos, hidroguinona, glicosideos fenodlicos (arbutina, metil-arbutina, vitexina e orientina) e
triterpenos (acido ursélico e acido oleandlico) (87, 88). Além disso, O. majorana tem sido
referido como tendo uma atividade antimicrobiana significativa. Varios estudos indicam que
extratos aquosos, etandlicos e o6leo essencial de O. majorana podiam proteger contra danos

no figado e nos rins e genotoxicidade induzida por acetato de chumbo (87).
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Ridolfia segetum pertence a familia Apiaceae e é uma planta difundida em toda a Tunisia, no
Mediterraneo e nas Canarias, onde cresce como uma erva daninha nos campos de cereais e
em terra mal drenada (89, 90). Tem sido relatado que esta planta é usada em remédios
caseiros para diversas patologias ligeiras, nomeadamente os frutos secos sao utilizados como
produtos eupépticos em atonia e dificuldade digestiva e a infusao dos seus frutos é aplicada
como um carminativo, em caso de flatuléncia. Além disso, a planta é indicada na medicina
tradicional como anti-hemorroidas (90). Os seus principais componentes sao a-felandreno
(19,4%), terpinoleno (20,5 %), 6xido de piperitenona (11,6 %), B-felandreno (8,2 %), (Z)-B-
cimeno (7,8 %), miristicina (7,5 %) e p-cimeno (4,4%) (91). Jannet et al. (2007) determinou
que varias fraccoes do dleo essencial da R. segetum foram ativas contra E. coli, S. aureus e
Staphylococcus epidermidis. E que atividade antimicrobiana aumentava de acordo com a
proporcao dos monoterpendides e dos derivados fenolicos encontrados nas amostras testadas
(89).

1.7 Inovagdes na aplicacdo pratica das plantas com fim terapéutico

A atividade bioldgica dos produtos derivados da planta, nomeadamente a sua capacidade
citotoxica, pode torna-los bons candidatos para agentes antissépticos, antimicrobianos e
inseticidas para uso pessoal e para a conservacdao de alimentos (20). Varias formas
farmacéuticas tém sido desenvolvidas para aplicacdo topica, como para o tratamento de

candidoses vulvovaginal (92, 93).

Neves et al. desenvolveram um gel contendo 6leo essencial de Thymus vulgaris que mostrou
ser eficaz contra espécies Candida normalmente envolvidas na candidose vulvovaginal (92).
No mesmo ambito, Palmeira-de-Oliveira et al. desenvolveu um hidrogel TCCH contendo
Thymbra capitata que mostrou ser activo contra espécies Candida e biocompativel com

células humanas (93).

As inovacoes entendem-se a outras areas, como aplicacdoes na prevencao e tratamento de

distarbios orais.

Nomeadamente, o gel dental mucoadesivo contendo extrato de Azadirachta indica mostrou
reduzir significativamente Streptococcus mutans e Lactobacillus sp. na saliva e diminuir o
niumero de bactérias totais, apds 6 semanas (94). Outro produto inovador sdo varas de
mastigar contendo Salvadora persica, que apresentam efeitos similares nos niveis da placa

subgengival microbiota semelhante a escovagem manual com pasta de dentes (94).
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2 Objetivo

A finalidade deste trabalho foi determinar a atividade antimicrobiana de extratos de plantas
contra diversos microrganismos, que abrangia bactérias Gram-positivas, bactérias Gram-
negativas e leveduras. O objetivo desta determinacao foi obter dados quantitativos
comparaveis interlaboratoriais, através da determinacdo da Concentracao Minima Inibitéria
(CMI) e da Concentracdo Minima Letal (CML) e, por consequéncia, aumentar os dados
quantitativos da atividade antimicrobiana de extratos de plantas pela analise de extratos nao
referidos em estudos anteriores.

Mais especificamente, pretendeu-se determinar a atividade antibacteriana de 4 extratos
vegetais, designadamente um extrato hidroalcdolico de E. purpurea; um extrato de acetona,
um metanodlico e um metandlico a 70% de H. italicum; e de 5 Oleos essenciais,
designadamente um proveniente de F. vulgare, um de M. gummifera, um de M. cervina, um
de O. majorana e um de R. segetum; contra 5 estirpes de bactérias Gram-positivas,
nomeadamente 3 estirpes de S. aureus e 2 estirpes de S. epidermidis e 9 estirpes de bactérias
Gram-negativas, nomeadamente 5 estirpes de E. coli, 2 estirpes de K. pneumoniae, 1 estirpe

de Pseudomonas aeruginosa e 1 estirpe de Proteus mirabilis.

Além disso, pretendeu-se determinar a atividade antifingica dos extratos vegetais e dos 6leos
essenciais enumerados anteriormente contra 14 estirpes de leveduras, nomeadamente 3
estirpes de Candida albicans, 2 estirpes de Candida glabrata, 2 estirpes de Candida
guilliermondii, 1 estirpe de Candida lipolytica, 2 estirpes de Candida parapsilosis, 2 estirpes

de Candida sphaerica e 2 estirpes de Candida tropicalis.

Por ultimo, pretendeu-se determinar a concentracao de fendis totais presentes nos extratos
vegetais testados e compara-la com a atividade antimicrobiana determinada para os mesmos.
No que concerne aos oleos essenciais, pretende-se relacionar a acdo dos seus principais

compostos na atividade antimicrobiana determinada.
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3 Materiais e Métodos

3.1 Extratos de plantas testados

Foram testados 4 extratos vegetais de duas plantas, nomeadamente um extrato hidroalcéolico
de E. purpurea; um extrato de acetona, um metanolico e um metandlico a 70% de H.

italicum.

Foram testados 5 oleos essenciais de 5 plantas de espécies diferentes, tendo sido
determinados previamente os compostos maioritarios de 4 dos oleos incluidos: F. vulgare
(anetol, fenchona e alfa-felandreno), M. gummifera (mirceno e sabineno), M. cervina
(isomentona e pulegona), O. majorana (nao determinado) e R. segetum (alfa-felandreno,

terpinoleno e dilapiol).

3.2 Determinacao da atividade antibacteriana dos extratos de plantas

3.2.1 Bactérias

As bactérias Gram-positivas incluidas no estudo para avaliacao da atividade antimicrobiana
foram 3 estirpes de S. aureus, incluindo uma estirpe resistente a meticilina (MRSA) e 2
estirpes de S. epidermidis. As bactérias Gram-negativas testadas foram 5 estirpes de E. coli, 2
estirpes de K. pneumoniae, 1 estirpe de P. aeruginosa e 1 estirpe de P. mirabilis. As bactérias
identificadas por ATCC A (correspondente a uma estirpe de S. aureus) e ATCC K
(correspondente a uma estirpe de K. pneumoniae) sao estirpes microbianas de referéncia,
enquanto as restantes bactérias identificadas com BAC e NR s&o estirpes clinicas isoladas de

casos clinicos.

As estirpes encontravam-se conservadas em crioprotetor a -80°C. Antes de cada teste, cada
bactéria é repicada da placa-mae proveniente do criotubo, em meio Triptona Soja Agar
(HiMedia, India) e incubado a 37°C durante 24 horas. Esta dupla passagem garante a pureza

da cultura e a sua viabilidade.
3.2.2 Reagentes

Para a cultura das bactérias, foi usado o meio Triptona Soja Agar. Por sua vez, o meio Mulher-
Hinton Broth (Liofilchem Bacteriology Produtcs, Italy) foi usado para a preparacao do indculo
e para a diluicao dos extratos de plantas. Para dissolver os 6leos essenciais utiliza-se o
dimetilsulfoxido (DMSO) adquirido na Sigma-Aldrich, USA.
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3.2.3 Procedimento

A CMI dos extratos foi determinada de acordo com método de microdiluicao, descrito nas
normas “M7-A9 Methods for Dilution Antimicrobial Susceptibility Tests for Bacteria That Grow
Aerobically” (95) e “M45-P Methods for Antimicrobial Dilution and Disk Susceptibility Testing
of Infrequently Isolated or Fastidious Bacteria” (96). O método de microdiluicao é um método
padronizado e reprodutivel que permite a analise rapida duma quantidade grande de
amostras com recurso a uma quantidade pequena de amostra (97). As vantagens deste
método permitem a avaliacdo dos extratos de plantas com quantidades limitadas para o
estudo. No entanto, como qualquer método, este apresenta alguns inconvenientes,
nomeadamente a turvacao do meio ou a precipitacao por alguns componentes do extrato,

dificultando a leitura visual da presenca ou auséncia de crescimento bacteriano (10).

A CML dos extratos foi adaptada da técnica descrita em Canton et al (98). Este método
permite o estudo do efeito bactericida ou fungicida, sendo um critério mais rigoroso (>99,9%

mortes) comparada apenas a determinacdo da CMI (98).
Preparacao da diluicdo dos extratos

Os dleos essenciais foram dissolvidos em DMSO, numa proporcdao de 1:1, e diluidos
sucessivamente de 1:2, no caldo Mulher-Hinton, até a diluicdo 1:256. Os restantes extratos

diluiram-se sucessivamente em caldo Mulher-Hinton até a diluicao 1:256.
Preparacao do Inéculo

As bactérias selecionadas foram repicadas em meio de Triple Sugar Agar (TSA) e incubadas a
37°C durante 24 horas.

A preparacao do indculo inicia-se com a suspensao de coldnias isoladas até obtencdo de uma
densidade o6tica de 0,5 Macfarland (corresponde ao intervalo entre 1x10% e 2x108 UFC/mL). A
suspensao de trabalho foi preparada através de uma diluicdo do indculo em meio Mulher-

Hinton, resultando numa concentracédo de 5x10°> UFC/mL.
Determinacao da atividade antibacteriana

Para determinar a CMI, cada diluicao dos extratos foi incubada com cada uma das bactérias,
numa placa de 96 pocos. Todas as diluicdes foram testadas em duplicado. As leituras foram
realizadas apos 48 horas de incubacado a 37°C em aerobiose, por avaliacdo macroscopica do

crescimento.

Para garantir a viabilidade dos resultados, inclui-se um controlo positivo, inoculando a

suspensao de trabalho e o meio; um controlo negativo, inoculando o extrato e o meio; e um
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controlo de esterilidade, que contém apenas o meio. Em relacao aos 6leos essenciais inclui-se
um controlo de crescimento com DMSO, o qual contem a suspensao de trabalho, DMSO e
meio. Enquanto os restantes extratos incluem um controlo de crescimento com o reagente

usado na extracao.

Para determinar a CML, foi pipetado 100uL de cada poco para o meio Triptona Soja Agar e

incubado a 37°C durante 24 horas, em aerobiose.

3.3 Determinac¢ao da atividade antifungica dos extratos de plantas

3.3.1 Leveduras

As leveduras testadas foram 14 estirpes do género Candida, nomeadamente 3 estirpes de C.
albicans, 2 estirpes de C. glabrata, 2 estirpes de C. guilliermondii, 1 estirpe de C. lipolytica,
2 estirpes de C. parapsilosis, 2 estirpes de C. sphaerica e 2 estirpes de C. tropicalis. A
levedura identificada por MP6 (correspondente a uma estirpe de C. albicans) é uma estirpe
fungica de referéncia, enquanto as restantes leveduras identificadas com MP e AP sao estirpes

clinicas isoladas de casos clinicos.

As estirpes encontravam-se conservadas em crioprotetor a -80°C. Antes de cada teste, cada
levedura foi repicada da placa-mae proveniente do criotubo, em meio Sabourad-Dextrose
Agar (Merck, Germany) e incubado a 37°C durante 24 horas. Esta dupla passagem garante a

pureza da cultura e a sua viabilidade.
3.3.2 Reagentes

Para a cultura das leveduras, foi usado o meio Sabourad-Dextrose Agar. Por sua vez, o meio
RPMI 1640 (Sigma-Aldrich, USA) foi usado para a realizacao do indculo e para a diluicao dos
extratos de plantas. Para a preparacao do meio RPMI 1640 é necessario adicionar acido 3-(N-
morfolino) propano-sulfonico (MOPS) adquirido na Acros 114 Organics (Belgium). Para
dissolver os oleos essenciais, utiliza-se o dimetilsulfoxido (DMSO) adquirido na Sigma-Aldrich,
USA.

3.3.3 Procedimento

A CMI dos extratos foi determinada de acordo com método de microdiluicdo, descrito na
norma “M27-A3 Reference Method for Broth Dilution Antifungal Susceptibility Testing of
Yeasts” (99).

A CML dos oleos essenciais foi baseada na técnica descrita em Canton et al (98).
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Preparacao da diluicdo dos extratos

Os oleos essenciais foram dissolvidos num solvente apropriado, nomeadamente no DMSO,
numa proporcao de 1:1, e diluidos sucessivamente de 1:2 no meio RPMI 1640 até a diluicdo de
1:256. Os restantes extratos foram diluidos sucessivamente em caldo Mulher-Hinton até a
diluicao 1:256.

Preparacao do Inéculo

As leveduras selecionadas foram repicadas em meio de Sabourad-Dextrose Agar e incubadas a
37°C durante 24 horas. A preparacao do inéculo inicia-se com a suspensao de colénias isoladas
até obtencdo de uma densidade otica de 0,5 Macfarland (corresponde ao intervalo de 1x10° a
5x108 células por mL). A suspensao de trabalho foi produzida fazendo-se uma diluicdo 1:100,
seguida de uma diluicao de 1:20 da suspensao-mae em meio RPMI 1640, resultando numa

concentracao de 5,0x10% a 2,5x103 células por mL.
Determinacao da atividade antifungica

Para determinar a CMI, cada diluicao dos extratos foi incubada com cada uma das leveduras,
em placas de 96 pocos. Todas as diluicoes foram testadas em duplicado. As leituras foram

realizadas apds 48 horas de incubacéo a 37°C, por avaliacdo macroscopica do crescimento.

Para garantir a viabilidade dos resultados, inclui-se um controlo positivo, inoculando a
suspensao de trabalho e o meio; um controlo negativo, inoculando o extrato e o meio; e um
controlo de esterilidade, que contém apenas o meio. Em relacao aos 6leos essenciais inclui-se
um controlo de crescimento com DMSO, o qual contem a suspensao de trabalho, DMSO e
meio. Enquanto os restantes extratos incluem um controlo de crescimento com o reagente

usado na extracao.

Para determinar a CML, foi pipetado 100pL de cada poco para o meio em meio Sabourad-

Dextrose Agar e incubado a 37°C durante 24 horas, em aerobiose.
3.4 Determinacao da concentracdo dos fendis totais

A determinacdo da concentracdo dos fendis totais foi efetuada segundo o método de Folin-
Ciocalteu, utilizando o acido galico como padrado. Este procedimento ndo foi efetuado nos

oleos essenciais.

Cada um dos extratos (0,2mL foi misturado com 1mL de reagente de Folin-Ciocalteu e 0,8mL
de carbonato de sodio. As amostras sao deixadas em repouso durante 30 minutos a
temperatura ambiente. Apds o repouso, efetuam-se as leituras a 765nm, no espectrometro.

Os fendis totais foram expressos em mg acido galico equivalente (AGE) por g de extrato seco.
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O método de Folin-Ciocalteu € um método comummente usado para a determinacao de
compostos fenolicos. A reacdo forma um cromoforo azul, onde a absorcdo maxima do
cromodforo depende da alcalinidade da solucdo e da concentracdo dos compostos fendlicos.
Esta reacdo fornece maioritariamente resultados precisos e especificos para os compostos
fendlicos, mas ha compostos fenolicos que mudam para uma cor dispar devido a diferencas de
massa e de cinética de reacao (100).
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4 Resultados

4.1 Determinacao da atividade antibacteriana em extratos de plantas

No presente estudo, foram testados quatro extratos vegetais e cinco 6leos essenciais em concentracdes que variaram num intervalo de 20uL/mL a
0.08pL/mL, incluindo as concentracbes parciais de 10, 5, 2.5, 1.25, 0.63, 0.31 e 0.16uL/mL. A tabela 2 apresenta os resultados para as bactérias

Gram-positivas.

Tabela 2 - Atividade antibacteriana em bactérias Gram-positivas

S. aureus S. aureus S. aureus MRSA S. epidermidis S. epidermidis
Extratos testados BAC 3 ATCC A NR 1 BAC 8 BAC 7 NR 3
Mo M em cMI CML cMI cML cMI CML M CML
® ) (UL/mL) G ) (pL/mL) (UL/mL) (HUL/mL) (UL/mL) (pL/mL) (KL/mL) (KL/mL) (pL/mL) (HUL/mL)
e Echinacea : NI : NI : NI : NI : NI
hidroalcoolico purpurea
Extrato de Helychrisum NI ) NI i NI i NI i NI i NI
acetona italicum
i pEbEsn - NI : NI : NI : NI : NI
metanolico italicum
Extrato = Helychrisum 20 20 20 20 20 20 20 20 20 20 20
metanolico 70% italicum
Oleo essencial [ oeniculum - - 10 10 - - 10 10 - - 10 10
vulgare
Oleo essencial Margotia 20 20 NI - NI - NI - NI - NI
gummifera
. . Mentha
Oleo essencial cervina - - 0.63 0.63 - - 1.25 1.25 - - 0.63 0.63
Oleo essencial Origanum 10 10 10 10 10 10 10 10 10 20 10 20
majorana
. . Ridolfia
Oleo essencial segetum - - 1.25 1.25 - - 2.5 2.5 - - 1.25 1.25

Legenda: NI - Nao inibiu; - - Nao foi determinado.
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Analisando a tabela 2, podemos observar que os extratos de acetona e metandlico de H.
italicum e o extrato hidroalcoolico de E. purpurea nao apresentaram nenhuma atividade

antimicrobiana nas bactérias Gram-positivas testadas.

O extrato metandlico a 70% de H. italicum apresentou atividade antimicrobiana na
concentracao mais alta testada (20pL/mL) em todas as bactérias Gram-positivas incluidas no
estudo. Enquanto o 6leo essencial de M. gummifera so apresentou atividade antimicrobiana

na estirpe S. aureus (BAC 3).

Por sua vez, o oleo essencial de O. majorana apresentou uma CMI de 10uL/mL em todas as
bactérias Gram-Positivas. O valor de CML nao corresponde ao mesmo que o CMI nas estirpes
de S. epidermidis, sendo este de 20uL/mL. O oleo essencial F. vulgare apresentou atividade
antimicrobiana de 10pL/mL nas 3 estirpes testadas, nomeadamente em S. aureus, MRSA e em

S. epidermidis.

Por seguinte, o oleo essencial R. segetum apresentou uma CMI de 2.5uL/mL em MRSA e de
1.25uL/mL em S. aureus e S. epidermidis. O dleo essencial de M. cervina apresentou uma CMI

de 1.25uL/mL em MRSA e de 0.63uL/mL em S. aureus e S. epidermidis.

Em relacao as tabelas 3 e 4, estas apresentam os resultados relativos a determinacdo da

atividade antibacteriana em bactérias Gram-negativas.

Em analises as duas tabelas, pode observar-se que os extratos metandlico e de acetona de H.
italicum e o extrato hidroalcoolico de E. purpurea nao apresentaram atividade

antimicrobiana em bactérias Gram-negativas.

0 ¢leo essencial de M. gummifera apenas apresentou exibir atividade antimicrobiana contra
K. pneumoniae, na concentracao mais alta testada (20puL/mL). Por sua vez, o extrato
metanolico a 70% de H. italicum apresentou exibir atividade antimicrobiana na concentracdo

mais alta testada, exceto para K. pneumoniae que apresentou a CMI de 10uL/mL.

No que concerne ao o6leo essencial de O. majorana, este apresentou uma atividade
antimicrobiana de 10puL/mL em todas as estirpes de E. coli, de P. aeruginosa e P. mirabilis.
Em relacdo as estirpes de K. pneumoniae, o 6leo essencial de O. majorana exibiu uma

atividade antimicrobiana variavel de 20puL/mL, 10uL/mL e 5uL/mL.
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Tabela 3 - Atividade antibacteriana em bactérias Gram-negativas (Parte 1/2)

E. coli E. coli E. coli E. coli
Extratos testados BAC 1 BAC 2 BAC 10 NR 2
CMI CML CMI CML CMI CML CMI CML
(uL/mL) (pL/mL) (uL/mL) (pL/mL) (pL/mL) (pL/mL) (pL/mL) (pL/mL)
Extrato hidroalcéolico Echinacea purpurea NI - NI - NI - NI
Extrato de acetona Helychrisum italicum NI - NI - NI - NI
Extrato metanélico Helychrisum italicum NI - NI - NI - NI
Extrato metanolico 70% Helychrisum italicum 20 20 20 20 20 20 20 20
Oleo essencial Foeniculum vulgare - - - - 10 10 - -
Oleo essencial Margotia gummifera NI - NI - NI - NI
Oleo essencial Mentha cervina - - - - 0.63 0.63 - -
Oleo essencial Origanum majorana 10 10 10 10 10 10 10 10
Oleo essencial Ridolfia segetum - - - - 1.25 1.25 - -

Legenda: NI - Nao inibiu; - - Nao foi determinado.

22




Tabela 4 - Atividade antibacteriana em bactérias Gram-negativas (Parte 2/2)

K. pneumoniae

K. pneumoniae

K. pneumoniae

P. aeruginosa

P. mirabilis

Extratos testados ATCCK
CMI CML cMI CML cMI CML CMI CML CMI CML
(pL/mL) (pL/mL) (pL/mL) (pL/mL) (pL/mL) (uL/mL) (pL/mL) (uL/mL) (pL/mL) (pL/mL)
_ Extrato Echinacea NI : NI NI NI NI
hidroalcéolico purpurea
Extrato de Hglycfmsum NI NI NI NI NI
acetona italicum
A Helychrisum NI - NI NI NI NI
metanolico italicum
Extrato Helychrisum
metanolico v 20 20 20 20 10 10 20 20 20 20
o italicum
70%
eley esniciy 5 5 10 10 10 10 10 10
essencial vulgare
Oleo Margotia NI NI 20 20 NI NI
essencial gummifera
tley dentha 2.5 2.5 2.5 2.5 2.5 2.5 2.5 2.5
essencial cervina
Oleo essencial ~ Or'ganum 20 20 10 10 5 5 10 10 10 10
) majorana
oy A 1.25 1.25 1.25 1.25 : 1.25 1.25 1.25 1.25
essencial segetum

Legenda: NI - Nao inibiu; - - Nao foi determinado.
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No que concerne ao 6leo essencial de F. vulgare, este apresentou uma CMI de 10uL/mL na
estirpe de E. coli, P. aeruginosa e P. mirabilis testadas, enquanto nas duas estirpes de K.
pneumonia testadas (BAC6 e BAC4), teve variancia de atividade microbiana de 10uL/mL e

5uL/mL, respetivamente.

O oleo essencial de M. cervina exibiu uma CMI de 2.5uL/mL em todas as Gram-negativas
testadas, exceto na E. coli testada que exibiu uma CMI de 0.63uL/mL. Por sua vez, o 6leo

essencial de R. segetum exibiu uma CMI de 1.25uL/mL em todas as Gram-negativas testadas.

Os resultados apresentam o valor da CMI é igual ao valor da CML, o que indica que o efeito

antibacteriano é bactericida para os extratos de plantas que a exibiram.

Tabela 5 - Controlos da determinacao da atividade antibacteriana

Controlo
Extratos testados

Positivo  Reagente Negativo  Esterilidade

Extrato hidroalcéolico Echinacea purpurea + + (-) (-)
Extrato de acetona Helychrisum italicum + + (-) (-)
Extrato metanélico Helychrisum italicum + + (-) (-)

Extrato metanélico 70% Helychrisum italicum + + (-) (-)
Oleo essencial Foeniculum vulgare + + (-) (-)
Oleo essencial Margotia gummifera + + (-) (-)
Oleo essencial Mentha cervina + + (-) (-)
Oleo essencial Origanum majorana + + (-) (-)
Oleo essencial Ridolfia segetum + + (-) (-)

Legenda: + - Desenvolveu crescimento bacteriano; (-) - Nao desenvolveu crescimento bacteriano.

Foram efetuados quatro controlos para garantir a qualidade dos resultados obtidos, como

ilustrado na tabela 5.

O controlo positivo que continha o meio e o microrganismo testado apresentou crescimento
microbiano em todos os microrganismos testados. O controlo de reagente em relacao aos
oleos essenciais foi efetuado com o DMSO, o qual nao apresentou nenhuma atividade
antimicrobiana contra nenhum microrganismo testado. Em relacao aos restantes extratos, o
controlo de reagente foi efetuado com o reagente de extracao utilizado para obtencao do
respetivo extrato, os quais nao apresentaram nenhuma atividade antimicrobiana contra
nenhum microrganismo testado. O controlo negativo que continha 0 meio e o extrato a ser
testado nao exibiu crescimento microbiano em todos os extratos de plantas testados. Por
Ultimo, o controlo de esterilidade que continha apenas o meio nao apresentou nenhum

crescimento microbiano.
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4.2 Determinacao da atividade antifungica em extratos de plantas

No presente estudo, foram testados quatro extratos vegetais e cinco 6leos essenciais em concentracdes que variaram num intervalo de 20uL/mL a

0.08puL/mL, incluindo as concentracoes parciais de 10, 5, 2.5, 1.25, 0.63, 0.31 e 0.16uL/mL. As tabelas 6, 7 e 8 apresentam os resultados da

atividade antifingica determinada.

Tabela 6 - Atividade antiflingica (Parte 1/3)

Extratos testados

Extrato
hidroalcoéolico
Extrato de
acetona
Extrato
metanolico
Extrato
metanolico 70%

Oleo essencial
Oleo essencial
Oleo essencial
Oleo essencial

Oleo essencial

Echinacea
purpurea
Helychrisum
italicum
Helychrisum
italicum
Helychrisum
italicum
Foeniculum
vulgare
Margotia
gummifera
Mentha
cervina
Origanum
majorana
Ridolfia
segetum

C. albicans C. albicans C. albicans C. glabrata C. glabrata
MP6 MP11 MP14 MP8
CMI CML CMI CML CMI CML CMI CML CMI CML
(uL/mL) (uL/mL) (uL/mL) (uL/mL) (uL/mL) (uL/mL) (uL/mL) (uL/mL) (uL/mL) (uL/mL)

NI - NI NI NI NI

NI NI NI NI NI

NI - NI NI NI NI

NI NI NI NI NI
1.25 1.25 1.25 1.25 1.25 1.25 2.5 2.5
20 NL 20 20 20 20 10 10 20 20
0.16 0.16 0.16 0.16 0.31 0.31 0.31 0.31
20 20 20 20 20 20 20 20 20 20
0.63 0.63 0.63 0.63 1.25 1.25 0.63 0.63

Legenda: NI - Nao inibiu; NL - Nao letal; - - Nao foi determinado.
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Tabela 7 - Atividade antifiingica (Parte 2/3)

Extrato hidroalcéolico

Extrato metanolico 70%

Extratos testados

Extrato de acetona

Extrato metanélico

Oleo essencial
Oleo essencial
Oleo essencial
Oleo essencial

Oleo essencial

Echinacea purpurea
Helychrisum italicum
Helychrisum italicum
Helychrisum italicum

Foeniculum vulgare
Margotia gummifera

Mentha cervina

Origanum majorana

Ridolfia segetum

C. guilliermondii

C. guilliermondii

C. lipolytica

C. parapsilosis

C. parapsilosis

CMI
(uL/mL)

NI
NI
NI
NI

10

10

CML
(uL/mL)

10

10

CMI

(uL/mL)

NI
NI
NI
NI
0.63
20
0.16
20
0.31

CML
(uL/mL)

0.63
20
0.16
20
0.31

CMI
(uL/mL)

NI
NI
NI
NI

NI

20

MP40

CML
(uL/mL)

20

CMI

(uL/mL)

NI
NI
NI
NI
0.63
20
0.16
20
1.25

CML
(uL/mL)

0.63
20
0.16
20
1.25

MP15
CMI CML
(uL/mL)  (uL/mL)

NI -

NI

NI

NI

20 20
20 20

Legenda: NI - Nao inibiu;
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Tabela 8 - Atividade antifiingica (Parte 3/3)

Extratos testados

Extrato hidroalcéolico
Extrato de acetona
Extrato metanélico

Extrato metanélico 70%
Oleo essencial
Oleo essencial
Oleo essencial
Oleo essencial

Oleo essencial

Echinacea purpurea
Helychrisum italicum
Helychrisum italicum
Helychrisum italicum
Foeniculum vulgare
Margotia gummifera
Mentha cervina
Origanum majorana

Ridolfia segetum

C. sphaerica

C. sphaerica

C. tropicalis

C. tropicalis

CMI
(ML/mL)

NI

10

20

CML
(ML/mL)

10

20

CMI
(ML/mL)

NI
NI
NI
NI

20

20

CML
(ML/mL)

NL

20

CMI

MP4
CML

(ML/mL) (pL/mL)

NI
NI
NI
NI

20

20

20

20

CMI

(pL/mL)

NI
NI
NI
NI
1.25
20
0.16
20
0.63

CML

(ML/mL)

1.25
NL
0.16
20
0.63

Legenda: NI - Nao inibiu; - -

Nao foi determinado.
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Os extratos metandlico, metandlico a 70% e de acetona de H. italicum bem como o extrato
hidroalcoolico de E. purpurea nao exibiram atividade antiflingica contra as estirpes testadas,

como se verifica nas tabelas 6, 7 e 8.

A atividade anti-Candida dos oleos essenciais de O. majorana e M. gummifera foi verificada
maioritariamente para a concentracao mais elevada correspondente a 20uL/mL. No entanto
verificou-se que ambos os oleos se mostraram mais ativos contra uma estirpe de C.
guilliermondii (MP1) testada que apresentou uma CMI de 10uL/mL. O oleo essencial de M.
gummifera apresentou a mesma atividade contra uma estirpe de C. sphaerica (AP27B) e nao
se mostrou ativo contra C. lipolytica (MP40). De um modo geral pode-se classificar o efeito
destes 6leos como fungicida visto a CMI ser igual a CML, nao tendo, no entanto, sido possivel
a determinacao do efeito fungicida do o6leo essencial de M. gummifera contra uma estirpe de

C. albicans (MP6) e contra a estirpe de C. sphaerica testada (AP35B).

0 oleo essencial de F. vulgare apresentou uma CMI de 2.5uL/mL em C. glabrata (MP8), uma
CMI de 1.25pL/mL em C. albicans, C. glabrata (MP7) e C. tropicalis e CMI 0.63uL/mL contra
C. guilliermondii e C. parapsilosis. O 6leo essencial de R. segetum apresentou uma CMI de
0.63puL/mL contra C. albicans, C. glabrata (MP8) e C. tropicalis, mas exibiu uma CMI de
1.25uL/mL em C. glabrata (MP7) e em C. parapsilosis € uma CMI de 0.31uL/mL contra C.

guilliermondii.

0 oleo essencial de M. cervina apresentou-se como o mais ativo dos oleos testados, visto a
sua CMI ser de 0,16pL/mL em todas as leveduras testadas, exceto contra C. glabrata que se
mostraram um pouco mais resistentes, correspondendo o efeito de inibicdo do seu

crescimento a uma concentracao de 0,31pL/mL.

A semelhanca das observacdes anteriores também para estes 6leos os efeitos antifingicos sao
do tipo fungicida visto os valores das concentracées capazes de inibir o crescimento das

leveduras corresponderem também ao efeito de morte das células fingicas (CMI=CML).
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Tabela 9 - Controlos da determinacado da atividade antifiingica

Controlo

Extratos testados
Positivo Reagente Negativo  Esterilidade

Extrato hidroalcéolico Echinacea purpurea + + (-) -)
Extrato de acetona Helychrisum italicum + + (-) (-)
Extrato metandlico Helychrisum italicum + + (-) -)

Extrato metanélico 70% Helychrisum italicum + + (-) (-)
Oleo essencial Foeniculum vulgare + + (-) (-)
Oleo essencial Margotia gummifera + + (-) (-)
Oleo essencial Mentha cervina + + (-) (-)
Oleo essencial Origanum majorana + + (-) (-)
Oleo essencial Ridolfia segetum + + () )

Legenda: + - Desenvolveu crescimento fungico; (-) - Nao desenvolveu crescimento fungico.

Foram efetuados quatro controlos para garantir a qualidade dos resultados obtidos na
determinacdo da atividade antifingica, como demostrado na tabela 9. Todos os resultados de

controlo foram considerados conforme, validando deste modo o método utilizado.
4.3 Determinacao da concentra¢ao dos fenéis totais

No presente estudo, foram avaliados quatro extratos vegetais, designadamente o extrato
hidroalcoolico de E. purpurea e os extrato de acetona, metanolico e metandlico a 70% de H.
italicum, segundo o método de Folin-Ciocalteu. A determinacdo da concentracdo dos fenois

totais foi determinada pela equacao de reta:
765nm = 12.722 C(pg.m-)+ 0.0034 (1)

Com R?=0.9994 e os resultados estdo discriminados na tabela 10.

Tabela 10 - Determinacao da concentracao dos fenois totais

Extratos testados (m gFiggi/S gt:)t(i::;to)
Extrato hidroalcoolico Echinacea purpurea ; 0.01
Extrato de acetona Helychrisum italicum 0.05
Extrato metanélico Helychrisum italicum 0.03
Extrato metanoélico 70% Helychrisum italicum 0.07

Legenda: AGE - acido galico equivalente

O extrato hidroalcoolico de E. purpurea apresentou uma concentracdao de 0.01mg de
acido galico equivalente (AGE) por grama de extrato seco. O extrato de acetona de H.
italicum tem 0.05mg de AGE por grama de extrato seco. Em relacdo ao extrato metandlico de
H. italicum, este contem 0.03 mg de AGE por grama de extrato seco. Por ultimo, o extrato

metandlico a 70% contem 0.07mg de AGE por grama de extrato seco.
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5 Discussao de resultados

A atividade antimicrobiana dos extratos de plantas testados foi avaliada qualitativamente e

quantitativamente pelos valores de CMI e CML.

Os extratos metandlico e de acetona de H. italicum e o extrato hidroalcoolico de E. purpurea

nao exibiram nenhuma atividade antibacteriana, nem antiflingica.

Em relacao aos resultados obtidos, o extrato metandlico a 70% de H. italicum apenas exibiu
atividade antibacteriana. Nomeadamente, os valores de CMI e CML para as bactérias Gram-
positivas estdao no valor de 20uL/mL e para as bactérias Gram-negativas numa gama de 10-

20puL/mL. Em relacao as leveduras, este extrato nao apresentou nenhuma atividade.

O ausente ou mesmo baixo efeito antimicrobiano pode dever-se a um baixo teor de compostos
fendlicos nos extratos testados. Devido a atividade antimicrobiana demonstrada pelos
polifendis vegetais, € comum correlacionar-se o teor total de fendis totais com a atividade
antimicrobiana (101-104). De facto, o mecanismo de acdo dos compostos fenolicos demostrou
ser dependente da sua concentracdo (102) e esta relacionado com a sua capacidade de
desnaturar proteinas. O alvo molecular dos compostos fenolicos é a estrutura da membrana
celular, estando o seu efeito relacionado com a rutura do peptidoglicano ou o dano na

membrana celular (103).

No que concerne ao 6leo essencial de F. vulgare, os valores da CMlI e CML para as bactérias
Gram-positivas encontram-se no valor de 10pL/mL, para as bactérias Gram-negativas
encontram-se na gama de 5-10uL/mL e para as leveduras encontram-se numa gama de 0.63-
2.5uL/mL. As bactérias Gram-positivas e Gram-negativas tém praticamente a mesma
sensibilidade ao oleo essencial de F. vulgare, mas as leveduras apresentam uma sensibilidade
muito maior, principalmente espécies de C. albicans, C. glabrata (MP7), C. guilliermondii, C.
parapsilosis e C. tropicalis testada. O efeito antimicrobiano pode ser explicado pela presenca

do composto principal anetol e dos compostos fenchona e alfa-felandreno.

O papel fundamental de fenilpropanoides como agentes antibacterianos esta bem
documentado, principalmente o anetol como agente antifingico. O mecanismo do anetol nao
esta associado a dano membranar, mas a inducédo de stress oxidativo nas células fingicas em
condicoes de hipoxia, o que explica a suscetibilidade maior das células flngicas. Presume-se
que as enzimas piruvato descarboxilase e alcool desidrogenase, intervenientes na
fermentacao alcodlica, possam ser bloqueados pelo anetol. Este blogqueio metabdlico leva a
acumulacao de acetaldeido toxico nas células e, posteriormente, a morte celular. No
entanto, este mecanismo nao esta bem elucidado e ndo se conhece o alvo especifico do
anetol (105, 106).
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Em relacdo ao 6leo essencial de M. cervina, os valores da CMI e CML para as bactérias Gram-
positivas encontram-se na gama de 0.63-1.25uL/mL, para as bactérias Gram-negativas
encontram-se na gama de 0.63-2.5uL/mL e para as leveduras encontram-se numa gama de
0.16-0.31 yL/mL. Em suma, as bactérias Gram-positivas e Gram-negativa tém praticamente a
mesma sensibilidade ao 6leo essencial de M. cervina, mas as leveduras apresentam uma
sensibilidade muito maior. O efeito antimicrobiano pode ser explicado pela presenca dos dois
compostos principais, nomeadamente a isomentona e pulegona. Mentona é descrita em
diversos estudos como tendo propriedades antifingicas (107, 108), mas o seu mecanismo de
acao nado esta esclarecido (109). Por outro lado, a pulegona, um dos compostos presentes
neste oleo e que se presume estar associado a sua atividade antimicrobiana é metabolizado a
nivel hepatico em metabolitos toxicos, causando intoxicacdes e cancro do figado, em seres
humanos e animais (85, 110). Assim, os resultados descritos comprovam que esta espécie
pode ser uma fonte potencialmente Util de principios antimicrobianos naturais, mas que é

necessario ter em consideracao o risco hepatico associado.

Os resultados mostram que o 6leo essencial de M. gummifera tem pouca atividade
antimicrobiana significativa. Em relacao as bactérias Gram-positivas e Gram-negativas apenas
ocorreu o efeito antibacteriano contra uma estirpe de S. aureus testada (BAC3) e uma estirpe
de K. pneumoniae (ATCC K), respetivamente, na concentracao mais alta testada (20pL/mL).
Em relacdo as leveduras, a gama de valores de CMI e CML foi desde a nao inibicao de
crescimento celular a 10uL/mL. A auséncia de efeito antimicrobiano pode dever-se a auséncia
de atividade antimicrobiana dos principais componentes do 6leo essencial de M. gummifera,
nomeadamente do mirceno e do sabineno. O mirceno é descrito por possuir propriedades
sedativas, anti-inflamatorias e analgésicas para orgaos periféricos (111). Por sua vez, o
composto sabino esta descrito por possuir propriedades antibacterianas e anti-inflamatorias
(111). Mas, Filipowicz et al (2003) estudaram a atividade antibacteriana e antifingica de uma

fracao pura de sabino nao observando nenhuma atividade (112).

Os resultados mostram que o oleo essencial de 0. majorana tem atividade antimicrobiana
pouca significativa. Em relacdo as bactérias Gram-positivas, o valor de CMI encontra-se em
10uL/mL, enquanto a CML na gama de 10-20uL/mL. O dleo essencial de O. majorana
apresentam os valores de CMI e CML na gama de 5-20uL/mL para as bactérias Gram-negativas.
Por sua vez, os valores de CMI e CML nas leveduras apresentam-se na gama de 10-20uL/mL,

nomeadamente para a estirpe de C. guilliermondii (MP1).

A auséncia de efeito antimicrobiano pode dever-se a auséncia de atividade antimicrobiana
dos componentes ativos do 6leo essencial de O. majorana. Nao é possivel concluir sobre estes
dados, visto o perfil quimico deste dleo nao ter sido determinado por nao se ter verificado
atividade antimicrobiana relevante. No entanto, outros estudos demonstram que este dleo
essencial de 0. majorana apresenta atividade antimicrobiana. Alias, o 6leo essencial de O.

majorana é relatado como um bom conservante contra patogénicos alimentares que pode ter
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um grande potencial como conservante natural na indUstria alimentar (113, 114). Mas as
variacoes referentes a determinacdo de CMI podem ser atribuidas a varios fatores, como
referidos anteriormente. Dentro dos quais se podem destacar a origem da planta, a época da
colheita da planta, a técnica de preparacao do extrato, a técnica aplicada e o microrganismo
testado (10, 63).

Os resultados mostram que o o6leo essencial de R. segetum tem um espectro largo e
significativo de atividade antimicrobiana. Os valores da CMI e CML para as bactérias Gram-
positivas encontram-se na gama de 1.25-2.5pL/mL, para as bactérias Gram-negativas
encontram-se no valor de 1.25uL/mL e para as leveduras encontram-se numa gama de 0.31-
1.25uL/mL. As bactérias Gram-positivas e Gram-negativa tém praticamente a mesma
sensibilidade ao oleo essencial de R. segetum, mas as leveduras apresentam uma maior
sensibilidade, principalmente espécies de C. albicans, C. glabrata (MP8), C. guilliermondii, e

C. tropicalis testadas.

O efeito antimicrobiano pode ser explicado pela presenca do composto principal a-felandreno
e dos compostos terpinoleno e dilapiol. O papel fundamental dos monoterpenos ciclicos como
agentes antibacterianos esta bem documentado, nomeadamente o a-felandreno e o
terpinoleno demostraram possuir atividade antifiingica. O mecanismo associado a este efeito
€ atribuido a interacdo destes componentes na membrana celular. Se em concentracoes
reduzidas, essas interacoes podem resultar em inibicao da respiracao celular e em alteracoes
da permeabilidade. Em concentracdes elevadas, pode levar a perda total de hemdstase, dano
na membrana e morte celular (115). Os resultados descritos comprovam que esta espécie

pode ser uma fonte potencialmente Gtil de principios antimicrobianos naturais.
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6 Conclusao

0 screening da atividade antimicrobiana de extratos de plantas € uma ferramenta importante
para a detecao de novos agentes antimicrobianos de origem vegetal, principalmente quando o

aumento das resisténcias bacterianas € uma preocupacao atual da sociedade.

Os resultados sugerem que o 6leo essencial de R. segetum e M. cervina apresentam atividade
antimicrobiana contra bactérias e leveduras, na cobertura expressiva dos microrganismos
testados. Deste modo, perfilam-se como extratos interessantes a ser incluidos como
componente ativa, em desenvolvimentos futuros, de formulagées farmacéuticas ou

cosméticas com eventual atividade antimicrobiana.

0 oleo essencial de F. vulgare demostra uma atividade anti-Candida interessante, embora nao

se revele efeito antimicrobiano contra as estirpes incluidas neste estudo.

A reduzida ou ausente atividade antimicrobiana dos o6leos essenciais de M. gummifera, de O.
majorana, do extrato metandlico a 70% de H. italicum, dos extratos metandlico e de acetona
e de H. italicum e do extrato hidroalcoolico de E. purpurea permitem-nos concluir que estes
extratos ndo se mostraram relevantes para a inclusdao em formulagdes farmacéuticas ou
cosméticas com o objetivo de expressarem eventual atividade antimicrobiana, quer numa
perspetiva de efeito sobre os microrganismos, quer mesmo numa indicacao de protecao

conservante da formulacao.
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Capitulo ] - Experiéncia
Profissionalizante na Vertente de
Farmacia Comunitaria: Farmacia

Perdigao (Caldas da Rainha)

1 Introducao

O presente relatorio de estagio surge como a Ultima etapa proposta no plano de estudos do
5°ano curricular e constitui um requisito para a conclusao do Mestrado Integrado em Ciéncias

Farmacéuticas, na Faculdade de Ciéncias da Saude, da Universidade da Beira Interior.

Este documento tem como intuito a descricao das atividades desenvolvidas no decorrer de 12
semanas de estagio, nomeadamente entre o dia 26 de janeiro de 2015 a 17 de abril de 2015,

realizadas na Farmacia Perdigao, sob orientacdo da Dr.® Maria José Perdigao.

Os objetivos gerais do estagio foram favorecer a integracdo dos conhecimentos tedricos
adquiridos ao longo do curso em contexto real de trabalho, de modo a adquirir as
competéncias necessarias para ser um profissional apto e compreender melhor o papel do

farmacéutico na comunidade.

0 papel do farmacéutico, enquanto profissional de salde altamente qualificado, traduz-se em
otimizar a terapéutica, auxiliar na prevencao de doencas e promover a salde e o bem-estar,
focado em estratégias farmacoldgicas e nao farmacologicas. O farmacéutico deve conjugar os
cuidados de saude com o seu conhecimento especializado, a sua experiéncia e a sua
capacidade de avaliar a situacdo. Todas estas praticas promovem a salde da populacdo e

encaminham para um uso racional dos medicamentos.
2 Cronograma de atividades realizadas

Ao longo do estagio desempenhei varias atividades, realizadas com o intuito de aprender e

consolidar os conhecimentos adquiridos ao longo do meu percurso académico.

As atividades principais encontram-se compiladas na tabela 1, juntamente com casos praticos

que contactei durante o estagio, os quais serdao desenvolvidos ao longo do relatério.
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Tabela 11 - Cronologia das atividades realizadas

Semana 1

Semana 2

Semana 3

Semana 4

Segunda 26/01

Localizacao e
funcionamento da
farmacia

Apresentacao das

instalacoes e

recursos humanos
Segunda 2/02

Aconselhamento em
caso de infecoes
vaginais

Armazenamento de
produtos

Segunda 9/02

Medicao da Pressao
Arterial

Dispensa de MNSRM e
MSRM
Aconselhamento
farmacéutico

Terca 27/01

Verificacao do
procedimento de
controlo da
temperatura e
humidade

Terca 3/02

Verificacao do prazo
de validades dos

medicamentos e
produtos
armazenados no

exterior do robot
Terca 10/02

Realizacao da
Dispensacao Unitaria
Semanal

Quarta 28/01

Verificacao do
procedimento do
controlo dos prazos
de validade e das
devolucoes

Quarta 4/02

Verificacdao do prazo
de validades dos

medicamentos e
produtos
armazenados no

exterior do robot
Quarta 11/02

Dispensa de MNSRM e
MSRM

Aconselhamento
farmacéutico

Rececao da
encomenda e
Armazenamento de
produtos

Quinta 29/01

Verificacao do
receituario

Devolucao de
produtos pela
Circular Informativa

n°018/CD/8.1.7
Quinta 5/02

Medicamento
manipulado -
Suspensao Oral de
Trimetoprim a 1%

Quinta 12/02
Realizacao da

montra ilusiva ao
“Dia dos namorados”

Medicao da Pressao
Arterial

Sexta 30/01

Verificacao do
receituario

Faturacao relativa ao
més de janeiro

Sexta 6/02

Conhecimento  dos
produtos de
ortopedia
Aconselhamento em
caso de herpes

Sexta 13/02

Rececao da
encomenda e
Armazenamento de
produtos

Dispensa de MNSRM e
MSRM
Aconselhamento
farmacéutico

Domingo 8/02

Dispensa de MNSRM e
MSRM

Aconselhamento
farmacéutico
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Semana 5

Semana 6

Semana 7

Semana 8

Segunda 23/02

Terca 24/02

Dispensa de MNSRM e

Mo Caso Pratico A -
Aconselhamento Parte 1/3
farmacéutico

Segunda 2/03

Terca 3/03

Verificacao do prazo
de validades dos
Caso Pratico A - medicamentos
Parte 2/3 armazenados no
robot

Segunda 9/03

Terca 10/03

Dispensa de MNSRM e Med)caot do
MSRM chll’am’e .ro

bioquimico:
Aconselhamento colesterol
farmacéutico

Segunda 16/03

Terca 17/03

Realizacao da
Caso Pratico B montra ilusiva ao
“Dia do pai”

Quarta 25/02 Quinta 26/02 Sexta 27/02

Dispensa de MNSRM e

Formacao MSRM
Formacdo Kukident “Testamento Vital”
Aconselhamento
farmacéutico

Quarta 4/03 Quinta 5/03 Sexta 6/03

Verificacao do prazo

de validades dos

medicamentos =« ,  Armazenamento da
Formacao “Biogotas

armazenados no encomenda mensal

robot

Sexta 13/03

Quarta 11/03 Quinta 12/03

Dispensa de MNSRM e Dispensa de MNSRM e

MSRM Caso Pratico A - MSRM

Parte 3/3 Aconselhamento

farmacéutico

Aconselhamento
farmacéutico

Quarta 18/03 Quinta 19/03 Sexta 20/03

Dispensa de MNSRM e

s
P Caso Pratico C
Dermovate® Pomada
Aconselhamento

A L. + Acido Salicilico
farmacéutico
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Segunda 23/03 Terca 24/03 Quarta 25/03 Quinta 26/03 Sexta 27/03

Dispensa de MNSRM e Medicao dos Dispensa de MNSRM e
Semana 9 MSRM parametros MSRM
Caso Pratico D bioquimicos: Caso Pratico E
Aconselhamento glicemia, colesterol Aconselhamento
farmacéutico e triglicerideos farmacéutico
Segunda 30/03 Terca 31/03 Quarta 1/04 Quinta 2/04 Sabado 4/04
Dispensa de MNSRM e  Dispensa de MNSRM e Dispensa de MNSRM e
MSRM MSRM MSRM
o Armazenamento da
Semana 10 Caso Pratico F encomenda mensal
Aconselhamento Aconselhamento Aconselhamento
farmacéutico farmacéutico farmacéutico
Segunda 6/04 Terca 7/04 Quarta 8/04 Quinta 9/04 Sexta 10/04 ‘
Dispensa de MNSRM e Dispensa de MNSRM e
Semana 11 MSRM fes MSRM Caso PraticoH - Caso PraticoH -
Caso Pratico G Parte 1/2 Parte 2/2
Aconselhamento Aconselhamento
farmacéutico farmacéutico

Segunda 13/04 Terca 14/04 Quarta 15/04 Quinta 16/04 Sexta 17/04

Dispensa de MNSRM e Dispensa de MNSRM e  Dispensa de MNSRM e Dispensa de MNSRM e

MSRM MSRM MSRM MSRM
Semana 12 o
Caso Pratico |
Aconselhamento Aconselhamento Aconselhamento Aconselhamento
farmacéutico farmacéutico farmacéutico farmacéutico

Legenda: MNSRM - Medicamentos nao sujeitos a receita médica. MSRM - Medicamentos sujeitos a receita médica
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3 Localizacao e Funcionamento

A Farmacia Perdigdo encontra-se situada no Bairro da Ponte, em Caldas da Rainha.

A farmacia esta aberta ao publico de segunda a sexta-feira das 9 horas as 13 horas e das 14
horas e 30 minutos as 19 horas e 30 minutos. Cumpre assim, o horario de funcionamento
minimo das farmacias comunitarias determinado pelo 2° artigo da portaria n.° 277/2012,
alterado pela portaria n° 14/2013 (1, 2). Semanalmente, a farmacia tem um dia que se
encontra de servico permanente, o qual € rotativo, pelas farmacias presentes no municipio, e

atribuido anualmente.

3.1 Instalacées da Farmacia Perdigao

3.1.1 Caracterizacdo do espaco exterior

O edificio da Farmacia Perdigdo é bem
visivel e encontra-se assinalado com uma
cruz luminosa na fachada da farmacia,
indicativa da presenca de uma farmacia,

como ilustrado na figura 1 (3, 4).

Na porta da farmacia esta identificado
com o nome da farmacia, o nome do

proprietario, o nome do diretor técnico, o

horario de funcionamento, o mapa das

Figura 1 - Edificio da Farmacia Perdigao

farmacias do municipio das Caldas da
Rainha e a existéncia do livro de reclamacgdes. (3, 4) Além disso, apresenta um postigo

identificado com “Atendimento noturno” promovendo a seguranca durante o servico noturno.

As montras viradas para o exterior apresentam posters publicitarios e produtos de modo

sazonal e periodico de forma a promover servicos e produtos existentes na farmacia.
3.1.2 Caracterizacao do espaco interior

A farmacia nao é um local que se limita a dispensa de medicamentos e produtos de salde,
visa também a promocao de salde e do bem-estar da populacdo. Assim, a farmacia esta
estrutrada de forma a satisfazer a necessidade dos utentes, apresentando um espaco

profissional, calmo, moderno, funcional e acolhedor.

No que respeita as condicées de iluminacdo, temperatura e humidade seguem as normas
especificas, sendo estas determinadas periodicamente por sensores instalados em diversos

locais na farmacia.
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Segundo a legislacdo em vigor, as instalacoes e as areas da farmacia devem estar bem
definidas, contendo no minimo um total de 95m? distribuido pela sala de atendimento ao
publico, o armazém, o laboratério, as instalagdes sanitarias e o gabinete de atendimento

personalizado (4, 5).

Para além das zonas obrigatdrias, a farmacia contém um gabinete destinado a direcao

técnica, um escritorio, uma biblioteca e uma zona de vestuarios.

Sala de atendimento ao publico

A area de atendimento é um espaco
amplo, funcional e moderno, mantido
impecavelmente limpo e organizado,
como ilustrado na figura 2, permitindo o
acesso facil dos utentes a cada posto.
Esta esta identificada com o nome da

farmacia, o nome do diretor técnico, o

nome do proprietario e com os servicos

prestados com o preco correspondente. ‘:‘% SEVERESEN
Figura 2 - Zona de atendimento

O utente retira uma senha e é chamado pelo colaborador disponivel, por ordem de chegada,
dirigindo-se ao posto correspondente. A zona de atendimento é composta por sete postos de
atendimento individualizados e uma caixa de pagamento, divididos em dois balcdes. Cada
posto de atendimento estd equipado com computador, leitor dtico de codigos de barra e
impressora. Por sua vez, cada balcdo esta equipado com uma saida do robot e um terminal
multibanco. Cada colaborador permanece no seu posto, onde exerce a sua atividade. No meio
do balcao existe expositores com medicamentos nao sujeitos a receita medica (MNSRM) e

medicamento de uso veterinario (MUV), nao sendo acessiveis ao toque dos utentes.

E de salientar que esta zona é tranquila e harmoniosa de forma a permitir uma boa
comunicacao com os utentes, porque € essencial que o utente compreenda o aconselhamento

prestado pelo profissional de salde.

Os suplementos alimentares e os restantes produtos encontram-se expostos em lineares ao
redor de toda a zona de atendimento e encontram-se divididos por areas e, seguidamente,
por marcas. As areas distribuem-se por dermocosmética, emagrecimento, higiene corporal,

higiene oral, ortopedia, podologia, puericultura, produtos capilares e vida saudavel.

Esta zona possui um equipamento eletrénico que efetua a medicdo de peso, altura, indice de

massa corporal (IMC), pressao arterial (PA) e frequéncia cardiaca.
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Armazém

0 armazém é constituido por duas zonas: a zona de rececao de encomendas e a zona de

armazenamento.

A zona de rececdo de encomendas é o local onde se confere os produtos encomendados.
Nesta zona encontra-se um computador destinado a dar entrada da encomenda e o local de
entrada dos medicamentos no robot. A zona de rececdo ainda serve para a diretora técnica

emitir documentos de devolucao de medicamentos.
A zona de armazenamento € constituida por um robot, um armario e por um frigorifico.

O robot designa-se por misto por possuir um robot, onde sao colocados os medicamentos de
baixa rotacao, e um dispensador, onde sao colocados os de alta rotacao. Estes sao dispostos

aleatoriamente pelos diversos compartimentos conforme a taxa de saida dos mesmos.

0 armario encontra-se organizado por ordem alfabética, onde se armazena os medicamentos
com dimensdes incompativeis para serem armazenados no robot. Além destas prateleiras,
existem outras prateleiras identificadas de diferente forma para armazenar medicamentos
homeopaticos, medicamentos ja previamente pagos e medicamentos pendentes que estio a

espera de ser levantados pelos utentes.

O frigorifico serve para armazenar os medicamentos que necessitam de ser conservados entre
2 a 8°C, como ¢é o caso das insulinas, vacinas e alguns colirios. A temperatura e a humidade do
frigorifico sdo controladas, através de um sensor que regista estes parametros de forma

continua, garantindo as condicdes ideias de armazenamento.

E também nesta zona que permanecem os medicamentos para servem devolvidos,

devidamente identificados.
Laboratorio

Na proximidade, encontra-se o laboratorio, local reservado para a preparacdao de
medicamentos manipulados e para a reconstituicado extemporanea de medicamentos. O
laboratério apresenta uma bancada, um lavatorio com agua corrente, um exaustor para
eliminacdo de fumos e gases e um armario para o armazenamento de material e matérias-

primas (3).

Instalacées sanitarias

A esquerda do armazém, encontra-se as instalacdes sanitarias. As instalacdes sanitarias sao

destinadas ao uso do pessoal da farmacia, bem como aos utentes que o solicitem.
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Gabinete de atendimento personalizado

A zona de atendimento personalizado esta equipada com um balcdo individualizado que
permite ao utente ter maior conforto e privacidade para realizar as determinacées dos
parametros bioquimicos. Este balcao contém o material necessario a medicao, bem como os

contentores especificos para a recolha de material cortante e de material contaminado.

Além da determinacdo dos parametros bioquimicos, este espaco permite acesso a outros

servicos diferenciados, como aconselhamento em nutricao, em podologia e em audiometria.

Escritorio e Gabinete da direcdo técnica

0 escritorio e o gabinete destinado ao diretor técnico sao os locais destinados as escriturarias
e a diretora técnica, respetivamente, gerirem a parte burocratica e financeira inerente a

farmacia.
Biblioteca

Proximo desta zona, esta disponivel uma “minibiblioteca” que contém os documentos de
caracter técnico obrigatério, nomeadamente a Farmacopeia Portuguesa (em formato
eletronico) e o Formulario Galénico (3). E também nesta zona que se encontram armazenadas

as fichas de preparacao dos manipulados.

Zona de vestuarios

A zona de vestuarios serve para os colaboradores disporem de uma zona para vestir a bata e

guardarem os seus pertences.

3.2 Recursos Humanos

Para um bom funcionamento da farmacia é de extrema importancia que os recursos humanos
se encontrem ajustados a realidade, quer em numero, quer em conhecimento. Os
colaboradores da farmacia Perdigdo constituem uma equipa dindmica e jovem de profissionais
competentes, que demostram a sua responsabilidade, experiéncia e profissionalismo em todas

as tarefas diarias, de forma a assegurar a satisfacao de todo o tipo de utentes.

O quadro técnico da farmacia € composto por uma diretora técnica (Dr.? Maria José
Perdigdao), uma farmacéutica substituta do diretor técnico (Dr.* Diana Castilho), dois
farmacéuticos (Dr.? Sara Ferreira e Dr.* Maria Sofia Fonseca), um técnico de farmacia (Sr.
Alberto Simao), um técnico auxiliar de farmacia (D.? Berta Duarte) e dois escriturarios (D.?
Carla Santos e D* Natalia Todica). Além destes colaboradores, a D®. Luminitza é responsavel

por assegurar a limpeza do espaco.
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As funcoes sao normalmente partilhadas por toda a equipa, no entanto existe especificacoes

para cada profissional.

A diretora técnica assume a direcao técnica da farmacia em permanéncia e exclusividade,

durante o horario de funcionamento da farmacia, da qual faz parte:

“a) Assumir a responsabilidade pelos atos farmacéuticos praticados na farmacia;

b) Garantir a prestacao de esclarecimentos aos utentes sobre o modo de utilizacao dos
medicamentos;

c) Promover o uso racional do medicamento;

d) Assegurar que os medicamentos sujeitos a receita médica so6 sao dispensados aos utentes
que a nao apresentem em casos de forca maior, devidamente justificados;

e) Garantir que os medicamentos e demais produtos sao fornecidos em bom estado de
conservacao;

f) Garantir que a farmacia se encontra em condicdes de adequada higiene e seguranca;

g) Assegurar que a farmacia dispdoe de um aprovisionamento suficiente de medicamentos;

h) Zelar para que o pessoal que trabalha na farmacia mantenha, em permanéncia, o asseio e
a higiene;

i) Verificar o cumprimento das regras deontologicas da atividade farmacéutica;

j) Assegurar o cumprimento dos principios e deveres previstos neste diploma e na demais

legislacao reguladora da atividade farmacéutica” (3).

Além das suas fungdes descritas na legislacdo, a diretora técnica deve seguir o Codigo
Deontologico da Ordem dos Farmacéuticos. O diretor técnico pode ser coadjuvado por
farmacéuticos e por pessoal devidamente habilitado, sob a sua direcao e responsabilidade. Na

sua auséncia, o farmacéutico substituto assume as suas tarefas e compromissos.

Todos os colaboradores recebem formacoes periddicas para se manterem atualizados e
garantirem uma competéncia conciliavel com as suas responsabilidades profissionais e as
necessidades dos utentes. Durante o periodo de estagio, tive oportunidade de frequentar trés
formacdes, nomeadamente sobre “Testamento Vital”, a linha “Kukident®” e o probibtico

“Biogotas”.
3.3 Caracterizacdao dos utentes da Farmacia Perdigao

A localizacdo da farmacia e os seus 55 anos de servico a esta comunidade, promove que a
maioria dos utentes seja idosos habituais. A populacdo idosa estd sujeita a terapéutica
polimedicamentosa, que além de frequentar a farmacia para adquirir a sua medicacao,

requerem atencao e vém o profissional de satde como um confidente.
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Apercebi-me que existe uma enorme fidelidade dos utentes perante a farmacia, devido

provavelmente ao atendimento de exceléncia promovido.

No entanto, nos dias de servico permanente, pode contactar com um grupo de populacao
muito variavel, com idades diversificadas, diferentes niveis de instrucdo e diversos niveis

economicos.
3.4 Sistema Informatico

Atualmente, o suporte informatico é imprescindivel nas tarefas desempenhadas na farmacia
comunitaria. A implementacao do sistema informatica trouxe inUmeras vantagens, como
facilidade na gestao a nivel administrativo e financeiro, tornou mais funcional diversas tarefas
(nomeadamente a encomenda de produtos), permitiu maior rentabilidade de tempo e torna o
acesso mais rapido a diversas informacoes (por exemplo, posologia, interacdes, entre outros).

Todas estas vantagens possibilitam uma maior disponibilidade ao utente.

0 sistema informatico que apoia em todas as atividades diarias é o programa Logitools®. O
software de gestdo Logitools® associa-se a um software de contabilidade, PHC®. E uma
ferramenta essencial que permite aceder rapidamente aos stocks existentes, controlar os
prazos de validade, elaborar e rececionar encomendas, gerir devolucdes, consultar a ficha do
produto, aceder a historico de vendas, processar informaticamente a receita, realizar a

faturacao, consultar a ficha do produto, entre outras funcionalidades.

Cada utilizador do sistema contem um cddigo de acesso, para garantir seguranca e

confidencialidade dos dados armazenados no sistema informatico.
4 Gestao na farmacia

A gestdo na farmacia assume, na atualidade, um papel essencial, de modo a garantir a
qualidade dos servicos prestados. Devido a situacao econdmica do sector € importante
adequar as encomendas as necessidades da comunidade habitual da farmacia, através de um
bom controlo da selecao, da compra, da aquisicao, da rececao, do armazenamento e da
dispensa dos medicamentos e produtos, de modo a satisfazer continuadamente as exigéncias

do mercado.
4.1 Realizacao de encomendas

A Farmacia Perdigdo tem como distribuidor principal a OCP Portugal®, sendo responsavel pela
entrega de duas encomendas diarias, nomeadamente as 9 horas e 10 minutos e as 16 horas e

15 minutos.
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0 sistema informatico gera automaticamente uma proposta de encomenda, a qual € analisada
detalhadamente e validada pela diretora técnica antes de ser enviada online através do
sistema ao fornecedor. A andlise da encomenda tem em consideracao o historico das vendas,
alguns exemplos sdo a rotatividade e a sazonalidade de alguns produtos. No inicio do periodo
do estagio, solicitava-se mais produtos relacionados com gripes e constipacoes. Com o
decorrer do estagio, solicitou-se gradualmente mais produtos de emagrecimento e protetores

solares.

Além disso, mensalmente faz-se encomendas diretamente aos laboratorios Actavis®,
Generis®, Mylan® e PharmaKern®. A analise da necessidade dos medicamentos e o envio da
encomenda é feita pela diretora técnica. A escolha dos fornecedores é feita inicialmente pelo
numero de medicamentos vendidos e pelo preco do mesmo, e seguidamente pela
disponibilidade dos produtos, periocidade das entregas, vantagens e as condicoes de

pagamento oferecidas.
4.2 Rece¢ao, marcacao de precos e armazenamento de encomendas

Todas as encomendas que entram na farmacia sao acompanhadas por uma guia de transporte
ou por uma fatura. A rececdao da encomenda é efetuada informaticamente. Inicialmente,
comeca-se por selecionar a encomenda associada a fatura, caso esta exista, e verificar todos

os produtos recebidos até averiguar a quantidade total de embalagens recebidas.

Os medicamentos sujeitos a receita médica sao armazenados no robot. Os medicamentos que
apresentam dimensdes incompativeis com o robot sdo armazenados num armario ordenado
alfabeticamente. Em relacao, aos medicamentos nao sujeitos a receita medica e produtos de
uso veterinario, estes nao necessitam de ser etiquetados com etiqueta de preco e de detecédo
de roubo, por ndo se encontrarem acessiveis ao utente. Estes sdo armazenados em

expositores centrais, nos balcoes de atendimento.

Enquanto os restantes produtos ficam acondicionados em local apropriado até ser emitido as
respetivas etiquetas. Apos serem devidamente etiquetados, sdo dispostos em lineares
divididos por areas e, posteriormente, por marcas. Estes lineares encontram-se dispersos por

toda a farmacia de forma atrair a atencao dos utentes.

Em relacdo aos produtos que necessitam de ser armazenados no frio, quando é feita a sua
conferéncia sdao imediatamente armazenados no frigorifico, de forma a garantir a qualidade e

estabilidade dos mesmos.
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4.3 Controlo do prazo de validades

Os medicamentos armazenados no robot sao visualizados com periocidade mensal, através da
listagem de controlo de validade, via sistema informatico. Retira-se todas as embalagens
presentes na listagem e separa-se as embalagens com validade superior a 3 meses das
embalagens com validade igual ou inferior a 3 meses. As embalagens com validade superior a
3 meses introduzem-se novamente no robot. As restantes embalagens sao separadas
fisicamente para serem devolvidas ao fornecedor. Estas armazenam-se num local especifico e

devidamente identificado.

Em relacdo aos medicamentos e produtos armazenados no exterior do robot efetua-se uma
verificacdo fisica do controlo dos prazos de validade e separa-se fisicamente as embalagens
com validade inferior a 6 meses. Posteriormente, separa-se as embalagens com validade igual
ou inferior a 3 meses para serem devolvidas ao respetivo fornecedor. Os produtos assinalados
sao armazenados em local especifico e devidamente identificados. A verificacao é feita em

fevereiro, maio, agosto e novembro.

Durante o meu estagio, tive oportunidade de verificar os medicamentos e produtos

armazenados no exterior do robot durante o inicio do més de fevereiro.
4.4 Devolucodes

Durante o periodo do estagio, ocorreram varias situacoes onde foi necessario proceder a
devolucao de diversos produtos, nomeadamente por:
e Validade;
Os produtos assinalados por apresentarem validade inferior ou igual a 3 meses sao separados
por fornecedores. Seguidamente, cria-se a devolucdo em causa no sistema informatico com
indicacao do motivo da mesma. A guia de devolucao gerada é emitida a Autoridade Tributaria.
Posteriormente, acondiciona-se em local apropriado os produtos e medicamentos a devolver
até que o respetivo fornecedor venha a farmacia.
e Retirada do mercado;
A retirada de medicamentos do mercado é feita segundo circulares informativas ou portarias,
provenientes do Infarmed, ou por circulares informativas, provenientes do armazenista ou do
fornecedor. No dia 29 de janeiro de 2015 chegou a farmacia uma circular informativa n°
018/CD/8.1.7., a mesma solicitava a recolha voluntaria de 20 medicamentos genéricos, face a
davidas sobre a integridade dos ensaios efetuados aos mesmos, pela empresa GVS Biosciences
6).
e Produtos debitados na fatura que nao foram encomendados;
e Produtos com embalagem danificada;

e Produtos nao debitados na fatura e recebidos.
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5 Interacdao Farmacéutico-Utente-Medicamento

A farmacia é muitas vezes o primeiro local que o utente se desloca para pedir ajuda e
aconselhamento. A proximidade com a comunidade, a confianca e os seus conhecimentos
fazem do farmacéutico o profissional de salde eleito para o primeiro contacto em casos de
situacdes clinicas ligeiras. Desta forma, o farmacéutico tem de estar preparado para
responder as dlvidas que surgirem, corresponder a confianca depositada e promover o uso
correto dos medicamentos.

No entanto, este também é considerado o ultimo local onde os cuidados de salde sao
prestados ao utente. Sendo necessario que o farmacéutico verifique a adequabilidade do

tratamento e incentive ao uso correto da medicacao.

Em todas as situacdes é necessario que o farmacéutico cumpra diversas etapas para realizar
um atendimento de exceléncia. Mesmo antes da entrada do cliente na farmacia, devemos
mostramo-nos disponivel através dos computadores ligados, por uma boa apresentacao gerale
pela limpeza do espaco e do balcédo, pois a envolvéncia condiciona o sucesso do atendimento.
O acolhimento do utente deve ser baseado numa comunicacao eficiente, sendo que esta se
inicia com uma escuta ativa. O saber ouvir significa termos concentracao absoluta no utente
que estamos atender. Através da escuta, podemos identificar as suas necessidades para
apresentar ao utente a melhor solucdo. Seguidamente, o farmacéutico deve influenciar o
utente a compra do produto, através da informacdo do produto e do conhecimento do
problema. A facilidade desta etapa depende da empatia gerada durante o atendimento. A
etapa seguinte é de grande importancia, pois engloba o aconselhamento sob o produto em
questdo, promovendo a adesao a terapéutica e o seu uso correto. Esta etapa é alcancada com
sucesso, através de uma comunicacao assertiva e da empatia alcancada. A comunicagao €
essencial que nesta etapa ndo seja apenas oral, mas também escrita. A Ultima etapa é a
despedida que deve procurar a cada utente um motivo para voltar, como forma de fazer o

seguimento da situacao clinica do utente.

Em suma, além dos conhecimentos técnico-cientificos, o farmacéutico deve desenvolver

capacidades de comunicacao e de sensibilidade para exercer a sua profissao com dignidade.

Este deve ter em conta os principios éticos e sociais e respeito para com o Cddigo
Deontologico da Ordem dos Farmacéuticos. Além disso, é fundamental que a cada
atendimento, o farmacéutico tenha atencao as caracteristicas do utente, utilizando uma
linguagem clara, de forma a garantir que, toda a informacdo é percebida corretamente e

reforcada com informacao escrita.
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6 Dispensa de medicamentos

A dispensa de medicamentos € a principal atividade prestada pelo farmacéutico comunitario.
Esta atividade acarreta uma grande responsabilidade na cedéncia dos medicamentos ao
utente. Sendo da sua responsabilidade garantir que o doente recebe a medicacao correta e
todas as informacdes relevantes acerca da forma de administracao, posologia, reacoes
adversas, interacées medicamentosas e contraindicacoes referentes aos medicamentos
dispensados. O farmacéutico deve garantir a maxima qualidade das atividades que presta,
direcionando o utente para um uso racional, seguro e correto, tendo sempre em atencao a
relacdo beneficio/risco. Além disso, deve adotar uma postura profissional e segura com uma
linguagem simples, clara e apropriada, assegurando-se que a informacao transmitida foi

completamente compreendida e assimilada.
6.1 Medicamentos sujeitos a receita médica

Os medicamentos sujeitos a receita médica (MSRM) apenas podem ser cedidos com a
apresentacao da prescricao médica. Por este motivo, é importante que a receita apresentada

seja valida. Ha dois tipos de apresentacao de receitas: as eletrénicas e as manuscritas.

Para que uma receita eletrdnica seja considerada valida, tem de ter a presenca do nimero da
receita, a identificacdo do utente (nome e numero do cartdo de utente), o organismo de
comparticipacao, o nome do prescritor e o local de prescricao, a prescricdo propriamente
dita, a data e a assinatura do médico. Em relacao as manuscritas, tem de ter presente a
identificacao do utente (nome ou nimero do cartdo de utente), vinheta do médico prescritor,
a justificacao para ser manual, a prescricdo propriamente dita, a data e a assinatura do

médico.

No que diz respeito a prescricdo propriamente dita inclui obrigatoriamente a respetiva
denominacao comum internacional do principio ativo, a forma farmacéutica, a dosagem, a
dimensao da embalagem e a posologia. Em cada receita médica s6 podem ser prescritas até
quatro embalagens, sendo que o limite de embalagens nao pode ultrapassar as duas, por
medicamento, exceto nas embalagens individuais onde é permitida a dispensa de quatro
embalagens. Os medicamentos classificados como psicotropicos, estupefacientes,
manipulados e produtos do protocolo da diabetes tém que ser prescritos em separado, pois

nao podem constar na receita onde estejam presentes outros medicamentos.

As receitas informatizadas tém prazo de 30 dias, a contar da data da sua emissao. No caso das
receitas renovaveis podem ter até trés vias, e neste caso o prazo de validade de cada via é de
seis meses, a partir da data de prescricdo, sendo visivel em cada receita a indicacdo de 1.9

via, 2.% via e 3.%via.
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Muitas foram as receitas que considerei invalidas para comparticipacdo, a maioria por
ultrapassar o prazo de validade, mas também por auséncia da assinatura do médico, da

vinheta do médico prescritor ou pela presenca de rasuras.
Sao de seguida expostos os casos praticos que envolvem cedéncia de MSRM.
Caso Pratico A - Parte 1/3 e Parte 2/3

Jovem masculino, 21 anos. Passa pela rua a frente da farmacia, quando tem uma crise

epilética.

Nesta situacdo recolhemos o jovem para o interior da farmacia de forma a protege-lo de um
eventual perigo e dar o devido apoio até a recuperacdo completa da consciéncia. Aconselhei

a regressar a farmacia com a sua medicacao.

Jovem regressou a farmacia e apresentou os seguintes medicamentos:
Diplexil-R® 500mg

Levetiracetam Ciclum® 500mg

Levetiracetam Actavis® 500mg

Tegretol® CR 400mg

O jovem explicou que tomava os trés primeiros medicamentos e que deixou de tomar o

ultimo.

Verifiquei que este tomava Levetiracetam, em duplicado, e nao tomava Tegretol® CR. Por
consequéncia, expliquei quais os medicamentos que deveria tomar, nomeadamente Diplexil-
R® 500mg, Levetiracetam Ciclum® 500mg e Tegretol® CR 400mg; e a posologia
correspondente. Apos o jovem assimilar a posologia correta, aconselhamos a vir a farmacia
quando surgir-se outra ddvida, ou em caso de nao surgir, regressar a farmacia dentro de 2

semanas para fazemos o acompanhamento da situacao.
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Caso Pratico C

Senhor, 41 anos, chegou a farmacia com a prescricio médica manuscrita ilustrada na

figura 3.
rﬁ,wm dosagem. forma farmaciutic .\l'ri\hi;y-vn ; e e
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e a explicar a situacdo. A médica indicou

médica, procedi de imediato a contacta-la ‘
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Figura 3 - Receita do caso pratico C

prescrever outra receita para o utente.
Caso Pratico H - Parte 1/2 e Parte 2/2
Senhor, 82 anos, chega a farmacia com a seguinte prescricao:
Spiriva® Respimat®, 2,5 microgramas, solucdo para inalagao.

Por se tratar de ser a primeira vez, expliquei detalhadamente o correto manuseamento deste
tipo de dispositivo médico. Exemplifiquei o procedimento de utilizacdo da bomba e no fim

pedi para o senhor repetir a minha frente para confirmar o seu manuseamento.

Esclareci do seguinte modo: “Segure na vertical o inalador e rode a base até ouvir um clique.
Deve expirar lenta e profundamente e depois fechar os labios sob o bocal. Enquanto inspira
lenta e profundamente, deve pressionar o botao de libertacao de dose e continuar a inspirar
lentamente, o maximo que conseguir. Deve suster a respiracdo por 10 segundos. Este

procedimento deve ser repetido duas vezes para corresponder a uma dose terapéutica”.

0 senhor demonstrou estar confortavel com este procedimento, mas no entanto indiquei que

uma camara expansora poderia facilitar a administracdo deste medicamento.

Filha do senhor desloca-se a farmacia e queixa-se que o pai ndo consegue inspirar a dose

inteira.

Por se tratar de um utente idoso, por vezes, é dificil ter a destreza para efetuar a
coordenacdo necessaria que a utilizacao dos inaladores exige. Como havia sido sugerido na
primeira visita, voltei a reforcar a adquisicdo de uma camara expansora com mascara facial.

Demonstrei a facilidade da sua utilizacao, bastando administrar a dose na camara expansora,
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enquanto o utente respira normalmente através da mascara facial. Devendo aguardar 30

segundos entre as 2 inalacdes, para corresponder a uma dose terapéutica.
6.2 Medicamentos néao sujeitos a receita médica

Os MNSRM sdo medicamentos que ndo necessitam de prescricdo médica para a sua adquisicao,

aquando da sua indicacao terapéutica se incluir nas situacoes passiveis de automedicacao.

O papel do farmacéutico é selecionar o MNSRM com a indicacdo terapéutica que permita
aliviar ou resolver um problema de salde considerado como um transtorno menor ou sintoma
menor, entendido como problema de salde de carater nao grave, autolimitante, de curta
duracdo, que nao apresente relacdo com manifestacoes clinicas de outros problemas de saude

do doente.

Caso Pratico B

Senhora, 73 anos, veio aviar medicacao habitual:
Carvedilol Coronat® 6,25mg comprimido
Nitromint® 0,5mg comprimido sublingual
Ranitidina Sandoz® 150mg comprimido
Januvia® 50mg 28 comprimido

Clopidogrel Actavis® 75mg 28 comprimido
Atorvastatina Ciclum® 10mg 56 comprimido

Disse que estava com tosse com expetoracao. Perguntou se podia ser Fluimucil® 600mg,

pois a vizinha tinha tomado e tinha sido muito eficaz.

De facto, acetilcisteina é eficaz na sua acado fluidificante sobre secrecoes mucosas e
purulentas nas patologias do aparelho respiratorio. Mas esta esta contraindicada a pessoas
que tomam em concomitantemente nitroglicerina, por causar hipotensao significativa e
cefaleia (7). Assim, expliquei o porque de nao lhe ceder o produto solicitado e sugerir
Bissolvon®, o qual contem bromexina, um secretolitico compativel com a medicacao habitual

da senhora.
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7 Dispensa de outros produtos de saude

7.1 Produtos de dermocosmética e higiene corporal

Segundo a legislacdo, define-se produto cosmético por “qualquer substancia ou mistura
destinada a ser posta em contacto com as diversas partes superficiais do corpo humano,
designadamente epiderme, sistemas piloso e capilar, unhas, labios e 6rgaos 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” (8).

A Farmacia Perdigao possui um leque variado de marcas, tais como A-derma®, Biomaris®,
Eucerin®, ISDIN®, La Roche Posay®, Lierac®, Mustela®, Roc®, Vicky®, entre outras. Estes
produtos encontram-se dispostos em expositores ao longo de toda a zona de atendimento, de

forma atrair a atencao dos clientes da farmacia.
7.2 Produtos dietéticos infantis e para alimenta¢ao especial

O aleitamento materno é a forma mais natural e saudavel de alimentar os lactentes,
apresentando inUmeras vantagens para o bebé, nomeadamente previne infecoes
gastrointestinais, respiratorias e urinarias; tem um efeito protetor sobre as alergias,
nomeadamente das causadas pelas proteinas do leite de vaca e promove uma melhor

adaptacao a outros alimentos. A longo prazo, auxilia na prevencao da diabetes e de linfomas

9).

No entanto, existe certas situacées que impossibilitam o aleitamento, como a falta de
producao de leite pela progenitora. Estas situacdes levam a necessidade de alimentar o bebé
com produtos dietéticos desenvolvidos para garantir as necessidades nutricionais adequadas.
De entre os produtos dietéticos, existe leites, boides de frutas e farinhas lacteas. Os leites
tem em conta a idade do bebé, dividindo-se em leite de latentes, de transicao e de
crescimento; ou pela existéncia de uma necessidade nutricional especifica, como
prematuridade, problemas intestinais, como colicas, obstipacado, diarreia, regurgitacao,

intolerancias e alergias alimentares.

A alimentacao especial destina-se a pessoas que necessitam de suplementar as deficiéncias
nutricionais subjacentes a uma patologia gastrointestinal ou outra que impossibilita a
realizacdo de uma dieta normal. E de salientar que estes produtos ndo visam a substituicio

completa da alimentacao normal.
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Caso Pratico G

Senhor, 87 anos, acamado ha 3 anos. Encontra-se em estado débil. A filha desloca-se a

farmacia com o intuito de suplementar a alimenta¢ao do seu pai.

A populacdo acamada € uma populacdo com necessidades nutricionais especificas,
principalmente se tratar de um acamado geriatrico. Recomendei Fortimel® Creme com sabor
a Baunilha e Resource® Protein, dois produtos dietéticos hipercaléricos e hiperproteicos. O
Fortimel® Creme é um suplemento nutricional em forma de pudim, enquanto Resource®

Protein é proteina dispersivel em agua, que pode suplementar outros alimentos.
7.3 Suplementos Alimentares

Os suplementos alimentares sao preparacoes que complementam o regime alimentar e
fornecem nutrientes, como vitaminas, minerais, aminoacidos, acidos gordos, entre outros,

com o intuito de obter um efeito nutricional ou fisiologica.

Os suplementos alimentares mais solicitados foram multivitaminicos, nomeadamente o

Tonosol® e Centrum®, e para problemas osteoarticulares, nomeadamente Glucomix®.

No aconselhamento de suplementos alimentares é essencial compreender se é indicado para a
pessoa através do conhecimento do que a pessoa pretende, das alergias e da medicacao
habitual que pode interagir com a mesma. Os casos praticos seguintes demostram algumas

situacdes que se enquadram neste tipo de aconselhamento.
Caso Pratico E

Senhor, 27 anos, apresenta-se com exaltacdo de psoriase diagnosticada no cotovelo.

Procura uma solucéao para alivio da mesma.

Recomendei Biomaris® Algas marinhas para o banho, por este produto atuar como anti-
inflamatoério e desinfetante. E com funcdo de hidratacdo e protecdo de zonas de pressao,
como os cotovelos, indiquei Biomaris® Creme para pele sem perfume e sem conservantes,

indicado para pessoas com psoriase e neurodermites.

63



Caso Pratico F
Senhor, 56 anos, dirigir-se a farmacia com rash cutaneo na zona do tronco e bracos.

Questionei o utente sobre a medicao habitual e se comecou a tomar uma medicao nova, para
descartar uma reacao alérgica a algum medicamento. O Senhor diz que apenas comecou a
tomar Glucomix® ha 5 dias. Esta situacao alertou-me para a hipersensibilidade e intolerancia
ao marisco, o qual confirmou ter intolerancia ao mesmo. Solicitei que parasse de imediato a
toma de Glucomix® e como alternativa, aconselhei-lhe Glucosamina Condroitina MSM da
Solgar. Este suplemento contém cloridrato de glucosamina que é extraido do milho, indicado

para pessoas alérgicas ao marisco.
7.4 Produtos fitoterapicos

A fitoterapia € o uso de plantas medicinais para prevenir ou curar doencas. Considera-se uma
medicina complementar, alternativa ou tradicional. Os medicamentos a base de plantas
diferem dos produtos fitoterapéuticos pelo isolamento de um composto activo a partir de uma
planta, enquanto a fitoterapia tem como objetivo manter a complexidade das substancias

presentes na planta (10).

Como se pode verificar na legislacdo, medicamento a base de plantas é “qualquer
medicamento que tenha exclusivamente como substancias ativas uma ou mais substancias
derivadas de plantas, uma ou mais preparacdes a base de plantas ou uma ou mais substancias

derivadas de plantas em associacdo com uma ou mais preparacoes a base de plantas” (11).

Os produtos fitoterapicos podem ter indicacdo em diferentes areas: dores de garganta, afonia
e rouquidao (Euphon®); obstipacdo (Advancis® Easylax Forte); insonias, stress e ansiedade
ligeira (Angelicalm® e Arkocapsulas® Passiflora); fadiga intelectual (Arkocapsulas® Ginseng);
cognicao e memdria (Arkocapsulas® Ginkgo biloba); climatério da menopausa (Arkocapsulas®

Isoflavonas da Soja) e emagrecimento (Arkocapsulas® Cha Verde), entre outras situacoes.
7.5 Dispositivos médicos

Segundo o Decreto-Lei n.° 145/2009, de 17 de junho, dispositivo médico compreende
“qualquer instrumento, aparelho, equipamento, software, material ou artigo utilizado
isoladamente ou em combinacao, incluindo o software destinado pelo seu fabricante a ser
utilizado especificamente para fins de diagndstico ou terapéuticos e que seja necessario para
o bom funcionamento do dispositivo médico, cujo principal efeito pretendido no corpo
humano nao seja alcancado por meios farmacologicos, imunologicos ou metabolicos, embora
a sua funcao possa ser apoiada por esses meios, destinado pelo fabricante a ser utilizado em

seres humanos para fins de:
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i) Diagnostico, prevencao, controlo, tratamento ou atenuacao de uma doenca;

ii) Diagnostico, controlo, tratamento, atenuacdo ou compensacao de uma lesao ou de

uma deficiéncia;
iii) Estudo, substituicao ou alteracdo da anatomia ou de um processo fisiologico;
iv) Controlo da concecao” (12).

Em suma, os dispositivos médicos sao instrumentos importantes de saide com o intuito de
prevenir, diagnosticar ou tratar uma doenca humana, através de mecanismos que nao se
traduzem em acdes farmacologicas, metabodlicas ou imunologico, por isto se distinguindo dos

medicamentos.

Os dispositivos médicos classificam-se nas classes |, lla, llb e Ill, tendo em conta a
vulnerabilidade do corpo humano e atendendo aos potenciais riscos decorrentes da concecao
técnica e do fabrico. Como se pode reter, os dispositivos médicos englobam um vasto
conjunto de produtos desde xaropes para o tratamento de tosse (Grintuss®), comprimidos
para combate a acidez e o refluxo (Neo Bianancid®), capsulas para o desconforto intestinal
(Arkocapsulas® Carbo Activ®), gel para prevencao e tratamento de cicatrizes hipertroficas e
queldide (Dermatix®), como testes de gravidez, algodao hidrofilico, luvas de exame em vinil

a material ortopédico.

Os dispositivos médicos mais solicitados foram o xarope para a tosse, testes de gravidez e

material ortopédico, como cintas lombares e pés elasticos.
Caso Pratico D

Senhora, 47 anos, viu numa revista publicidade ao Roter Cystiberry® e como sofre
frequentemente de infe¢des urinarias, gostaria de saber se era indicado para a mesma. A

mesma referiu que tomava varfarina e se este medicamento néo interfira.

Roter Cystiberry® é um novo dispositivo médico que foi desenvolvido especialmente para
tratar e prevenir as infecdes urinarias, o qual contém extrato de arandano vermelho (13). O
extrato de arandano vermelho é rico em vitamina K, a qual interfere com o International
Normalized Ratio (INR) da utente. Assim, desaconselhei a adquiricdo do mesmo e sugeri um
produto para a lavagem intima, nomeadamente o Lactacyd® Suavizante que limpa e acalma a
pele inflamada. No entanto, aconselhei a dirigir-se ao médico para averiguar a origem das

infecOes urinarias recorrentes.
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7.6 Produtos de uso veterinario

Segundo o Decreto-Lei n.° 314/2009, de 20 de outubro, MUV designa-se por “toda a
substancia, ou associacao de substancias apresentada, como possuindo propriedades curativas
ou preventivas de doenca em animais ou dos seus sintomas, ou que possa ser utilizada ou
administrada no animal com vista a estabelecer um diagndstico médico-veterinario ou,
exercendo uma acdo farmacologica, imunoldgica ou metabodlica, a restaurar, corrigir ou

modificar funcoes fisioldgicas” (14).

Por sua vez, o Decreto-Lei n° 237/2009, de 15 de setembro, produto de uso veterinario
consiste na “substancia ou na mistura de substancias destinadas quer aos animais (para
tratamento, prevencdo das doencas e seus sintomas, maneio zootécnico, promocao do bem-
estar e estado higiéno-sanitario, correcdo ou modificacdo das funcbes organicas, ou
diagnostico médico), quer as instalacbes dos animais e ambiente que os rodeia, ou a

atividades relacionadas com estes ou com os produtos de origem animal.” (15).

Os MUV que mais dispensei foram desparasitantes internos e anticoncecionais, destinados a

animais de companhia (caes e gatos).

Os MUV sujeitos a receita médica necessitam de prescricado médica. Durante o meu estagio,
tive oportunidade de dispensar Fortekor® 5mg, para o tratamento de insuficiéncia cardiaca

congestiva em caes.
Caso Pratico |

Senhora, 37 anos, dirigir-se a farmacia com o intuito de adquirir um desparasitante
interior para o seu gato de 5Kg. Refiro ainda que se trata de um gato que vive no interior

da sua habitacao.

A desparasitacao interna é uma medida de prevencdo ao desenvolvimento de patologias
graves, causadas por lombrigas, ténia, giardia e toxoplasma gondii. Para prevencao, a
posologia recomendada é de 6 em 6 meses para gatos adultos. Recomendei Tenil Vet®, meio
comprimido, sendo esta a dose ajustado ao peso do animal. Além disso, por se tratar de um
gato de interior, recomendei também a toma de Fluvermal® 100mg a propria e a filha de 12

anos.
7.7 Medicamento homeopaticos
Segundo o Decreto-Lei n° 176/2006, de 30 de agosto, é considerado medicamento

homeopatico “medicamento obtido a partir de substancias denominadas stocks ou matérias-

primas homeopaticas, de acordo com um processo de fabrico descrito na farmacopeia
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europeia ou, na sua falta, em farmacopeia utilizada de modo oficial num Estado membro, e

que pode conter varios principios” (11).

Os medicamentos homeopaticos que mais me requisitaram do laboratério Boiron®, foi para o
tratamento de estados gripais (Oscillococcinum®), para o tratamento das dores de garganta

(Homeogene 9®) ou para o tratamento de perda de voz e rouquidao (Homeovox®).

Devido a proximidade de um consultério de um médico homeopatico, frequentemente
solicitavam-me medicamentos homeopaticos, através da prescricdio médica. Como os
medicamentos eram muito especificos, efetuava-se a encomenda, via telefénica, para a

Farmacia Melo.
8 Preparacado de medicamentos

Apesar de na atualidade a maioria dos medicamentos serem produzidos a nivel industrial, a
indistria farmacia nao consegue responder a todas as necessidades da comunidade abrangida
pela farmacia. Embora o volume de medicamentos manipulados tenha diminuido nas Gltimas
décadas, durante o periodo de estagio ainda tive oportunidade de preparar dois

medicamentos manipulados prescritos.

Segundo a Portaria n° 594/2004 de 2 de junho, medicamento manipulado define-se como
“gqualquer férmula magistral ou preparado oficinal preparado e dispensado sob a

responsabilidade de um farmacéutico” (16).

Designa-se por formula magistral, “o medicamento preparado em farmacia de oficina ou nos
servicos farmacéuticos hospitalares segundo receita médica que especifica o doente a quem o
medicamento se destina”. Por sua vez, o preparado oficinal define-se por “qualquer
medicamento preparado segundo as indicacdes compendiais, de uma farmacopeia ou de um
formulario, em farmacia de oficina ou nos servicos farmacéuticos hospitalares, destinado a

ser dispensado diretamente aos doentes assistidos por essa farmacia ou servico” (16).

A preparacdo de manipulados deve basear-se nos formularios galénicos, na farmacopeia, na
prescricao ou noutras fontes bibliograficas adequadas; de forma a se seguir procedimentos de
manipulacao normalizados e que respeitem as boas praticas de preparacao de medicamentos

manipulados (16, 17).

Todos os manipulados sdo preparados no laboratorio da farmacia, pelo farmacéutico diretor

técnico ou sob a sua supervisao (16).

O laboratoério deve conter determinados materiais/equipamentos, de acordo com o anexo da
Deliberacdao n.° 1500/2004, de 7 de Dezembro, nomeadamente alcoometro, balanca de

precisao, banho de agua termostatizado, capsulas de porcelana, copos de varias capacidades,
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espatulas metalicas e ndo metalicas, funis de vidro, erlenmeyers de varias capacidades, papel
de filtro, papel indicador pH universal, pedra para a preparacao de pomadas, pipetas
graduadas de varias capacidades, provetas graduadas de varias capacidades, tamises FPVII,

com abertura de malha 180 lm e 355 Im, termometro e vidros de relogio (18).

Além do material de laboratério necessario a preparacao de medicamentos manipulados, é
necessario matérias-primas. As matérias-primas vém acompanhadas de um boletim analitico,
como ilustrado no anexo 1, que garante que as mesmas cumprem os requisitos exigidos pela
Farmacopeia onde se encontram descritas (17). Estas sdao armazenadas devidamente
identificadas, contendo no seu rotulo a identificacdo da matéria-prima, a identificacdo do
fornecedor, o nimero do lote, as condi¢des de conservacao, as precaucdes de manuseamento

e o prazo de validade (16).

Cada matéria-prima que se utilize tem uma ficha de registos dos seus movimentos, como
ilustrado no anexo 2, onde se regista as quantidades utilizadas e a quantidade de matéria-
prima que permanece armazenada. Em anexo a esta ficha, arquiva-se o boletim analitico e a

ficha de dados de seguranca da matéria-prima (17).

Para a preparagao do mesmo, € necessario uma ficha de preparacao de manipulados, onde se
regista os dados correspondentes a cada medicamento manipulado. Estes dados incluem a
denominacao do medicamento manipulado, nome e morada do doente, nome do prescritor,
numero de lote atribuido ao medicamento preparado, descricito do modo de preparacao,
registo dos ensaios dos controlos efetuados, prazo de validade, condicdes de conservacao,
calculo do preco de venda ao puUblico, rubrica e data de quem preparou e de quem

supervisionou a preparacao do medicamento manipulado (16, 17).

O calculo do preco de venda ao publico é feito de acordo com o legislado na portaria n.°
769/2004, de 1 de julho, definindo o valor dos honorarios da preparacdo, o valor das
matérias-primas e o valor dos materiais de embalagem. O valor do honorario tem por base um
fator, que é atualizado anualmente e cujo valor atual é de 4,88€, de acordo com a circular
normativa n.° 1285-2014 (19).

N° Extenso " \dentificagao Otica

0C1/ Nome, dosagem, forma farmacdutica. embalagem, 1 Uma

IWATE POMADA 90GR + ACIDO SALICILICO
~ 9GR.FSA.

g

Figura 4 - Prescricdo médica do medicamento manipulado

Durante o meu periodo de estagio tive a oportunidade de preparar suspensao oral de

trimetoprim a 1% (m/V) e Dermovate® Pomada + Acido Salicilico, ilustrado nas figuras 4 e 5.

As fichas de preparacao destes manipulados poderao ser consultadas nos anexos 3 e 4,

respetivamente.
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Figura 5 - Pomada Dermovate® + Acido Salicilico

9 Outros cuidados de saude prestados

Devido a situacdo atual das farmacias, estas procuram diferencia-se através de servicos que
promovem a saude e o bem-estar da comunidade servida pelas mesmas. Além de aumentar a
proximidade com a comunidade, a farmacia aposta na formacdo e alargamento das
competéncias dos farmacéuticos, tornando-os mais ativos e responsaveis pela promocdo da

salde publica.

Na Farmacia Perdigdo, os servicos farmacéuticos prestados sdo a avaliacdo de parametros
antropométricos, da pressao arterial, da glicemia, do colesterol, dos triglicerideos, do INR, da

administracao de vacinas fora do Plano Nacional de Vacinacao, entre outros.
9.1 Determinacao dos pardmetros antropométricos

Os parametros antropométricos incluem a determinacdo do peso e da altura, que permite

conhecer o IMC.

Quando um utente solicita esta medicdo, aconselhava-lhe a retirar alguma peca de vestuario
ou acessorio que pudesse interferir na medicdo, mas de forma a deixar o utente confortavel.
Solicitava ao utente a subir para a plataforma do equipamento eletronico e se manter numa
postura correta para a determinacdo da altura. Apos selecionar a opcao da determinacao de
parametros antropométricos, as medicoes eram feitas de imediato e o talao correspondente

era impresso.
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Tabela 12 - Classificacao do peso, segundo o IMC (20)

Classifica¢do adultos IMC (kg/m2)
Baixo peso <185
Eutrofia 18.5-24.9
Pré-obesidade 25-29.9
Obesidade, grau | 30-34.9
Obesidade, grau Il 35-39.9
Obesidade moérbida >40

De acordo com os valores obtidos e com a tabela 2, aconselhava medidas ndao farmacoldgicas,
como a adocado de uma dieta variada e saudavel e a pratica regular e continuada de exercicio
fisico. Se o IMC fosse superior a 25, aconselhava o utente a se inscrever no servico de nutricao

disponivel na farmacia.
9.2 Determinacdo da pressao arterial

A hipertensao arterial (HTA) é o fator de risco, nomeadamente de doencas cerebral e
cardiovascular, mais prevalente na populacao portuguesa. Como se trata de uma doenca
cronica, a hipertensado arterial necessita de vigilancia e terapéutica continuada no tempo
(21). O farmacéutico tem um papel essencial na vigilancia deste fator de risco pelos

conhecimentos que possui e pela proximidade com a comunidade.

A medicao da pressdo arterial foi o parametro que mais frequentemente auxiliei na sua

medicao, devido ao consideravel nimero de utentes sensibilizados para o seu controlo.

A medicao iniciava-se apds o utente aguardar confortavelmente, em repouso, durante 5
minutos. O utente tem de colocar corretamente o braco na bracadeira, do equipamento
eletrénico, garantindo que nenhuma peca de vestuario ou acessorio possa interferir com a
medicado. Apos selecionar no menu do equipamento, a opcao de medicao da pressao arterial,
surge um aviso no ecra a alertar que durante a medicao o utente nao pode mexer-se nem
falar durante a mesma. Posteriormente a determinacdo dos valores correspondentes a
pressdo arterial sistolica (PAS), a pressao arterial diastolica (PAD) e o nUmero de batimentos

cardiacos, é impresso um taldao com o registo dos mesmos.
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Tabela 13 - Classificacao da HTA (21)

Classificagao adultos PAS (mmHg) PAD (mmHg)
Otima <120 e <80
Normal 120-129 elou 80 - 84

Normal-Alta 130 - 139 e/ou 85-90
HTA, grau | 140 - 159 e/ou 90-99
HTA, grau Il 160 -179 e/ou 100 - 109
HTA, grau Il C180 elou >110

HTA sistdlica isolada > 140 e <90

De acordo com os valores obtidos e com a tabela 3, converso com o utente para determinar
se é hipertenso, se tomada medicao anti-hipertensiva, se cumpria a toma da mesma e se tem
alguma patologia ou situacdo associada. Algumas medidas ndo farmacologicas, como a
diminuicdo da ingestdo de sal, controlo do peso e pratica regular de exercicio fisico, eram

sempre reforcadas em todas as intervencoes que efetuei.
9.3 Medicao da glicemia capilar

A diabetes mellitus é uma doenca cronica cada vez mais frequente na nossa sociedade, e a
sua prevaléncia aumenta muito com a idade, atingindo ambos os sexos e todas as idades. As
pessoas com diabetes podem vir a desenvolver uma série de complicacdes, para reduzi-las

deve-se fazer um controlo rigoroso da hiperglicemia (22).

A preparacdo do material é o primeiro passo necessario a medicdo da glicemia,
nomeadamente calcar luvas, preparar o equipamento OneTouch® UltraEasy® e a tira do teste
correspondente e por ao alcance a lanceta, algodao e alcool a 70%. Corretamente, deveria
pedir ao utente para lavar a mao com sabao e deixar secar, mas esta tarefa demorosa torna-
se incompativel com o funcionamento da farmacia, entdo como alternativa mais fiavel
desinfeto o dedo e deixo secar muito bem. Inicio com uma massagem no dedo médio ou
anelar, na mao nao-dominante, para promover o fluxo sanguineo e desinfeto com recurso ao
algodao e ao alcool. Ligo o equipamento e coloco a tira correspondente, enquanto o dedo do
utente seca. Com auxilio da lanceta, pico o dedo e aplico-o em contacto com a tira do teste
para o sangue fluir por capilaridade. Ao fim de poucos segundos, o equipamento mostra o
resultado correspondente. Efetuou-o o registo da medicao, num cartao proprio, e caso seja

necessario segundo a tabela 4, aconselho o utente a dirigir-se ao médico.
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Tabela 14 - Classificacao da diabetes (23)

Pos-prandial -2

Classificacao Jejum (mg/dl) horas (mg/dl)
Hipoglicemia <70 <70
Normal 70 - 99 70 - 139
Pré-diabético 100-125 140 - 199
Diabético >126 >200

Em relacdo a gestdo de residuos, o material cortante (agulhas, seringas) € colocado no
contentor amarelo e os materiais contaminados de sangue sao colocados num contentor

especifico.
9.4 Medicao do colesterol total e triglicéridos

A dislipidémia é outro fator contributivo para o aumento de risco cardiovascular. Os elevados
niveis de colesterol lipoproteina de baixa densidade (LDL) estao associados a formacao de
placas de ateroma nas paredes das artérias. A dislipidémia podera ser simples,
hipercolesterolémia associada a elevacito do LDL; ou mista, quando existe

hipertrigliceridémia associada (24).

A primeira etapa na determinacdo destes parametros € a preparacao do material necessario,
nomeadamente ligar o equipamento Accutrend Plus®, selecionar a tira para o teste

correspondente, calcar luvas, e por a disposicao algodao, alcool a 70% e lanceta.

De forma a promover a obtencdo de um maior volume sanguineo, inicio com uma massagem
no dedo médio ou anelar, na mao ndao-dominante, o qual desinfetava a posterior. Enquanto
deixava o dedo do utente secar, coloco a tira no equipamento para o mesmo fazer
reconhecimento do teste a iniciar. Efetuo a picada e massajava até obter um volume
consideravel de sangue, o qual colocava sob a area de teste da fita, promovendo a absorcédo
do sangue pela mesma. Esta area de teste contém reagentes de detecdo que promovem uma
mudanca de cor, dependendo desta alteracdo, o aparelho converte num sinal (valor do

parametro).

Tabela 15 - Classificacao de hipercolesterolémia e hipertrigliceridémia (24)

Classificacao Valores (mg/dl)
Hipercolesterolémia > 190
Hipertrigliceridémia >150
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De acordo com os valores obtidos e com a tabela 5, converso com o utente para determinar o
seu estilo de vida, se tomava medicao antidislipidémia, se cumpria a toma da mesma e se
tem alguma patologia associada. Algumas medidas nao farmacoldgicas, como a adocdo de
uma dieta variada, a pratica regular e continuada de exercicio fisico, o controlo e a
manutencao de peso normal, a restricdo do consumo de alcool, a reducdo do consumo de sal
e a cessacao do consumo do tabaco, eram sempre reforcadas em todas as intervencoes que
efetuei (25).

Em relacdo a gestdo de residuos, o material cortante (agulhas, seringas) é colocado no
contentor amarelo para inceneracao e os materiais contaminados de sangue sao colocados

num contentor especifico.
9.5 Determinacao do INR

O INR (International Normalized Ratio) é um indice que permite conhecer o tempo de
protrombina normalizado, de forma a monitorizar pacientes que tomam anticoagulantes

orais.

Apesar de nao ter tido oportunidade de realizar esta medicao, este parametro requisita os
mesmos cuidados e especificacdes que os outros parametros bioquimicos, adequando sempre

ao equipamento e as recomendacoes dada pelo fabricante do mesmo.
9.6 Outros servicos

Além destes servicos farmacéuticos, os utentes da Farmacia Perdigdo tém acesso a servigos
de nutricao, podologia e audiometria realizados por especialistas que se deslocam a farmacia,

de acordo com a necessidade dos utentes.

Outra forma de alargar a diferenciacdo de servicos prestados pela I = Lo
farmacia aos seus utentes, a Farmacia Perdigdo efetua a
Dispensacdo Unitaria Semanal. A Dispensacdo Unitaria Semanal L
consiste num sistema que permite o acondicionamento dos :
medicamentos em compartimentos individualizados e selados que il &
correspondem as tomas diarias do doente para uma semana, como ;
ilustrado na figura 6. Este servico promove o uso correto da &
medicacdo, evitando erros de medicacao e facilitando a sua

Figura 6 - Dispensacao
administracao. Unitaria Semanal
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Caso Pratico A - Parte 3/3

O jovem regressou com a sua mae a farmacia. Esta manifestava-se bastante preocupada
com o seu filho. Confessou-nos que ele viveu sozinho e que nao tinha forma de verificar a

adesao do seu filho a terapéutica.

Como forma de promover a adesdo da terapéutica do jovem, propus a Dispensacao Unitaria
Semanal. Assim, o jovem sd teria de tomar a medicacdo que estaria no compartimento
correspondente ao dia da semana e a altura do dia. Esta medida contribuiu bastante para

adesao do jovem e contribuir para tranquilizar a mae.

Por Ultimo, a Farmacia Perdigdao administra vacinas fora do plano nacional de vacinacao e
realiza entregas ao domicilio de medicamentos e produtos para pessoas com mobilidade

reduzida.

10 Processamento do receituario

10.1 Conferéncia do receituario

Durante o aviamento das receitas, cada colaborador é responsavel por verificar as receitas.
De seguida, cada colaborador coloca as suas receitas no cesto mais proximo do seu posto. No

fim da manha e no fim da tarde, a D.? Carla procede a conferéncia de todo o receituario.

Durante o meu periodo de estagio tive a oportunidade de realizar esta atividade. Iniciava por
separar as receitas de acordo com o organismo e de seguida organizava por ordem crescente

cada lote, garantindo que nao faltava nenhuma receita.

Verificava se era preciso fazer alguma correcao, nomeadamente de algum erro que o

colaborador tenha notado.

Iniciava a analise da receita pela verificacdo da prescricao. Nomeadamente, se o codigo de

barras era coincidente com o pedidos da receita e o nimero de unidades.

Posteriormente, verificava se a identificacao do organismo e portarias estavam corretos.
Verificava a data da receita e a assinatura do médico. Por ultimo, verificava a assinatura do

utente, a assinatura do colaborador e a data da dispensa.

Se estiver tudo em ordem, carimbava-se as receitas. Apos cada lote estar completo é
impresso o verbete correspondente. Cada lote é constituido por 30 receitas do mesmo tipo,
numeradas, com excecdo do ultimo lote dessa entidade, constituido pelas receitas

remanescentes. Em suma, apenas o Ultimo lote pode ser enviado incompleto.
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Este verbete é carimbado e é conferido o preco a pagar pelos utentes e anexado as receitas
do lote. Este processo € realizado ao longo do més para que no Ultimo dia do més estejam

todos os verbetes impressos e verificados.
10.2 Faturac¢éao do receituario

A faturacao realiza-se no ultimo dia do més, sob a responsabilidade da D2. Carla.

Em relacdo a faturacado do Servico Nacional de Salde (SNS), é enviado, pelos CTT, ao Centro
de Conferéncia de Faturas (CCF) todo o receituario do SNS e respetivos verbetes, 1 exemplar
da Relacao Resumo de Lotes, 2 exemplares da Fatura Mensal e 2 exemplares das notas de
créditos. Por correio eletrdnico, é enviado ao Sistema de faturacdo da Associacao Nacional de
Farmacias (ANF) 1 exemplar da Fatura Mensal e 1 exemplar da nota de crédito. Esta
documentacao tem de estar pronta até ao dia 5 do més seguinte, ou no dia Gtil seguinte, caso
corresponda a um dia ndo (til ou feriado. Na farmacia fica arquivado o exemplar do guia de

transporte emitido pelos CTT.

No que diz respeito ao receituario dos restantes organismos, € enviado a ANF todo o
receituario correspondente e respetivos verbetes, 2 exemplares da Relacdo de Resumo de
Lotes, 3 exemplares da Fatura Mensal e 1 exemplar da nota de crédito. O envio da

documentacao é realizado por correio registado, até ao dia 10 do més seguinte.
10.3 Processamento do receituario devolvido

Apds o envio do receituario, o CCF procede a conferéncia de todas as receitas, de forma a
detetar alguma irregularidade nas mesmas. Caso isso se venha a verificar, o CCF devolve
todas as receitas que contenham alguma irregularidade, desde que o erro de comparticipacao
apurado seja superior a 50 céntimos, juntamente com um documento que especifica os erros

detetados.

Estas receitas podem ser novamente revistas, corrigidas e reencaminhadas no receituario do
més seguinte. A D?. Carla realiza as correcoes necessarias para que nao haja perdas relativas
ao valor das comparticipacdes. Seguidamente, é efetuada uma nota de crédito no valor do

receituario devolvido.

10.4 Processamento de documentos relativos a psicotropicos e

estupefacientes

Medicamentos psicotropicos e estupefacientes sdo uma classe de medicamentos que exigem
um controlo apertado no que diz respeito a sua fiscalizacdo e ao seu controlo de entrada e de

saida, na farmacia.
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0 controlo de entrada e de saida é realizado através do envio mensal do registo de entrada e
do registo de saida correspondente ao més atual. Durante o meu periodo de estagio tive
oportunidade de verificar o envio do registo de entrada e do registo de saida correspondentes

ao més de janeiro, para o Infarmed.

Apesar de nao ter assistido ao envio dos documentos, tomei conhecimento que o mapa de
balanco relativo aos psicotropicos e estupefacientes, o registo de entradas e o mapa de

balanco referente as benzodiazepinas sao enviados anualmente.

11 Contabilidade

A contabilidade realiza-se no fim do més, sob a responsabilidade da direcao-técnica. Para o
processamento da mesma, € necessario proceder a verificacdo de todas as faturas dos
fornecedores, nomeadamente a confirmacdo da presenca de todas as faturas. Além disso,
procede-se a verificacao de todas as vendas efetuadas no més corrente. Por ultimo, realiza-se
todos os pagamentos. A gestdao de vendas e compras é comunicada a contabilista, via sistema

informatico.

12 VALORMED

A Valormed é uma sociedade gestora de residuos sem fins lucrativos. Esta sociedade tem a
responsabilidade de gestao de residuos de embalagens vazias, medicamentos fora de prazo,
medicamentos nao utilizados, elementos vazios ou com restos (blister, ampolas, bisnagas e
frascos) (26).

Aquando do contentor cheio, deve-se fechar devidamente o contentor e identifica-lo com o
nome da farmacia e com o peso correspondente do contentor. Além disso, o responsavel pelo
fecho deve rubricar o contentor. O armazenista durante a recolha identifica o seu nimero, a
data de recolha e rubrica. O duplicado do guia permanece na farmacia, o triplicado no

armazenista e o original remete para a Valormed.

13 Conclusao

O estagio na Farmacia Perdigao proporcionou-me por em pratica os conhecimentos adquiridos
ao longo do meu percurso académico, na Faculdade de Ciéncias da Saude, e desenvolver as

minhas competéncias pessoais e interpessoais.

A interacdo que tive com o publico foi uma das componentes do estagio que mais me marcou,
visto que cada um dos utentes com o qual contactei significava sempre uma nova situacao na

qual poderia intervir e na qual poderia aprender sempre mais um pouco.
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Verifiquei que o farmacéutico tem em todas as atividades desenvolvidas um papel de extrema
importancia, tendo sempre o utente no seu foco. A interacdo do farmacéutico com o utente
assume um papel predominante na qualidade dos servicos prestados, na farmacia
comunitaria. E esta interacdo, aliada a uma nocdo de ética, deontoldgica e a um
especializado conhecimento cientifico que faz do farmacéutico um profissional de salde
essencial para a sociedade e com crédito no seio das populacdes, adotando um papel fulcral

na sensibilizacao para o uso responsavel do medicamento e para a promocao da saude.

0 balanco final é extremamente positivo. Este estagio completou-me enquanto estudante e
futura farmacéutica, permitindo-me por em pratica os conhecimentos adquiridos, a sua
consolidacao e adaptar-me a realidade e aos pequenos contratempos que surgem no dia-a-dia

de uma farmacia comunitaria.
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Capitulo i - Experiéncia
Profissionalizante na Vertente de
Farmacia Hospitalar: Hospital Amato

Lusitano (Castelo Branco)

1 Introducao

Este documento tem como intuito a descricao das atividades desenvolvidas no decorrer de 8
semanas de estagio, nomeadamente entre o dia 20 de Abril de 2015 a 12 de Junho de 2015,
realizadas nos Servicos Farmacéuticos (SF) do Hospital Amato Lusitano, sob orientacdo da Dr.?

Sandra Queimado.

Os objetivos gerais do estagio foram promover a integracdo dos conhecimentos tedricos
adquiridos ao longo do curso em contexto pratico, de modo a adquirir as competéncias
necessarias para ser um profissional apto e compreender melhor o papel do farmacéutico em

ambiente hospitalar.

O papel do farmacéutico em contexto hospitalar atua em duas areas complementares,

promover a salde, na area clinica e gerir atividades administrativas, na area de gestao.

O farmacéutico clinico tem como objetivo melhor a qualidade de vida, atuando na
terapéutica medicamentosa através da prevencao e monitorizacao de reacdes adversas e da
intervencao na prescricao médica para obtencédo de resultados clinicos positivos. Além disso,
este profissional contribui para a qualidade de vida dos doentes, focado no impacto

economico relacionado com a terapéutica.

No contexto administrativo, o farmacéutico contribui para uma aquisicao racional e uma boa
gestao dos medicamentos, preparados com rigor e seguranca, que distribui de forma eficaz e

gera a informacao necessaria a equipa multidisciplinar.
2 Cronograma de atividades realizadas

Ao longo do estagio desempenhei varias atividades, realizadas com o intuito de aprender e
consolidar os conhecimentos adquiridos ao longo do meu percurso académico. As atividades

principais encontram-se compiladas na tabela 1.
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Tabela 1 - Cronologia das atividades realizadas

Segunda 20/04 Quarta 22/04 Quinta 23/04 Sexta 24/04
Conhecimento do Satisfacao dos pedidos para os servicos de Conhecimento do
circuito do Medicina |, Medicina Il, Otorrino, Psiquiatria, .
. . . funcionamento da
Semana 1 medicamento Gastrologia e Nefrologia e
distribuicao de

Processamento  das Reposicao dos Pyxis™ na Sala de Tratamento e mgdlcamentos em

PO . o 1s regime ambulatorio
reverténcias no Servico de Hemodialise

Segunda 27/04 Terca 28/04 Quarta 29/04 Quinta 30/04

Elaboracao de uma
lista com a DIC,

indicacdo terapéutica Distribuicao de medicamentos em regime ambulatodrio
Semana 2 o = ; : .

e a localizacao dos Controlo de consumo por paciente no servico UCIP

medicamentos Controlo de medicamentos utilizados pelo servico UCIP

cedidos em regime
ambulatorio

Segunda 4/05 Terca 5/05 Quarta 6/05 Quinta 7/05 Sexta 8/05
Sessao Clinica
Distribuicao de medicamentos em regime ambulatorio “Tromboembolismo
Semana 3 - .
Controlo de consumo por paciente no servico UCIP Venoso Profundo -
Controlo de medicamentos utilizados pelo servico UCIP Abordagem da TVP e
TEP”
Segunda 11/05 Terca 12/05 Quarta 13/05 Quinta 14/05 Sexta 15/05
Circuito Especial de
Semana 4 Distribuico individual Diaria em Dose Unitaria Distribuicao - Distribuico individual
Medicamentos

. Diaria em Dose Unitaria
Estupefacientes e

Psicotropicos
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Segunda 18/05 Terca 19/05 Quarta 20/05 Quinta 21/05 Sexta 22/05

Acompanhamento a
visita médica, no
servico de Ortopedia

Semana 5 Distribuicao individual Diaria em Dose Unitaria

Segunda 25/05 Terca 26/05 Quarta 27/05 Quinta 28/05 Sexta 29/05

Conhecimento do

- - . Rececao e Reposicao dos Pyxis™
Semana 6 Gestao - Selecao de funcionamento da ’ Reembalamento de posic yX]
. = Armazenamento de . na UCIP e no Servico
medicamentos Rececao de medicamentos -
> encomendas de Hemodialise
encomendas

Segunda 1/06 Terca 2/06 Quarta 3/06 Quinta 4/06 Sexta 5/06

Sessao Clinica

Elaboracao da “Acessos venosos

Conhecimento dos Circuito Especial de

Semana 7 Comparacao de : Distribuicao - Gestao - Aquisicao de S =
procedimentos dos . . centrais” e “Lesao
Prasugrel versus . o Medicamentos medicamentos .
; Ensaios Clinicos . Renal Aguda no peri-
Clopidogrel Hemoderivados

operatorio”

Segunda 8/06 Terca 9/06 Quinta 11/06 Sexta 12/06

Distribuicao de
medicamentos aos
cuidados de salde

primarios

Distribuicao de medicamentos em regime
ambulatorio, pelo programa informatico
Glintt®

Preparacao de
manipulados nao
estéreis

Semana 8

Legenda: DCI - Denominacao Comum Internacional; UCIP - Unidades Cuidados Intensivos Polivalentes; TEP - Tromboembolismo Pulmonar; TVP -
Trombose Venosa Profunda
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3 Organizacao dos Servicos Farmacéuticos

Os SF do Hospital Amato Lusitano estdo integrados na Unidade Local de Salde de Castelo
Branco, E.P.E. (ULSCB), que inclui também os agrupamentos do Centro de Salde Beira

Interior Sul e do Centro de Saude Pinhal Interior Sul.

Segundo o Regulamento Interno da Unidade Local de Saude de Castelo Branco, os SF “tem
como missdo assegurar a terapéutica medicamentosa aos doentes, qualidade, eficacia e
seguranca dos medicamentos e dar execucdo as definicoes de politicas de saide a nivel

nacional e regional” (1).

Os SF dispéem de uma Direcao de Servico e um Coordenador por cada servico hospitalar que
integra o Hospital. A equipa é constituida por 1 Diretora de Servico, 6 farmacéuticos, 3

Técnicos de Diagnodstico e Terapéutica (TDT) e 4 assistentes operacionais.

A atividade dos SF desenvolve-se em diversas areas funcionais, como na organizacao e gestao,
na aquisicaio de medicamentos, na rececao e armazenamento, na farmacotecnia, na
distribuicdo, na informacdo, na terapéutica nutricional, na farmacovigilancia, na
farmacocinética, no acompanhamento farmacoterapéutico e noutras atividades de farmacia

clinica, como na participacdo em ensaios clinicos, na investigacao e no ensino (2).

A diretora de servico Dr.* Sandra Queimado é responsavel pela gestao farmacoterapéutica,

pela gestao dos recursos humanos e pela gestao econémica.

A farmacéutica Dr.? Ana Roque ¢é responsavel pela distribuiciao de medicamentos em regime
de ambulatério e pelos Servicos de Gastroenterologia e de Especialidades Il (que inclui os

doentes de Dermatologia, Oftalmologia, Neurologia e alguns de Nefrologia).

A farmacéutica Dr.® Carla Ponte é responsavel pelos servicos de Cirurgia | e I, Urologia e

Pediatria, pela producao de manipulados e gestao dos desinfetantes.

A farmacéutica Dr.? Maria José Camba é responsavel pelos servicos de Nefrologia, Hospital de

Dia de Nefrologia, Dialise e Ortopedia e pela gestdao dos pensos e do circuito dos citostaticos.

A farmacéutica Dr.? Rita Gardete é responsavel pelos servicos de Obstetricia, Ginecologia,
Psiquiatria, Urgéncias e Bloco Operatorio e pela gestao de ensaios clinicos (EC) e pelo circuito

especial dos Medicamentos Estupefacientes e Psicotropicos (MEP).

A farmacéutica Dr.* Sofia Jesus € responsavel pelos servicos de Medicinas | e Il e

Especialidades | (que inclui os doentes de Pneumologia e Cardiologia).
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A farmacéutica Dr.? Maria do Carmo Gongalves é responsavel pelos Cuidados Primarios e

confere apoio a Distribuicdo de Medicamentos em Regime Ambulatorio.

O técnico coordenador Sr. Jorge Moura realiza as operacdes relativas ao servico associadas a
farmacéutica Dr.* Ana Roque e a farmacéutica Dr.? Rita Gardete e pela reposicao da

distribuicao semiautomatica pelo sistema Pyxis™ no Bloco Operatorio.

A técnica Joana Amaro realiza as operacdes relativas ao servico associadas a farmacéutica
Dr.? Carla Ponte e Dr.? Maria José Camba e pela reposicao da distribuicido semiautomatica

pelo sistema Pyxis™ na Unidade de Cuidados Intensivos Polivalentes (UCIP).

A técnica Manuela Fonseca realiza as operacoes relativas ao servico associadas a farmacéutica
Dr.? Sofia Jesus e pela reposicdo da distribuicdo semiautomatica pelo sistema Pyxis™ na

Urgéncia e no Servico de Hemodialise.

O auxiliar Sr. Fernando Goncalves confere apoio na rececao de medicamentos e produtos
farmacéuticos. Por sua vez, o auxiliar Sr. Ricardo Carrondo confere apoio também na rececao
e no armazenamento. O apoio aos cuidados primarios e ao embalamento é realizada pela
auxiliar D.? Esperanca Vaz e o apoio a distribuicao tradicional é realizado pelo auxiliar Sr.

José Luis Gomes.
4 Gestao dos Servicos Farmacéuticos

0 objetivo principal da gestdo dos SF, no que concerne ao aprovisionamento, € a satisfacao
das necessidades terapéuticas dos doentes com a melhor utilizacdo dos recursos disponiveis.
Procura-se desta forma, disponibilizar os medicamentos e outros produtos farmacéuticos na

quantidade e no tempo certos para serem distribuidos pelos restantes servicos hospitalares.

A gestao abrange todas as etapas do circuito do medicamento, desde a selecao, aquisicao e

armazenamento até a administracdo do medicamento ao doente.
4.1 Selecao e aquisicao de medicamentos

A gestdao na adquisicdo de medicamentos e produtos de salde vem ganhando espaco e
evidéncia no contexto hospitalar, ja que nao basta apenas comprar, é preciso comprar tendo

em conta o aspeto financeiro e a qualidade.
4.1.1 Selecdo de medicamentos

Uma selecao adequada e racional de medicamentos € um fator considerado imprescindivel na
aquisicdo de medicamentos e produtos de saude num ambiente hospitalar, devido

essencialmente a grande oferta da indUstria farmacéutica. A indlstria farmacéutica tem um
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numero elevado de farmacos para as mesmas indicacdes terapéuticas e, com a expansao dos

farmacos genéricos, existe para o mesmo principio activo muitos laboratorios.

A selecao esta a cargo da Comissdo de Farmacia e Terapéutica (CFT). A CFT € uma comissdo
constituida por farmacéuticos e médicos em regime de paridade, a qual compete a avaliacao
técnico-cientifica dos pedidos de utilizacdo de medicamentos, suportada por bibliografia

atualizada e, eventualmente, por pareceres de peritos.

Na selecdo de medicamentos, quando ha existéncia de, pelo menos, 2 medicamentos com a
mesma Denominacao Comum Internacional (DCI), dosagem, forma farmacéutica; o critério do

preco nao pode ser o Unico a ter em conta.

Durante o periodo de estagio, tive a oportunidade de averiguar duas situacdes, nas quais
verifiquei que o critério financeiro ndo é suficiente no processo de adquisicdo. Por exemplo, o
Alprostadilo 10mg solucdo injetavel, dependendo do laboratério tem duas indicacoes
terapéuticas, nomeadamente para o tratamento de disfuncado eréctil e para o tratamento da
doenca arterial oclusiva crdnica nos estadios Ill e IV. O outro exemplo é o Omeprazol 40mg
solucao injetavel, que dependente do laboratério, o solvente para reconstituicao pode ser

diferente, levando a situa¢des de toxicidade derivadas dos excipientes.
4.1.2 Aquisicdo de medicamentos pré-existentes

A aquisicdo de medicamentos pré-existentes nos SF inicia-se com a elaboracdo de previsdes

de consumo, tendo por base, geralmente, o consumo médio mensal.

A aquisicdo pode ter varias modalidades, nomeadamente por concurso publico centralizado,
com base no catalogo publico dos Servicos Partilhados do Ministério da Saude (SPMS), por
concurso publico limitado, por negociacao direta com o laboratdrio (se for fornecedor Unico),
por empréstimos de outros hospitais e por compras urgentes a fornecedores locais, como as

farmacias.

Cada medicamento tem um ponto de encomenda que deve ser suficiente alto para garantir
que, durante o tempo entre a rececao e a rececao do medicamento, o medicamento nao
atinja o stock minimo. O ponto de encomenda é definido tendo em conta a rotatividade do
medicamento, as condicdes comercias e de fornecimento do mesmo. Além disso, € definido o
stock maximo que corresponde a quantidade maxima necessaria de medicamento nos SF para

satisfazer a necessidades dos doentes, evitando assim a acumulacao de stocks desnecessarios.
4.1.3 Aquisicdo de medicamentos ndo existentes

Quando o médico solicita um medicamento que nao existe nos SF, a Dr.? Sandra Queimado

verifica inicialmente se o medicamento tem Autorizacao de Introducao no Mercado (AIM).
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Caso sujam medicamentos com receita médica restrita, a sua utilizacdo depende de um
processo de avaliacdo prévia de custo-efetividade pelo Infarmed. Em caso de aprovacao, €
celebrado um acordo entre o laboratorio e o Infarmed, onde se determina o custo maximo do
medicamento para os hospitais do Servico Nacional Salde. Antes da avaliacdo prévia do

Infarmed, pode-se solicitar uma Autorizacao Excecional (AE), determinada caso a caso (3-5).

Caso o medicamento nao tenha AIM ativa em Portugal, ou ndo esteja disponivel em Portugal,

deve-se fazer um pedido de importacao mediante solicitacao ao Infarmed de uma AE.

A proxima etapa é verificar se 0 medicamento em questao pertence ao Formulario Hospital
Nacional de Medicamentos (FHNM). Caso o medicamento pertenca ao FHNM os SF elabora um
pedido de compra para o servico de aprovisionamento proceder a compra. Mas, no caso de o

medicamento nao pertencer ao FHNM, necessita do parecer da CFT.
4.2 Rececao e Conferéncia de medicamentos

Apds a nota de encomenda, esta € impressa e armazenada na sala de rececdo. Quando a
encomenda chega aos SF é verificado, qualitativa e quantitativamente, se corresponde ao
pedido na nota de encomenda. Através da guia de remessa, verifica-se se a quantidade, DCI,
dosagem, forma farmacéutica, laboratério, lote e validade corresponde ao descrito. Além
disso, deve-se ter em conta a adequabilidade das condicOes de transporte, nomeadamente a

temperatura e a integridade dos medicamentos.

Posteriormente a verificacdo, o TDT valida e a guia de remessa é anexado com a nota de
encomenda. De seguida, efetua um registo manual e eletronico das encomendas recebidas,
de forma aos servicos de aprovisionamento darem entrada dos medicamentos no stock da

farmacia pelo respetivo registo.
4.3 Armazenamento de medicamentos

Os medicamentos sao armazenados no armazém central, segundo ordem alfabética da DCl e
segundo o prazo de validade, onde se aplica o sistema First Expiry, First Out (FEFO),

garantindo que os medicamentos que expiram primeiro sao os primeiros a sair dos SF.

O armazém central é constituido por armarios deslizantes e frigorificos. Os armarios
deslizantes sao organizados alfabeticamente de A a Z, existindo medicamentos que tem
armarios especificos como é o caso da nutricdo, dos contracetivos e dos medicamentos
oftalmologicos. A seccao onde esta armazenado determinado medicamento tem uma etiqueta

que identifica a DCI, a dosagem, a forma farmacéutica e o lote correspondente ao mesmo.
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Os frigorificos estdao divididos por grupo terapéutico, nomeadamente as insulinas, as
heparinas de baixo peso molecular, as vacinas e os hemoderivados; e seguidamente
organizados alfabeticamente. Existe ainda uma area onde se acondiciona os medicamentos

cuja quantidade é elevada para acondicionar a totalidade nos armarios deslizantes.

Além desta zona, existe outros locais onde estao armazenados medicamentos, nomeadamente
em locais de acesso mais rapido. Na sala de distribuicdo, existe um armario de gavetas
rolantes ordenado alfabeticamente onde sdo armazenados, em dose unitaria, os
medicamentos para a Distribuicdo Individual Diaria em Dose Unitaria (DIDDU) de forma a
facilitar a rapidez de acesso aos medicamentos e facilitar a distribuicdo unitaria pelos
diversos modulos individuais. Além disso nesta sala, existe um armario onde sao guardados as
benzodiazepinas, outro armario onde sao acondicionamentos os medicamentos hemoderivados

e um armario e frigorifico que armazena os citotasticos.

Existe um conjunto de medicamentos que sao regulados por legislacdao propria e tem um
controlo mais rigoroso que os restantes medicamentos, como € o caso das benzodiazepinas,
citotasticos, MEP, medicamentos hemoderivados e produtos inflamaveis. As benzodiazepinas,
os medicamentos hemoderivados e os citotasticos estdo acondicionadas num armario
individualizado com fechadura. Os MEP sao armazenados num cofre, apenas acessivel através
de coddigo. Os produtos inflamaveis, como os desinfetantes e os detergentes, estado
acondicionados na sala dos inflamaveis com isolamento térmico e porta corta-fogo, a qual

esta localizada junto a uma saida para o exterior.

Na sala do ambulatoério, existe outro armario e frigorifico que acondiciona os medicamentos

cedidos em regime ambulatorio.

No exterior da farmacia, localiza-se na Central de Gases, onde se localiza o oxigénio, o
peroxido de nitrogénio e o azoto, em diferentes dosagens e tamanho de cilindros. O azoto
liquido é armazenado num frigorifico a -2°C. A Central de Gases € uma sala que necessita de

se localizar no exterior, devido a requerer uma ventilacao elevada.

A variabilidade das caracteristicas de muitos medicamentos exige condicbes de
armazenamento especificas, diferenciadas e controladas, de forma a garantir a sua
integridade e maxima qualidade até ao momento de administracdo. Neste ambito, é feito um
registo continuo da temperatura e humidade em todas as areas referidas anteriormente e nos
frigorificos, através da aplicacao informatica IT2. Esta aplicacdo emite alertas sonoros sempre

que os parametros de temperatura e humidade se registem fora dos valores estipulados.
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5 Distribuicdo de medicamentos

Os SF sao responsaveis pelo uso racional do medicamento, desempenhando para isso varias
funcdes entre as quais a correta, segura e eficaz distribuicao dos medicamentos prescritos aos

doentes.

A distribuicado de medicamentos pelos doentes internados nos SF € realizada segundo os
sistemas coletivos (Distribuicao Tradicional), os sistemas individuais (DIDDU) e os sistemas
especificos (Circuitos Especiais de Distribuicdo). Em relacdo aos restantes doentes, a

distribuicao é realizada segundo a distribuicdo de medicamentos em regime ambulatorio.
5.1 Distribuicao tradicional de medicamentos

A distribuicdo tradicional de medicamentos consiste num sistema de distribuicado de

medicamentos a nivel coletivo.

Os sistemas de distribuicao mais conhecidos e implementados nos hospitais sao o sistema de
distribuicdo por reposicao de stocks e a distribuicao individualizada por doente. Nos Ultimos
anos, tem-se verificado a implementacao do sistema de distribuicao semiautomatizado de
medicamentos, em servicos nos quais a urgéncia e/ou variabilidade da medicacao dificulta a

implementacéo da DIDDU.
5.1.1 Distribuicdo de medicamentos por reposicao de stocks

A distribuicdo de medicamentos por reposicdao de stocks é realizada segundo um sistema de
reposicao de stocks nivelados de medicamentos, previamente definidos pelo diretor dos SF,

pelo médico e pelo Enfermeiro Responsavel do respetivo servico clinico.

A distribuicio de medicamentos por reposicao dos stocks é feita de acordo com a
periodicidade previamente definida, na qual as segundas-feiras e quintas-feiras se repéem os
medicamentos gerais, as tercas-feiras os injetaveis de grande volume, como os soros

fisiologicos, e as quartas-feiras os desinfetantes, antissépticos e manipulados.

Nos servicos onde esta implementada a DIDDU, estes stocks destinam-se a completar o

Armario de Apoio a Dose Unitaria.

A distribuic&o inicia-se com o pedido dos medicamentos e de outros produtos farmacéuticos
via online pelo Enfermeiro Responsavel de cada servico ou pelo enfermeiro assinalado para o
efeito. As requisicoes via online sdo impressas e aviadas pelo auxiliar Sr. José Luis Gomes

para o carro de distribuicao tradicional do servico respetivo.
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Em caso de consumo extra ou de se tratar de um medicamento nao incluido nesta distribuicao

habitualmente, o pedido é feito manualmente através de uma requisicao individualizada.
5.1.2 Distribuicdo individualizada

A requisicdio de medicamentos por requisicao individualizada consiste num sistema de
distribuicao complementar a distribuicado de medicamentos por reposicao de stock, com
intervencao prévia do farmacéutico. Como referido anteriormente, este sistema distribui
medicamentos nao incluido na distribuicdo de medicamentos por reposicao de stocks ou que a

quantidade necessaria é superior a presente em stock.

0 medicamento é requerido manualmente em nome do doente. Apds a validacdao pelo
farmacéutico, o TDT avia o respetivo medicamento, o qual é conferido pelo farmacéutico do

respetivo servico.

Durante o meu estagio, pode auxiliar na dispensa de medicacao por esta via, na qual exigia
uma interpretacao correta da prescricao de forma a dispensar apenas os medicamentos

necessarios, na dose e quantidade corretas.
5.1.3 Distribuicdo semiautomatica através do sistema Pyxis™

O sistema Pyxis™ é um sistema semiautomatico de armazenamento e distribuicdo de
medicamentos, sem intervencdo prévia do farmacéutico. Este sistema é constituido por um
armario controlado eletronicamente por um software que comunica com um computador
central, localizado na farmacia, através do qual se procede a gestdo de todas as unidades
hospitalares existentes. O armario contém a medicacdo em gavetas, as quais possuem

diferentes niveis de controlo e acesso.

Apresenta inUmeras vantagens relativamente aos restantes circuitos de distribuicao
nomeadamente na otimizacdo de inventarios, no controlo de stocks e de prazos de validade
mais eficaz, na reducao do tempo inerente ao processo de distribuicao de medicamentos, na
diminuicdo dos erros de distribuicdo, na reducao do espaco fisico utilizado na enfermaria e na

obtencao de registos sobre todos os movimentos efetuados.

O sistema Pyxis™ € um sistema de reposicao de stocks nivelados. Nesse sentido, o sistema
emite automaticamente um pedido de reposicao de um medicamento, quando este atinge o

nivel minimo do stock, previamente definido.

A leitura desse pedido é feita através de relatorios de reposicdo, os quais sao utilizados para
os TDT reporem os stocks no sistema Pyxis™, previamente validos por um farmacéutico. A

reposicao dos Pyxis™ é feita segundo uma calendarizacao representada na tabela 2.
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Tabela 2 - Calendarizacao da reposicao do sistema Pyxis™

Servico Minimos Maximos
UCIP 62 feira
Urgéncia Todos os dias, dependendo  4° feira

dos relatorios de reposicao
emitidos durante o dia
Servico de Hemodialise 62 feira

Bloco Operatorio Central 2% e 5° feiras

Qualquer operacao realizada no sistema Pyxis™ emite um documento comprovativo da

realizacao da mesma, o que torna este sistema mais seguro em termos de rastreabilidade.

Durante o meu periodo de estagio, tive oportunidade de acompanhar a técnica Joana Amaro e
a técnica Manuela Fonseca na reposicao do sistema Pyxis™. Desta forma, pode conhecer

aprofundadamente as suas funcionalidades e reconhecer as suas vantagens.
5.2 Distribuicdo Individual Diaria em Dose Unitaria

A DIDDU, como o proprio nome transmite, é a distribuicdo dos medicamentos por doente em
dose unitaria, para o periodo de 24 horas, com excecao de sextas-feiras e vésperas de feriado

em que é aviado para periodos maiores (72 horas e 48 horas, respetivamente).

Este sistema garante ao doente maior seguranca e eficiéncia, permitindo o seu
acompanhamento farmacoterapéutico e a diminuicdo dos erros associados. Estas vantagens
sdo atingidas pela disponibilidade dos medicamentos prescritos pelo médico nas doses e
formas farmacéuticas prescritas num local apropriado, racionalizando a distribuicao,
garantindo a correta administracdao dos medicamentos ao doente e otimizando o papel do

farmacéutico na equipa clinica.

Este circuito inicia-se com a existéncia de uma prescricao médica, a qual merece a atencao
clinica do farmacéutico que analisa o perfil farmacoterapéutico do doente a fim de o validar.
A prescricdo médica identifica o doente, o médico prescritor e os medicamentos, estes
Ultimos sdo descritos por DCI, dose, posologia, forma farmacéutica e via de administracao.
Devendo ainda mencionar outras informacdes Uteis, como o diagnostico, alergias,
calendarizacdao da dispensa, justificacdo de antibidticos com justificacdo obrigatéria e

medicacdo trazida do domicilio.

A validacao da prescricao é feita analisando a pertinéncia terapéutica de cada farmaco
prescrito, deve procurar identificar e corrigir eventuais problemas relacionados com a
medicacdo, tais como interacdes, posologias inadequadas, duplicacdes de terapéutica e

prolongamentos inadequados da medicacdo. Para tal, a interacdao do farmacéutico com o
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médico prescritor é essencial, de forma a esclarecer duvidas e a corrigir a prescricao, se

necessario.

Apds os farmacéuticos realizarem a validacao das prescricdes de todos os servicos clinicos é
possivel gerar os Mapas de Preparacao da Terapéutica, onde consta a informacao do servico
clinico, do doente e da medicacdo prescrita. Estes mapas, além de serem impressos em
papel, sao enviados para o sistema semiautomatizado de distribuicdo de medicamentos,
nomeadamente o Kardex®. Sempre que possivel, essa preparacdo devera ser apoiada com
equipamentos semiautomaticos, pois assim torna possivel reduzir os erros e o tempo

despendido nesta tarefa.

O Kardex® permite armazenar os medicamentos, facilitar o seu controlo quantitativo dos
mesmos e facilitar a sua gestdo, através da identificacdo ao acesso dos utilizadores e da

geracao de listas de reposicao.

Para o aviamento dos restantes medicamentos que nao se encontram no Kardex® é feito a
partir do stock do armario de gavetas rolantes existente na sala da Distribuicdo para as

gavetas individuais dos modulos que fazem parte do carro.

O devido aviamento é realizado pelos TDT, durante o periodo da manha com base na
prescricdo apresentada no Mapa de Preparacdao de Terapéutica. Este aviamento nao inclui
soros, produtos desinfetantes, insulinas e xaropes, sendo estes distribuidos pela distribuicao

de medicamentos por reposicao de stocks, como referido anteriormente.

Apos a preparacao da medicacdo, procede-se a conferéncia dos modulos aviados baseado no
Mapa de Administracdo de Terapéutica. Este procedimento é realizado por um Farmacéutico

com a colaboracao de um TDT.

A recolha dos respetivos carros de medicacao aviados e conferidos é realizada por um auxiliar
de cada servico clinico. A terapéutica de urgéncia é aviada pela Farmacia até as 17h30. Apos
o fecho dos SF, a terapéutica prescrita é assegurada pelo Armario de Medicacdo de Apoio a
Dose unitaria existente nos servicos clinicos. Os Armarios de Apoio a Dose unitaria sao
realizados conforme o perfil de cada servico clinico. A reposicao desses armarios é realizada

pelo Enfermeiro Responsavel, com a periocidade de duas vezes por semana.

Nos fins-de-semana, as urgéncias sao asseguradas por um Farmacéutico escalonado para esta

tarefa.
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5.3 Circuitos Especiais de Distribuicao

Devido as caracteristicas de determinadas substancias e/ou as consequéncias do seu uso
inadequado, determinados medicamentos tem circuitos especiais de distribuicao regidos por

legislacao propria, possuindo procedimentos especificos, sendo eles:

e MEP;

e Medicamentos hemoderivados.
5.3.1 Distribuicdo de Medicamentos Estupefacientes e Psicotropicos

A distribuicao de MEP inicia-se com a apresentacdo do Anexo X preenchido por um médico
autorizado para o efeito. O diretor de cada servico e os seus substitutos legais estao
autorizados para assinar a prescricao, mediante a descricdo do seu respetivo numero

mecanografico ou do nimero da sua cédula profissional (6).

Nos servicos com DIDDU, a prescricdo também deve ser feita online para que conste no perfil

farmacoterapéutico do doente.

A distribuicao destes farmacos € da responsabilidade da Dr.? Rita Gardete, a qual valida a
prescricao, apos se certificar de que a requisicao esta devidamente preenchida (7). O anexo X
deve ser ainda completado com as assinaturas do farmacéutico responsavel (Dr.? Rita

Gardete), do auxiliar que transporta e do enfermeiro que receciona.

0 medicamento devera ser entregue ao enfermeiro responsavel do servico requisitante, que
procedera ao seu armazenamento, num local de acesso restrito, apds conferéncia da

medicacao recebida.

Aquando da administracdao destes medicamentos, o enfermeiro deve efetuar o registo da

administracao no original do anexo X, devidamente rubricado e datado.

O duplicado ou a fotocopia do Anexo X fica pendente nos SF, onde é feito o registo das
quantidades que vao sendo enviadas. Posteriormente, é efetuado o confrontado com os

registos de administracao efetuados no original do anexo X.

Nos SF ficam guardados os originais de cada anexo, apos a verificacdao da conformidade dos
registos, sendo numerados sequencialmente por ordem de chegada. Os duplicados ficam

arquivados no servico requisitante ou no processo do doente.

Pela distribuicio de medicamentos por reposicdo de stocks, os servicos contém um
pequeno stock de alguns MEP, que foi acordado com médico diretor do servico e o

enfermeiro.
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De acordo com a necessidade de repor os stocks destes medicamentos, é enviado a farmacia o
anexo X requerendo os respetivos medicamentos. Juntamente com a requisicao sao devolvidas
as ampolas vazias de morfina e petidina, sendo confirmado se o n° de registos confere com as

ampolas devolvidas. Estas ampolas sao depois destruidas por incineracao.

Nos servicos que tém distribuicdao semiautomatica através do sistema Pyxis™, os MEP sédo
repostos diretamente no armario eletronico pela farmacéutica responsavel, Dr.? Rita Gardete.
A Dr.? Rita Gardete elabora relatorios diarios de consumo por MEP em cada sistema Pyxis™
existente e confere com os registos de administracao nos anexos X, enviados a farmacia, para
se proceder a reposicao de stocks. Os documentos comprovativos emitidos pelo Pyxis™ sao

anexados aos originais dos anexos X e arquivados.

Durante o meu estagio, tive oportunidade de acompanhar a Dr.? Rita Gardete na distribuicao
semiautomatica através do sistema Pyxis™, na qual pode comprovar a importancia deste

circuito especial, no meio hospitalar.

5.3.2 Medicamentos hemoderivados

Os medicamentos hemoderivados definem-se por “qualquer substancia obtida por
fracionamento do plasma do sangue humano, submetida a processos de industrializacao,
normalizacao e controlo de qualidade, que lhes confere qualidade, estabilidade, atividade e

especificidade” (8).

Tal como os MEP, os medicamentos hemoderivados também se encontram sujeitos a
legislacdo propria, sendo a sua requisicao, distribuicdo, e administracdo regulamentadas pelo
Despacho Conjunto n°1051/2000, de 14 de setembro, que tem como objetivo a identificacao e
o registo dos medicamentos hemoderivados administrados aos doentes, por forma a se poder
investigar, em qualquer momento, a eventual relacdao causal entre a administracao
terapéutica destes medicamentos e a detecdo de doencas infeciosas transmissiveis pelo

sangue (9).

O pedido de medicamentos hemoderivados é realizado através de um modelo proprio,
designadamente o modelo n°1804 da INCH. Este modelo é preenchido pelo médico, onde ele
preenche a sua identificacao, o servico requisitante, o medicamento hemoderivado requerido
e a respetiva dose, frequéncia e duracao do tratamento, bem como a justificacdo clinica

(quadros A e B do modelo).

0 farmacéutico regista a identificacdo do medicamento, quantidade, laboratério, lote e o
numero de certificacdo do Infarmed (quadro C do modelo). Pela sua variabilidade enquanto
produtos de origem bioldgica, cada lote tem atribuido um nimero de um Certificado Oficial

Europeu de Libertacao de Lote atribuido (10).
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0 medicamento hemoderivado é enviado para o servico requisitante devidamente identificado
com a identificacdo do doente, a identificacdo do servico requisitante e as respetivas
condicdes de conservacao, juntamente com as duas vias da requisicao. Esta medida tem como
objetivo facilitar a rastreabilidade caso suja um problema com um lote, seja mais facil

identificar o doente que recebeu o tratamento farmacologico.

A VIA FARMACIA é assinada pelo enfermeiro que confere a rececao. E posteriormente envia
esta via para a farmacia, onde fica arquivada com um nUmero atribuido sequencialmente. Na
VIA SERVICO é registado de todas as administracdes efetuadas ao doente, pelo enfermeiro, de
modo a confirmar a quantidade utilizada e, se aplicavel, a quantidade devolvida a farmacia

(quadro D do modelo). Posteriormente, esta via é arquivada no processo do doente.

Durante o meu estagio, tive oportunidade de acompanhar a Dr.? Sofia Jesus, farmacéutica
responsavel por este circuito, na cedéncia de medicamentos hemoderivados, onde pude
constar a importancia dos registos pelo modelo n°1804 de forma a garantir a rastreabilidade

de todo o circuito.
5.4 Distribuicdo em Regime Ambulatoério

A distribuicdo em regime ambulatorio é realizado numa sala apropriada para o acolhimento
dos respetivos doentes. Esta sala é constituida por um balcdo de atendimento, uma mesa de
apoio, um armario, onde se armazena os dossiers com as receitas pendentes e alguns
medicamentos; e cadeiras para o doente se sentar (11). A porta encontra-se uma campainha
que o doente deve pressionar para anunciar a sua chegada. Além desta sala, o ambulatério

dispde de um outro armario e um frigorifico, numa sala anexa.

Os SF dispensam medicamentos gratuitamente a doentes em regime de ambulatorio, com
suporte legal devidamente identificado. Estes doentes provém da consulta externa, do
Hospital de Dia, do internamento (na continuidade do tratamento, aos alta) ou da

necessidade de terapéutica bioldgica. Os medicamentos pertencem as seguintes patologias:

e Artrite reumatoide, espondilite ¢ Doentes insuficientes renais cronicos (13)
anquilosante, artrite psoriatica, e Esclerose lateral amiotrofica (14)

artrite idiopatica juvenil poliarticular e Doentes com hepatite C (15)

e psoriase em placas (12) e Esclerose multipla (16)
o Doentes insuficientes cronicos e Doenca de Crohn ativa grave ou com
e transplantados renais (13) formacao de fistulas (17)
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Cada patologia tem um documento legal associado, onde consta a lista de medicamentos que
podem ser dispensados em regime ambulatério. Por exemplo, os doentes com artrite
reumatoide recebem gratuitamente os medicamentos que consta no despacho n°18419/2010,
de 2 de Dezembro, nomeadamente Certolizumab pegol, Etanercept, Adalimumab, Infliximab,
Anacinra, Golimumab e Ustecinumab. Além destes, podem ser dispensados outros

medicamentos desde que devidamente autorizados pelo Conselho Administrativo (CA) (12).

Para a dispensa dos medicamentos & necessario uma prescricdo médica emitida por um
médico da ULSCB. Como excecao a esta situacdo podem ser referidos os medicamentos
autorizados pelo Despacho n.° 18419/2010, cuja prescricao pode ser efetuada em consultas

especializadas, noutros hospitais ou em consultorios particulares (12).

Para a receita ser considerada valida tem de se apresentar em formato informatico e
materializada, contendo a identificacao do doente, etiqueta de consulta ou de hospital de
dia, o despacho correspondente (caso aplicavel), identificacdo do médico prescritor e local de
prescricao (ULSCB), carimbo (caso se tratar de um doente com Insuficiéncia Renal Cronica), a
prescricao propriamente dita, a posologia, a data e a assinatura do médico prescritor. No que
concerne a prescricdo propriamente dita verifica-se o DCl, a forma farmacéutica, a dose, a

posologia e a data da proxima consulta.

Em relagdo aos estimulantes de eritropoese, a primeira cedéncia deve ser acompanhada do
relatorio médico, no qual consta a identificacdo do doente (nome, sexo, data de nascimento),
diagnostico, data de diagndstico e terapéuticas anteriores que o doente realizou. Nos casos
de medicamentos biologicos, a primeira cedéncia é necessario verificar a certificacdo da

consulta pela DGS.

A validacdo da prescricao é realizada pela Dr.? Ana Roque, a qual contata o médico caso surja

alguma ddvida.

Apos a validacdo da prescricdo, cede-se a medicacao relativa a um més. Nos casos em que a
duracdo de acdo de um dos medicamentos seja superior a um més, como a prescricdo de
Decapeptyl LP® 11,25mg (3meses), é cedida a medicacao total dos restantes medicamentos
da receita. Esta particularidade é exclusiva dos doentes da consulta de urologia oncoldgica.
No ato de dispensa, regista-se a quantidade dispensada e o respetivo lote no caso de
medicamentos de controlo restrito, como é o caso das epoetinas, de medicamentos biolégicos
e de interferGes. A entrega da medicacédo é validada mediante a assinatura do utente ou do

seu representante e a data da dispensa.

O receituario é registo na modalidade definida pelos servicos financeiros, para viabilizar

posterior faturacao, na aplicacdo SONHO®. Por fim, preenche-se e envia-se para o Infarmed o
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formulario com o registo minimo e os dados da cedéncia mensal de medicacao aos doentes,

dando cumprimento ao despacho n° 18419/2010, 13 de Dezembro (12).

Além desta cedéncia, os SF podem vender medicamentos ao publico em situacdes especificas,

segundo o Decreto-Lei n° 44204 de 22 Fevereiro, nomeadamente quando:
a) Na localidade nao exista farmacia particular

b) Nos casos de situacdoes de emergéncia individual ou coletiva que permitam constatar nao

haver no mercado local os medicamentos necessarios

¢) Quando as farmacias pertencam a Santa Casa da Misericordia detentora de alvara de venda

ao publico.

Para isso € necessario o utente fazer prova da inexisténcia do medicamento confirmada pelo
carimbo de trés farmacias de oficina e ter autorizacdo de venda pelo CA (18). O preco
cobrado é o preco de custo do medicamento e o pagamento é realizado na tesouraria da
ULSCB.

5.5 Distribuicdo de medicamentos aos cuidados de saude primarios

A ULSCB integra os agrupamentos do Centro de Saude da Beira Interior Sul e do Centro de
Saude de Pinhal Interior Sul, incluindo os Centros de Saude de Castelo Branco, de Idanha-a-
Nova, de Penamacor, de Vila Velha de Rodao, de Proenca-a-Nova, de Serta e de Vila de Rei,

com 85 extensodes de Saude.

Cada medicamento ou produto de salde tem definido um stock maximo no seu perfil. O
Enfermeiro Responsavel de cada Centro de Salde faz um pedido aos SF sempre que consume
determinado medicamento ou produto de salde, no qual a quantidade solicitava deve ser
inferior ou igual ao stock maximo definido. Caso for necessario uma quantidade superior, é

efetuado extra perfil com a devida justificacao.

Se o medicamento nao tiver perfil criado no sistema informatico, é possivel o Enfermeiro
Responsavel efetuar um pedido extra perfil desde que devidamente justificado. Os

medicamentos de justificacdo obrigatéria, como o creme barreira, sao pedidos extra perfil.

A Dr.® Maria do Carmo Goncalves € responsavel por validar os pedidos e por garantir a

satisfacdo das necessidades dos respetivos Centros de Saude.

A distribuicdo é realizada mensalmente, em que cada semana do més esta atribuido um
conjunto de Centro de Saudes. Por exemplo, no dia 11 de junho, tive oportunidade de efetuar

a distribuicdo de medicamentos para o Centro de Salde de Idanha-a-Nova e Penamacor.

97



Os medicamentos e produtos de saide com mais rotatividade nesta modalidade sao as vacinas

incluidas no plano de vacinacao, os contracetivos e os apositos.

As vacinas tem um circuito diferenciado, nomeadamente sao distribuidas semanalmente. Na
satisfacao dos pedidos deve-se registar o lote e o prazo de validade para garantir a

rastreabilidade das mesmas.

Além disso, necessitam de cuidados especiais na sua distribuicdo, nomeadamente garantir a
temperatura de transporte até ao respetivo Centro de Salide e garantir a temperatura de
armazenamento em cada Centro de Saude. A garantia da temperatura de transporte é
efetuada através do acondicionamento em caixas térmicas e de transporte especial
devidamente requisitado para efetuar o transporte. A temperatura de armazenamento é
garantida pela presenca de sensores de temperatura e humidade em cada frigorifico, em

todos os Centros de Salde, os quais podem ser monitorizados pelos SF.
6 Farmacotecnia

A farmacotecnia permite assegurar e garantir maior qualidade e seguranca na preparacao de
medicamentos para administrar aos doentes, responder as necessidades especificas de
determinados doentes, colmatar situacdes onde nao existe disponibilidade por parte da

indUstria farmacéutica e efetuar uma gestao mais racional dos recursos.
6.1 Preparacao da Nutricao Parentérica

Nos SF da ULSCB, a preparacdo da nutricao parentérica nao é efetuado por farmacéuticos
devido a falta de um espaco fisico adequado para garantir a preparacdo nas devidas
condicoes, segundo as diretrizes e exigéncias acuais impostas pelo Infarmed e pela EMA
(PIC/S - PE 010 -3 de 1 de outubro de 2010). Neste ambito, a preparacao da nutricao
parentérica € assegurada por enfermeiros, mas os SF sdo os responsaveis pela validacao da
respetiva prescricao médica. A Dr.? Carla Pontes deve averiguar se a concentracao final da
mistura, o volume prescrito, a posologia, a estabilidade e as incompatibilidades estao de
acordo com as caracteristicas do doente, as condicdes de administracdo e a duracao do
tratamento. Além disso, a Dr.? Carla Pontes verifica a data de prescricdo, os dados do doente

e os dados de cada componente da mistura.
6.2 Reconstituicao de citotoxicos

Tal como na preparacao da nutricdo parentérica, a reconstituicao de farmacos citotoxicos é
efetuado por enfermeiros, mas nesta situacdo deve-se a falta de recursos humanos para
garantir a qualidade do servico prestado nos SF, pois é necessario mais farmacéuticos nos SF

da ULSCB para abranger esta area (2).
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Esta preparacao realiza-se nas instalacoes dos SF, numa sala designada por sala de
citotoxicos, devidamente equipada segundo as normas para o efeito, nomeadamente com a
presenca de um transfer (janela de dupla porta), a diferenca de pressao na sala e a
organizacao da respetiva sala (2). A presenca de um transfer permite a entrada e saida de
material para evitar contaminacées para o meio exterior. A sala tem uma pressao negativa
em relacdo a antecamara parra reduzir a contaminacao da sala pelo ar exterior e proteger o
operador e o exterior de possiveis contaminacdes por citotasticos. No que concerne a
organizacao da sala, a sala apenas deve conter o material necessario para a preparacao dos
citotasticos, nomeadamente a existéncia de uma camara de fluxo laminar vertical em que sao
realizadas as preparacoes, presenca de material descartavel utilizado para a manipulacao e
de contentores apropriados para a recolha e tratamento dos residuos gerados na preparacao.
A biobox é um contentor, no qual se coloca todo o material que teve em contacto com o

produto citotoxico e o produto citotoxico remanescente (19).

A preparacdo de citotoxicos € precedida de prescricido médica com base nos protocolos
institucionais e previamente validade pela Dr.? Maria José Camba. A Dr.? Maria José Camba é
informada pelo enfermeiro quando se encontra preparado para efetuar o tratamento,
devendo averiguar se os calculos estao corretos mediante a superficie corporal do doente, o
protocolo especifico para o respetivo citotdxico, o dia e o ciclo correspondente. Neste
sentido, o perfil farmacoterapéutico do doente contém os dados do doente, nomeadamente o
nome, a idade, o peso, a superficie corporal, a patologia e o protocolo prescrito; e o registo
de toda a terapéutica instituida a cada ciclo. Além disso é da responsabilidade da Dr.? Maria
José Camba garantir os stocks necessarios, o controlo, o armazenamento e a vigilancia de

todo o circuito.

A manipulacao é feita de forma asséptica, com a camara sempre desinfetada com alcool a
70% antes e depois de cada preparacao. No que concerne ao operador, este deve estar
devidamente equipado com bata esterilizada, touca, mascara, luvas esterilizadas e protecdo
do calcado e sem aderecos. Apos a sua preparacao, os citotoxicos sao transportados para a

enfermeira devidamente identificados.

As caracteristicas dos citotoxicos utilizados implicam um elevado risco de contaminacao em
caso de acidentes, o qual é contido por procedimentos de seguranca especificos. Uma medida
de contencao é a existéncia de kits de contencao de derrames na sala dos citotoxicos e junto

ao armario de armazenamento de citotoxicos.
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6.3 Preparacdes extemporaneas estéreis

A preparacao extemporanea estéril deve ser efetuada numa area limpa com um estado de
limpeza planeada e alimentada com ar devidamente filtrado. Esta preparacao requer que as
areas de preparacao dos componentes, preparacdo do produto, enchimento e esterilizacdo

tém de ser limpas e separadas (4, 20).

Por este motivo, as limitacbes fisicas e de recurso humano impedem que se realize estas

preparacoes nos SF da ULSCB.
6.4 Preparacao de manipulados néo estéreis

A preparacao de manipulados nao estéreis deve seguir as boas praticas com base na Portaria
n°594/2004, de 2 de julho, e tem como objetivo colmatar lacunas terapéuticas nao
disponiveis comercialmente, nomeadamente em ajustes de dose em populacoes terapéuticas

especificas (20).

A preparacao de manipulados inicia-se com uma prescricdo médica, que pode pertencer a um
doente internado ou a um doente em regime ambulatorio ou a um enfermeiro para reposicao

de stock na enfermaria, sendo a mesma validada pela Dr.? Carla Pontes.

A preparacdo de manipulados deve basear-se nos formularios galénicos, na farmacopeia, na
prescricao ou noutras fontes bibliograficas adequadas; de forma a se seguir procedimentos de
manipulacdo normalizados e que respeitem as boas praticas de preparacdo de medicamentos

manipulados (20).

Antes de cada preparacao sao impressas fichas de preparacdao de manipulados, que consistem
em fichas normalizadas onde se identifica as caracteristicas das matérias-primas utilizadas,
descricao do procedimento e a identificacao das caracteristicas do produto final, através dos

ensaios de verificacao.

As operacoes de preparacao, embalagem, rotulagem e controlo de qualidade dos
medicamentos manipulados sao realizadas num local apropriado para o efeito, designado por

sala dos manipulados. Todo o material utilizado é certificado de modo a garantir a qualidade.

O procedimento serve como um guia de preparacao, onde o farmacéutico rubrica cada passo
efetuado. As fichas sao validadas pela Dr.? Carla Pontes e arquivadas segundo um nimero de
lote atribuido sequencialmente. Juntamente com o guia de preparacao, arquiva-se uma copia
do rotulo do produto final, onde consta DCI, dosagem, forma farmacéutica, quantidade,

validade, nimero de lote e outras informacdes pertinentes.
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A validacao da preparacao é realizada pela Dr.® Carla Pontes que efetua os ensaios de
verificacdo recomendados, nomeadamente a verificacdo das caracteristicas organoléticas, pH

entre outras e a validacao da embalagem.

Durante o meu estagio, tive oportunidade de preparar Solucao Oral de Citrato de Sodio a 10%
(m/v) e acido Citrico a 6% (m/V) isenta de aclcar, Concentrado de Parabenos, Solucdo Aquosa
de Esséncia de Banana a 10% (m/V) e Veiculo para a Preparacao Suspensdes Orais, isento de

acucar.
6.5 Reembalagem de medicamentos

Nem todos os medicamentos estdo aptos a sua divisdo para a DIDDU, porque esta divisao
levaria a perda de alguma informacdao que deve sempre acompanhar o medicamento
individual, nomeadamente DCI, dosagem, forma farmacéutica, validade, lote e laboratorio;

ou porque € necessario fraciona-lo.

Na presenca desta situacdo, o medicamento selecionado é colocado em recipientes
individuais devidamente identificados, na sala de embalamento. Antes de iniciar, deve-se
verificar alguns parametros, como as caracteristicas organoléticas, a embalagem secundario e

o lote.

Caso o medicamento for para embalar na sua embalagem primaria, este é dividido pelas suas
unidades com a embalagem primaria. Elabora-se o rotulo com o DCl, forma farmacéutica,
validade, lote e laboratério. A data de validade atribuida é a descrita na embalagem
secundaria. Apos a sua confirmacao, o medicamento € embalado na maquina AutoPack® HDD.
Efetua-se a verificacdo visual da fita do medicamento reembalado e a Dr.? Maria José Camba

valida e liberta a fita do medicamento reembalado.

Caso o medicamento necessite de fracionamento, a Dr.® Maria José Camba verifica se as
caracteristicas do produto permite a fracdo, conforme indicado e assegurado pelo seu
fabricante, nomeadamente em termos de uniformidade de distribuicdo de principio activo.
Caso seja possivel, este é retirado da sua embalagem primaria e fracionado. Apds a
elaboracao do respetivo rotulo, é realizado o embalamento das fracdes. A validade atribuida
é de 1 ano, exceto quando a data descrita na embalagem secundaria é inferior a um ano,
assume-se a respetiva data. Efetua-se a verificacao visual da fita do medicamento

reembalado e a Dr.? Maria José Camba valida e liberta a fita do medicamento reembalado.

Ao longo do processo, deve-se elaborar a “Check-list: reembalamento” e no fim do processo,
a ficha “Reembalamento em dose unitaria de medicamentos solidos para administracao oral”,

onde se identifica a DCI, dosagem, forma farmacéutica, laboratorio, validade, lote, rétulo,
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lote hospitalar, validade hospitalar, nimero de unidades para embalar, nimero de unidades

embaladas e o responsavel pela verificacao.
7 Farmacia Clinica

A Farmacia Clinica baseia-se no desenvolvimento da atividade farmacéutica concentrada no
doente, com o objetivo de otimizar a terapéutica farmacologica, e consequentemente,

promover a cura ou a prevencao da doenca.

A sua implementacao passa pela inclusdo do farmacéutico na equipa multidisciplinar, devendo
parte do seu tempo de trabalho ser desenvolvido nos servicos clinicos, junto do doente e de
outros profissionais de salde, contribuindo com os seus conhecimentos de farmacodinamica,
de farmacocinética, de interacdes, da monitorizacdo da adesao da terapéutica e dos seus

resultados.

A nivel hospitalar, existe prescricao de terapéuticas de alto risco, bem como a existéncia de
varias etapas e varios intervenientes entre o momento da prescricao e o da administracdo dos

medicamentos, dai a sua importancia acrescida.
7.1 Acompanhamento da visita médica

O doente é o foco de toda a atencdo prestada por uma equipa multidisciplinar que alia os
seus conhecimentos em diversas areas para obter um resultado sinérgico. O farmacéutico
clinico € um elemento dessa equipa, que se desloca periodicamente aos servicos que se

justifica este acompanhamento.

Durante o meu estagio, tive a oportunidade de realizar um acompanhamento da visita médica
ao servico de ortopedia. Na visita médica, o médico responsavel pelo doente, apresenta-o,
resumia o seu processo clinico e apresentava os novos dados clinicos relevantes. Os restantes
profissionais de saude presentes na equipa multidisciplinar podem recolher a informacao
relativa ao doente e realizar intervencdes se achassem pertinentes para melhorar o cuidado

do doente.

Mais especificamente, a Dr.? Maria José Camba verificava se a via oral do doente estava
disponivel para alterar o medicamento injetavel para a referida via e verificava se o periodo
de administracdo dos antibidticos € apropriado de acordo com o antibi6tico utilizado, o tipo

de infecao e a sua gravidade.
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7.2 Farmacocinética Clinica

Determinados farmacos tém uma estreita janela terapéutica, estando portanto a
concentracao terapéutica muito proxima da concentracao toxica dos mesmos. Pequenas
variacbes na concentracdo do farmaco podem produzir reacdes adversas graves e

indesejaveis.

Nos farmacos que existe uma relacdo intima entre a sua concentracao no local de acdo e a
sua atividade farmacologica, a farmacocinética clinica permite uma vigilancia apertada,
recorrendo a técnicas analiticas para monitorizar a sua concentracao e poder determinar a
dose correta a administrar, de forma individualizada e otimizada. Exemplos de farmacos que

permite aplicar este processo sao os aminoglicosideos e a vancomicina.

Nos SF da ULSCB nao existe nenhum programa informatico de apoio a farmacocinética clinica,
0 que condiciona a sua utilizacdo. No entanto, os farmacéuticos hospitalares tém ao seu
dispor uma ferramenta que os auxilia sobre a dose a realizar, a posologia, a duracao do
tratamento e as consequéncias que o medicamento possa ter no doente, como exemplo, a
alteracao da funcdo renal. Além disso, o farmacéutico deve estar bem informado sobre
solicitacées empiricas, tais como a hora correta para a colheita da amostra bioldgica para

determinar a concentracdo maxima e a minima.
7.3 Acompanhamento Farmacoterapéutico

Durante o periodo de estagio, desenvolvi um trabalho de acompanhamento

farmacoterapéutico em colaboracdo com a UCIP.

Devido a condicao clinica dos doentes internados nesta unidade, ha necessidade de alteragdes
e ajustes terapéuticos constantes. Neste ambito, esta unidade nao é abrangido pela DIDDU,

mas pela distribuicao semiautomatica através do sistema Pyxis™ presente na UCIP.

Devido a estas condicionantes, era necessario analisar o perfil farmacoterapéutico dos
doentes em detalhe e deslocar-me diariamente a UCIP para recolher dados pertinentes para
completar o respetivo perfil, como o diagnostico, os procedimentos ndo medicamentosos
efetuados, a evolucao clinica, as velocidades de perfusdao dos medicamentos injetaveis, entre

outras informacodes relevantes.

No que concerne aos diagnosticos, o choque séptico foi a condicdo clinica que mais me
deparei durante este periodo. Esta situacdo levou-me a procurar compreender o
enquadramento da antibioterapia em relacao aos dados analiticos disponiveis, nomeadamente
através da identificacdo do microrganismo e do seu antibiograma. Além disso, verificava a

funcao renal e hepatica através dos niveis das enzimas renais e hepaticas, respetivamente.
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Outra vertente era a analise das quantidades diarias consumidas dos medicamentos com mais
rotatividade na UCIP, de forma que a reposicao do sistema Pyxis™ fosse adequada para as

necessidades dos doentes internados nesta unidade.

Este trabalho de acompanhamento farmacoterapéutico foi uma das atividades mais
enriquecedoras do meu estagio e que mais me consciencializou sobre a postura proactiva do
farmacéutico na area de farmacia clinica, principalmente na interacdo com a equipa

multidisciplinar.

8 Ensaios Clinicos

Os ensaios clinicos (EC) definem-se como “qualquer investigacdo conduzida no ser humano,
destinada a descobrir ou verificar os efeitos clinicos, farmacologicos ou os outros efeitos
farmacodinamicos de um ou mais medicamentos experimentais, ou identificar os efeitos
indesejaveis de um ou mais medicamentos experimentais, ou a analisar a absorcao, a
distribuicdo, o metabolismo e a eliminacao de um ou mais medicamentos experimentais, a

fim de apurar a respetiva seguranca ou eficacia” (21).

0 farmacéutico hospitalar é o responsavel pela rececao, armazenamento, preparacao,
dispensa, recolha, devolucao/destruicdo e registo dos EC. Na ULSCB, o farmacéutico
responsavel pelos EC é a Dr.? Rita Gardete e um farmacéutico substituto, o qual é atribuido

dependente da area que incide o estudo.

Os EC sao realizados numa sala propria, com acesso condicionado a pessoal autorizado, com
estruturas adequadas para o armazenamento de documentacao confidencial e

armazenamento dos medicamentos experimentais.

A implementacdo dos EC nos SF inicia-se com uma reunido com o promotor, na qual é
apresentado o protocolo, a equipa responsavel, as condicoes fisicas dos SF e as
responsabilidades inerentes. Apds acordo entre ambas as partes, os EC iniciam-se com o

rececionamento do medicamento experimental.

,

A rececao de medicamentos experimentais € efetuada diretamente na sala de EC, pelo
farmacéutico responsavel, o qual verifica as condicbes de transporte (pelos registos de
temperatura durante o transporte) e as condicdes de entrega (pela integridade do produto).
0 farmacéutico responsavel deve preencher o “Formulario de Rececdao da Medicacao”, onde
se regista a data de rececdo, a quantidade recebida, o lote, a validade e o stock. O respetivo

formulario é arquivado nos SF e uma copia é enviado ao promotor.

O acondicionamento de medicamentos experimentais é localizado num armario restrito ao
armazenamento destes produtos, na sala de EC. Caso o acondicionamento exija, os respetivos

medicamentos sao armazenados num frigorifico com os mesmos critérios de armazenamento
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restrito. O farmacéutico deve registar a temperatura e a humidade da sala e do frigorifico (se
aplicavel) no “Formulario de Registo de Temperatura”, de forma a garantir que nao ha

interferéncias das condicdes externas.

A requisicado do medicamento experimental é realizada pelo servico clinico envolvido, através

de um documento de prescricao proprio destinado ao ensaio a decorrer.

A dispensa de medicamento ao doente é realizada apds a confirmacao do ensaio clinico, da
terapéutica e da quantidade a dispensar; e de disponibilizar todas as informacdes pertinentes
ao doente. O farmacéutico responsavel regista a data de dispensa, o nimero do doente, a

quantidade e o lote, no “Formulario de Dispensa do Medicamento Experimental”.

Quando o doente retorna aos SF tem de devolver o medicamento experimental nao utilizado
ou a embalagem do medicamento utilizado, caso aplicavel. O farmacéutico contabiliza as
devolucdes e regista no “Formulario de Contabilizacao do Medicamento Experimental”, a data
de retorno, a quantidade utilizada, a quantidade nao utilizada e a quantidade devolvida. Os
medicamentos experimentais devolvidos sdo armazenados num local proprio devidamente

separados dos medicamentos experimentais a dispensar.

A devolucdo ao fornecedor envolve o preenchimento do “Formulario de Devolucdo ao
Promotor de Medicamentos em Ensaio Clinico”. Se durante o ensaio for detetado alguma
reacao adversa € necessario notificar ao promotor e preencher o “Registo de Reacdes

Adversas”.

Toda a documentacao envolvida durante o ensaio clinico deve ser arquivada num dossier

organizado para o efeito.

Durante o meu estagio na ULSCB, nado estava a decorrer nenhum EC. No entanto, tive acesso a

documentacao de ensaios anteriores e da bibliografia de apoio na sala de EC.
9 Farmacovigilancia

Antes de os medicamentos serem introduzidos no mercado, sdo sujeitos a ensaios clinicos, nos
quais se detetam as reacdes adversas mais frequentes. Contudo, apds a sua comercializacao,
poderao surgir reacoes adversas raras e/ou tardias, que nao foram detetadas anteriormente.
Neste ambito, surge a farmacovigilancia, que tem como definicdo, a ciéncia e atividades
relativas com a detecdo, avaliacdo, compreensao e prevencao dos efeitos adversos ou de

quaisquer outros problemas relacionados a medicamentos (22).

Em Portugal, o Sistema Nacional de Farmacovigilancia (SNF) existe desde 1992, sendo o

Infarmed, a entidade responsavel pelo seu acompanhamento, coordenacao e aplicacdo (23).
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Os farmacéuticos, tal como todos os profissionais de salde, devem notificar as reagoes
adversas que possam decorrer da utilizacdo de medicamentos e proceder a sua notificacao.
Devem ser notificadas todas as suspeitas de reacdes adversas graves, mesmo as que ja vém
descritas na literatura, todas as suspeitas de reagbes adversas nao descritas
independentemente da sua gravidade, todas as suspeitas de aumento de frequéncia de
reacoes adversas e todas as suspeitas de reducdo de eficacia, como exemplo a utilizacao de
um medicamento genérico. Estas notificacoes podem ser efetuadas através do preenchimento
de uma ficha de notificacao, do SNF, sendo o original enviado para o SNF do Infarmed.
Alternativamente, a notificacdo podera ser realizada online diretamente no Portal RAM

(Reacao Adversa ao Medicamento) do Infarmed.

10 Conclusao

O estagio nos SF proporcionou-me por em pratica os conhecimentos adquiridos ao longo do
meu percurso académico, adquirir novos conhecimentos a nivel de terapéuticas hospitalares e

desenvolver as minhas competéncias pessoais e interpessoais.

Além da consolidacdo dos conhecimentos adquiridos e do contacto com terapéuticas
hospitalares, este estagio permitiu-me também acompanhar e participar ativamente nas
diferentes atividades desenvolvidas pelo farmacéutico hospitalar, compreendendo melhor o
papel que desempenha. O farmacéutico tem um papel relevante no uso correto e racional do
medicamento, fomentando junto dos doentes, a adesao a terapéutica, o que contribui para o
sucesso da terapéutica instituida, a melhoria da qualidade de vida do doente e a reducao dos

custos associados.

0 balanco final é extremamente positivo. Este estagio completou-me enquanto estudante e
futura farmacéutica, permitindo-me por em pratica os conhecimentos adquiridos, a sua

consolidacao e adaptar-me a realidade do rigor da farmacia hospitalar.
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Anexos

Anexo 1

Laboratério de Produtos Quimicos e Farmacéuticos, Lda

Centro Empresarial do Algueirao
Rua da Cruz, n° 66 - Arm. G1
2725-663 Pexiligais - Mem-Martins
Telefone/Fax: 219213528
Telefone: 211530074

Email: aliandlab@gmail.com

Email Controlo de Qualidade: isabel.paz.cq.aliand@gmail.com
Contribuinte: 504168860

| BOLETIM DE ANALISE N°144427 |

Produto: Tintura de Iodo a 6%

Lote: TI144427 | Validade:10/2016 | Data de Fabrico: 10/2014
 Fabricante: Laboratério Aliand, Lda

ANALISES I METODO l ‘ESPECIFICACOES I RESULTADO | CONCLUSAO

liNALISE 'ORGANOLEPTICA
|
| Aspecto Visual Limpido Correcto Conforme
: Cor Visual Castanho-amarelada Correcto Conforme
| Cheiro Olfacto Caracteristico Correcto Conforme
[ANALISE QUIMICA
gLl F.P. VI 50,0 g/l —70,0 g/l 63,0 g/l Conforme
i (2002)
Observagdes: ---

Conservagio: Em recipiente de vidro escuro, de preferéncia, bem fechado.

Data: 27/10/2014
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Anexo 2
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L - r o 3 ~
Farmacia Perdigdo |
Prop. M® José B. Perdigdo - Soc. Farm, Unip. Lda
Dir. Técn.; Dr*. M? José P.B.S. Perdigdo
NIPC.: 509 744 559
Telf : 262 840 380 | Fax.: 262 840 582

R. Dr. Augusto Saudade e Silvan.’15
2500-805 Caldas da Rainha

Locaiizagdo no armazém:

REGISTO DE MOVIMENTOS DE MATERIAS-PRIMAS

MATERIA-PRIMA:
OUTRAS DESIGNAGOES:
FORNECEDOR: ORIGEM:
FACTURA N°/DATA: DATA DA RECEPGAO:
. LOTE N©: VALIDADE:
QUANTIDADE RECEBIDA: N° DE CONTENTORES RECEBIDOS:
CARACTERISTICAS ANALITICAS: Boletim de Andlise n° (em anexo)
'&2’.’.‘:'?;":3 pata | Quantidade ! Quebras Qua:?:ade 6perador
(Lote n°) s Armazém :




Anexo 3

Farmécia Perdiga
Prop. M® José B. Perdiglo - Soc. Farm. Unip. Ld:

Dir. Téon s D" M José P.B.S. Perdigio - -
NIPC. 509 7441559, Ficha de Preparacao
Telf.: 262 840 580 | Fax.: 262 840 582

R.Pr. Augusto Saudade e Sitvan °f

2500418 4 Rarah

Suspensao Oral de Trimetoprim a 1% (m/V)

(FGP A.IIL2.)
Forma farmacéutica: suspensio Data de preparacdo: _S do feueueino ds 20\S
Nimero do lote: ___4l2e\S Quantidade a preparar: 100 ™M\
e, e e i Rubrica do | Rubrica (lil‘]
Matérias-primas N* do lote Origem Haoma Quantidade | Quantidade | Quantidade Operador e | Supervisor

copeia para 100 m} calculada pesada

data

il

Trimetoprim

Solugio aquosa de
esséncia de banana

eda
1050300 Faguon | 9., 10¢ L0g L0 g | s 28 S/J
L]

e L 2L T 22l 2d

30

i - ; e
Xarope Simples, Lotooadono b.p. 1( 3
f szx{)(())BL(FI(?;FBL\m R o | S 90 il {;""“w“\ te:p-to0ul |18 245 YQ@

Preparagao

Técnica A (manual)

gl

Rubrica do operador

L. Verificar o estado de limpeza do material a utilizar. J R )
e
2. Preparagio de 10 ml de solugio aquosa de esséncia de banana a IO%W
[ 2.1. Pesar a esséncia hidrossoldvel de banana e transferir pargpfoveta
rolhada, lavando o recipiente de pesagem com agugplrificada. ; .
l—g —_—
2.2. Adicionar cerca de 5 ml de dgua purificgdd’e agitar até a obtengio de
uma solucao coloidal com aspecto nogéneo.
Nota: Os 5 ml de dgua purifiedda referem-se a preparagio de 10 ml de
solugdo. A preparge?d de quantidades diferentes de solucio implica
0 ajustamento”proporcional da quantidade de dgua purificada a
Sta fase do processo.
2.3 Mr 0 volume com dgua purificada. Z
/K.Agimr até & obtengio de uma solugdo coloidal com aspecto homogéneo. Z
Rubrica do Dirdetyr Kéenico Data
5.2..22)\8

(\‘JV\

FGP 2001



A.llL2

3. Pesar o trimetoprim ¢ transferir para almofariz de porcelana.

Suspensio Oral de Trimetoptim a 19 (/)

4. Adicionar, aos poucos, cerca de 70 ml de Xarope Simples, BP2000

(FGP B.7.) ¢ misturar.

Nota: Os 70 ml de xarope referem-se a preparacao de 100 ml de suspensio. A
preparacao de quantidades diferentes de suspensao implica o
ajustamento proporcional da quantidade de xarope a utilizar nesta fase
do processo.

5. Transferir a suspensio para proveta rolhada.
6. Lavar o almofariz com Xarope e juntar i proveta.

7.. Adicionar a solugdo aquosa de esséncia de banana a

8. Completar o volume com xarope.

preparada
em 2. & suspensiio preparada e €tanto, transferida para proveta

rolhada, agjt: fgorosamente.

9. Agitar manualmente até 2 obtengdo de uma suspensido com aspecto homogéncai

[ 10. Lavar o material utilizado.

n

. Secar o material.

e

Técnica B (mecanica)

Rubrica do operador

Verificar o estado de limpeza do material a utilizar, [(

2.

Preparagio de 10 ml de solu(;ﬁonmma a 10% (m/V):

20

112

idrossolivel de banana e transferir para proveta
4, lavando o recipiente de pesagem com dgua purificada.

—
< |
&,

~
Rubrica do Director Téer i))) Data
Sl ZOLS
=)
|}
FGP 2001



Suspensio Oral de ‘Trimetoprim a | % (mfV)

AllL2.

—s
2.2. Adicionar cerca de 5 ml de dgua purificada e agitar até A obten¢fio de
uma soluciio coloidal com aspecto homogéneo.

Nota: Os 5 ml de dgua purificada referem-se preparagio de 10
solugdo. A preparagio de quantidades diferentes de >lugao
implica o ajustamento proporcional da quantidade fle dgua
purificada a utilizar nesta fase do processo.

2.3. Completar 0 volume com agua purificada. /

2.4, Agitar até 2 obtengiio de uma solugio coloidal com agpecto homogéneo.

= 7

3. Limpar a hélice do agitador mecinico I com dgua dstilada, secando-a,
em seguida, com papel absorvente.

|

4. Verificar o estado de limpeza do recipiente deistura do agitador mecanico .

/

5. Pesar o trimetoprim directamente no re ipiente do agitador mecanico .

6. Adicionar cerca de 20 ml de Xaropg Simples, BP2000 (FGP B.7.)
e misturar.

Nota: Os 20 ml de xarope refepém-se a preparacao de 100 ml de suspensio.
A preparagio de quadtidades diferentes de suspensdo implica o
ajustamento proporcighal da quantidade de xarope a utilizar nesta fase
do processo.

Tempo de mistura: Velocidade:

w w .
7. Adicionar cerca de 0 ml de Xarope e misturar.

Nota: Os S0 ml g€ xarope referem-se 2 preparagao de 100 ml de suspensio.
A prepyfagio de quantidades diferentes de suspensdo implica o
ajustapdento proporcional da quantidade de xarope a utilizar nesta fase
do processo.

Tempo ¢€ mistura: Velocidade:

8. Abrif ligeiramente a tampa do recipiente ¢ elevi-lo, de modo a que a hélice
empurre o seu fundo mével totalmente para baixo.

& =l

9¢ Fechar a tampa do recipiente ¢ baixd-lo totalmente, de modo a que hélice
lique localizada na sua parte superior.

/
/
7

Rubrica do Dir r Téenico
Q]
b

Dara
S.%.(20

"

<

FGP 20

i
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10. Accionar o agitador durante alguns segundos, de modo a provocar o
destacamento da suspensio aderida i hélice.

|
|

I, Retirar o recipicnte do agitador e transferir a Suspensiao para proxtla
rolhada.

( 12, Lavar o recipiente do agitador mecanico [ com xarop%ﬂar a proveta.

!
— .

13, Adicionar a solu¢io aquosa de esséncia de banangh 10% (m/V) preparada
em 2. & suspensiio preparada em 7. ¢, entretangd, transferida para proveta

rolhada, agitando vigorosamente.

—

14. Completar o volume com Xarope.

[ I5. Agitar manualmente até 2 obte Cdo de uma suspensio com aspecto

homogéneo.

clice com dgua corrente quente ¢, em seguida, com dgua i

Embalagem
e

I I. Embalar a suspensdo em frasco de vidro ambar, tipo 111 (FPVI)..
|

Material de embalagem N* do lote Origem

!

Franco ds wdro @uban eclado <f
Rola, ds R\adtvig

F,_
|

kR

Capacidade do recipiente: GO wm)y

Operador:

=]

s

Rubrica do Dirggtof Peenico Data
S.2.20\%

Q

A FGP 2001
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Suspensio Oral de Trimetoprim a 1% (m/V)

AllL2.

Rotulagem

dispensada.

Modelo de rétulo

2. Anexar a esta ficha de prepara

1. Proceder 4 elaboragdio do rétulo de acordo com o modelo descrito em seguida.

¢d0 uma copia, rubricada e datada, do rétulo da embalagem

Identificagao da Farmacia
Identificagao do Director-Técnico
Enderego e telefone da Farmacia

Identificagéo do Médico prescritor
Identificacdo do Doente

SUSPENSAO ORAL DE TRIMETOPRIM A 1% (m/V)

ORGANOLEPTICAS
1.1. Cor

Verificar conformidade com a especilicagio

1.2. Odor

Verificar conformidade com a especificagiio

£.3. Aspecto

Agitar a suspensiio ¢ verificar
conformidade com a especificagio

2.pH

Imergir una tira de papel indicador universat
nasuspensdo alé que ndo se verifique
qualquer alteragiio da cor do papel.
Compurar a coloragiio obtida com o padrdo.

Caso disponha de um aparetho de medigio
de pH. imergir o ¢léctrodo na suspensio ¢
registar a leitura,
Leitura: ______

3. CONFORMIDADE COM

A DEFINI(,‘:'\(:\ DA MONOGRAFIA
| "PREPARACOES LIQUIDAS PARA
USO ORAL" DA FPVI

Suspensiio incolor

Suspensao com cheiro caracteristico a
bunana

Suspensiio com aspecto homogéneo

Entre 7¢ 8

Texto "Preparagdes Liquidas para Uso
Oral" (FGP, Parte I, Cap. 1, 1.3
Formas Farmacéuticas)

(FGP A.lIL.2.)
100 mi de suspensao contém 1 g de trimetoprim (Data da preparagao)
Contém sacarose (Prazo de utilizagdo)
(Quantidade dispensada) Conservar no frigorifico no frasco
Medicamento para administragao oral bem fechado
Agitar bem antes de usar (N° do lote)
Manter fora do alcance das criangas
e e
Operador: ne)
{
Verificagdo
Enisaio, Especificagiio Resultado Ribitica
= Conforme c I\'fan do Operador
L. CARACTERISTICAS antorme

&

B ]

X | O|%

FGP 2001

Rubrica dp Dipdetdr Téenico Data
‘ 5.2, 28

\'
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AllL2.

Suspensdo Oral de Trimetoprim a 1% (m/V)

—

Ensaio

Especificacao

Resultado

4. QUANTIDADE

graduada, 0 volume da prepa

Antes do enchimento verificar, em proveta

Nao

Conforme SPS
v Conforme

Rubrica
do Operador

,LOQ, —_ml{x5%)
(quantidade a preparar)

X | O

B

Aprovado @

Rejeitado [:J

Nome e morada do doente

Supervisor }f S 52 p A4S

N

" Dol ferunieg,
Roa Lier Lo, 94 | €.
2500~ 82\ Lo da R\,

Nome do prescritor

L

Dr. @ Analoala Bidws

Anotagoes

o

6/7

(
i
T

Rubrica do Director "l/'écnico ! Data
= £ l
CoiAA S.2.2Z\%
b VN |
)
FGP 2001



A2

Suspensdo Oral de Trimetoprim a 19 ( m/V) :

Cdlculo do pre¢o de venda ,
MATERIAS-PRIMAS:
s prego de aquisicdo de
embalagem existente A
5 uma dada quantidade factor -
. £ argazem unitaria (s/IVA) | quantidade | muitipii- | Pres0 02 matéria-prima
matérias-primas atisar cativo utilizada na preparacdo
quantidade pre?‘q c!e quantidade
gt aquisicao o preco
adquirida (s/IVA) unitaria
Trimetoprim SO o €\3 \% €026 % X x 2,2 = 0,3
Esséncia hidrossoltve! = — == s X % X o = oy
de banana A (A e E (- (- E
Xarope simples, & ( ¢ X o X & 4 90
ecoul | & 20 I\ € 0,01 W6 2,40
BP2000 (FGP B.7.) {ecox % \
x X =
X X =
subtotai A 3.3

HONORARIOS DE MANIPULACAO:

forma gutica q idad F(€) factor multiplicativo valor
valor referente & " ¥ &
3 & Le B\
quantidade base =y A 485 3 iR WO
Suspenséao
valor adicional 7 X2 |* Z = Z
subtotal B N, ow
MATERIAL DE EMBALAGEM:
- preco de aquisi¢ao = Factor
it o 1bal
matleriais de embalagem (s/IVA) quantidade muitiplicativo valor
Fraone ds wideo S x \ x1,2 = 06O
Retuie Q.25 % A x1,2 = Q. 3C
X x1,2 =
X x1,2 =

subtotai ¢ | G 40

PRECO DO MEDICAMENTO MANIPULADO: 13x (A+B+C)| 25,10
+IVA| L, S

D| 26,61

dispositivos auxiliares S <
l de administracio preco unitario quantidade valor

© subtotalE |
Operador____ M8 Supervisor \\

I

Data
s.z2.20\S

FGP 2001 — 1* Adenda (2005) n
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Farmacia PerdizZc

- 0~ s “ -
Hodsun T V. M Blue
Prop. M® José B. Perdigdo - Soc. Fann. Unip. Lda

Dir. Téen.: D M Jos¢ P.B.S. Per
NIPC.: 509 744 55¢

Telf.: 262 840 580 | Fax.: 262 840 582

R. Dr. Augusto Saudade e Silvan.’1s

2500-805 Taldas da2 Bainha

Uteite : Doned feamion

Swopansag Wl ds Teimopiw alz- tulv)
(f6 AWZ)
H00L ds SUSERTRAD Contes Vo & Twdoprion

tap. Slzlwovs
(on'gn SO0 vol. © SLS)ZC)\S‘E o
Quaiiaads dsopunadia W00 B C,Dh?qm\AQ\z RIS WAINNNS
HochicouleNo gﬁ‘f; admiainThagaed Dral l;fa‘:e\j\?(l\ﬁb :-;m eduado
Aglor = Qien de UOTR gans

Hoiler fora do altans dad Nawyan




Anexo 4

s o
Farmécia Per?igio

Prop. M" José B. Perdigio - Sce. Farm: Unip. Lda . 3
Dir. Téen. Dr* M? José PB.S. Petdig:) Ficha de Preparagio
NIPC : 509744 559 i
‘ Telf.: 262 840 580 | Fax.- 262 840 582
" R. Dr. Augnsto Saudade e Silva n.°15

[ : (C 2500505 Cattian dw Reista

Medicamento: Depmoude Bmecks & Adda SANGGGe

Teor em substéncia(s) activa(s): 100 g (ml ou unidades) contém \Q g(mhde _dGuaa  sohtico

Forma farmacéutica: _ Ryuada Data de preparagdo: \Q\3 1208
Nuamero do lote: __ z\1ong Quantidade a preparar: _ 9Q Q
o Nedo | Farma- | Quantidadepara | Quantidade | Quantidade | Rubricado | Rubricado
atérias-primas fote igem copeia 100 g (ouml, ou caleulada pesada Operador e Supervisor
unidades) data edata
s NElco [psimay | Sma - S
SOTSENERES: SIS Lo s 10 q Q000 {18 wilwos {4/3{“
Sudlh-| —> !
drecouse®  [crolsse G‘;‘\‘;m“ i \00 Q0 PEO B« E l‘i/g]lﬂ
J
——
//
L
i I N — fece
Preparagado Rubrica do
= Operador
. L Gmpon o Placd ds espafulai@n com Seot o X0/, R
2 Umpaw an epdtolan wm alssal @ 307 | e
3 esal o Cudo savsdies 1%
4. Ao o gogm A MATEIIoN - PGP | KON POLOY-, Ged v
OGN | FOL @RARLBLER | & SUdR SONGNLO na. porvadcy dunede
5. Enpaiolan e’ a OPRES A8 WM. POMSATA Cotn f@
SO NOHOOLNSG .
6 Thoasqouin @ poNoac PN 0 WEPRIR Spwepiado . (@
a)
Rubrica do_Di; Técnico Data
& W 1qi3lzo

FGP 2001 f ]V‘ 1/5

119



7. levan o PRLe du enpAlL\GEs € 00 RSN SRASNOD t@
8 saon o ERmal - kB
9. —
10.

.

12. - /

3.

14. /

15.

16, .

Aparelhagem usada: Prana da wu‘nab-

Embalagem

Tipo de embalagem: _(aixa cls plailico

Capacidade do recipiente: ___ 1S0 u\

Material de embalagem N°do lote Origem
Gmxo s faslies QUS| sec.Lup -
Operador: __ i3
aY®]
Rubrica do, [} r Técnico Data
‘3 )Xd oS
FGP 2001 AV 2/5

J
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Prazo de utilizagdo e condigdes de conservagdo

Condigdes de conservagdo:

ot fovq do QMan e AQD Qhansaw.

(nsENon o TRsendluss oaniele., Do, %&\m\%&m s

Operador: [ﬁ

Prazo de utilizagdo: ©O &y -

Operador: 1%

Rotulagem

embalagem dispensada.

Modelo de rétulo

1. Proceder a elaboragdo do rétulo de acordo com o modelo descrito em seguida.

2. Anexar a esta ficha de preparagdo uma copia, rubricada e datada, do rétulo da

Identificagao da Farmacia Identificagdo do Médico prescritor
Identificagdo do Director-Técnico Identificagdo do Doente
Endereco e telefone da Farmécia

DENOMINAGAO DO MEDICAMENTO

Teor em substancia(s) activa(s) Data da preparagao
|Quantidade dispensada Prazo de utilizagéo
Referéncia a matérias-primas cujo conhecimento Condigdes de conservagao |
seja eventualmente necessario para a utilizagédo N° do lote
conveniente do medicamento Manter fora do alcance das criangas
Via de administragao Adverténcias (precaugdes de manuseamento,
Uso externo (caso se aplique) (em fundo vermelho) etc.)
Operador: __ H2
Verificagdo
ENSAIO 7 ESPECIFICACAO RESULTADO Rubrica do
Operador
TS A, e (poganmng ol Lofon
A Caradenicas Mapndipia |
14 Qw S
Veuicon (ugedmidods coun o epupegr Tovada da (e LA, Y ! Y
Rubrica do ire/ Téenico Data
CIERETS
FGP 2001 i\ 3/5
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ENSAIO

ESPECIFICACAO

RESULTADO Rubrica do

Operador

Ve Qdown

NESET Lt (wefoan Qo Gus o
s Rusien

Vomods Wnada

oo

O oA

P

.

Vo Pogelo

Nerd guies. m\\(oumxdcms (ST
GRUE s

urada @ aedo

NGO NSS

p

Ul

2. Congonsidadt o @ daRnsi-
Goi do. MEegeiie Taga -
PO @ S - Sliday {ona
ogicaa ool "da SN

Tex(o "Pepanoide Sus
- Soudan pare APMERS
e (Fee, Taie 1, tay.

1,13 Sorman YomaaWl

b

X

U

3. Quoloadi

TOMOA PISER © wapese Qoa (£S7-)
s g\mQ&\scx CINCITE sn_ogu&m | s 9 ‘Z\ G
0 RO QeI o © Anpins cofuda.
Aprovado [Z Rejeitado D

N

Supervisor: A, BEVALY

Nome e morada do doente

J

‘ SLL VTR P Reoaio  Nenviquan

|

Nome do prescritor

De . Comlinda  \eNGRs

Anotagoes o7
|
|
r )
Rubrica do~Di écnico Data
[CTEINN
FGP 2001
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Cdlculo do prego de venda

MATERIAS-PRIMAS:

Operador: [ﬁ

Supervisor:

R prego de aquisi¢dc de
embalagem existente § |2 dada quantidade
matérias-primas em armazém unitéria (s/IVA) quantidade | factor |prego da matéria-prima
quantidade | prego de quantidade ausar mult.ipll- utilizada na preparagao
adquirida | aquisigdoll * | nitaria prego cativo
(s/IVA)
Ao SOMGEULD Lk |€60 g €0, 060 X ] X202 I LA
X X —=
=
e — —
/"/‘— X ~
X X =
subtotal Al {1}
HONORARIOS DE MANIPULAGAO:
forma farmacéutica preparada quantidade valor
Fomoada a0 o Qee x3
subtotal B L 64
MATERIAL DE EMBALAGEM:
materiais de embalagem prego de aquisicao (s/IVA) quantidade prego
(uxa de P\oBhuo s \ O Sx\ 2
: P TR P
subtotal C 0,60
rétulo prego de aquisicao (s/IVA) quantidade prego
AKoco\grte OS5 \ 25w\, 2
subtotal D 0,0
dispositivos auxiliares de prego de aquisigio (s/IVA) quantidade prego
agdo
> - 2
subtotal E
suoul F(c+0+ 8 .80 ]
PREGO DE VENDA AO PUBLICO: (A+B+F) 16,233 kW3
+IVA i, 3\
TOTAL 2%, 06
5 B

FGP 2001

y )
Rubricad@_get tof Técnico Data
J XK‘ 1z 1s

\\' 5/5

123



124

12U31\%

7

5 Y
/ Farmicia Perdigio
Prop. M Jood B. Paigo - So0. Farm. Unip. Lda
P(e ﬂ]%‘h‘ Di. Téon: D MP Tosb PB.S. Perdigho

REPC: 509784559 IO
/vl 19151295 tp. 245840 590 1B 262 840 snw 0o

/
i/

/e 2208 R Dr. Angesto Sabdade o Sivan.°1s moe. -
2960089 Catdards Raiobha
Deamowk Povmada + Reido Sal, N) i

d e d
Cgc?c)c‘am&%\@@xp&sm lO Q'g%ma‘

E&mﬁ gog %ﬁwm /
\mcm%m ajpgfemjw(ﬂ Oﬂ\w’

fdady @

_'\q%d%g V\Cldéhs o
\ea

Qe‘oﬁ}




