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Resumo

A minha experiéncia profissionalizante obtida no ambito do Mestrado Integrado em Ciéncias
Farmacéuticas englobou trés vertentes: Investigacdo Laboratorial, Farmacia Hospitalar e
Farmacia Comunitaria.

Os principais objetivos da investigacdo laboratorial foram determinar o perfil fitoquimico do
extrato aquoso do cha verde dos Acores, investigar a sua atividade antimicrobiana contra
estirpes de Candida spp. e elucidar o seu mecanismo de acao.

O perfil fitoquimico foi determinado utilizando a espectroscopia de Ressonancia Magnética
Nuclear de protdes. A atividade anti-Candida foi estudada em trinta e seis espécies de
Candida sendo uma delas uma estirpe de colecao (C. albicans ATCC10231) e as restantes
estirpes clinicas isoladas de casos agudos e recorrentes de candidiase vulvovaginal. A
microscopia de fluorescéncia confocal foi utilizada para avaliar a interacao entre o extrato
aquoso do cha verde dos Acores e as estirpes de Candida.

Os derivados das catequinas constituem os principais compostos encontrados no extrato de
cha verde dos Acores (108 g/kg) sendo o (-)-epigalhocatequina-3-galhato (EGCG), um potente
agente antimicrobiano, o composto principal. O extrato exibiu uma atividade fungistatica
contra todas as estirpes de Candida testadas. As imagens da microscopia confocal mostraram
que a C. krusei na presenca de cha verde dos Acores tornou-se metabolicamente inativa.
Neste estudo preliminar, o cha verde dos Acores, rico em derivados de catequinas, mostrou
ser uma fonte natural, de baixo custo, com potencial para aplicacao em infecdes provocadas
por Candida, especialmente aquelas causadas por C. glabrata, C. guilliermondii and C.

sphaerica.

O estagio em Farmacia Hospitalar foi realizado nos servicos Farmacéuticos do Centro
Hospitalar Tondela-Viseu durante sete semanas (de 4 de Fevereiro a 22 de Marco de 2013).
Este relatorio de estagio pretende descrever as competéncias técnico-cientificas inerentes a
este servico de salde, a estrutura e metodologia na sua atividade diaria, bem como relatar as

tarefas que foram acompanhadas e efetuadas.

O estagio em Farmacia Comunitaria foi realizado na Farmacia (Viseu) que decorreu num
periodo de doze semanas, num total de 520 horas (de 25 de marco a 12 de junho de 2013). O
relatorio de estagio relativamente a esta componente pretende abordar o funcionamento
deste servico de salde, desde a rececao de encomendas, gestao e administracdo, dispensa de
medicamentos, aconselhamento e prestacdo de cuidados de salde até a descricao do papel

do farmacéutico enquanto agente de salde publica e como especialista do medicamento.
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Abstract

My professional experience acquired with the Master’s degree integrated in Pharmaceutical
Sciences comprised three components: Laboratorial research, Hospital Pharmacy and

Communitarian Pharmacy.

The main purposes of the this laboratorial research were to determine the metabolomic
profile of the aqueous extract of green tea from Azores (Portugal), to investigate its
antimicrobial activity against Candida spp. and to elucidate about its mechanism of action.
The metabolomic profile was determined by using Proton Nuclear Magnetic Resonance ('H
NMR) Spectroscopy. The anti-Candida activity was studied upon thirty six Candida strains: one
collection strain (C. albicans ATCC10231) and thirty five clinical strains isolated from acute
and recurrent cases of vulvovaginal candidosis. Confocal fluorescence microscopy was used to
evaluate the interaction between Azorean green tea aqueous extract and Candida strains.
Catechin derivatives constitute the main compounds found in Azorean green tea extract (108
g/kg) and its major compound was (-)-epigallocatechin-3-gallate (EGCG), a potent
antimicrobial agent. The extract exhibited a fungistatic activity against all tested Candida
strains. Confocal microscopy images showed that C. krusei became metabolically inactive in
the presence of Azorean green tea extract.

In this preliminary study, green tea from Azores, rich in catechin derivatives, stands up as an
inexpensive natural product with potential phytomedicinal application in Candida
mucocutaneous infections, especially those caused by C. glabrata, C. guilliermondii and C.

sphaerica.

The Hospital Pharmacy traineeship was conducted in Viseu Hospital Pharmaceutical Services
for seven weeks (between February 4" and March 22 of 2013). This traineeship report is
intended to describe the technical and scientific skills inherent to this health service, the
structure and methodology in their daily activity and reporting tasks that were followed and

performed.

The Communitarian Pharmacy traineeship was conducted at Nery Pharmacy (Viseu) for twelve
weeks, a total of 520 hours (March 25" to June 12" of 2013). The traineeship report on this
component aims to address the operation of the health service, from receipt of orders,
management and administration, dispensing medications, counseling and provision of health
care and to describe the role of the pharmacist as a public health official and as a drug

specialist.
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Capitulo | - Investigacao - Avaliacao da
atividade anti-Candida do cha verde dos
Acores

1. Consideracées gerais

Nas ultimas décadas a incidéncia de infecdes fungicas provocadas pelas espécies de Candida e
por outros fungos oportunistas tem aumentado dramaticamente [1-5]. O tratamento
disponivel para este tipo de infecdoes é muito limitado, além disso a maioria dos antiflingicos
disponiveis clinicamente tém varios inconvenientes em termos de toxicidade, eficacia e custo
[5-8]. A toxicidade deve-se a semelhanca estrutural entre as células humanas e as flngicas,
pois ambas sdo eucariotas e apresentam processos metabolicos evoluidos. Nestes casos, a
seletividade dos agentes antiflingicos torna-se reduzida [9]. Além disso, estes farmacos tém
sido utilizados de uma forma indiscriminada, levando a um aumento da frequéncia de estirpes
resistentes, o que por sua vez leva a uma perda da eficacia destes agentes antiflingicos [5, 6].
A procura de novas estratégias eficazes para o tratamento destas infecdes torna-se, hoje mais
do que nunca, uma necessidade considerando o aumento do numero de individuos

imunodeprimidos que apresentam maior propensao para este tipo de infecoes [6, 8].

Uma das abordagens possiveis pode ser a utilizacdo de plantas medicinais e/ou ediveis, pois
tém sido consideradas uma fonte de agentes antimicrobianos [6-8, 10, 11]. Estas nao sao
apenas Uteis para quem a medicina tradicional é a Unica fonte de cuidados de salde, mas
também constituem uma boa fonte de novos farmacos devido a sua diversidade em
fitoquimicos [6]. Portanto, os compostos naturais com propriedades bioativas tornam-se uma
alternativa economicamente interessante para combater as resisténcias emergentes aos

antiflngicos classicos [8, 11].
2. Revisao bibliografica
2.1. Candidiase Vulvovaginal

A Candidiase Vulvovaginal (CVV) é uma infecdo da vulva e da vagina que é causada pelas
espécies de Candida. Estas, em condices apropriadas, aceleram o processo de multiplicacao
e expressam fatores de viruléncia, culminando numa invasdo da mucosa e levando a uma CVV
sintomatica [12-16]. A infecao é clinicamente carateriza pela presenca de prurido, ardor,
dispareunia, leucorreia e disuria, sendo o primeiro o sintoma mais associado a esta patologia,
no entanto, o0 mesmo nao é patognomonico da CVV [17-21]. Devido a este facto é importante
que o diagnostico seja feito com base nos sintomas, no exame microscopico e na cultura de

exsudados vaginais [17, 21].



A Candida é um fungo dimorfo da flora microbiana humana que se pode apresentar tanto na
forma de levedura (unicelular) como filamentosa (multicelular). A forma unicelular, também
denominada de blastoporo ou blasconidea, constitui a forma resistente do fungo e é
responsavel pela colonizacdo assintomatica. Ja a forma filamentosa tem a capacidade de
invadir os tecidos e provocar a sintomatologia desta infecao [16, 22]. Para além do trato
geniturinario, a Candida pode também estar presente na pele, no aparelho gastrointestinal e

no aparelho respiratorio [8].
2.1.1. Epidemiologia e patofisiologia

Tém sido descritas mais de 200 espécies de Candida, mas apenas 10% estdo associadas a
infecées em humanos. Essas infecdes podem ser apresentadas de diversas formas, desde
inofensivas aftas bocais e vaginais até infecoes sistémicas em doentes imunodeprimidos [2,
12, 23, 24].

Pensa-se que, a seguir as infecdes bacterianas, a CVV seja a segunda maior causa responsavel
por vulvovaginites e estima-se que afete entre 70 a 75% das mulheres, pelo menos uma vez na
vida, e que dessas 40 a 50% podem vir a sofrer episodios de recorréncia [17-19]. Das 200
espécies de Candida conhecidas a Candida albicans, com uma frequéncia de 80-90%, é a
estirpe com maior frequéncia na genecologia [16, 17, 19]. Outras espécies, denominadas C.
nao-albicans, como a C. tropicalis, C. glabrata, C. krusei, C. parapsilosis sdo responsaveis por
10-20% dos casos [17]. Embora esta percentagem seja reduzida comparativamente a da C.
albicans tem-se notado um crescente aumento na frequéncia de isolamento de C. ndo-
albicans [19]. Esta situacdo é de grande preocupacdo pois estas espécies, geralmente,
tendem a ser mais resistentes aos antifungicos classicos e tém sido associadas a episodios de

recorréncia [16].
De um modo geral o processo de patogénese da Candida processa-se em trés passos:

1. Adesdao - é um dos passos mais importantes no estabelecimento da infecdo. As
adesinas que se encontram a superficie da Candida tém a capacidade de aderir as
mucosas e as células do hospedeiro bem como modular a sua resposta imunitaria [8,
22, 25, 26]. Pensa-se que a adesao da C. albicans é superior a das outras espécies, 0
que pode explicar a maior frequéncia desta espécie neste tipo de infecdes [16, 17,
19]. Existem situacées que podem promover e facilitar a adesao, como por exemplo:
ambientes ricos em estrogénio, gestacao e o consumo de anticoncetivos orais de alta
dosagem [16];

2. Germinacao - depois da adesao, a levedura produz tubos germinativos e forma as
hifas ou pseudo-hifas, esta conversio da levedura para a forma filamentosa é
necessaria para que a Candida seja capaz de penetrar e invadir o epitélio vaginal [24,

27]. As hifas neste passo apresentam uma caracteristica muito importante, o



tigmotropismo (sentido de tato), que é a capacidade direcionada de invadir os tecidos
a procura de nutrientes [22, 24, 28];

3. Invasao do epitélio - a invasao vai levar a libertacdo de substancias tais como as
prostaglandinas e bradicininas com capacidade de promover o processo inflamatorio a

nivel local [16].

Para ajudar na adesao, na invasdo e na destruicao do tecido do hospedeiro as espécies de
Candida libertam enzimas hidroliticas como as protéases e as fosfolipases que ajudam na
destruicdo das membranas celulares e assim contribuem para a resisténcia contra a defesa do
organismo [8, 24-26, 28]. Outro fator que também influencia na patogenia deste fungo € a
capacidade que as espécies de Candida tém para alternar entre diferentes formas
fenotipicas, ou seja, a capacidade para alterar a estrutura da superficie da célula em
resposta as condicoes ambientais. Este facto faz com que seja ainda mais dificil o
reconhecimento para o sistema imunitario [12, 25, 26, 28]. Um estudo refere ainda que a
hidrofobicidade da superficie das células se mostra relevante no passo inicial de colonizacdo
(adesao) e na formacao de biofilmes [8, 29].

A Candida pode viver na forma de células isoladas (planctonicas) ou em comunidades
tridimensionais de leveduras, hifas e pseudo-hifas incorporadas numa matriz de substancias
poliméricas extracelulares [30]. Esta comunidade tridimensional é denominada de biofilme e
€ uma estratégia de sobrevivéncia da Candida, uma vez que promove a protecdo contra os
ataques do meio ambiente e do sistema imunitario [8, 12, 30, 31]. Além disso, estudos
demonstram que os biofilmes aumentam significativamente a resisténcia aos agentes
antifangicos comuns [8, 12, 26, 30, 31].

Esta diversidade de fatores de viruléncia facilita a adaptacdo ao meio ambiente do
hospedeiro nas diferentes fases de infecdo, atuando de forma sinérgica para promover a

resisténcia e a sobrevivéncia do fungo [12, 32].

Quando uma mulher apresenta pelo menos quatro episodios de CVV num periodo de um ano
esta perante uma Candidiase Vulvovaginal Recorrente (CVVR) [17]. Esta atinge normalmente
mulheres em idade reprodutiva e pensa-se que afete entre 5-8% da populacao feminina. Nos
Estados Unidos é a segunda maior causa de vaginite cronica e os seus sintomas tém
demostrado um impacto negativo na vida das mulheres que sofrem esta patologia quer no
trabalho quer nas suas vidas sociais [33].

Tém sido estudadas hipdteses para explicar os episodios de recorréncia de CVV. Contudo, este
processo é complexo e pouco entendido [34]. O reservatorio intestinal tem sido uma teoria
muito refutada, pois existem estudos que referem que as espécies de Candida encontradas
em exsudados retais sdao semelhantes as encontradas em exsudados vaginais, mas outros
estudos tém demonstrado pouca relacdo entre culturais vaginais e retais de doentes com
CVVR [17, 34]. O contacto sexual também pode ser uma causa para o aparecimento de CVVR,
uma vez que uma colonizacdo assintomatica com Candida spp. é quatro vezes maior em

homens parceiros de mulheres infetadas do que os que nao apresentem parceiras infetadas.
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No entanto, esta teoria ainda é muito controversa [17, 34]. Outra hipétese mais bem aceite é
a de que algumas estirpes persistem na vagina apos tratamento e que, como sao em pequeno
numero, nao sao detetadas nas culturas vaginais e voltam a infetar semanas ou meses mais
tarde. Esta teoria é suportada pelo facto de que em mais de dois tercos das recorréncias as
estirpes isoladas antes e depois do tratamento com antifiingicos eram idénticas [17].

A auséncia de uma completa irradicacdo por um tratamento adequado e a existéncia de
estirpes resistentes que causam falha na terapéutica podem estar implicadas no aumento da

viruléncia micética e por conseguinte episddios de recorréncia [16].

Quanto a defesa do nosso organismo, uma das defesas mais importantes é sem ddvida a
presenca de lactobacilos na flora vaginal, este constitui a barreira defensiva mais importante
frente a Candidiase. Os Lactobacilos atuam de trés formas [16, 17]:
1. Em primeiro lugar apresentam um mecanismo de competicao pelo substrato/alimento
com os fungos;
2. Em segundo, sao capazes de bloquear os recetores epiteliais para os fungos e desta
forma inibem a adesao da Candida ao epitélio vaginal;
3. Em dltimo lugar os Lactobacilos sao capazes de produzir uma substancia capaz de
inibir a germinacao das micelas (bacteriocinas).
O papel dos Lactobacilos pode ainda ser explicado quando o tratamento com antibidticos

desencadeia uma CVV, devido a deplecao da flora vaginal [16].

2.1.2. Grupos e fatores de risco

Como previamente mencionado, condicdes que alterem os niveis de glicose, especialmente
situacoes de hiperglicemia, podem potenciar o desencadeamento da CVV. Exemplo dessas
condicOes sao a gravidez, a terapia de reposicao hormonal, o uso de contracetivos orais e a
diabetes nao controlada [13]. Os sintomas de vaginites sao mais frequentes em mulheres
gravidas do que aquelas que nado estdo, este estado predispde tanto a candidiase primaria
como a recorrente [16, 17]. O estado de hiperestrogenismo que esta associado a gravidez, ao
uso de contracetivos orais de alta dosagem e a terapias de reposicao hormonal, vai aumentar
os niveis de glicogénio na vagina. Este por sua vez é uma fonte de carbono para a Candida se
multiplicar e iniciar o seu processo de patogénese [13, 16, 17]. A diabetes mellitus esta
também associada a uma incidéncia significativa em vaginites e quando descontrolada
predispde para situacbes de CVVR [17]. Esta situacdo € provocada pelas alteracoes
metabolicas que levam mais uma vez ao aumento dos niveis de glicogénio que vao favorecer o

crescimento das estipes de Candida e a sua adesao ao epitélio vaginal [19].

Outros fatores, como ter habitos de higiene inadequados, usar roupa intima justa e/ou
sintética e utilizar antibioticos de largo espetro, também tém contribuido para o
aparecimento de CVV [13, 14]. Os habitos de higiene inadequados promovem a contaminacdo

fecal da zona vaginal e o uso de vestuario justo e/ou sintético proporciona o aumento da



humidade das zonas genitais e por conseguinte um aumento das infecdes vaginais [14]. A taxa
de colonizacdo da vagina aumenta cerca de 10 a 30% quando a mulher esta a tomar
antibioticos [17]. Um estudo refere ainda que a duracdo do uso de antibioticos esta
diretamente relacionada com o aumento da prevaléncia de infecdes por Candida spp. [19].
Este facto € devido a eliminacao da flora bacteriana, em particular de Lactobacillus spp. que
como em cima ja foi referido, podem prevenir a colonizacdo e germinacao da Candida spp.
[16, 17]. Doentes imunodeprimidos (doentes com cateteres intravenosos, com nutricao
parentérica, transplantados, a fazer quimioterapias citotdxicas e a utilizar antibioticos de
lago espetro e doentes infetados com o HIV) pelo facto de apresentarem o sistema imunitario

mais debilitado também constituem um grupo de risco para a CVV [8, 19].

2.1.3. Tratamento

Normalmente as infecdes provocadas por fungos sdo tratadas com antifingicos, a escolha

destes depende da extensdo da infecdo e do estado imunitario do doente.

As mulheres assintomaticas nao devem receber tratamento farmacologico, apenas algumas
modificacées no estilo de vida devem ser reforcadas de forma a eliminar os fatores que
predispdem para a CVV, nomeadamente a restricdo na dieta de aclcar refinado, a utilizacdo
de roupa interior apropriada, dar preferéncia aos anticoncetivos de mais baixa dosagem e nao

utilizar antibioticos de forma indiscriminada [17, 34].

0 arsenal terapéutico para o tratamento de infecdes flngicas € limitado pelo grupo dos azois
e dos polienos, que devem a sua atividade antifingica ao facto de inibirem a sintese e
interagirem de forma direta com o ergosterol, respetivamente. O ergosterol é um dos
componente principais da membrana celular dos fungos e é responsavel pela estabilidade e

integridade da célula [35].

A CVV responde bem aos agentes antiflingicos topicos. Em Portugal os que estao disponiveis
para o tratamento desta patologia sao os imidazoles (clotrimazol, econazol isoconazol,
fentilconazol, sertaconazol, tioconazol) e a nistatina (polieno) que pode ser utilizada
isoladamente ou em associacdo com outros anti-infeciosos [36]. Todos os agentes topicos sao
bem tolerados, no entanto uma sensa¢ao de ardor tem sido relatada com o uso destes azois.
De notar que a maior parte destes agentes sao medicamentos ndo sujeitos a receita médica
(MNSRM) [36].

Para infecoes mais resistentes estao disponiveis por via oral ou parentérica (IV) os triazodis
(fluconazol e itraconazol) e como 2° linha o cetoconazol (imidazol). A anfotericina B, um
polieno, é o antifingico de mais largo espectro de atividade. O voriconazol (triazol) e a
caspofungina (equinocandina) sdo dois novos antifingicos recentemente aprovados. Quer a
anfotericina B quer estes Ultimos farmacos desempenham um papel relevante no tratamento

das infecoes flngicas sistémicas graves em meio hospitalar [37].



O problema com o uso de agentes antiflingicos, para além da toxicidade e do custo, é o
desenvolvimento de resisténcia das estirpes de Candida ao tratamento [35]. Este aumento é
muito devido a prescricao inadequada de agentes antifiingicos e ao facto de a maioria ser de
venda livre, o que propicia o abuso no seu consumo. Esta resisténcia das estirpes de Candida,
principalmente em relacdo ao grupo dos azo6is, é um processo multifatorial que pode ser
resultado da associacdo de varios mecanismos de acdo [1, 38, 39]. Também tem sido
demostrado que a exposicdo prolongada a agentes antifingicos pode levar a uma
superexpressdao dos genes responsaveis pelos mecanismos de resisténcia e levar a uma

resisténcia cruzada a outros azois [39].

A resisténcia aos azobis pode ser mediada por modificacbes no alvo terapéutico, presenca de
bombas de efluxo e alteracdo na composicao da membrana fingica. Os azobis tém como alvo o
citocromo P450 lanosterol 14a- desmetilase, que € uma enzima responsavel pela conversao do
lanosterol em ergosterol. A expressdo exagerada e a alteracao desta enzima por mutacao tém
sido implicadas em episodios de resisténcia aos antifungicos azois, fazendo com que a enzima
apresente uma menor afinidade para o farmaco e que seja necessario uma maior quantidade
de farmaco para exercer atividade. O efluxo ativo & um importante mecanismo de resisténcia
que vai reduzir a concentracao intracelular dos azéis dentro da levedura. Uma diminuicao do
teor de farmaco dentro da célula também pode ser resultado da mudanca na permeabilidade
da membrana por modificacdo da composicdo de esterdis e fosfolipidos, levando a uma fraca

penetracao dos azois através da membrana fungica [1, 38-40].
2.2. Cha (Camellia sinensis (L.))

2.2.1. Origem, producao e consumo

0 cha, a infusdo preparada a partir das folhas secas da planta Camellia sinensis, € uma das
bebidas mais antigas e mais amplamente consumida em todo o mundo [41, 42]. De acordo
com uma lenda Chinesa, a descoberta do cha foi feita por Sheng Nung. Este imperador estava
a sombra da arvore do cha, e enquanto o seu servo estava a ferver agua (pois ele mandava
ferver toda a agua que bebia com medo dos “micrébios”), uma brisa fez com que algumas
folhas caissem na taca, mudando a agua de cor. O Sheng Nung surpreendido com tal
acontecimento decidiu provar o preparado e ficou encantado com o agradavel sabor e
propriedades revitalizantes. Este imperador Chinés proclamou que a bebida tinha sido
“enviada do céu” e foi assim que se descobriu o cha [43-45]. Hoje em dia, o cha é cultivado
em mais de trinta paises em todo o mundo, mas a China continua a ser o principal produtor,
seguido da India, Kenia, Sri Lanka, Indonésia, Turquia e Vietnam [43, 45-47]. Este arbusto
perene da familia Theaceae apresenta duas grandes variedades classificadas botanicamente
de acordo com o tamanho da folha: C. sinensis var. sinensis, a variedades de folhas pequenas
que cresce extensivamente na China e Japao, e a C. sinensis var. assamica, a variedade das

folhas grandes, que predomina na india [43, 48].



O cha é cultivado preferencialmente em regides que apresentam alto teor de humidade,
temperaturas amenas e solos acidos. No entanto, também pode ser cultivado em areas ao

nivel do mar ou em altitudes de 2000 m acima do nivel do mar [43, 49].

Os portugueses foram os responsaveis pela introducao do cha na Europa, em 1560, através das
trocas que mantinham com Macau. Desta forma, o cha foi levado para outros paises da
Europa, contudo, desde a ultima década do século XIX o Unico local onde se produz cha na

Europa é na ilha de S. Miguel (arquipélago dos Acores, Portugal) [41, 42, 48, 50, 51].

Hoje em dia as formas comercialmente mais comuns sao a nao-fermentada (cha verde), semi-
fermentada (cha oolong) e fermentada (cha preto) [52]. Cerca de 20% do total de cha
produzido é utilizado na forma de cha verde, a qual é principalmente consumida na China e
no Japao. Cerca de 78% é consumido na forma de cha preto, sendo o tipo de cha mais
consumido pelos europeus [43, 46, 51, 53, 54]. No entanto o consumo do cha verde pelos
europeus tem vindo a aumentar, muito devido & associacdo do seu consumo com beneficio
para a saude [54].

Estes tipos de cha apresentam diferentes composicdes (perfis fenolicos) e diferentes
propriedades organoléticas (cor e sabor), uma vez que sao submetidos a diferentes processos
de fabrico. Apds a colheita, as folhas se nao forem secas rapidamente comecam a murchar e
o processo de oxidacao ocorre através de enzimas especificas. Este processo de oxidacado de
catequinas, geralmente seguido de polimerizacdo, € comumente chamado de “fermentacdo”
e pode ser interrompido numa fase preliminar, por aquecimento, o qual vai inibir a polifenol
oxidase, enzima responsavel pelo fenomeno [43].

Na producéo do cha verde, as folhas sao submetidas a ar seco quente ou vapor para inativar a
enzima polifenol oxidase, prevenindo assim a oxidacdo e polimerizacao das catequinas. De
seguida as folhas sao enroladas, secas e selecionadas. O resultado final € um produto seco e
estavel com a composicdo muito semelhante a das folhas frescas de Camellia sinensis [43, 46,
47, 54].

Na producao de cha oolong e preto, as folhas frescas vao secando lentamente até que o seu
teor de humidade seja reduzido para cerca de metade do peso original das folhas. As folhas
“murchas” sao enroladas e esmagadas para promover a oxidacao e polimerizacao das
catequinas, uma vez que a enzima polifenol oxidase se encontra dentre dos vaclolos das
células [43, 46, 47]. Durante esse processo, as catequinas sao convertidas em teaflavinas
(dimeros) e tearubiginas (polimeros), mudando a cor e o sabor do cha [46]. A principal
diferenca entre estes dois tipos de cha, € o grau de oxidacao e polimeralizacdo dos polifenois,

sendo maior no cha preto [43, 46, 47].



2.2.2. Composicao quimica

A composicao quimica das folhas de cha depende de varios fatores, incluindo o clima, a
origem geografia, estacdo do ano, as praticas culturais, a época de colheita e da idade da
planta [43, 46, 55, 56].

0 cha verde apresenta a composicdo quimica semelhante a das folhas, uma vez que nenhum
processo “fermentativo” ocorre. E uma bebida de composicao complexa, pois contem mais de
2000 compostos, entre eles encontram-se os compostos fenolicos (ex. catequinas e os seus
derivados), metilxantinas (ex. cafeina, teofilina e teobromina), hidratos de carbono
(acucares, fibras), proteinas, aminoacidos livres (L-teanina), vitaminas, compostos volateis,

lipidos e elementos inorganicos (ex. fluor, manganés e aluminio) [43, 47-49, 53, 57].

Os compostos fenolicos parecem ser o grupo mais importante, constituindo cerca de 30% do
peso seco do extrato aquoso [43, 46, 47, 53]. Este grupo além de ser o mais abundante nas
folhas de cha parece ser o grupo responsavel pelas propriedades bioativas associadas ao cha
verde [43, 47, 49]. Dentro desta classe, o grupo mais representativo € o dos 3-flavandis,
também conhecidos como catequinas. Sao compostos monoméricas que possuem uma
estrutura carbonada C6-C3-Cé e sdao compostos por dois anéis aromaticos (A e B) [43, 46, 47,
49] (Fig.1). As principais catequinas encontradas no cha verde sao: (-)-epicatequina (EC), (-)-
epicatequina-3-galhate (ECG), (-)-epigalhocatequina (EGC), e (-)-epigalhocatequina-3-galhato
(EGCG). Este ultimo composto é a catequina mais abundante no cha verde e as suas
capacidades de promocao para a saude tém sido extensivamente estudadas por varios autores
[43, 49, 51, 53, 56].
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Figura 1. Estrutura quimica das principais catequinas do cha verde. (-)-Epicatequina, (-)-
epigalhocatequina, (-)-epicatequina-3-galhato e epigalhocatequina-3-galhato (EGCG), sendo a ultima a
catequina mais abundante. Adaptado de [58].



Além dos compostos polifenolicos, o cha apresenta outros constituintes de igual interesse
para a saude humana, tais como a cafeina, a teofilina, a teobromina e a L-teanina [43]. Os
efeitos estimulantes do cha verde sobre o sistema nervosa central, cardiovascular e renal tém
sido atribuidos a presenca de metilxantinas- cafeina, teofilina e teobromina [59, 60]. A
cafeina é a metilxantina predominante, compreendendo cerca de 3-6% do peso seco do
extrato aquoso [43, 61]. As folhas de Camellia sinensis contém cerca de 17% em compostos de
azoto, sob a forma de aminoacidos livres [62]. A L-teanina € o aminoacido principal e é
responsavel pela sensacdao de relaxamento apds a ingestao de cha [48, 63, 64]. Este
aminoacido é ainda considerado como marcador quimico do cha, uma vez que é exclusivo

desta espécie botanica [63, 64].

2.2.3. Efeitos terapéuticos

O cha desde sempre despertou curiosidade, ja nas culturas antigas ele era utilizado
empiricamente para prevenir e tratar varias doencas, tais como doencas cardiovasculares,
inflamacoes, diabetes, asma, diarreia, bem como pelo seu poder estimulante e pelo seu preco
relativamente baixo [41-43, 49]. Contudo, s6 nos Ultimos anos é que a medicina convencional
comecou a explorar os beneficios do cha verde para a salde e seria arrojado estar a explicitar
todas as suas propriedades benéficas, pois elas sdao muito vastas, passam pela sua atividade
antioxidante [49, 54, 65-69], anticancerigena [58, 64, 67, 68], antimutagénica [65],
antidiabética [58], antimicrobiana [55, 58, 69], bem como propriedades hipocolesterolémicas
[68], anti-hipertensivas [68], de protecdo da salde oral [54] e protecdo contra doencas

cardiovasculares [66, 68].

A atividade antioxidante é a sua propriedade mais estudada e aparentemente a mais
relevante e esta correlacionada com o seu elevado teor em compostos fenodlicos, que por sua
vez vao proteger as células do organismo dos efeitos nocivos dos radicais livres [68, 69].
Quando a quantidade de radicais livres deixa de estar em equilibrio com a quantidade de
antioxidantes presentes no organismo, as células sao afetadas, o que vai contribuir para o
aparecimento de determinadas doencas cronicas, tais como cancro, doencas cardiovasculares
e neurodegenerativas [49, 68]. O cha verde pode também diminuir o risco cardiovascular
através da reducao do colesterol, inibicdo da peroxidacao lipidica e prevencao da agregacao
plaquetaria [49, 70, 71].

A procura de alimentos funcionais para a prevencdo de doencas cronicas € um dos principais
desafios de hoje em dia. O cancro representa um grande problema para a saude publica e a
dieta alimentar é um dos principais fatores de risco, que pode ser alterado [72]. Por esse
facto muitas pesquisas foram desenvolvidas com o fim de descobrir compostos naturais
benéficos na prevencao e tratamento de alguns tipos de cancro. De facto, alguns estudos
mostram a atividade do cha verde e dos seus polifenois na protecao e/ou como terapéutica
contra muitos tipos de cancro, nomeadamente o da pele, pulmodes, trato digestivo (cavidade

oral, esofago, estomago, intestino), bexiga, figado, pancreas, prostata, entre outros [47, 49,
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64, 73]. Esses estudos sugerem ainda que a atividade quimiopreventiva e quimioterapica do
cha verde advém da sua atividade antioxidante [49, 73]. No entanto, outros estudos mostram
a influéncia do cha verde na capacidade de inibicao da proliferacdao, na angiogénese, bem

como na inducao da paragem do ciclo celular e apoptose [47, 74, 75].

Outros beneficios tém sido associados ao consumo desta bebida. No entanto, o mesmo nao
deve ultrapassar certos limites, pois alguns efeitos colaterais podem ser observados,
nomeadamente hepatotoxicidade, absorcdo do ferro diminuida, stress oxidativo ou

precipitacao de enzimas digestivas [76].

2.3. Cha verde e a Candidiase Vulvovaginal

As folhas de Camellia sinensis sao constituidas por varios metabolitos secundarios,
principalmente polifenois (catequinas) e metilxantinas (cafeina, teofilina e teobromina) que
podem estar envolvidos no sistema de defesa contra o ambiente e contra insetos, bactérias,
fungos e viros. Além das propriedades acima referidas, o cha verde apresenta atividade
antimicrobiana, nomeadamente contra estirpes de Candida [69, 77, 78]. O consumo de cha
verde a longo prazo pode resultar na absorcao e retencao de quantidades suficientes de
compostos fendlicos para exercer efeitos antimicrobianos benéficos no ser humano [55].

Turchetti et al. referem que a Camellia sinensis possui um espetro antimicotico alargado e o
mais importante é que apresenta atividade contra espécies nao-albicans (C. glabrata)
resistentes aos antifingicos classicos (cetoconazol e fluconazol) [77]. Outro estudo mostra
que a atividade antimicotica contra a C. albicans foi maior no cha nado-fermentado do que no
semi-fermentado ou fermentado [69]. A combinacdo do principal composto do cha verde-
EGCG- com agentes antiflingicos (anfotericina B e fluconazol) também se mostrou eficaz na
inibicao do crescimento da C. albicans resistente ao fluconazol, o que indica o efeito
sinérgico entre as catequinas e os antifingicos classicos [78-80]. Outros estudos demostraram

que o EGCG consegue retardar a formacao e manutencao do biofilme de Candida [81].

Estes estudos tém demostrado eficacia in vitro do extrato de cha verde e do seu principal
constituinte (EGCG) simples ou em combinacao com agentes antifiingicos, sobre as estirpes de
Candida, principalmente sobre a C. albicans. Han et al. estudaram o efeito anti-Candida do
EGCG simples ou em combinacao com a anfotericina B in vivo. Os resultados demonstram, tal
como os estudos in vitro, que o composto principal do cha verde possui atividade contra as
estirpes de Candida e apresenta um efeito sinérgico quando em combinacao com anfotericina
B [82].

2.3.1. Mecanismo de acao

0 mecanismo de acdo para o cha verde apresentar esta atividade antifingica ainda ndo esta
completamente entendido, pois é dificil atribuir a atividade a um sé composto, visto que

estamos perante uma mistura complexa. No entanto alguns estudos relatam que o EGCG se
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mostrou eficaz na inibicao da di-hidrofolato-redutase, uma enzima chave na producao de
purinas e pirimidinas. Por inibir a sintese de folatos nas células de Candida, o EGCG pode
inibir a producao de ergosterol. Segundo os autores, o EGCG ao inibir indiretamente a via de
sintese de ergosterol através da interferéncia do ciclo dos folatos pode ser a razdo pelo

sinergismo entre o EGCG e os antimicéticos classicos [80].

2.4. Cha verde dos Acores

Poucos autores se tém dedicado ao estudo do cha produzido em Portugal (ilha de Sao Miguel).
Segundo Batista et al. o cha agoriano apresenta um alto teor de EGCG e de L-teanina e baixo
de cafeina quando comparado com os chas de outras origens geograficas [41, 42, 48]. Essa
composicao quimica parece refletir a sua origem geografica, o clima, o tipo de solo

(vulcanico) e as técnicas agricolas.

Segundo o proprietario da empesa Gorreana, Hermano Mota, o clima dos Acores ajuda a
planta do cha porque lhe da a agua que ela necessita. “Temos chuvas bem distribuidas ao
longo do ano. O cha precisa de pelo menos, 30 milimetros de agua por més. Felizmente nao
temos geadas, que queimam as folhas e o sol ndo é demasiado intenso, ha sempre umas
nuvens. Além disso, o solo argiloso e acido da origem a um cha muito perfumado e de travo
agradavel. O Cha Gorreana € ainda apreciado por ser um produto ecoldgico, livre de
pesticidas, herbicidas e fungicida. Nos paises onde ha a estacao das chuvas, ha mosquitos e a
mosca do cha, que picam ou mordem o gomo terminal e a folha ndo se desenvolve. Dai que
tém de fazer aplicacdes de inseticidas. Por outro lado, nos paises da estacdo seca, ha o
aranhico vermelho, que também tem de ser combatido com inseticidas. E as vezes ainda

precisam de usar fungicidas. Nos nao temos nem a estacao seca nem a da chuva” [50].

3. Objetivos

O presente trabalho laboratorial tem como objetivo principal avaliar a atividade do extrato
aquoso de cha verde dos Acores contra 36 estirpes de Candida responsaveis pela CVV. Assim,

pretende-se:

— Determinar o perfil fitoquimico do extrato aquoso do cha verde dos Acores através de

Ressonancia Magnética Nuclear de Protao (RMN H');

— Investigar a sua atividade antimicrobiana contra estirpes obtidas de casos clinicos

agudos e recorrentes de CVV;

— Elucidar a interacao entre o extrato de cha verde dos Acores e as estirpes de Candida

através de microscopia confocal.

11



4. Materiais e Métodos

4.1. Preparacao do extrato aquoso de cha verde dos Acores

As amostras de cha verde dos Acores (Fig.2) foram cedidas pela Plantacoes de Cha Gorreana,
Lda (S. Miguel, Acores). As folhas de cha foram colhidas nas plantacdes da ilha de S. Miguel a
29 de Setembro de 2011 e processadas de imediato (lote 12 N 272 11G/L). As folhas de cha
verde foram sujeitas a infusao (1g/100mL) durante 5 minutos, de acordo com as instrucoes do
rétulo (Fig.2). De seguida o extrato aquoso foi filtrado através de uma membrana de acetado
de celulose (0.2 pm) (VWR, Pensilvania, EUA) utilizando uma seringa estéril. Apos
arrefecimento, o extrato foi congelado (-20°C) e de seguida liofilizado recorrendo a um

ScanVac CoolSafe Freeze Dryer™ (Labogene, Dinamarca).

[ ’ fﬁ/\ DO?;’\‘>7RF5, s

Figura 2. Embalagem do cha verde dos Acores-Gorreana.

A liofilizacdo é um processo no qual a agua é eliminada por sublimacdo (passagem direta do
estado solido para o gasoso) através de um controlo da pressao de vapor de agua (0 Pa) e
temperatura (-110°C) [83]. Esta técnica apresenta mais vantagens que as técnicas
convencionais (secagem por estufa, tlneis de ar quente e fornos) pois € um processo de
desidratacdo com o minimo de stress térmico e o produto final apresenta uma estrutura e
composicao intata (Fig.3). A liofilizacdo consiste em trés processos independentes:
congelamento, secagem primaria (sublimacao) e secagem secundaria [83, 84]. Esta técnica é
largamente usada na indlstria farmacéutica para prolongar o tempo de armazenamento de

farmacos, especialmente os de origem proteica [84].

Figura 3. Extrato liofilizado de cha verde dos Acores.
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O rendimento da extracao foi de 26+0.5 % e o extrato final liofilizado foi mantido num

exsicador ao abrigo da luz.

Aquando da realizacdo dos ensaios, o extrato de cha verde dos Acores liofilizado foi
redissolvido em agua desmineralizada obtendo-se uma solucao stock de 40 mg/mL. Esta foi
diluida sucessivamente com agua esteril desmineralizada e obteve-se uma gama de

concentracdes de trabalho (0.02-20 mg/mL).

4.2. Determinacao do perfil fitoquimico recorrendo & RMN-H'

Estas analises foram realizadas pelo Prof. Doutor Marco Alves e pelo Prof. Doutor Pedro
Oliveira. O espetro de RMN-H' foi adquirido de acordo com o descrito em Alves et al.

utilizando um espectrofotometro BrukerAvance 600 MHz [85].

4.3. Espécies de Candida spp.

A atividade antifingica do extrato de cha verde dos Acores foi testada relativamente a 36
estirpes de Candida spp., uma C. albicans de colecao (American Type Culture Collection
strain-10231) e 35 estirpes de casos clinicos: C. albicans (n=11); C. glabrata (n=6); C.
guillermondii (n=2); C. krusei (n=2); C. lipolytica (n=1); C. parapsilosis (n=6); C. spharica
(n=2) e C. tropicalis (n=5). As estirpes clinicas foram isoladas de casos agudos e recorrentes
de CVV, tendo sido previamente caraterizadas por testes de APl 32C (BioMérieux, Franca)
(estes resultados nao constam deste trabalho laboratorial). Apos a identificacao, as estirpes
foram conservadas em meio Brain-Heart Broth (Difco Laboratories, Detroit, MI, EUA)
adicionado de glicerol a 5% e mantidas a -70°C.

Antes de se proceder aos ensaios, as estipes foram descongeladas e subcultivadas em
Sabourad agar (SBR, Himedia Laboratories, Mumbai, India) e incubadas a 37°C durante 48

horas, desta forma assegura-se a pureza e a viabilidade das estirpes usadas.

4.4, Estudo de suscetibilidade antifungica

A atividade anti-Candida do extrato de cha foi avaliada através da determinacao da

concentragao minima inibitdria (CMI) e da concentracdo minima letal (CML).

Para a determinacdo da CMI foi adotado o protocolo do micrométodo descrito na norma CLSI
M27-A3 (2008)- “Método de Referéncia para Testes de Diluicdo em Caldo para a Determinagéo
da Sensibilidade de Leveduras a Terapia Antifungica” [86]. Este descreve a sensibilidade das
leveduras que causam infecoes flungicas, nomeadamente as espécies de Candida spp., aos
agentes antimicrobianos. A mesma norma define que CMI é “a concentracao mais baixa de um
agente antimicrobiano que impede crescimento visivel de um microrganismo no teste de

sensibilidade por diluicdo em agar ou caldo” [86].
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Deste modo, tal como descrito no ponto 4.3, efetuou-se a subcultura das estirpes a testar e
apos o crescimento preparou-se uma suspensao do inoculo em agua estéril com a ajuda de
agitacao (vortex) para obter uma densidade otica de 0.5 MacFarland. Este procedimento
fornece uma suspensdo-padrao de leveduras contendo (1-5) x 10° células por mL. A suspensio
de trabalho é produzida posteriormente fazendo uma diluicdo de 1:100 seguida de uma
diluicdo 1:20 da suspensao-padrao com meio liquido RPMI-1640 (Sigma-Aldrich, Sintra,

Portugal), resultando numa concentracao final de 5.0 x 10%- 2.5 x 10° células/mL [86].

A suspensao de trabalho (diluicao de 1:20) é utilizada para preencher a microplaca de 96
pocos juntamente com as diluicdes sucessivas do extrato de cha verde dos Acores. Em cada
poco € colocado 100 pL da suspensao de trabalho e 100 pL da diluicao do extrato de cha o que
vai consequentemente resultar numa diluicdo de 1:2 da concentracao de extrato. Foram
também incluidos controlos de crescimento das estirpes (controlo positivo) e controlo de
esterilidade dos meios e compostos usados (controlo negativo). Esta placa é colocada
posteriormente a 37°C em condicdes aerdbicas numa estufa durante 48 horas. No entanto, as
leituras sao realizadas apo6s 24 horas e depois as 48 horas por avaliacdo visual do crescimento
em cada concentracéo testada (Fig.4). O MIC é definido como a concentracdo mais baixa que

previne visualmente o crescimento.

Figura 4. Determinacao da CMI em microplacas de 96 pocos. Cada poco contem 100 pL da suspensao de
trabalho (1:20) da estirpe a estudar e 100 pL da diluicdao do extrato de cha. Estao incluidos controlos
positivos e controlos negativos. O ensaio é realizado em duplicado.

A Concentragao Minima Letal (CML) foi determinada de acordo com o descrito por Canto et
al. [87]. Apos a incubacdo de 48 horas, plaqueou-se 100 pL de cada poco que aparentemente
nao tinha crescimento nitido numa placa de SBR agar (Fig.5). As placas sao incubadas em
condicoes aerdbicas a 37°C durante 24 horas e considera-se CML aquelas em que n&ao houve

formacao de colonias (CFU).
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Figura 5. Determinacao da CML. Placa de SBR agar com 100 pyL dos pocos que nao apresentavam
crescimento aparente. Ensaio realizado em duplicado.

Este tipo de teste em diluicdo é mais sensivel do que os de difusdao e permite avaliar melhor a
poténcia dos compostos/extratos analisados, além disso ainda se consegue uma melhor
reprodutibilidade, uma vez que permite determinar valores de CMI e CML, podendo avaliar o

efeito fungistatico e/ou fungicida do composto/extrato antimicrobiano a testar [21].

E importante referir que os ensaios foram realizados em duplicado e foram considerados os

resultados concordantes de trés experiéncias independentes.

4.5. Microscopia Confocal

A interacao entre o extrato de cha verde dos Acores com a C. krusei (MP16) foi estudada
utilizando a microscopia fluorescente confocal. Para isso utilizaram-se dois marcadores, o
FUN-1 e o Calcofluor White. O FUN-1 (Molecular Probes Europe BV, Leiden, Holanda) tem sido
utlizado como indicador da viabilidade metabdlica das espécies de fungos [88]. Uma vez
dentro da célula é distribuido no citoplasma resultando numa coloracdo brilhante
verde/amarelo. Nas células metabolicamente ativas o FUN-1 é convertido em estruturas
cilindricas intravasculares (CIVS) vermelhas/alaranjadas. Por outro lado, nas células com o
metabolismo debilitado o corante permanece no citoplasma de uma forma difusa [88-91].
Adicionalmente, também foi utilizado Calcofluor White (Sigma-Aldrich, Buchs, Suica) que se

liga a quitina e tem sido muito utilizado para destacar a parede dos fungos [92].

A suspensao de células de Candida foi preparada utilizando o tampao HEPES (10mM, pH 7.2)
suplementado com 2% de glicose a partir de uma cultura de 24 horas de C. krusei em SBR
agar. O tampao é utilizado para assegurar que as estirpes se encontrem metabolicamente
ativas durante a experiéncia [92]. A concentracdo celular foi ajustada para (1-5)x10°
células/mL, depois a suspensdo foi centrifugada a 5000 xg durante 5 minutos. O pellet foi
tratado com cha verde dos Acores na CML (10 mg/mL) e incubado a 37°C durante 1 hora.
Depois da incubacdo, as células foram novamente centrifugadas a 5000 xg (5 minutos) e
“lavadas” com tampao HEPES suplementado com 2% de glicose para evitar qualquer

interferéncia com depositos de cha verde. As células tratadas foram posteriormente marcadas
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com 5 pL de FUN-1 e 2.5 pL de Calcofluor White num ambiente protegido da luz, durante 30

minutos.

Foram incluidos controlos, o controlo positivo (células viaveis) que representa as células de
leveduras incubadas sob condicdes similares as anteriores mas na auséncia de extrato de cha
verde dos Acores e o controlo negativo (células ndo viaveis) em que em vez de se colocar o
extrato de cha verde utiliza-se o 2-propanol para induzir a morta celular. Tal como no
procedimento anterior, também os controlos sdo marcados com FUN-1 e Calcofluor White
durante 1 hora. Apos a coloracao, as leveduras foram protegidas da luz e colocadas numa
ldamina para serem analisadas num microscopio invertido Zeiss (LSM-710, Zeiss) sobre uma
amplitude de x630. Esta analise foi feita com a colaboracdo do Carlos Gaspar e da Dr.?

Catarina Ferreira, responsavel pelo laboratorio de microscopia confocal.
5. Resultados

5.1. Perfil fitoquimico determinado por RMN-H’

0 espectro de RMN-H' mostra a composicdo quantitativa e qualitativa do extrato de cha verde
dos Acores (Fig.6 e Tabela 1). Dos treze compostos encontrados, quatro sao derivados de
catequinas - EC, EGC, ECG e EGCG, uma metilxantina - cafeina, cinco aminoacidos livres - L-
teanina, alanina, isoleucina, leucina e valina, dois carboidratos - glicose e sacarose € um
acido organico - lactato. A classe mais representativa foi a das catequinas (107.9 g/kg), sendo
o EGCG o mais abundante (43.5 g/kg, correspondente a 40.3% do total de derivados de
catequina) (Tabela 1). A cafeina e sacarose também se encontraram em quantidades

consideraveis (22.4 e 40.5 g/kg, respetivamente). O teor de L-teanina é baixo (2.1 g / kg)

Tabela 1. Perfil fitoquimico do extrato de cha verde dos Acores

Compostos Quantidade? Desvio-padrao
Glucose 9.8 0.39
Sucrose 40.5 2.09
Lactato 0.4 0.04
Alanina 0.7 0.06
Caffeina 22.4 0.77

L-Teanina 2.1 0.14
EC 31.6 3.29
EGC 32.8 1.90
EGCG 43.5 0.38

@ Média (g/kg de extrato)
(EC) (-)-epicatequina; (EGC) (-)-epigalhocatequina; (ECG) (-)-epicatequina-3-galhato; (EGCG) (-)-
epigalhocatequina-3-galhato.
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Figura 6. Espetro de RMN-H' do extrato de cha verde dos Acores. (EC) (-)-epicatequina; (EGC) (-)-
epigalhocatequina; (ECG) (-)-epicatechin-3-galhato; (EGCG) (-)-epigalhocatequina-3-galhate; (Ala)
alanina; (The) teanina; (Val) valina; (Leu) leucina; (Iso) isoleucina; (Lac) lactato.

5.2. Atividade antifingica

Os resultados do efeito antifingico do extrato de cha verde dos Acores sobre as estirpes de
Candida sao apresentados na Tabela 2. O extrato aquoso de cha verde dos Acores mostrou
atividade fungistatica contra todas as estirpes testadas e atividade fungicida contra as
espécies de C. krusei, C. lipolytica e C. sphaerica. De facto, para estas estirpes o extrato de
cha verde apresentou valores de CML (10 mg/mL), contudo estes resultados foram muito

superiores aos correspondentes valores da CMI (0.08 e 0.64 mg/mL).

Geralmente, os valores da CMI variaram entre 0.02 e 2.56 mg/mL. Apenas foram observados
valores mais elevados para as espécies de C. tropicalis (MIC entre 10 e 20 mg/mL). As outras
estirpes estudadas mostraram-se sensiveis ao extrato aquoso de cha verde dos Acores, sendo
a C. glabrata (MIC entre 0.02 e 0.64 mg/mL), C. guilliermondi (CMI de 0.08 mg/mL), C. krusei
(CMI entre 0.32 e 0.64 mg/mL), C. lipolytica (CMI de 0.64 mg/mL) e C. sphaerica (CIM de 0.08
mg/mL) as mais sensiveis. A C. parapsilosis e a C. albicans exibiram um perfil intermédio (MIC
entre 0.64 e 2.56 mg/mL). A estirpe de colecao C. albicans (ATCC 10231) foi mais suscetivel
ao extrato de cha verde (CMI de 0.32 mg/mL) do que os isolados clinicos de C. albicans (CIM
entre 0.64 e 2.56 mg/mL).
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Tabela 2. Atividade anti-Candida do extrato de cha verde dos Acores.

Estirpe Origem CMI CML
C. albicans ATCC 10231 Colecao 0.32
C. albicans MP14 Clinica 2.56
C. albicans MP25 Clinica 1.28
C. albicans MP26 Clinica 1.28
C. albicans MP27 Clinica 0.64
C. albicans MP24 Clinica 0.64
C. albicans AP25A Clinica 0.64
C. albicans AP25B Clinica 0.64
C. albicans AP26B Clinica 0.64
C. albicans AP33A Clinica 1.28
C. albicans AP40A Clinica 1.28
C. albicans AP41A Clinica 1.28
C. glabrata MP7 Clinica 0.02
C. glabrata MP8 Clinica 0.04
C. glabrata MP31 Clinica 0.64
C. glabrata MP28 Clinica 0.32
C. glabrata MP29 Clinica 0.08
C. glabrata MP30 Clinica 0.08
C. guilliermondii MP1 Clinica 0.08
C. guilliermondii MP2 Clinica 0.08
C. krusei MP16 Clinica 0.32 10
C. krusei MP17 Clinica 0.64 10
C. lipolytica MP40 Clinica 0.64 10
C. parapsilosis MP12 Clinica 1.28
C. parapsilosis MP9 Clinica 0.64
C. parapsilosis MP32 Clinica 1.28
C. parapsilosis MP33 Clinica 1.28
C. parapsilosis MP35 Clinica 2.56
C. parapsilosis MP34 Clinica 1.28
C. sphaerica AP27B Clinica 0.08 10
C. sphaerica AP35B Clinica 0.08 10
C. tropicalis MP5 Clinica 10
C. tropicalis MP37 Clinica 20
C. tropicalis MP38 Clinica 20
C. tropicalis MP39 Clinica 20
C. tropicalis MP36 Clinica 20

CMI (Concentracao Minima Inibitoria) e CML (Concentracao Minima Letal) foram determinados por
microdiluicao e estao expressos em mg/mL (w/v).
Os ensaios foram realizados em duplicado e os resultados foram obtidos com bases em trés experienciais

independentes concordantes.
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5.3.  Microscopia confocal

A microscopia de fluorescéncia confocal foi usada para elucidar as alteracoes celulares nas
leveduras induzidas pelo extrato de cha verde dos Acores. A C. krusei foi escolhida porque,
para além de ser uma das estirpes mais suscetiveis ao extrato de cha verde dos Acores, é
também uma estirpe resistente aos agentes antifungicos classicos e a sua incidéncia tem
aumentado ao longo dos anos [17, 93, 94]. Os resultados estao presentes na Fig. 7.

As estruturas vermelhas/laranjas podem ser observadas na maioria das células viaveis,
principalmente na regiao vacuolar. Neste estudo essas estruturas podem ser observadas na
Figura 7G, correspondente ao controlo positivo (células viaveis), ou seja, sem o tratamento
de cha verde dos Acores. Nas células nao viaveis (Figura 7H), o FUN-1 encontra-se disperso no
citoplasma com uma coloracao fluorescente muito intensa, mas nao existe a formacao de
CIvS.

Os resultados das células de C. krusei tratadas com o extrato aquoso (Fig. 71) apresentaram-se
semelhantes ao controle negativo, pois ndo se formaram CIVS, o que sugere que as células
estdo metabolicamente inativas na presenta do cha verde dos Acores. De forma a contrastar
as estirpes foi utilizado o Calcofluor White que se liga a quitina fazendo com que as paredes

da C. krusei aparecam com uma coloracao azul fluorescente (Fig. 7A, 7B, 7C, 7J, 7L, 7K).

6. Discussao

O cha verde de diversas origens geograficas tem sido caracterizado pelo seu alto teor em
derivados de catequinas [41, 48, 51]. O presente estudo foi de encontro aos de mais, pois a
classe de catequinas foi o principal grupo fitoquimico presente no extrato aquoso de cha
verde dos Acores. Além disso, o composto antimicrobiano EGCG também é a principal

catequina presente no cha verde portugués.

0 perfil fitoquimico do extrato de cha verde dos Acores ja tinha sido previamente descrito
por Batista et al. (1998) e por Petisca et al. (2009). O perfil qualitativo obtido neste estudo
por RMN-H' (Fig.6) estd de acordo com o perfil fendlico obtido por HPLC previamente
reportado por esses autores [41, 51]. As diferencas no perfil quantitativo podem ser devidas a
utilizacao de diferentes condicées de extracao (solventes, temperaturas, tempos de extracao
e relacdo folhas/agua) e de diferentes métodos analitico. Também a variabilidade natural das
plantas devido as diferentes condicées climatéricas, diferentes técnicas de colheita ou
praticas agricolas podem contribuir para essas diferencas quantitativas [51, 55, 95].

Tanto quanto se sabe, é a primeira vez que o perfil metabolomico do cha verde desta origem
geografica é determinado através da RMN-H'. A RMN-H' é reconhecida como uma das
principais metodologias analiticas que permite uma visao completa do perfil metabolémico do

extrato de plantas [96].

19



Viaveis

Nao-
viaveis

Tratadas

Calcofluor FUN-1

FUN-1

White Canal Verde Canal Vermelho Mistura
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Os fungos sao microrganismos importantes na etiologia de diversas doencas em humanos. Entre os
mais importantes encontra-se as leveduras pertencentes ao género de Candida, responsaveis pela
CVV [97]. Para o tratamento de CVV um pequeno nimero de moléculas antifungicas estao
disponiveis, além disso o uso abusivo destes agentes tem aumentado o nimero de casos de
resisténcia [5-8]. Novas e fidveis alternativas sdao necessarias para suprimir a resisténcia aos

antifingicos, a toxicidade e o custo desta terapéutica [5, 7, 98, 99].

Os extratos vegetais tém sido amplamente utilizados pela medicina, representando cerca de 30%
dos agentes terapéuticos e mostrando-se como uma alternativa valiosa e econdmica de compostos
com atividade antimicrobiana [89, 100-102]. Além disso, as terapias alternativas que incluem
extados de plantas sdao frequentemente utilizadas pelas mulheres para tratar vaginites cronicas
[103, 104].

O presente estudo demostra que o extrato aquoso de cha verde dos Acores exibiu uma atividade
fungistatica contra todas as estirpes de Candida testadas (Tabela 2).
Segundo Duate et al. (2005) a atividade antimicrobiana de um extrato vegetal pode ser
classificado mediante os valores de CMI, desta forma [105]:

— Valores de CMI < 0.5 mg/mL- fortes inibidores;

— 0.6 < CMI < 1.5 mg/mL - inibidores moderados;

— CMI>1,6 mg/mL - fracos inibidores.

Perante este estudo pode-se considerar que o cha verde dos Acores é um forte inibidor para onze
estirpes (CMI entre 0.02 e 0.32 mg/mL) e um inibidor moderado para dezoito estirpes (MIC entre
0.64 e 1.28 mg/mL). Adicionalmente, se tivermos em conta o trabalho de Eloff (2004), o extrato
aquoso de cha verde dos Acores mostrou uma atividade extraordinaria sobre oito estirpes (MIC
entre 0.02 e 0.08 mg/mL): C. glabrata MP7, C. glabrata MP8, C. glabrata MP29, C. glabrata MP30,
C. guilliermondii MP1, C. guilliermondii MP2, C. sphaerica AP27B e C. sphaerica AP35B [106].

As infecOes provocadas por estirpes nao-albicans tém aumentado, bem como a resisténcia ao
grupo dos azodis por parte de algumas dessas estipes (C. krusei e C. glabrata) [107-109]. Este facto
enfatiza a necessidade de desenvolver e validar novas estratégias terapéuticas que apresentem

diferentes mecanismos de acdo e/ou mecanismos de prevencao da resisténcia [7].

Varios estudos tém demostraram a atividade antimicrobiana do cha verde, contudo nenhum se
dedicou a uma variedade tao grande de estirpes de Candida como o presente estudo. Na verdade,
esta é a primeira vez que a atividade anti-Candida de cha verde é testada para tantas estirpes
clinicas, cujo isolamento foi feito a partir de casos agudos e recorrentes de CVV.

De acordo com Almajano et al. (2008), o cha verde possui uma potente atividade antimicrobiana,
nomeadamente contra a C. albicans [69]. No presente estudo, apenas uma estirpe de C. albicans
(MP14) apresentou baixa suscetibilidade ao extrato de cha verde dos Acores. Para além desta,

também outras estirpes, C. parapsilosis MP35 (MIC de 2.56 mg/mL) e todas as cinco estirpes de C.
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tropicalis (valores de CMI entre 10 e 20 mg/mL), exibiram um perfil de resisténcia ao extrato
aquoso. A resisténcia da C. tropicalis a Camellia sinensis ja tinha sido reportada por Turchetti et
al.(2005) [77]. O mesmo estudo mostrou que o extrato das folhas de Camellia sinensis possui uma
ampla atividade antimicotica contra os fungos resistentes ao cetoconazol, nomeadamente a C.
glabrata (CMI de 1.2 mg/mL) que é intrinsecamente resistente a esse antifingico classico [77].
Portanto, o extrato de cha verde dos Acores apresenta um efeito mais potente sobre a C. glabrata
(valores de MIC entre 0.02 e 0.64 mg/mL) do que o efeito descrito por estes autores.

A CMI do extrato de cha verde dos Acores para a estirpe da colecao (ATCC 10231) foi de 0.32
mg/mL, um valor menor do que o referente as estirpes clinicas de C. albicans. Este fato também

ja tinha sido reportado por outros investigadores [11].

Alguns autores tém-se dedicado ao estudo da atividade antifingica da Camellia sinensis e/ou das
suas catequinas, contudo o mecanismo de acdo do cha verde ainda nao se encontra
completamente compreendido [69, 78, 80]. A fim de elucidar melhor o mecanismo de acao foi
utilizado a microscopia confocal. Os resultados demostraram que na presenca do extrato aquoso
de cha verde dos Acores (CML de 10 mg/mL) a C. krusei (MP16) encontra-se metabolicamente
inativa. O FUN-1, um corante fluorescente especifico de leveduras, foi utilizado como indicador da
viabilidade metabdlica das células de Candida. A formacdo de CIVS depende tanto da integridade
da membrana plasmatica como da capacidade metabdlica das leveduras viaveis [88, 92]. Nas
células metabolicamente ativas (Fig. 7G), o FUN-1 é transportado do citosol para o vacuolo e
forma-se os CIVS. Estas estruturas nao aparecem nas células de levedura nao viaveis, ou seja
metabolicamente inativas (Fig. 7H).

Os CIVS nao foram detetados nas células de C. krusei tratadas com extrato aquoso de cha verde
(Fig. 71), o que indica uma diminuicdo na atividade metabdlica da C. krusei. Apesar da viabilidade
reduzida, nao houve distor¢dées aparentes da arquitetura celular, pois a parece das células esta

bem definida através da marcacdo com o Calcofluor White.

7. Conclusao e perspetivas futuras

Os resultados obtidos neste estudo preliminar indicam que o cha verde dos Acores é uma
excelente fonte de compostos com propriedades antifiingicas. Trata-se de um produto natural, de
baixo custo e com alto potencial de aplicacdo medicinal, nomeadamente no tratamento e/ou
prevencdao da Candidiase vulvovaginal, especialmente quando causada por C. glabrata, C.

guilliermondii e C. sphaerica.

No futuro, o estudo podera ser alargado para outros microrganismos também responsaveis por
infecOes vaginais, tais como: Gardnerella vaginalis, Streptococcus agalactiae, Staphylococcus
epidermidis, Staphylococcus aureus, Trichomonas vaginalis, entre outros.

Em relacdo a composicao quimica do cha verde dos Acores, neste estudo apenas se analisaram
extrato proveniente de um lote. Seria por isso, conveniente estudar a variabilidade entre lotes, o

efeito que o tempo de extracao tem na composicao final do extrato e a utilizacao de outros
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solventes na extracdo. Todos esses fatores influenciam na composicao final do extrato e é

importante defenir qual o processo que permite a obtencao de uma composicao fitoquimica mais

favoravel.

8. Publica¢des resultantes do trabalho

— Comunicacao sob a forma de Poster no VIl Annual CICS Symposium 2012, Covilha (Anexo
1);

— Comunicacao sob a forma de Poster no 11° Encontro de Quimica dos Alimentos, Braganca
16-19 de Setembro de 2012 (Anexo 2);
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Capitulo Il - Relatério de Estagio em
Farmacia Hospitalar

1. Introducéao

Segundo o Decreto-Lei n.° 44 204/1962, de 2 de fevereiro, designa-se por Farmacia Hospitalar o
“conjunto de atividades farmacéuticas exercidas em organismos hospitalares ou servicos a eles
ligados para colaborar nas funcdes de assisténcia que pertencem a esses organismos e servicos e
promover a acdo de investigacao cientifica e de ensino que lhes couber sendo estas atividades

exercidas através de Servicos Farmacéuticos Hospitalares (SFH)” [1].

Independentemente do tamanho e da complexidade do Hospital, o tratamento farmacologico é,
sem dlvida, parte integrante do sucesso terapéutico do doente. Neste sentido, é importante que
cada hospital apresente uma farmacia bem estruturada e organizada, que garanta o uso adequado
e racional dos medicamentos. A Farmacia Hospitalar é portanto uma area multidisciplinar onde o
Farmacéutico se torna um elemento-chave dentro da equipa de saude e onde tem oportunidade de
integrar varios setores (Fig. 1), quer dentro da farmacia, quer fora dela. O Farmacéutico ocupa o
seu papel na assisténcia terapéutica, sendo o responsavel pela validacdo e dispensa de
medicamentos a doentes internados e em ambulatorio, visando sempre a eficacia da terapéutica,
bem como os seus custos associados. Pode ainda desenvolver atividades ligadas a producao de
manipulados, integrar comissoes técnicas do hospital e assegurar, sempre que necessario, o apoio

clinico aos diversos servicos.
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Figura 1. Atividades desenvolvidas pelo Farmacéutico Hospitalar, adaptado de [5].
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A natureza e especificidade do conhecimento tido pelo Farmacéutico € uma mais-valia para a
Farmacia Hospitalar e para o hospital onde esta inserido, pois desta forma consegue-se atingir uma

prestacao de servicos de saude com maior qualidade [2-4].

O presente relatorio pretende resumir os conhecimentos praticos e tedricos que fui adquirindo ao
longo do estagio nos Servicos Farmacéuticos (SF) do Centro Hospitalar Tondela-Viseu, EPE (CHTV)
que decorreu num periodo de 7 semanas (de 4 de Fevereiro a 22 de Marco de 2013).

O CHTV é um centro hospitalar que engloba o Hospital Candido de Figueiredo (Tondela) e o
Hospital Sao Teotdnio (Viseu). Pretende abranger todo o distrito de Viseu e todos os seus
concelhos.

O SF do CHTV encontra-se localizado no piso 1 do hospital e é constituido por uma equipa de 13
Farmacéuticos (F), 12 Técnicos de Diagndstico de Terapéutica (TDT), 7 Assistentes Operacionais
(AO) e por 3 Assistentes Técnicos (AT). O servico encontra-se dividido em areas bem identificadas:
Dose unitaria; Rececdo de encomendas; Ensaios clinicos; Sala de lavagens; Reembalagem;
Laboratorio estéril; Laboratorio nao-estéril; Camara fria; Armazém geral; Distribuicdo tradicional;

Ambulatorio; Gabinetes, da diretora e administrativos.

Portanto, este relatorio de estagio vai abordar as competéncias técnico-cientificas inerentes a
este Servico de Salde, a estrutura e metodologia na sua atividade diaria, bem como descrever as
tarefas que foram acompanhadas e efetuadas. Para tal baseei-me principalmente no Manual de
Boas Praticas de Farmacia Hospitalar (2005) [3], no Manual da Farmacia Hospitalar (1999) [2], em

toda a legislacao vigente e também em procedimentos internos do CHTV [6].

2. Organizacao e Gestao dos Servicos Farmacéuticos

A gestao de medicamentos é o conjunto de procedimentos realizados pelos SFH, que garantem o
bom uso e dispensa dos medicamentos em perfeitas condicdes aos doentes do hospital. A gestao
de medicamento compreende varias fases, comecando na sua selecdo, aquisicaio e

armazenamento, passando pela distribuicao e acabando na administracao ao doente [3].

2.1.  Aprovisionamento

A selecdo de farmacos €, hoje mais que nunca, um aspeto que assume grande importancia tendo
em conta a diversidade de ofertas do mercado farmacéutico e a conjuntura atual que condiciona o
orcamento disponivel. Aquando da selecdo de medicamentos é necessario nao s6 contemplar as
necessidades terapéuticas dos doentes mas também optar por medicamentos economicamente
mais vantajosos, desta forma obtém-se um arsenal terapéutico atualizado, eficaz e com um menor

impacto econémico no orcamento dos SF [3].

A selecdo de medicamentos que vao fazer parte do stock dos SF tem em conta o Formulario
Hospitalar Nacional de Medicamentos (FHNM) bem como nas suas adendas resultantes das

diretrizes da Comissdo de Farmacia e Terapéutica (CFT).
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O FHNM ¢é uma publicacdo oficial de carater obrigatério para os prescritores nos hospitais
integrados no Sistema Nacional de Saide (SNS). Consiste num texto orientador feito por peritos,
que traduz a escolha seletiva perante uma larga oferta de medicamentos, de valor variavel e
muitas vezes resultante apenas de uma industria comercialmente agressiva. Este formulario

apresenta os medicamentos necessarios a uma terapéutica adequada a generalidade dos hospitais

[7].

A aquisicdo dos medicamentos, produtos farmacéuticos e dispositivos médicos, € da
responsabilidade do diretor dos SF. Este tem responsabilidade de definir metodologias de compras
de forma a assegurar que as necessidades dos doentes sao satisfeitas e que os medicamentos e
dispositivos médicos estao em conformidade com os requisitos especificados. E necessario também
assegurar que os documentos de compra estejam formalizados por via de contrato estabelecido
[6]. No que se refere a aquisicao, esta € realizada através da abertura de concursos legislados e
que estdao dependentes dos limites financeiros anuais. Desta forma, existem varios tipos de
concursos: concurso publico centralizado, com base em catalogos da Administracdo Central do
Sistema de Salde (ACSS), concurso puUblico limitado, negociacdes diretas com o laboratério,
consultas diretas ao titular de Autorizacao de Introducao no Mercado (AIM), compras urgentes a

fornecedores locais (ex. farmacias) e empréstimo a outros hospitais [2].

Escolhido o tipo de aquisicdo, o ponto de encomenda para cada produto farmacéutico deve ser
definido, este pode depender de alguns parametros: tipo de produto (A, B ou C); previsdao anual;
historicos de necessidades do hospital; stocks existentes; falha na reposicdo por parte dos
fornecedores e necessidades pontuais do hospital. E posteriormente emitido uma nota de
encomenda que deve ser enviada por fax ao fornecedor.

A andlise ABC é um método de classificacdo dos produtos por importancia, tendo por base as
quantidades utilizadas e o seu valor (A - produtos de maior importancia, valor ou quantidade; B -
produtos de importancia, quantidade ou valor intermédio; C - produtos de menor importancia,
valor ou quantidade). Esta analise € uma ferramenta de gestao que determina a necessidade de

aquisicao dos artigos [8].

Além da aquisicao dos produtos em cima referidos, pode também ser necessario uma aquisicao de
medicamentos que necessitem de uma Autorizacao de Utilizacao Especial (AUE), ou seja, aqueles
medicamentos que nao possuem AIM em Portugal e que apresentem benéficos clinicos
reconhecidos. Neste caso € necessario um pedido de AUE ao Instituto Nacional da Farmacia e do
Medicamento (INFARMED) pelo diretor clinico, este tem carater temporario e meramente
transitorio. Segunda a Deliberacdo n.° 105/CA/2007, de 1 de margo, estes medicamentos devem
ser imprescindiveis a prevencao, diagnostico ou tratamento de determinadas patologias quando

nao tenham equivalentes em Portugal e nao apresentem alternativa terapéutica [9].

33



Neste setor foi possivel compreender todo o processo de selecao e aquisicado de medicamentos,
acompanhar a atividade do F na aquisicao de produtos, na emissao de pedidos de compra/notas de

encomenda, na execucao de pontos de encomenda e previsdes de consumos.

2.2. Selecao e Avaliacao de Fornecedores

Depois da escolha do método de aquisicao é importante a selecao de fornecedores. Esta escolha
tem por base os precos e condicoes dos pagamentos, os prazos de entrega da encomenda, a
capacidade/tempo de resposta a solicitacoes, a apresentacao de certificados/declaracées de
qualidade ou conformidade e se apresentam servico pés-venda. E muito importante que os
fornecedores apresentem um sistema de gestao de qualidade certificado (ISO 9001) e que
apresentem assisténcia técnica. Sendo que é obrigatdrio a disponibilizacao da ficha técnica de

produto e das fichas de dados de seguranca dos produtos quimicos [6].

2.3. Rececao e Armazenamento dos Produtos Adquiridos

A rececao é efetuada por um TDT e implica a conferéncia quantitativa e qualitativa das
encomendas rececionadas, também é conferida a guia de remessa com a nota de encomenda, apos
esta conferéncia é efetuada a entrada no stock informatico. Os derivados do plasma e matérias-
primas devem ser acompanhados dos certificados de analise e, caso seja possivel, da ficha de
dados de seguranca. Os hemoderivados devem também fazer-se acompanhar dos certificados de

aprovacao emitidos pelo INFARMED ficando estes arquivados em dossiers especificos [6].

De seguida procede-se ao armazenamento dos produtos farmacéuticos e dispositivos médicos de
forma a garantir as condicdes necessarias de espaco, luz, temperatura, humidade e seguranca.
Desta forma, os produtos sdao encaminhados para o armazém geral ou para a camara frigorifica,
sendo que os produtos termolabeis tém prioridade. A distribuicdo encontra-se por ordem
alfabética e devidamente identificada pela Designacdo Comum Internacional (DCI). Os
antibioticos, antirretrovirais, nutricio entérica e parentérica, e citotoxicos encontram-se
armazenados em estantes separadas, por uma questao organizacional. Além disso, os injetaveis de
grande volume, os desinfetantes e os inflamaveis sdao também armazenados a parte. Os
estupefacientes e psicotropicos implicam um armazenamento individualizado num cofre fechado
para o maximizar a seguranca. Os citotdxicos sdo armazenados num local proprio devidamente
identificado, onde existe um kit de derrame. Toda a medicacado que seja termolabil é armazenada
na camara frigorifica onde esta disposta por ordem alfabética, sendo que os medicamentos
citotdxicos se encontram a parte e a placa identificadora do principio ativo € vermelho.

Uma regra muito importante no armazenamento é “o primeiro a sair é o primeiro a expirar”.
3. Distribuicao

A distribuicao € uma das areas onde a atividade farmacéutica é mais visivel e onde mais vezes se

estabelece um contacto com os servicos clinicos do hospital [3]. Tem como principal objetivo
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assegurar a validacao da prescricdo médica e verificar o cumprimento do plano terapéutico. Deste
modo os erros associados a dispensa e administracdo de medicamentos diminuem e a adesao por
parte do doente aumenta. A distribuicdo é o processo que permite assegurar uma utilizacdo
segura, eficaz e racional do medicamento quer em doentes em internamento quer em regime de

ambulatorio.

Na distribuicdo de medicamentos a nivel hospitalar, segundo as Boas Praticas em Farmacia
Hospitalar (1999) do Colégio da Especialidade da Ordem dos Farmacéuticos devem ser
consideradas [2]:
— Adistribuicao a doentes em regime de ambulatorio;
— A distribuicao a doentes em regime de internamento (Sistema de Reposicao de Stocks
Nivelados, Sistema de Distribuicdo Individual Diaria em Dose Unitaria);
— A distribuicao de medicamentos sujeitos a legislacdo especial (estupefacientes,

psicotropicos, benzodiazepinas, hemoderivados).
3.1. Distribuicao a Doentes em Ambulatoério

Segundo o manual das Boas paticas em Farmacia Hospitalar “a dispensa de medicamentos em
regime de ambulatorio, por parte dos SF, surge da necessidade de ser fazer face a situacoes de
emergéncia em que o fornecimento dos mesmos nao possa ser assegurado pelas farmacias
comunitarias, bem como da necessidade de vigilancia e controlo de determinadas patologias
cronicas, e terapéuticas prescritas em estabelecimentos de cuidados de saude diferenciados” [2].

0 servico de ambulatério do CHTV esta disponivel das 9h até as 18h de segunda a sexta-feira,
situa-se separado da restante area da farmacia e é constituido por uma sala de espera e uma sala
de trabalho que assegura toda a privacidade e confidencialidade do atendimento. Nesta sala
encontram-se armazenados os medicamentos a fornecer por ordem alfabética quer em condicoes
de temperatura ambiente (20-25°C), quer em condicdes de refrigeracao (2-8°C). Alguns
medicamentos ou pelo seu elevado valor monetario ou pelo facto de a sua dispensa nao ser tao
comum, podem ainda encontrar-se noutros locais, como o cofre ou o armazém geral (ex.

Talidomina, Lenalidomina, Fator VIII, entre outros).

A distribuicio de medicamentos a doentes em regime de ambulatério é efetuada por
Farmacéuticos com formacao adequada. Este deve ser capaz de analisar a viabilidade da
prescricdo médica sobre os aspetos farmacéuticos e farmacoldgicos, ou seja, se o farmaco é o
mais adequado ao doente, se existe uma duplicacdo de farmaco, interacdes entre outros farmacos
e/ou alimentos, contraindicacoes e se a quantidade prescrita pelo médico é a mais adequada. O
farmacéutico deve também assegurar a informacao, o controlo e o cumprimento das regras de
preparacao dos medicamentos prescritos [3]. Para esta tarefa encontra-se disponivel um sistema
informatico - Sistema de Gestdo Integrado do Circuito do Medicamento (SGICM) - que permite a
rececdo de prescricoes online efetuadas pelo médico e ter informacao atualizada sobre o doente.

Esta informacdo passa pelo nome do utente, nimero do processo (quando existe), morada,
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contacto telefénico, médico prescritor, diagnostico/patologia, historico dos medicamentos
dispensados e quem os efetuou, entre outras informacoes Uteis para uma melhor compreensao do
estado do doente.

Os medicamentos que estao disponiveis em ambulatério e sdo fornecidos gratuitamente estao
legislados para o devido efeito [10]. Estes sao dispensados principalmente a doentes de consulta
externa e em hospital de dia, mas tudo depende do tipo de valéncias do hospital e do nUmero de
doentes assistidos em ambulatorio. Além dos medicamentos referidos em cima podem ainda ser
fornecidos gratuitamente medicamentos a doentes com patologias crénicas ao qual a situacédo foi
avaliada e aprovada pelo Concelho de Administracao (CA). No CHTV essas situacoes passam por
doentes do foro oncoldgicos, hepatite B e planeamento familiar. Em situagdes excecionais pode,
também, haver dispensa a doentes aquando da alta, para continuacdo de tratamento em

ambulatdrio, em casos onde os medicamentos sejam de uso exclusivo hospitalar [6].

Os medicamentos dispensados aos doentes devem ser sempre corretamente embalados e
etiquetados. O ideal é que a dispensa seja feita nas embalagens fornecidas pela industria, caso
nao seja possivel os medicamentos deverao ser reembalados nos SF, em recipientes adequados que
assegurem a protecdo mecanica, estanquicidade, protecdo da luz e do ar, de modo a preservar a
sua integridade, higiene e atividade farmacoldgica. Na etiqueta devem conter o nome do hospital;
a data da dispensa; o prazo de validade; o nome genérico, dosagem, forma farmacéutica, via de

administracao e quantidade dispensada; posologia e nome do médico e farmacéutico.

Para a dispensa destes medicamentos é necessario portanto que o médico do CHTV faca a
prescricao devidamente preenchida, que pode ser manuscrita ou eletronica. Pode ainda aparecer
situacoes em que a prescricdio médica seja proveniente de consultas especializadas noutros
hospitais ou consultdrios particulares, essa situacdo refere-se a medicamentos biologicos utilizados
no tratamento de artrite reumatoide, espondilite anquilosante, artrite psoriatica, artrite
idiopatica juvenil poliarticular e psoriase em placas. Nesta situacdo € necessario verificar se a

clinica se encontra certificada para o devido efeito [11].

Na primeira visita do doente ao ambulatério dos SF é entregue um “Cartao de Terapéutica” no
qual é identificado o utente, o processo do mesmo, bem como o horario e contacto telefonico dos
SF. Sempre que o doente se voltar a deslocar ao ambulatério deve-se fazer acompanhar pelo
referido cartdo para que o farmacéutico tenha acesso a sua terapéutica. Apos a dispensa da
medicacao o cartao deve ser atualizado com o dia e a quantidade que foi cedida ao doente, em
algumas situacdes pode ainda ser marcada a proxima visita (ex. a Triptorrelina é uma injecao que
é cedida de 91 em 91 dias e a informacao da proxima cedéncia/toma é colocada no cartao). A
prescricdio médica deve, sempre que possivel, ser informatizada, embora ainda se registem
algumas prescricoes manualmente. Estas estdao sempre sujeitas a um maior viés e requerem por
parte do farmacéutico uma atencao redobrada. As prescricoes sao validadas pelo F, sendo que, no

caso de alguma divida ou nao conformidade se contacta o médico para o devido esclarecimento.
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Normalmente, a prescricdo farmacologica além da denominacdo comum internacional (DCl), da
dose e da frequéncia, tem indicado a duracado do tratamento ou a data da proxima consulta. Este
tipo de informacdo é importante para se saber a quantidade de medicamento que o doente
necessita até a proxima consulta. Contudo, segundo a Circular Normativa n.°01/CD/2012 de 30
novembro a medicacdo s6 pode ser cedida para um periodo de 30 dias, sendo assim, os doentes
vao passar a ter que se deslocar mensalmente a farmacia hospitalar para adquirir a sua medicacao
[12]. Segundo a mesma normativa, esta medida veio para normalizar o processo de cedéncia de
medicamentos em meio hospitalar, para minimizar o impacto econdmico deste tipo de medicacao,
mas principalmente porque o acompanhamento do Farmacéutico nestas situacdes é extremamente
necessario. O seguimento do Farmacéutico € importante por razdes de seguranca, uma vez que
alguns dos medicamentos dispensados apresentam margens terapéuticas muito estreitas e exigem
a monitorizacdo frequente. Em relacdo a cedéncia de medicamentos para a utilizacdo em
domicilio a mesma Circular refere que deve existir um envolvimento responsabilizado do doente.
Neste ambito, o doente/cuidador deve assinar (pelo menos uma vez) um termo de
responsabilidade em que declara ter recebido toda a informacao relativamente ao bom uso e
conservacao do medicamento, e também de forma a se responsabilizar pela sua boa utilizacao,
transporte e armazenamento. Esta situacdo torna-se mais critica para o caso de medicamentos
que necessitam de frio para a sua conservacao (ex. Epoetinas, Adalimumab, Etarnecept,
Golimumab, entre outros), € necessario portanto incutir aos doentes que se facam sempre
acompanhar de um acumular de gelo que lhes foi cedido na primeira visita. Sempre que necessario
o Farmacéutico presta informacdes necessarias sobre a medicacdo do doente (para que serve o
medicamento, via e forma de administracao, condicées de armazenamento, interacées com outros

medicamentos ou alimentos).

Além da avaliacdo da prescricao o F tem um papel fundamental no aconselhamento ao doente
promovendo a correta utilizacdo dos medicamentos e esclarecendo quaisquer dividas [3]. Na
informacao prestada ao utente deve ser sempre considerado o seu nivel de literacia, sendo
importante em algumas situacoes privilegiar a comunicacdao verbal, contudo esta pode ser
reforcada com informacao escrita (ex. folhetos informativos, escrever posologia na embalagem do

medicamento, entre outros).

Depois da cedéncia de toda a medicacdo é feito o registo informaticamente no processo do
doente, sendo posteriormente fornecido um numero de imputacdo a cada cedéncia. As receitas
eletronicas ficam disponiveis informaticamente, ja as receitas manuscritas sdo arquivadas por
ordem alfabética, de acordo com a especialidade nas respetivas pastas sendo retiradas as receitas
antigas. Caso a receita por algum motivo fique pendente essa situacdo € identificada no canto

superior direito como “Pendente” [6].

E importante também a questdo da faturacao, ou seja, todas as receitas em que os encargos
sejam da responsabilidade de qualquer subsistema de salde, empresa, seguradora ou outra

entidade pUblica é enviado para os servicos financeiros do hospital. O Farmacéutico tem também
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um papel importante neste sentido, pois deve ter conhecimento de quais os
servicos/medicamentos que devem ser para faturar (ex. o Riluzol é sempre enviado para a

faturacao).

O Farmacéutico tem também um papel importante no aprovisionamento do ambulatorio, deve
fazer um balanco das faltas e do consumo dos medicamentos, avaliar as dispensas previstas e
apontar no “livro de faltas” para posterior reposicao dos mesmos em tempo oportuno para o

tratamento dos utentes.

Em caso de devolucdo da medicacdo deve ser identificado o doente através do n.° de
processo/nome e indicado o motivo da devolucao. Devem ser conhecidas as condicoes de
armazenamento do medicamento e caso este esteja de acordo com as exigéncias requeridas deve

proceder-se a devolucao informatica e armazenamento adequado.

Além dos arquivos em cima mencionados é importante referir que tal como em todos os servicos
também sao arquivados os registos de erros.

Durante o periodo que estive neste setor foi-me dado a conhecer a legislacdo em vigor que suporta
a distribuicdo em ambulatério, bem como a dispensa gratuita de medicamentos. Presenciei a todas
as etapas de cedéncia de medicacao, como a validacdo da prescricio médica, do aconselhamento
ao doente e da prestacao de informacdes Uteis sobre a sua terapéutica. Ainda durante este
periodo visitei a enfermaria da unidade de dialise, levando a medicacdo mensal estipulada para
este servico e foi-me explicado de uma forma resumida o processo de hemodialise e de dialise

peritoneal.

3.1.1. Casos Especiais de Cedéncia de Medicacao

Medicamentos Bioldgicos: este tipo de medicacao pode ser fornecida a nivel hospitalar quer seja
um utente seguido no CHTV quer seja de uma clinica externa caso se trate de um doente com
artrite reumatoide, espondilose anquilosante, artrite psoriatica, artrite idiopatica juvenil
poliarticular ou psoriase em placas. E necessario verificar se o local de onde provem a receita faz
parte da lista de consultas certificadas. Deve-se arquivar o relatorio da consulta e caso se trate da
primeira cedéncia deve ainda ser arquivado a fotocopia do Bilhete de Identidade (Bl) ou Cartao do
Cidadao (CC), fotocopia do cartdo de utente, solicitar e anotar a morada e o n.° de telefone do
utente [6,11]. E necessario ainda preencher, apds a cedéncia de cada medicacdo um ficheiro:
“registo minimo, janeiro a dezembro” com a data, nimero do processo do doente, nome do

medicamento e lote. Esta lista € importante para reportar mensalmente ao INFARMED [11].

Talidomida: a prescricao deve vir acompanhada de um “Formulario de autorizacdo de prescricao

do programa de prevencao de gravidez Thalidomide Colgene” preenchido pelo médico prescritor

[6].
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Tive oportunidade de ver estes dois circuitos, de acompanhar a cedéncia da Talidomida e analisar

a sua prescricao bem como o preenchimento do registo dos medicamentos bioldgicos.

3.1.2. Circuito Especial dos Hemoderivados

Quando os medicamentos sao feitos a partir de plasma ou sangue humano, sao realizados alguns
passos para prevenir a transmissao de infecées aos doentes. Estes incluem a selecao cuidada dos
dadores para exclusdo dos que possam ter infecdes. Os fabricantes destes medicamentos também
incluem, nas etapas de fabrico, passos no processamento do plasma e sangue humano para

inativacao/remocao de virus [13].

Esta medicacdo encontra-se portanto sujeita a um controlo especial e esta regulamentada pelo
Despacho Conjunto n.° 1051/2000, de 14 de setembro, em que define os procedimentos de registo
da requisicao, distribuicao e administracao, com o fim de identificar eventuais causalidades entre
a administracao terapéutica deste tipo de medicamentos e a detecdo de doencas infeciosas
transmissiveis pelo sangue [14].

Os certificados de autorizacao de utilizacao de lote dos medicamentos derivados do sangue ou do
plasma, encontram-se arquivados numa capa para o devido efeito, esta encontra-se organizada
por produto, onde contem os certificados de “autorizacao de utilizacao de lote” (autorizado pelo
INFARMED). Quando este certificado é recebido aponta-se no mesmo a data, a quantidade de
produto e o niUmero de encomenda, bem como a assinatura de quem procedeu a sua rececdo. O
certificado apresenta informacao tais como: o n.° de lote; o nome comercial;
dosagem/quantidade; substancia ativa; tipo de embalagens; niumero de AIM e identificacdo do
endereco do titular; prazo de validade do lote; data do certificado europeu de libertacao de lote.
E ainda anexado a esta ficha um exemplar do rétulo dos hemoderivados com indicacdo do lote, da
validade, informacoes de conservacao, n.° do certificado, do fornecedor e do fabricante. Este
rotulo é utilizado para identificar todos os produtos deste género. No ato da dispensa é
completamente preenchido com o nome do doente e o servico prescritor, este procedimento é

extremamente importante.

Portanto, torna-se fundamental que o farmacéutico neste setor intervenha com o intuito de
promover a adesao a terapéutica, garantindo a eficacia da mesma e minimizando o desperdicio de

medicamentos que por vezes sao de elevado custo.

3.2. Distribuicao Individual Diaria em Dose Unitaria

A distribuicao de medicamentos em sistema de dose unitaria surge como um imperativo de [3]:
— Aumentar a seguranca no circuito do medicamento;

— Conhecer melhor o perfil farmacoterapéutico dos doentes;
— Diminuir os riscos de interacoes;
— Racionalizar melhor a terapéutica;

— Reducéao dos desperdicios.
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Para que este sistema seja aplicavel é necessario que haja uma distribuicao diaria de
medicamento por doente, para um periodo de 24 h [3]. A prescricdo chega aos SF por via
eletrénica (online) ou manualmente (folha de antibidtico) e a validacdo origina a dispensa da
medicacdo de um determinado doente. Aquando da validacao o Farmacéutico pode dar indicacao
que determinado medicamento é para ser atribuido por doente, ou entdo por servico através da
distribuicdo tradicional (ex. injetaveis de grande volume, colirios, pomadas, xaropes, medicacao

de SOS, insulinas, entre outros).

A prescricao deve estar devidamente preenchida com a data, identificacao do doente e do
médico, designacdo do medicamento por DCI, forma farmacéutica, dose, unidades, via de
administracdo, frequéncia, quantidade e outras informacdes consideradas relevantes como
diagnostico, alergias e justificacdes caso seja necessario (ex. oseltamivir e antibioticos).

Por vezes também ¢é necessario calcular o nimero de ampolas necessarias para enviar para o
servico, bem como avaliar a estabilidade das mesmas apods a diluicdo. Este calculo é feito tendo
em conta a velocidade de perfusdao e a dose administrada prescritas pelo médico. O F deve

consultar bibliografias adequadas e atualizadas caso tenha alguma divida.

Portanto, a distribuicio em dose unitaria comeca com a validacdo de todas as prescricoes
médicas, que sdo revistas e validadas pelo F. Qualquer questao relacionada com a prescricao é
resolvida de imediato com o prescritor. E necessario assegurar a viabilidade e coeréncia da
prescricdo médica, tendo em conta o perfil farmacoterapéutico do doente, bem como possiveis
duplicacdes, doses incorretas, possiveis alergias, interacdes com outros farmacos e/ou alimentos e
se apresenta justificacdo quando é necessario. E também importante que a chegada da unidose
seja a tempo Util dos respetivos servicos clinicos.

Apos a validacdo, o F procede a elaboracdo dos mapas de distribuicdo para o circuito de dose
unitaria de cada servico de internamento, sendo este enviado para os sistemas semiautomatizados
KARDEX e FDS (Fast Dispensing System). A preparacdo das gavetas € depois realizada sob

responsabilidade dos TDT 's afetos a esta area.

Quer o KARDEX quer o FDS encontram-se numa sala destina a preparacao das cassetes dos servicos,
esta sala também esta munida de um stock com todos os medicamentos que sao necessarios nesse
servico, quer para o abastecimento dos sistemas semiautomaticos quer para o fornecimento de
medicamentos que nao sejam fornecidos pelo KARDEX nem pelo FDS.

O KARDEX é um sistema robotizado que efetua a dispensa dos medicamentos por principio ativo,
indicando a localizacao dos medicamentos, a quantidade e o doente em questdao. Para a
reembalagem de formas orais solidas esta também disponivel o sistema FDS, este fornece os
medicamentos por doente. Este processo é realizado com mangas adequadas para o devido efeito,
desta forma é assegurada estanquicidade, protecdo mecanica, protecdo da luz e do ar,
preservando a integridade e a atividade farmacoldgica da formula oral [6]. Para além disso, o

fracionamento e a reembalagem s6 € permitida quando nao ocorrem alteacdes nas propriedades,
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tanto da formulacdo, como do farmaco (farmacocinéticas e farmacodinamicas) assim, sao
reembalados [6]:
— Medicamentos orais solidos que nao sdo comercializados pela industria nas doses
prescritas;
— Medicamentos orais solidos fornecidos pela indUstria farmacéutica em embalagens
multiplas, sendo necessario reembala-los individualmente;
— Outros medicamentos orais solidos (comprimidos inteiros e capsulas) ndo fotossensiveis e
nao termolabeis que permitem uma preparacdo mais célere da medicacao individual em

dose unitaria.

O prazo de utilizacao de medicamentos reembalados tem em conta o prazo de validade da
embalagem original sendo igual a 25% da validade remanescente até ao maximo de 6 meses. Os
medicamentos reembalados além do prazo de utilizacdo sdo identificados pelo principio ativo
(DCI), dosagem e lote de fabrico [6]. Um fator muito importante a ter em conta na utilizacao do
FDS, é que so se pode utilizar medicamentos especificos de um dado laboratorio, pois € necessario
uma prévia calibracdo para o devido efeito. A limpeza do FDS também € um processo importante,
esta é feita mediante especificaces do aparelho, pode ser feita diariamente para algumas partes

como quinzenalmente para outras.

A reembalagem de medicamentos orais solidos além da distribuicdo individual diaria em dose
unitaria € também utilizada em doentes em regime de ambulatorio quando necessario. Estes
sistemas semiautomaticos permitem diminuir a ocorréncia de erros, tempo de preparacdo e
racionalizacao dos diversos stocks nas unidades de distribuicao, melhorando assim a qualidade

global da distribuicao de medicamentos.

A identificacdo das gavetas das cassetes é também um parametro muito importante, é realizado
antes de se comecar a colocar a medicacdo. As gavetas sao identificadas por servico, nome do
doente, n.° do processo, n.° da cama, bem como o dia da distribuicao.

A medicacdo que por razoes fisicas nao pode ser distribuida nas gavetas é devidamente
identificada por doente e por servico. Por sua vez, é de realcar que a medicacdo de conservacao
em frigorifico é retirada do mesmo imediatamente antes do envio do servico. A entrega da

medicacdo é entao realizada por um AO dos SF [6].

Cada servico de enfermaria tem uma hora estipulada, estabelecida com os SFH, para a entrega dos
medicamentos por dose unitaria. Até essa hora sdo constantemente verificadas as alteracoes da
prescricao como sendo altas, transicao de servico/mudanca de cama e internamento de novos
doentes. Desta forma o TDT procede as alteracGes nas gavetas respetivas. Caso a medicacdo ja
tenha sido enviada, a distribuicao é feita de forma personalizada, ou seja, individualmente para o
doente. Apds a saida da medicacdo para os servicos, os auxiliares trazem as cassetes do dia
anterior e as devolucdes de medicamentos nao administrados devem ser contabilizadas e

revertidas informaticamente no perfil do doente.
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Outra funcdo que esta associada a distribuicdo em dose unitaria é a reposicdo dos armazéns
avancados, isto é, reposicdo dos stocks de apoio a dose unitaria. E efetuada automaticamente
através da geracao de um pedido as 11 h das segundas, tercas, quartas e sextas-feiras. Este stock
esta pré-definido e é enviado juntamente com as cassetes do respetivo servico, com a indicacao

de “stock avancado”.

Fora do horario de funcionamento da farmacia, € apenas cedido medicacdo de carater urgente,
que se encontre sem stock nos servicos clinicos, para esta situacdo encontra-se um F de
prevencao. No CHTV ao fim de semana e feriados a dose unitaria deve ser preparada em

duplicado.

Relativamente a este setor acompanhei a interpretacao e validacdo da prescricao médica, o perfil
farmacoterapéutico de cada doente, tive oportunidade de ver a interacdo entre Farmacéutico-
Médico, Farmacéutico-Enfermeiro na resolucao de problemas relativamente a prescricao. Tive
contacto com a folha da prescricao de antibidtico e com as justificacdes relativamente a este tipo
de terapéutica. No que diz respeito ao enchimento das gavetas das cassetes dos servicos clinicos,
tive oportunidade de integrar no FDS, KARDEX e na distribuicdo da medicacao que nao é feita por
nenhum destes sistemas semiautomaticos. Também participei na distribuicdo do stock de apoio a

unidose e na devolucao de terapéutica dos servicos.

3.3. Distribuicao Tradicional (Classica)

Tal como em cima ja foi mencionado este servico pretende assegurar todos aqueles pedidos que
nao sao assegurados pela dose unitaria, tais como soros, desinfetantes e antissépticos, pomadas,
xaropes, injetaveis de grande volume, entre outros. Esta area engloba a reposicao de stocks dos
servicos, a reposicao de stocks por niveis e ainda é responsavel pelo circuito dos medicamentos
psicotropicos e estupefacientes. E constituida por uma sala, que se encontra ao lado do armazém
geral, essa sala € munida de prateleiras com os medicamentos organizados por ordem alfabética
consoante a DCI, no entanto os antibidticos, antidotos, colirios e pensos encontram-se separados

da restante medicacao por uma questao de organizacao.

Existe um mapa semanal, com os dias especificos para a satisfacao dos pedidos de cada servico. O
pedido é efetuado, idealmente, uma vez por semana, no entanto pedidos urgentes de cada servico
e pedidos de medicamentos psicotropicos e estupefacientes podem ser pedidos diariamente. Ao
sabado e domingo apenas sao atendidos pedidos urgentes.

Para cada servico é definido um stock quantitativo e qualitativo entre Farmacéutico, Diretor do
Servico e Enfermeiro chefe. O pedido de reposicdo desses stocks é efetuado online ou através de
papel, posteriormente é emitida a “listagem de Picking para aviamento” caso seja um pedido
online. O pedido é atendido e é enviado para o servico em questao por um AO. O atendimento dos

desinfetantes/antissépticos € feito no proprio dia de cada servico e o pedido dos soros é efetuado
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no dia anterior ao do servico. Depois de ser efetuado a conferéncia dos pedidos, deve ser

assegurado o débito de consumo ao respetivo servico [6].

Tendo em conta a conjuntura atual, a necessidade de rentabilizar os recursos e evitar desperdicios
é fundamental. Assim, os SF do CHTV podem aceitar ofertas de profissionais do hospital, doentes
ou familiares com o intuito de serem aproveitados e usados pela instituicdo. E necessario uma
validacao cuidada no que diz respeito a lotes e prazos de validade, em verificar se o medicamento
se encontra em boas condicdes. A este nivel, tive a oportunidade de participar neste circuito, no

que se refere a triagem das ofertas recebidas e ao respetivo registo quantitativo e qualitativo.

Neste servico existe ainda um “meio de transporte” quer de medicacao quer de receitas, o
sistema de transporte pneumatico, que utiliza o vacuo para fazer chegar ao destino correto. Ao
lado deste sistema esta uma lista com os locais de destino do servico (cada um tem um numero

especifico).
3.3.1. Reposicao por Stocks Nivelados

Também este sistema é definido por stocks pré-definidos, no entanto, neste sistema, existem
carros onde os medicamentos bem identificados sdo armazenados. Este servico € assegurado para
0s seguintes servicos clinico:

— Obstetricia A (quinta-feira);

— Bloco Operatorio (segunda-feira);

—  Obstetricia B/ginecologia (quinta-feira);

— Urgéncia obstétrica e ginecoldgica (segunda-feira).

Os carros sao levados para os SF, semanalmente, é posteriormente emitido um documento com os
niveis pré-definidos dos stocks de cada medicamento e depois é conferido manualmente quantas

unidades faltam para perfazer o stock pretendido.

3.3.2. Psicotropicos e Estupefacientes

No CHTV o circuito dos psicotropicos e estupefacientes é assegurado pela distribuicao tradicional,
esta pode ser feita de duas formas:

— Distribuicao aos servicos de internamento, mediante o sistema de reposicao de stock;

— Cedéncia individualizada a utentes, através de uma requisicdo individual para determinado

periodo de tempo, desde que a medicacao pretendida seja de uso exclusivo hospitalar.

Cada servico clinico tem um stock previamente definido (quantidade e qualidade). O
levantamento é efetuado presencialmente aos SF pelo Enfermeiro, mediante apresentacao da
prescricdo em duplicado em papel e do destacavel da ficha de controlo de cada medicamento
devidamente preenchida para reposicao de stock. Este destacavel faz-se corresponder ao

cabecalho com a mesma numeracao que se encontra em arquivo nos SF na sala do cofre. Assim, é
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restituido o stock pretendido, devendo ficar registado no cabecalho (ja agrafado ao destacavel) o
n° de saida informatica da requisicdo. E também elaborada uma nova ficha de controlo, sendo o

destacavel enviado aos servicos para respetivo registo e o cabecalho fica arquivado na farmacia

[6].

Na ficha de controlo de stock por medicamento, existente no cofre, é registado a data, o lote do
medicamento em causa, tendo em atencao ao prazo de validade do medicamento, servico
prescritor, n.° informatico atribuido a requisicao do servico e a quantidade remanescente.

A cedéncia individualizada a doentes externos aplica-se, particularmente a doentes de consulta da
dor, hospital de dia ou de consulta externa, desde que o medicamento seja de uso exclusivo
hospitalar. Neste caso € entregue ao proprio doente ou a alguém que o represente, sendo a
requisicao assinada por quem recebe de acordo com os requisitos legais exigidos. Tal como na
situacao anterior faz-se a saida informaticamente, por lote, tendo em atencao ao prazo de

validade do medicamento, regista-se o n.° na receita e arquiva-se em pasta propria.

E também importante referir que trimestralmente é enviado ao INFARMED o movimento de

estupefacientes e psicotropicos.

Todos estes requisitos sao necessarios para um melhor controlo deste tipo de medicacdo, embora
nao seja a unica. O Mifegyne®, uma anti-hormona cuja acdo consiste em bloquear os efeitos da
progesterona, uma hormona que é necessaria para a continuacdo da gravidez, devido a sua

cedéncia ser tao restrita é de igual forma controlada.

Nesta parte além do acompanhamento da cedéncia de medicamentos psicotropicos e
estupefacientes e de tomar conhecimento da legislacao associada a este tipo de distribuicao [15],
tive ainda oportunidade de acompanhar um inventario e ter a nocdo da importancia do mesmo,
para rastrear erros. Este tipo de medicacao tem uma legislacao especial: Lei n.° 45/96 de 22 de

janeiro, que define a execucao das medidas de controlo de estupefacientes e psicotropicos.

3.3.3. Distribuicao Personalizada

Na distribuicao tradicional, normalmente os medicamentos sao fornecidos por servico e nao por
doente, mas em situacdes especificas, como é o caso de medicamentos extra-formulario a
cedéncia de medicamentos especificos para um dado doente pode ser feita. E necessario que
exista um extra-formulario devidamente autorizado pelo CA em que apresente as devidas
justificaces (ex. sugamadex®). Também se pode vender um medicamento (a preco de aquisicao)
que nao seja de uso exclusivo hospitalar, uma vez que se comprove (por carimbo) que em 3

farmacias diferentes o referido medicamento esta esgotado.
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4. Farmacotecnia

A evolucao dos Cuidados de Salde determina uma prestacao de Cuidados Farmacéuticos cada vez
mais dirigidos ao doente, o que pode levar a uma adaptacao da terapéutica farmacologica. Nem
sempre a industria farmacéutica da resposta a essa necessidade de adaptacdo, ou seja, um ajuste
da terapéutica pode levar a uma necessidade de fracionamento de doses, a partir de formas
farmacéuticas ja existentes no mercado (ex. papeis medicamentosos) ou a partir da criacdo de
novas formas farmacéuticas adaptadas aos doentes (ex. xarope para criancas). Neste sentido
torna-se importante que a Farmacia Hospitalar integre nos seus servicos uma area de Producao e
Controlo- a Farmacotecnia. Esta area é onde sao efetuadas as preparacdes farmacéuticas que sao
destinas ao tratamento de doentes especificos ou com patologias especificas. A farmacotecnia
assegura uma maior qualidade e seguranca na preparacao de medicamentos, tem uma resposta as
necessidades especificas de determinados doentes, colmatando situacdes onde ndo existe

disponibilidade por parte do mercado fornecedor [2-4].

A farmacotecnia no CHTV é constituida por duas areas, um laboratério para a preparacao de
manipulados estéreis e outro para preparacdo de manipulados nao estéreis. Por sua vez o
laboratério estéril é constituido por uma sala de apoio e uma antecamara que faz ligacdo com
duas saladas “limpas” cada uma com uma Camara de Fluxo Laminar (CFL) e onde o ar é filtrado
através de filtros HEPA. Numa das salas “limpas” encontra-se uma CFL vertical, em que a pressao
da camara é negativa e é (til para a preparacdo de manipulados citotoxicos. Na outra sala
encontra-se uma CFL horizontal, em que a pressao na camara é positiva e é utilizada para a
preparacao de manipulados que ndo sendo citotdxicos necessitem de um ambiente asséptico (ex.:
imiglucerase, cefuroxima, talco esterilizado, entre outros). O controlo da pressao torna-se entao
um parametro muito importante que deve ser vigiado e controlado, quer no interior da camara
quer no interior da sala e da antecamara.

A sala dos ndo estéreis é equipada com todo o material necessario a boa preparacao dos
manipulados: balanca, matérias-primas, banho termostatizado, provetas, local de lavagem de
material com agua corrente, almofarizes de vidro e de porcelana, material de pesagem, entre

outros.

4.1. Preparacao de Medicamento Manipulados Citotoxicos

A manipulacao de farmacos citotoxicos de formas centralizada nos SF, veio permitir uma maior
racionalizacdo da utilizacao desses farmacos, uma melhor gestdo dos riscos e dos stocks. Assim, é
da competéncia do Farmacéutico Hospitalar, a preparacao e a distribuicdo adequada dos

diferentes ciclos de quimioterapia que sao prescritos pelo médico diariamente [3].

Os protocolos de quimioterapia normalmente sao administrados em ciclos de tratamento, tanto
pode ser apenas referente a um farmaco como pode ser a associacdao de varios farmacos. A

combinacao das quimioterapias normalmente € designada por siglas, e devido ao facto de estes
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tratamentos serem tdo agressivos, esses protocolos também incluem pré-medicacdo para
combater esses efeitos adversos. Todos estes tratamentos sao individualizados e a necessidade de

se ajustar a dose para cada doente é fundamental [6].

Esta medicacao além de ser agressiva para o proprio doente torna-se também toxico para quem o
que esta a manipular, desta forma o seu manuseamento deve obedecer a algumas regras de
seguranca. A reconstituicdo de formas farmacéuticas citotoxicas deve ser efetuada em zonas
destinadas para o efeito e por pessoal com preparacao técnica adequada, utilizando equipamento
de protecao como vestuario protetor, luvas especificas para a preparacao de citotdxicos e
mascara. A maioria destes farmacos apresenta efeitos teratogénicos pelo que ndo devem ser

manuseados por gravidas ou mulheres a amamentar [3].

No CHTV este setor ainda nao se encontra informatizado, portanto a prescricao é rececionada pelo
farmacéutico em formato de papel, através de um modelo préoprio do hospital “folha de
terapéutica/hospital de dia”. E importante verificar se a prescricao se encontra bem preenchida e
assinada pelo médico. O médico por sua vez faz a prescricdo segundo protocolos definidos por
guidelines nacionais e internacionais para a patologia em causa. A posologia estabelecida para
cada citotoxico sera em funcdo da superficie corporal do doente e/ou peso, e de eventuais
reducoes devidamente expressas na prescricao. A prescricao pode ainda conter informacoes
adicionais, que considere necessario a seguranca da preparacdo/administracdo dos citotdxicos
[3,6].

Apds a rececdo da prescricao o farmacéutico analisa o pedido para verificar a sua coeréncia e
seguranca, no que diz respeito as dosagens das substancias ativas e a inexisténcia de
incompatibilidade e interacdes que ponham em causa a acdo do medicamento e a seguranca do
doente. Quando surgem dlvidas € contatado o médico prescritor. Se o proximo ciclo ja ficou
“agendado” é importante confirmar o pedido com os servicos clinicos no proprio dia, mediante
nova prescricao. Todos os protocolos que impliquem 5 dias de terapéutica serdo agendados,

sempre que possivel, de segunda a sexta-feira [3,6].

Apos a rececéo e validacdo por parte do farmacéutico responsavel, € anotado na agenda a hora e
rececao da prescricao e sdo elaborados rotulos de identificacdo da medicacado. Estes devem ser em
duplicado e devem conter [6]: Nome do doente; Servico; Data de administracdo; Medicamento;
Dose total e volume correspondente; Volume de diluicao; Volume final; N.° de mecanografico do
Farmacéutico responsavel. Estes rotulos servem de base para a preparacdao dos tabuleiros da
quimioterapia. Qualquer anomalia ou erro detetado deve ser descrito referenciado em modelos

para o efeito.

A preparacdao dos medicamentos manipulados citotdxicos tem inicio quando estiver validado
aproximadamente 80% das prescricoes previstas. Antes do inicio da preparacado é necessario:
— Que se retire do stock o niumero de embalagens dos citotoxicos necessarios para os

tratamentos mediante as prescricoes validadas (os citotoxicos encontram-se no armazém
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geral, num armario bem identificado). E registado o lote e a validade de cada
medicamento utilizado por doente;

— Que se coloque os citotoxicos em tabuleiros inox para o transporte para a sala de apoio da
Unidade Centralizada de Preparacées de Citotoxicos (UCPC);

— Retirar toda a cartonagem dos medicamentos citotoxicos;

— Colocar os frascos/ampolas de cada medicamento num tabuleiro em inox, de forma a
assegurar a separacao por principio ativo;

— Colocar os solventes de reconstituicao, soros de diluicao e sistemas de administracao a
utilizar (infusores);

— Fazer uma primeira descontaminacao ao transfer com alcool a 70° e colocar la o restante

material descontaminado.

A descontaminacao de frascos de soro e de todo o material que entra na sala branca é feita uma
primeira vez a entrada do transfer e uma segunda no momento da utilizacdo para a preparacao.
Para o interior da camara entram dois TDT s, o manipulador e o adjunto devidamente equipados,
que podem alternar entre si. Os TDT s devem iniciar a limpeza da CFL com alcool a 70° e com uma
compressa limpar o excesso de alcool. Para assegurar a estabilizacdo do fluxo de ar da camara

deve aguardar-se 5-10 minutos para comecar a manipular.

A preparacao é feita por medicamento, comecando preferencialmente pelos anticorpos
monoclonais e dando prioridade aos tratamentos com tempo de administracao mais prolongado. A

ordenacao da sequéncia da preparacao esta sob a responsabilidade do farmacéutico [6].

A preparacao de citotoxicos deve seguir técnicas assépticas e existem algumas regras basicas que
devem ser cumpridas:
— Realizar apenas movimentos indispensaveis e de um modo lento;
— A preparacao de citotoxicos no interior da camara deve ser efetuada na sua area central
(“zona de separacao de fumos”), permitindo uma recirculacdo de ar adequada, impedindo
a poluicao do ambiente que se pretende preservar;
— Sempre que se troque de medicamento, limpar a bancada de trabalho com uma compressa
limpa embebida em alcool a 70°;
— E obrigatoério que a janela do transfer apenas seja aberta de um lado quando a outra se
encontra fechada;
— Nao espirrar, tossir ou assoar-se junto a CFL;

— Nao se deve trabalhar na CFL quem apresentar infecoes, sobretudo das vias respiratorias.

As preparacoes prontas sdo colocadas do lado direito da CFL. O TDT de apoio procede a rotulagem
do saco/seringa contendo o citotéxico preparado e coloca-o no respetivo saco protetor (saco
preto) previamente rotulado pelo F. Durante a preparacao o TDT verifica sempre se o produto é o
correspondente ao pretendido e inspeciona alteracdes fisicas que possam indicar

incompatibilidade ou degradacdo. No caso de se ter detetado algumas anomalias é informado o
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Farmacéutico responsavel que desencadeara as agdes corretivas necessarias. Para além da dupla
verificacdo de volumes medidos (pelo técnico manipulador e pelo de apoio) deverao ser registados

diariamente os volumes remanescentes dos farmacos [6].

Apos validacdo pelo farmacéutico as preparacoes sdao seladas e colocadas dentro de carros de
transporte identificados para o devido efeito (simbolo do biohazard/citotdxico) e é contactado o
servico requisitante para que este proceda ao levantamento da medicacao.

Idealmente, os farmacos citotoxicos deveriam ser acondicionados em oncofrascos (frascos
revestidos com folha de plastico e com o fundo reforcado), conferindo uma dupla protecao
(contaminacao e queda). No entanto, esta situacdo nao invalida a hipotese da ocorréncia de um
derrame, queda ou contacto acidental. Como tal, devem estar instituidas normas e procedimentos
de forma a orientar o manuseamento deste tipo de embalagens e é imprescindivel a existéncia de
um kit de derramamento, com as respetivas instrucoes de utilizacdo. Durante o estagio foi-me
dado a conhecer o kit, bem como os locais da sua existéncia (no armazém geral ao lado dos

citotoxicos e na sala de apoio da UCPC [16,17].

Todo o material utilizado e em contacto com os citotoxicos é acondicionado em contentores
apropriados existentes na CFL do lado direito. Este material compreende agulhas, filtros de
arejamento (spikes), seringas e ampolas com restos de solucao que nao permitem o
aproveitamento. Todas as materiais/residuos nao citotoxicos (ex. involucros dos sacos) sao
acondicionados em sacos transparentes. No final do trabalho, os TDT s removem os contentores e
sacos com material contaminado e ndo contaminado e transportam-nos para a antecamara. Ja na
antecamara, é fechado o saco contendo o material de vestuario irrecuperavel (batas, luvas,

mascara e touca). Todos os residuos tdxicos sao encaminhados para o circuito da inceneracao.

No final da sessdo de trabalho é registado o nimero total de preparacdes efetuadas e o tempo de
exposicao dos TDT's. O registo do consumo dos medicamentos citotoxicos e a pré-medicacao
cedida é efetuado através do programa SGICM ao servico requisitante e ao doente,

respetivamente, pelo farmacéutico ou TDT [6].

Outras responsabilidades do Farmacéutico:
— Fornecimento individualizado da terapéutica adjuvante, pré-medicacao e citotoxicos orais,
bem como respetivo débito informatico por doente;
— Controlo do stock de citotdxicos e requisicdo de material de consumo clinico;
— Contacto e interligacdo com o corpo clinico e enfermagem;
— Registar erros detetados em qualquer fase do circuito;

— Verificacao de falta de medicamentos e materiais clinicos.

O controlo microbioloégico compreende o controlo do ar, de superficies e do pessoal. A
monitorizacado microbiologica é realizada na primeira semana de cada més (preferencialmente as
segundas-feiras) no interior e exterior da camara. Nas restantes segundas-feiras é efetuado apenas

controlo microbiologico das placas correspondentes & monitorizacdo do interior da camara. O
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farmacéutico identifica as placas de contacto com o local da colheita em que vai ser efetuado,

entregando-as aos TDTs.

Semanalmente as sextas-feiras, no final do trabalho, é feito uma limpeza mais profunda da CFL

com ANIOS® ou outro produto para o mesmo efeito de acordo com a politica instituida pela CCI [6].

Neste setor tive oportunidade de ver todos os passos, desde a validacao da prescricao, efetuar
contas das dosagens especificas para cada doente, organizacao de todo o material necessario a
preparacao dos citotoxicos, como sendo soros, glicose, agua para a reconstituicio de alguns
citotoxicos. Tive oportunidade ainda de acompanhar todo o procedimento da manipulacao, de
verificar algumas especificidades de alguns citotoxicos. Acompanhei a Farmacéutica ao hospital de
dia, tive oportunidade de me aperceber da interligacdo entre Farmacéuticos, Enfermeiros e
Médicos, que nesta area é fundamental para o bom funcionamento do servico e ainda da
importancia do F para resolver questoes praticas colocadas pelos Médicos/Enfermeiros. Ainda tive
oportunidade de acompanhar a realizacdo de um dos indicadores de qualidade desta area, todos
os meses € apontado o n.° de casos de erros detetados e depois faz-se um racio contabilizando o

n.° de preparacdes (n.° de casos de erros/ n.° de preparacoes).

4.2. Preparacao de Medicamentos Manipulados Nao-estéreis e Estéreis (ndao

Citotoxicos)

As preparagées de manipulados dirigem-se na sua grande maioria a recém-nascidos, doentes
pediatricos, doentes idosos e a doentes com patologias especificas. As formulas magistrais foram
durante muitos anos a Unica via para a elaboracdo de formulas medicamentosas. Com o desenrolar
da indlstria farmacéutica essas preparacoes foram comecando a diminuir, bem como a
personalizacdo de cada formula farmacéutica. Para algumas populagées, nomeadamente a
pediatria, este aspeto € mais preocupante, pois sao muito poucos os farmacos adaptados a esta
populacdo. Neste sentido é importante que o hospital se encontre preparado para a elaboragao de

manipulados solicitados pelos médicos [18].

A prescricao é rececionada pelo F ou pelo TDT informaticamente ou em papel. O original da
prescricao em papel ou a impressdo da prescricao informatica sdao arquivados em pastas proprias
para o devido efeito que se encontram no laboratorio. A validacao do pedido é feita pelo F, este
analisa e verifica a coeréncia e a seguranca da prescricdo no que diz respeito a dose e a
inexisténcia de incompatibilidades e interacdes que ponham em causa a acdo do medicamento e a
seguranca do doente. Efetua todos os calculos necessarios para a preparacao do manipulado com

as indicacdes terapéuticas. Caso surjam dividas é contactado o prescritor.

No laboratdrio sdao encontradas capas com as fichas técnicas dos manipulados existentes no
servico, quer de preparacoes estéreis, quer das preparacoes nao-estéreis, portanto quando surge
um pedido de manipulado é necessario verificar a existéncia da mesma para o medicamento em

causa. Caso nao exista, o Farmacéutico analisa a viabilidade da prescricao do manipulado em
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causa, relativamente a existéncia de uma formula de preparacdao do medicamento, caso encontre
uma que seja adequada elabora a ficha técnica do manipulado.
A ficha técnica do manipulado apresenta a data da realizacao/revisao, informacdes relativamente
aos componentes do preparado, os materiais/instrumentos que sido necessarios, o modo de
preparacao, bem como a descricdo em termos de caracteristicas organoléticas que o manipulado
deve apresentar no final. A ficha ainda contem um exemplo do rétulo do produto, a indicacao do
manipulado, a estabilidade e conservacdo e como deve ser feito o acondicionamento. E também,
sempre que possivel, colocado a fonte bibliografica que se utilizou para realizar a ficha técnica.
Ainda no mesmo arquivo (depois das fichas técnicas de produtos) existe uma ficha de preparacao
do manipulado, que tem que ser preenchida sempre que se faz uma preparacao do manipulado
bem como o respetivo rétulo. Essa ficha é preenchida com:
— A data da preparacao;
— Designacao atribuida a preparacao a efetuar com a indicacdo da concentracao (se
aplicavel);
— Quantidade a preparar;
— Formula farmacéutica, onde deve estar descritas todas as matérias-primas a utilizar e
respetivas quantidades, lotes, validades e quantidade pesada/medida;
— Numero do lote do manipulado;
— Especificidade do equipamento usado;
— Modo de preparacao, com todos os passos que devem ser realizados;
— Ensaios de verificacao bem como todas as especificacoes associadas;
— Material de embalagem, com indicacao do n.° de lote, tipo de embalagem, capacidade do
recipiente, material de embalagem;

— Prazo de utilizacao e condicdes de conservacao.

Todos os passos da ficha devem ser preenchidos pelo Farmacéutico supervisor e pelo manipulador
(TDT), desta forma tudo o que foi feito e por quem foi feito fica registado. No final da ficha existe
um parametro da conformidade do manipulado, se é aprovado ou rejeitado. Ainda na preparacao
de manipulados é necessario preencher uma folha com o registo dos lotes dos manipulados. Este
registo apresenta de uma forma cronolégica todos os manipulados realizados no servico. Este lote
atribuido aos medicamentos manipulados é alfanumérico sendo que o primeiro digito do lote é
uma letra do alfabeto e esta é introduzida sequencialmente, diariamente. Os seis digitos seguintes
sdo numéricos e correspondem ao dia da preparacao por ordem: ano, més e dia (ex. o segundo

manipulado do dia 21 de Fevereiro de 2013 teria o seguinte lote: B130221).

Quer para as preparacoes estéreis quer para as nao esteireis o acondicionamento e rotulagem sao
feitos da melhor maneira para garantir a estabilidade do preparado, deve também permitir
identificar corretamente o produto. Na rotulagem devem conter as seguintes informacoes:

— Nome do doente (caso se aplique) e data de preparacao;

— Composicao com respetivas quantidades
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— N.° do lote atribuido ao manipulado;
— Prazo de utilidade;
— Forma farmacéutica e via de administracao;

— Outras observacdes como: nome do hospital e condicoes de armazenamento.

Todo o material deve ser descartado corretamente, o material em contacto com produtos
quimicos e os medicamentos rejeitados devem ser colocados no saco vermelho, com a excecao do
material corto-perfurante que sao acondicionados em recipientes especificos [6].

A preparacdao s6 é finalizada apos o controlo do F, que deve verificar as caracteristicas
organoléticas, verificar massa/volume do medicamento a dispensar e registar os resultados dessas

verificacdes na respetiva ficha de preparacao do manipulado.

Apos a preparacdao do medicamento é contatado o servico requisitante para que este proceda ao
levantamento do medicamento, é posteriormente debitado o consumo do respetivo medicamento
através do programa SGICM ao doente (ex.: Nistatina) ou servico caso se destine a utilizacdo de

varios doentes (ex. citrato de cafeina).

E importante que antes do inicio da preparacdo do medicamento manipulado seja assegurado as
condicdes ambientais eventualmente exigidas pela natureza do medicamento a preparar, de

acordo com o definido na respetiva ficha de preparacao do manipulado.

4.2.1. Manipulados Estéreis (nao Citotdxicos)

Tal como nos preparados citotoxicos todas as condicbes de assepsia tém que ser mantidas, no
entanto o preparado é feito em CFL horizontal. Algumas preparagdes que tive oportunidade de
acompanhar foram a da Cefuroxime, Vancomicina, Ceftazidima entre outras. Acompanhei também

todo o processo de validacdo da prescricdo bem com da execucao de calculos necessarios.

4.2.2. Manipulados Nao- estéreis

Estes manipulados ja ndao necessitam de um ambiente estéril para a sua preparacao, no entanto
deve ser assegurado antes do inicio da preparacao se:

— Sao respeitadas as condicoes ambientais eventualmente exigidas pela natureza do
medicamento a preparar (ex.: hot para a preparacdao de uma solucdo aquosa de acido
acético);

— Estdo disponiveis todas as matérias-primas, corretamente rotuladas e com prazos de
validade em vigor, bem como os equipamentos necessarios a preparacao do manipulado

(de acordo com a ficha de preparac¢ao).

Durante o estagio tive oportunidade de acompanhar a preparacao de diversos manipulados, tais
como solucao aquosa de acido acético, nistatina composta, colutdrio de anfotericina B, solucao de

lugol, entre outras. Tive também oportunidade de fazer uma suspensao de trimetropima 1% bem
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como realizar os calculos para a preparacdao dos manipulados. Ainda sobre os manipulados nao-
estereis acompanhei o registo de rececdo de matérias-primas, onde é registado a matéria-prima
em questdo, a férmula quimica, peso molecular, condicoes de armazenamento, data de rececao,
n.° da fatura, fornecedor, n.° de lote, prazo de validade, quantidade recebida. E muito
importante ainda que as matérias-primas se facam acompanhar do boletim de analises e sempre

que possivel de uma ficha de dados de seguranca da mesma.

Outros arquivos que se encontram no laboratorio: Arquivo das prescricoes; Legislacao; Bibliografia;
Formulario galénico portugués; Ficha de dados de seguranca de matérias-primas; Boletins de
analises das matérias-primas; Registo de rececao de matérias-primas e monografia das matérias-

primas; Certificacao de qualidade (material de embalagem);Registo de lotes; Registo de erros.

4.3. Preparacao de Nutricao Parentérica

Devido as novas alternativas do mercado as bolsas de suporte nutricional no CHTV sdo preparadas
e adicionadas nos servicos prescritores. Nesta parte foi-me dado a conhecer os varios tipos de
bolsas tri-compartimentadas (Baxter, Fresenius, B|Braun) bem como as caracteristicas de cada
uma delas. Para a prescricao destas bolsas o aporte de azoto € o parametro mais importante, pois
elas sao identificadas preferencialmente pelas unidades de azoto. A dose depende do gasto de
energia, estado clinico do doente e respetiva capacidade para metabolizar os componentes, bem
como da energia ou proteinas adicionais. Assim bolsa deve ser escolhida tendo em conta esses

fatores, bem como o peso corporal do doente e possiveis restricées hidricas existentes [6].

5. Ensaios Clinicos

Segundo a Lei n.° 46/2004, de 19 de agosto, ensaio clinico € “qualquer investigacao 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 analisar a absorcao, a distribuicao, o
metabolismo e a eliminacao de um ou mais medicamentos experimentais, a fim de apurar a

respetiva seguranca ou eficacia” [19].

De acordo com a mesma lei o Farmacéutico Hospitalar é responsavel pelo armazenamento e
dispensa dos medicamentos experimentais. Este pode também integrar na Comissdo de Etica do
hospital e neste sentido € responsavel pela avaliacdo dos protocolos associados a cada ensaio
clinico. Esta comissao é responsavel ainda por assegurar a protecao dos direitos e da seguranca

dos participantes [3].

Quando se pretende iniciar um ensaio clinico, este deve ser avaliado e autorizado pelo INFARMED.
Para além da autorizacdo, esta entidade ainda tem competéncias no dominio da fiscalizacao e

inspecao do ensaio clinico [19].
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No CHTV a area destinada aos ensaios clinicos contem armarios fechados com acesso restrito para
o armazenamento da medicacdo, um frigorifico caso a medicacao seja termolabil e uma estante
com toda a documentacao dos ensaios clinicos. Cabe ao Farmacéutico além da avaliacdo dos
dossiers de cada ensaio clinico, o controlo de todo o circuito do medicamento, desde a sua
rececao, armazenamento, preparacao, dispensa, devolucao e inutilizacdes, sempre com registos
de datas, quantidades, n.° de lote e prazo de validade. E importante que o F nesta area esteja

atento a qualquer desvio ao protocolo que possa surgir e relatar ao promotor o sucedido.

Foi possivel neste setor conhecer a legislacao relativamente aos ensaios clinicos, bem como as
atividades desenvolvidas pelo farmacéutico nesta area. Tive oportunidade de ver a rececdo das
amostras dos ensaios e a confirmacdao das mesmas as entidades responsaveis (que pode ser via
internet ou via telefone), a conservacao das mesmas, a regularizacao da ficha de cada

participante bem como algumas devolucoes.

6. Farmacovigilancia

Além dos ensaios clinicos o INFARMED também é responsavel pelo Sistema Nacional de
Farmacovigilancia (SNF). Este visa melhorar a qualidade e seguranca dos medicamentos, em
defesa do utente e da Salde Publica, através da detecado, avaliacdo e prevencdo de reacoes
adversas a medicamentos [20]. Segundo a Organizacdo Mundial de Saide (OMS) é definida como o
“conjunto de atividades de detecao, registo e avaliacao das reacdes adversas, com o objetivo de
determinar a incidéncia, gravidade e nexo de causalidade com os medicamentos, baseados no
estudo sistematico e multidisciplinar dos efeitos dos medicamentos, apds a sua cedéncia ao
doente” [21].

Portanto é da competéncia do Farmacéutico e de qualquer outro profissional de salde estar alerta
e notificar todas as suspeitas de reacdes adversas graves, mesmo que ja descritas, todas as
suspeitas de reacdes adversas ndao descritas mesmo que ndo sejam graves bem como todas as
suspeitas de aumento da frequéncia de reacdes adversas (graves e nao graves).

Apesar de no periodo do estagio nao ter reportado nenhum efeito adverso foi-me dado a conhecer

todos os procedimentos bem como a legislacdo em vigor para o devido efeito.

7. Comissoes Técnicas

Segundo o Decreto-Lei n°® 188/2003, de 20 de agosto os Hospitais tém que apresentar 6rgaos de
apoio técnico, entre elas encontra-se a Comissdo de Etica, de Infecdo Hospitalar e de Farmacia e
de Terapéutica, sendo o Farmacéutico parte integrante destas comissées [22]. No CHTV além da
Comissdo de Controlo de Infecdo (CCl), da Comissdo de Etica (CE) e da Comissao de Farmacia e
Terapéutica (CFT) participa ainda na Comissao de Antibidticos (CA).

Embora durante o periodo de estagio ndo tenha participado em nenhuma reunido de comissao,

tomei conhecimento do enquadramento legal das comissdes, das suas constituicdes e funcoes.
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8. Informacao e Documentac¢ao

Tive a oportunidade de assistir a uma formacéo intitulada “Eylea® - aflibercept- uma nova visdo
para a DIM). DMI himida é caracterizada por neovascularizacdo coroideia patologica (CNV). A
exsudacao de sangue e fluido da CNV pode causar espessamento ou edema retiniano e/ou
hemorragia sub/intrarretiniana, resultando na perda de acuidade visual. O aflibercept é uma
proteina especifica que se liga ao Fator de Crescimento Endotelial Vascular-A (VEGF-A) e ao Fator
de Crescimento Placentar (PIGF) com mais afinidade do que os seus recetores naturais e,
consequentemente pode inibir a ligacao e ativacao destes recetores. Desta forma a espessura da
retina diminuiu logo apos o inicio do tratamento bem como o tamanho médio das lesoes da CNV
[24].

9. Conclusao

Desde o século passado até aos dias de hoje pode-se constatar um crescente aumento da
participacdo do Farmacéutico junto do doente contribuindo desta forma para o sucesso da sua
terapéutica [23]. O Farmacéutico surge entdo como um profissional de salde tecnicamente
qualificado para prevenir, detetar e corrigir problemas relacionados com os medicamentos,
melhorando de uma forma geral a qualidade de vida do utente.

Pode-se concluir que o Farmacéutico Hospitalar, enquanto especialista e gestor de terapéutica
medicamentosa, destaca-se como uma mais-valia em todo o circuito do medicamento.

0 estagio no CHTV deu-me a conhecer todo o funcionamento e organizacao de um SFH e constatei
também que o farmacéutico é um profissional polivalente capaz de integrar varias areas dentro do
Hospital, proporcionou-me uma visdo bastante alargada das funcdes e responsabilidades do
Farmacéutico dentro dessas areas. Foi interessante integrar na pratica o conhecimento tedrico
adquirido ao longo da minha formacao académica na dinamica dos SF do CHTV. Tive oportunidade
de contactar com todas as areas do servico e participar nas atividades nelas realizadas.

A experiencia e o conhecimento adquiridos durante o decorrer do estagio contribuiu para o meu

crescimento e servirdo de bases para o meu futuro como profissional de salde.
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Capitulo lll- Relatério de Estagio em
Farmacia Comunitaria

1. Introducéao

O estagio representa o culminar do estudo e esforco dispensado ao longo do curso e é onde
finalmente o estudante de Ciéncias Farmacéuticas pode por em pratica todos os conhecimentos
tedricos adquiridos ao longo da sua formacdo académica. E nesta nova etapa que se inicia o

contacto com os utentes e com a realidade quotidiana de uma farmacia comunitaria.

As Boas Praticas Farmacéuticas (BPF) definem que “a farmacia comunitaria, dada a sua
acessibilidade a populacdo é uma das portas de entrada no Sistema de Salde. E um espaco que se
caracteriza pela prestacdo de cuidados de saude de elevada diferenciacdo técnico-cientifica, que

tenta servir a comunidade sempre com a maior qualidade” [1].

Um dos principais objetivos da farmacia comunitaria passa pela cedéncia apropriada da
medicacdo, aconselhando sempre o utente de forma a avaliar os resultados clinicos dos mesmos
[1]. Neste sentido o farmacéutico exerce um importante papel, pois representa o ultimo elo de

ligacao entre o medicamento e o utente.

O presente relatorio de estagio é referente ao estagio curricular no ambito do Mestrado Integrado
em Ciéncias Farmacéuticas (MICF). Este pretende relatar os conhecimentos adquiridos ao longo do
estagio na Farmacia Nery (Viseu) que decorreu num periodo de 12 semanas, num total de 520
horas (de 25 de marco a 12 de junho de 2013). Durante o periodo de estagio foi possivel a
integracdo numa equipa de trabalho, onde me foi incutido todos os conhecimentos técnicos e
praticos para exercer a atividade farmacéutica numa farmacia de oficina. Portanto, este relatoério
de estagio pretende abordar as competéncias técnico-cientificas inerentes a este Servico de
Salde, desde a rececao de encomendas, gestdo e administracdo, dispensa de medicamentos,
aconselhamento e prestacdo de cuidados de saude bem como descrever o papel do farmacéutico
enquanto agente de salde publica e como especialista do medicamento. Para tal baseei-me
principalmente nas Boas Praticas Farmacéuticas para a Farmacia Comunitaria (2009), em

procedimentos internos da farmacia, bem como em toda a legislacao vigente [1,2].
2. Organizacao da Farmacia

2.1. Enquadramento legislativo da Farmacia Comunitaria em Portugal

A Autoridade Nacional do Medicamento e Produtos de Salde, I.P. (INFARMED) é a entidade que
regulamenta a abertura, instalacdo e fiscalizacdo das Farmacias Portuguesas, além disso é
responsavel pela avaliacdo, autorizacdo e inspecao. Controla ainda a producao, distribuicao,

comercializacdo e utilizacdo de medicamentos de uso humano e veterinario, incluindo os
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medicamentos & base de plantas, homeopaticos e produtos de salide (cosméticos, higiene corporal
e dispositivos médicos). Este organismo com autoridade sobre todo o territdrio nacional assegura o

cumprimento da legislacao no decorrer da atividade da Farmacia de Oficina [3].

Uma série de alteracbes legislativas tém marcado os Ultimos anos da atividade profissional
farmacéutica, mais especificamente no que concerne a farmacia comunitaria. Estas reformas
tiveram como objetivo a liberalizacdo e o aumento da concorréncia no setor. Foi liberalizado o
local de venda de medicamentos ndo sujeitos a receita médica (MNSRM), ou seja outras
superficies, além das farmacias, tém permissao para comercializar esta classe de medicamentos
[4]. Além da liberalizacdo do mercado de MNSRM, em 2007, deu-se uma reorganizacéo juridica do
setor, a propriedade da farmacia deixou de estar limitada a farmacéuticos, podendo-se estender a
pessoas singulares ou a sociedades comerciais [5].
Outos documentos legislativos igualmente importante:
- Portaria n.° 1427/2007, de 2 de novembro [6] - Regula as condicdes e os requisitos da
dispensa de medicamentos ao domicilio e através da internet;
- Portaria n.° 1428/2007, de 2 de novembro [7] - Define a forma de cumprimento das
obrigacoes legalmente previstas de comunicacao entre as farmacias e o INFARMED;
- Portaria n.° 1429/2007, de 2 de novembro [8] - Define os servicos farmacéuticos que
podem ser prestados pelas farmacias;
- Portaria n.° 455-A/2010, de 30 de junho [9] - Regula a dispensa de medicamentos ao

publico, em quantidade individualizada, nas farmacias de oficina.

O licenciamento de uma nova farmacia é precedido de um concurso publico que determina a
atribuicao do respetivo alvara, emitido pelo INFARMED. Esta atribuicdo € prevista pelo D.L. n.°
307/2007 de 31 de agosto, juntamente com a Portaria n.° 352/2012 de 30 de outubro, este
processo € regulado consoante as regras de capitacao, a distancia entre as farmacias proximas e as

necessidades dos utentes na acessibilidade ao medicamento [3,5].

Segundo o mesmo D.L. n.° 307/2007 de 31 de agosto “as farmacias ndao podem ser trespassadas
nem a respetiva exploracao ser cedida antes de decorridos cinco anos, a contar do dia da
respetiva abertura ao publico, na sequéncia de concurso publico”. Ficam excluidas desse facto as
situacoes devidamente justificadas perante o INFARMED [5]:

— A morte do proprietario;

— Aincapacidade do proprietario;

— A partilha de bens por divércio ou separacao judicial do proprietario;

— A declaracao de insolvéncia do proprietario.

No entanto, a alteracdo da propriedade da farmacia com mais de cinco anos de abertura pode
acontecer por diversas razoes, nomeadamente, quando se verifica a transmissao por venda,
trespasse, arrendamento, cessao de exploracao e constituicao de sociedade [10]. Os factos ou

negocios juridicos que impliquem essa alteracdo da propriedade da farmacia tém que ser
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comunicados ao INFARMED, pelo outorgante referido no alvara, ou pelo seu procurador no prazo
de 30 dias a contar da respetiva ocorréncia ou celebracao, para efeitos de averbamento no alvara
[5]. A farmacia Nery durante o meu periodo de estagio passou por essa situacao, a equipa foi
renovada bem como a direcdo técnica, que era da responsabilidade da Dr.? Madalena Nery e

passou a ser da Dr.? Helena Moura.

A atividade farmacéutica caracteriza-se pela responsabilidade e pela independéncia do exercicio
profissional, o que traz consequéncias éticas e morais. Por isso, para além das normas juridicas
especificas, a atividade farmacéutica é ainda regulada pelas normas deontoldgicas e pelas Boas
Praticas de Farmacia. O Codigo Deontologico foi inserido no Estatuto da Ordem dos Farmacéuticos,
aprovado pelo Decreto-Lei n.° 288/2001, de 10 de novembro, e define os deveres dos profissionais
de forma a garantir uma boa pratica profissional [11]. O Cddigo Deontoldgico tem forca de lei e
regulamenta a conduta ética da atividade farmacéutica. A violacdo deste codigo conduz a

processo disciplinar instaurado pelos 6rgaos proprios da Ordem dos Farmacéuticos.

2.2. Recursos humanos e suas funcoes

Apesar das instalacbes fisicas, dos equipamentos e dos recursos financeiros serem fundamentais
numa farmacia de oficina, as pessoas sdo os recursos humanos que dao corpo e a alma a farmacia,
pois esta é uma atividade onde a relacdo comercial esta baseada num modelo de atendimento
personalizado. Além disso a farmacia é o Ultimo elo na cadeia da prescricdao e os colaboradores
desta tém a responsabilidade de serem os Ultimos profissionais de salde em contacto com o
utente, esclarecendo de forma mais adequada quaisquer dividas que possam existir sobre a

terapéutica instituida e prestando um aconselhamento farmacoldgico sempre que necessario.

Segundo o DL n.° 307/2007, de 31 de agosto, as farmacias dispdoem de pelo menos um Diretor
Técnico e de outro farmacéutico, sendo que os farmacéuticos devem, tendencialmente, constituir
a maioria dos trabalhadores da farmacia. Podendo ser coadjuvados por outros colaboradores

devidamente habilitados [5].

Posto isto, a farmacia Nery é constituida, atualmente, pela diretora técnica, a Dr.? Helena Moura,
por um Farmacéutico Adjunto, por uma Técnica de Farmacia e por uma Ajudante Técnica. Outros
colaboradores externos a farmacia que nela exercem a sua atividade, através de servicos
prestados a farmacia Nery sdo: a podologista, a nutricionista e o enfermeiro responsavel pelo

shiatsu.

A principal responsabilidade do farmacéutico é zelar pela salde e bem-estar do utente,
promovendo o direito a um tratamento com qualidade, eficacia e seguranca. O aconselhamento
sobre o uso racional dos medicamentos é fundamental bem como o seguimento e monitorizacao
dos doentes. Cabe ainda ao farmacéutico supervisionar, verificar e avaliar as tarefas delegadas no

pessoal de apoio, intervindo sempre que necessario e garantir que a restante equipa de trabalho
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possua formacao atualizada para as tarefas que desempenham [1]. Compete entdo, em especial,
ao diretor técnico [5]:
— Assumir a responsabilidade pelos atos farmacéuticos praticados na farmacia;
— Garantir a prestacao de esclarecimentos aos utentes sobre o modo de utilizacao dos
medicamentos;
— Promover o uso racional do medicamento;
— Assegurar que os medicamentos sujeitos a receita médica sé sao dispensados aos utentes
que a nao apresentem em casos de forca maior, devidamente justificados;
— Garantir que os medicamentos e demais produtos sao fornecidos em bom estado de
conservacao;
— Garantir que a farmacia se encontre em condicdes adequadas de higiene e seguranca;
— Assegurar que a farmacia dispde de um aprovisionamento suficiente de medicamentos;
— Zelar para que o pessoal que trabalha na farmacia mantenha, em permanéncia, o asseio e
a higiene;

— Verificar o cumprimento das regras deontoldgicas da atividade farmacéutica.

Outras atividades especificas da exclusividade dos farmacéuticos e que me foi permitido observar
durante o estagio curricular foram: o contacto com outros profissionais de saude, controlo de

psicotropicos e estupefacientes e contacto com os centros de informacao do medicamento.

Para executar estas atividades o farmacéutico deve manter-se informado a nivel cientifico, ético e
legal. A formacao continua através de formacdes cientificas, cursos, simposios, congressos, entre
outros, € uma obrigacao profissional pois contribuem para a sua atualizacao profissional e reforco

das suas competéncias [1].

As funcoes desempenhadas pelo resto da equipa, que me foi possivel proceder e acompanhar
foram a seguintes: atendimento, aconselhamento, rececao de encomendas, determinacao de
parametros bioquimicos, conferéncia da faturacdo e receituario, gestao de stocks e validades,

regularizacdo de devolugdes e notas de crédito.

2.3. Localizacdo da Farmacia e horario de funcionamento

A farmacia Nery (Fig.1) localiza-se em Abaveses, uma freguesia proxima do centro da cidade de
Viseu, ficando perto do Hospital Psiquiatrico de Viseu. O horario de funcionamento da farmacia ao
publico é das 8:30 as 20 horas aos dias de semanas e das 9 as 13 horas ao sabado. Nos dias de
servico a farmacia encontra-se aberta até as 24 horas, sendo posteriormente os atendimentos até

as 8:30 do dia seguinte realizados através do postigo de atendimento noturno.

2.4. Espaco fisico da farmacia

A farmacia Nery reformulou o seu espaco fisico ha cerca de 4 anos para melhorar a prestacao de

cuidados de salde aos utentes da farmacia e para aumentar o leque de servicos, tudo em prol das
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necessidades e exigéncias dos utentes. Desta forma procedeu-se a um melhor aproveitamento do

espaco fisico tendo em conta o DL n.° 307/2007, de 31 de agosto [5].

2.4.1. Espaco exterior

Tal como regulamenta o DL n.° 307/2007 de 31 de agosto, a farmacia deve apresentar, de forma
visivel, as seguintes informacoes:

— ldentificacdo da farmacia;

— O simbolo de “cruz verde”;

— 0 nome do diretor técnico;

— 0 horario de funcionamento;

— A farmacia de servico;

— Entre outras informacgdes (ex.: os servicos farmacéuticos que a farmacia disponibiliza).

Além desta informacédo essencial € importante que a farmacia apresente uma boa acessibilidade
para os utentes. Para assegurar essa norma a farmacia Nery apresenta um parque de
estacionamento para utentes da farmacia, uma porta de entrada com sensor para a area de
atendimento ao publico, bem como do FarmaDrive, que pode ser utilizado no caso de pessoas com

dificuldades motoras e adultos com criancas.

Figura 1. Aspeto exterior das instalacées da Farmacia Nery [12].

2.4.2. Espaco interior

A farmacia Nery é uma farmacia bastante ampla e moderna, de facil movimentacao, permitindo
um rapido acesso a qualquer uma das zonas que a constituem. No espaco interior da farmacia
consta a designacdo do Diretor Técnico num local bem visivel, bem como do resto da equipa
através de um cartao contendo o nome e titulo profissional [1]. A legislacao atual, deliberacdo n.°
2473/2007 de 24 de dezembro, define que as farmacias devem dispor de instalacdées adequadas a
prossecucao da sua atividade, designadamente para garantir a seguranca, conservacao e

preparacao de medicamentos, assim como a acessibilidade e privacidade dos utentes e respetivo
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pessoal. Assim, as farmacias devem apresentar no minimo as seguintes areas, com as seguintes
dimensoes [13]:

— Sala de atendimento ao pUblico com, pelo menos, 50 m%;

—  Armazém com, pelo menos, 25 m?;

- Laboratério com, pelo menos, 8 m%;

— Instalacodes sanitarias com, pelo menos, 5 m?;

— Gabinete de atendimento personalizado, exclusivamente para a prestacao dos servicos a

que alude o n.° 2 do artigo 3.° da Portaria n.° 1429/2007, de 2 de novembro [8], com,

pelo menos, 7 m?.

Para além destes espacos obrigatoérios, a farmacia Nery ainda apresenta outros espacos de cariz
facultativo: Gabinete de gestdo e direcdo técnica; Gabinete destinado a tratamentos estéticos;
Gabinete da nutricionista; Gabinete destinado a consultas de podologia, shiatsu e acupuntura;
Area de rececao de encomendas; Posto de FarmaDrive; Biblioteca; Area de repouso e refeicao;

Sala com o servidor principal e impressora fiscal.
2.4.2.1. Area de atendimento ao pUblico e de exposicdo

Trata-se de uma zona muito ampla e com bastante luminosidade, apresentando 6 postos de
atendimento independentes, com mobiliario simples e funcional que permite uma boa
comunicacao entre o profissional de salde e o utente (Fig.2). Cada posto de atendimento contem
uma impressora para impressao dos versos das receitas e taldes, leitor otico de barras, terminal de
multibanco e a correspondente saida de medicamentos emitidos pelo sistema robotico. Atras da
area de atendimento estdo posicionados alguns lineares, onde se podem encontrar
medicamentos/produtos que estdo a vista do utente mas que nido estdo ao seu alcance (ex.:
MNSRM, produtos sazonais, complexos vitaminicos, produtos especificos de higiene oral, produtos
fitoterapicos, produtos homeopaticos e produtos veterinarios). Também se encontra nesta zona de
atendimento algumas gavetas onde sao armazenados produtos diversos (ex.: ligaduras, pensos,
termometros, dedeiras e pingas) e ainda medicamentos sujeitos a receita médica que se optou por
nao serem incluidos no robd, devido a sua alta rotatividade ou porque a sua dimensao assim nao o
permite (ex.: aspirina GR e alguns contracetivos orais). Atras da zona de atendimento, numa zona
mais resguardada, encontra-se um frigorifico para os medicamentos que necessitam de
conservacao especial e gavetas deslizantes onde se encontram os xaropes, pomadas, saquetas e

ampolas, organizados de forma alfabética.

A area de exposicao (Fig.2), na farmacia Nery, complementa a area de atendimento ao publico e
ocupa o restante espaco disponivel. Sao principalmente produtos de dermocosmética, de
puericultura, produtos pré-mama e pos-parto, produtos dietéticos, capilares, produtos de higiene
intima, preservativos, calcado ortopédico, entre outros. Estes produtos encontram-se ao dispor
dos utentes e estao expostos segundo a especialidade de acao e marca comercial de forma a

cativar o utente. Ainda nesta zona existe: um espaco de otica, com exposicdo de oculos; um
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miniparque colorido e divertido reservado as criancas onde podem brincar de forma segura
enquanto os pais e/ou avos sao atendidos; e junto a entrada existe também uma balanca ao dispor

do utente.

Figura 2. Area de atendimento ao publico (esquerda) e 4rea de exposicao (direita) [12].

2.4.2.2. Gabinetes de atendimento personalizado

7

E um espaco proprio que garante a qualidade dos servicos prestados, assim como a
confidencialidade e privacidade dos utentes. Este espaco € constituido por quatro gabinetes

personalizados e por uma casa de banho para os utentes utilizarem.

Um dos gabinetes destina-se a determinacdo de parametros bioquimicos (colesterol total, glicémia
e triglicéridos), medicao da tensdo arterial e aplicacao de primeiros socorros. O segundo gabinete
€ mais especifico para a administracdo de injetaveis (IM ou SC), onde se encontra uma maca, bem
como todo o material necessario nesse procedimento. Os outros gabinetes destinam-se as
consultas semanais da nutricionista e a realizacdo de diversos tratamentos estéticos (ex.:

cavitacao e manta).
2.4.2.3. Area de rececdo de encomendas e armazenamento

Esta area encontra-se no andar superior, sendo uma zona reservada a equipa da farmacia. Existe
uma bancada de trabalho com um computador e um leitor 6tico de codigos de barras. O sistema
de armazenamento robotizado também se encontra nesta area. Esta zona é espacosa e de facil
acesso por parte dos fornecedores. Neste local as encomendas sao rececionadas, conferidas e
validadas e apods este passo, os medicamentos sdo devidamente armazenadas com a ajuda do

robot.

O Rowa (robot da farmacia) é um sistema de armazenamento automatico controlado
computacionalmente. Este realiza duas funcdes principais: armazenar e dispensar o0s
medicamentos. O chao do robot é de vidro e uma vez que ele se encontra no piso superior, todas

as suas funcoes sao visualizadas a partir da zona de atendimento.
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0 armazenamento faz-se através da leitura da referéncia do medicamento por cédigo de barras, o
operador introduz a validade do medicamento (caso seja inferior a uma data estipulada) e coloca
a embalagem no tapete rolante de uma forma especifica. As dimensdes da embalagem sao
medidas através de ultrassom. O “braco” do robot procede a arrumacdo dos medicamentos onde

existe espaco disponivel nas prateleiras.

A instalacao do robot contribuiu nao s6 para uma otimizacao do espaco de armazenamento como
também para o aumento da disponibilidade de um atendimento personalizado. A otimizacdo do
espaco prende-se com o facto de o robot armazenar as caixas dos medicamentos aleatoriamente,
dispondo-as de forma a ocuparem o menor espaco possivel. A interligacdo do programa
informatico da farmacia, neste caso o Sifarma, e do robot permite uma facil gestao de stocks e
controlo dos prazos de validade, ja que o robot dispensa sempre a caixa com prazo de validade
mais curto, segundo o disposto: First Expired, First Out (FEFO). Quanto ao atendimento, a
melhoria na qualidade ocorre uma vez que o tempo dispensado com a procura do medicamento
diminuiu, o que permite centrar a atencao no utente e aumentar a proximidade com o mesmo.
Além disso os riscos associados as trocas de medicamentos também diminuem. No entanto este
sistema apresenta algumas desvantagens na medida em que é necessario a introducao da validade
manualmente, s6 é dispensado um medicamento de cada vez e os custos associados a sua

manutencao sao elevados.
2.4.2.4. Posto do FarmaDrive

Este posto encontra-se disponivel para os utentes que por diversas razdoes querem ser atendidos
sem sair do carro, bastando apenas tocar a campainha. Funciona de igual modo aos outros pontos
de atendimentos, tendo um computador, uma impressora, um leitor 6tico bem como uma saida do
robot para dispensar a medicacao pedida. Este posto funciona como uma alternativa para quem

tem dificuldades motoras, tenha criancas pequenas ou urgéncia no atendimento.
2.4.2.5. Laboratoério de manipulados

Este espaco destina-se a preparacao de manipulados, formulas magistrais (segundo uma receita
médica) e preparados oficinais (segundo uma farmacopeia) e é constituido por: uma bancada; um
lavatorio; armarios onde constam as matérias-primas, material de vidro e outro material de
laboratorio; uma secretaria onde se guarda os registos dos manipulados e se preenche a ficha de
preparacdao do manipulado em causa (Fig.3). A sala deve apresentar todas as condicoes de
iluminacdo, de espaco, de matérias-primas e de material necessario para a preparacao do
manipulado. Segundo a deliberacdo n.° 1500/2004, 7 de dezembro, o equipamento minimo
obrigatério que um laboratério deve conter é [14]:

— Alcoometro;

— Almofarizes de vidro e de porcelana;

— Balanca de precisao sensivel;
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— Banho de agua termostatizado;

— Capsulas de porcelana;

— Copos de varias capacidades;

— Espatulas metalicas e ndao metalicas;
— Funis de vidro;

— Matrazes de varias capacidades;

— Papel de filtro;

— Papel indicador pH universal;

— Pedra para a preparacao de pomadas;
— Pipetas e provetas graduadas de varias capacidades;
— Tamises;

—  Termoémetro;

—  Vidros de reldgio.

Figura 3. Sala técnica de laboratorio [12].

2.4.2.6. Biblioteca - Informacao e documentacao cientifica

No mesmo piso onde se encontra o laboratorio e o local de rececdo de encomendas, numa area
mais resguardada pode-se encontrar uma estante repleta de livros da especialidade
(fisiopatologicos, farmacologicos, terapéuticos e galénicos), revistas cientificas, arquivos da
farmacias e todos os documentos que a lei exige, nomeadamente a Farmacopeia 9.0 e o Prontuario
Terapéutico 10. Outros documentos, nao obrigatérios, mas indicados pelo INFARMED que também
se encontram nesta zona sdo: o Formulario Galénico Portugués, Disposicdes Gerais, Codigo de
Etica da Ordem dos Farmacéuticos, Estatutos da Ordem dos Farmacéuticos, dicionario de termos

médicos e as Boas Praticas Farmacéuticas para a Farmacia Comunitaria [1,5].

Segundo as BPF os farmacéuticos devem manter-se informados a nivel cientifico, ético e legal para
que assumam um nivel de competéncia adequado a prestacdo de uma pratica profissional de
qualidade, sendo para isso necessario que a farmacia tenha um espaco adequado (biblioteca) as

necessidades mantendo-se continuamente atualizada e organizada [1].
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Desta forma em situacoes de davidas relativamente a algum medicamento pode-se consultar esta
zona. Uma vez que na area da salide é necessario sempre uma constante formacao e atualizacao
de conhecimentos, encontram-se disponiveis também centros de documentacao e informacao,
como é o caso do Centro de Documentacao e Informacao de Medicamentos da Associacao Nacional
das Farmacias (CEDIME), o Centro de Informacdao e Documentacdao Nacional da Ordem dos
Farmacéuticos (CIM) e o Centro de Documentacgao Técnica e Cientifica (CDTC). O site do INFARMED
e da Associacdo Nacional das Farmacias (ANF) também apresentam publicacdes periddicas de
elevado interesse, tanto de caris legislativo, como informativo e cientifico na area do
medicamento e da Farmacia Comunitaria. Outra fonte de informacao que pode ser bastante Gtil no
momento da cedéncia do medicamento é a aplicacdo Sifarma 2000, que permite consultar algumas

informacdes importantes sobre o medicamento em causa.

2.5. Equipamento informatico

O software informatico usado na farmacia Nery é o Sifarma 2000 (software elaborado pela
Consiste, empresa gerida pela ANF) que se carateriza por ser bastante intuitivo e de simples
utilizacdo. Este sistema informatico € uma aplicacao desenvolvida para a gestdo diaria de uma
farmacia e contribui para o seu funcionamento organizado, permitindo executar a maioria das
operacoes com rapidez e facilidade, nomeadamente [15]:

— Atendimento;

— Gestao e rececao de encomendas;

— Gestao de Produtos (Stocks, encomendas e informacao cientifica);

— Consulta de compras e vendas dos diferentes produtos;

— Gestao de clientes;

— Inventarios da farmacia;

— Faturacao;

— Atualizagao de precos;

— Emissao de documentos;

— Impressao de etiquetas.

Cada profissional na farmacia possui um codigo proprio de identificacao que lhe permite a entrada
no programa, sendo registadas todas as operacdes por ele efetuadas. O Sifarma 2000 permite
efetuar encomendas manuais, diarias e instantaneas e ainda aceder a informacdes como o fim de
dia de cada profissional e vendas efetuadas. Ao nivel da faturacdo permite gerir, corrigir,
regularizar e imprimir o resumo de lotes e verbetes. Este software também permite pesquisar
medicamentos por substancia ativa, grupo terapéutico, nome comercial, assim como gerir todas as

existéncias na farmacia (inventarios e estatisticas de vendas de produtos).

Periodicamente, sao efetuadas atualizacdes ao sistema, via modem. Isto permite a introducao de

nova informacao atualizada relativamente a produtos farmacéuticos, a planos de comparticipagao
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e a novas funcdes que possam ser Uteis aos utilizadores do sistema informatico. Deste modo, é

garantida a atualizacao da informacao prestada [15].

A farmacia Nery dispde ainda de um sistema de videovigilancia através da gravacao de imagem

tanto na area de atendimento como na area de cargas e descargas.

3. Medicamentos e outros produtos de saude

3.1.

Definicao de conceitos

Devido as suas caracteristicas proprias, os medicamentos estdo sujeitos a um enquadramento legal

especifico, que os distingue de todos os outros produtos de saude. O Decreto-Lei n.° 176/2006, de

30 de agosto que refere os estatutos do medicamento, define os seguintes conceitos [16]:

Medicamento: “toda a substancia ou associacdo de substancias apresentada como
possuindo propriedades curativas ou preventivas de doencas em seres humanos ou dos seus
sintomas ou que possa ser utilizada ou administrada no ser humano com vista a
estabelecer um diagnostico médico ou, exercendo uma acao farmacologica, imunologica
ou metabdlica, a restaurar, corrigir ou modificar funcoes fisiologicas”;

Denominacao comum: “designacao comum internacional recomendada pela Organizacao
Mundial de Salde para substancias ativas de medicamentos (DCl), de acordo com regras
definidas e que nao pode ser objeto de registo de marca ou de nome, ou, na falta desta, a
designacdo comum habitual ou nome genérico de uma substancia ativa de um
medicamento, nos termos adaptados a Portugal ou definidos periodicamente pela
autoridade nacional reguladora do sector do medicamento, o INFARMED”;

Medicamento genérico: “medicamento com a mesma composicao qualitativa e quantitativa
em substancias ativas, a mesma forma farmacéutica e cuja bioequivaléncia com o
medicamento de referéncia haja sido demonstrada por estudos de biodisponibilidade
apropriados”;

Medicamento a base de plantas: “qualquer medicamento que tenha exclusivamente como
substancia ativa 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 preparacdes a base de plantas”;

Medicamento homeopatico: “medicamento obtido a partir de substancias denominadas
stocks ou matérias-primas homeopaticas, de acordo com um processo de fabrico descrito
na farmacopeia europeia ou, na sua falta, em farmacopeia utilizada de modo oficial hum
Estado membro, e que pode conter varios principios”;

Forma farmacéutica: “estado final que as substancias ativas ou excipientes apresentam
depois de submetidas as operacdes farmacéuticas necessarias, a fim de facilitar a sua
administracao e obter o maior efeito terapéutico desejado”;

Preparado oficinal: “qualquer medicamento preparado segundo as indicacées compendiais

de uma farmacopeia ou de um formulario oficial, numa farmacia de oficina ou em servicos
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farmacéuticos hospitalares, destinado a ser dispensado diretamente aos doentes assistidos
por essa farmacia ou servico”;

— Formula magistral: “qualquer medicamento preparado numa farmacia de oficina ou servico
farmacéutico hospitalar, segundo uma receita médica e destinado a um determinado
doente”;

— Matéria-prima: “qualquer substancia, ativa ou nao, e qualquer que seja a sua origem,
empregue na producdo de um medicamento, quer permaneca inalteravel quer se
modifique ou desapareca no decurso do processo”;

— Reacédo adversa: “qualquer reacao nociva e involuntaria a um medicamento que ocorra
com doses geralmente utilizadas no ser humano para profilaxia, diagnostico ou tratamento
de doencas ou recuperacao, correcao ou modificacao de funcdes fisioldgicas”;

— Reacdo adversa grave: “qualquer reacao adversa que conduza a morte, ponha a vida em
perigo, requeira a hospitalizacao ou o prolongamento da hospitalizacao, conduza a
incapacidade persistente ou significativa ou envolva uma anomalia congénita”;

— Reacao adversa inesperada: “qualquer reacao adversa cuja natureza, gravidade,
intensidade ou consequéncias sejam incompativeis com os dados constantes do resumo das
caracteristicas do medicamento”;

— Receita médica: “documento através do qual sao prescritos, por um médico ou, nos casos
previstos em legislacdo especial, por um médico dentista ou por um odontologista, um ou

mais medicamentos determinados”.

Além de definicoes, o estatuto do medicamento estabelece o regime juridico a que obedece a
autorizacao de introducao no mercado e as suas alteracoées, o fabrico, a importacao, a exportacao,
a comercializacao, a rotulagem e informacao, a publicidade, a farmacovigilancia, a utilizacao dos

medicamentos para uso humano e respetiva inspecao [16].
Outras definicoes igualmente relevantes que importa reter sao:

Os medicamentos psicotropicos e estupefacientes atuam ao nivel central e apresentam
propriedades sedativas, narcoticas e “euforizantes”, podendo causar dependéncia e conduzir a
toxicomania. Este grupo de medicamentos estao sujeitos a legislacao especifica, uma vez que,
devido a sua natureza se torna indispensavel controlar a sua circulagao no sentido de combater o
trafico e uso ilicito destas substancias. Assim, o Decreto-Lei n.° 15/93, de 22 de janeiro e as suas
alteracoes, definem os condicionamentos a que ficam sujeitos o cultivo, producado, fabrico,
emprego, comércio, distribuicdo, importacdo, exportacdo, transito, transporte, detencao por

qualquer titulo e uso de plantas, substancias e preparacoes psicotropicas e estupefacientes [17].

Produto Cosmético e de Higiene Corporal é segundo o Decreto-Lei n.° 296/98, de 25 de setembro
“qualquer substancia ou preparacdo destinada a ser posta em contacto com as diversas partes
superficiais do corpo humano, designadamente epiderme, sistema piloso e capilar, unhas, labios e

orgaos genitais externos, ou com os dentes e as mucosas bucais, com a finalidade de, exclusiva ou
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principalmente, os limpar, perfumar, modificar o seu aspeto e ou proteger ou os manter em bom

estado e ou de corrigir os odores corporais” [18].

Medicamento Veterinario é todo o medicamento destinado aos animais (Decreto-Lei n.° 184/97, de
26 de julho). O mesmo decreto define ainda especialidade farmacéutica veterinaria como “todo o
medicamento veterinario preparado antecipadamente, apresentado sob uma denominacdo

especial e sob um acondicionamento particular” [19].

Por ultimo, Dispositivo Médico é segundo o Decreto-Lei n.° 145/2009, de 17 de junho “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 diagnostico 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 farmacoldgicos, imunoldgicos ou metabolicos, embora a sua funcao possa ser apoiada por
esses meios, destinado pelo fabricante a ser utilizado em seres humanos para fins de:

— Diagnéstico, prevencao, controlo, tratamento ou atenuacao de uma doenca;

— Diagnoéstico, controlo, tratamento, atenuacdo ou compensacdao de uma lesdao ou de uma

deficiéncia;
— Estudo, substituicdo ou alteracdo da anatomia ou de um processo fisioldgico;

— Controlo da concepcao”.

Este decreto ainda distingue dispositivo feito por medida, dispositivo de uso Unico, dispositivo

médico ativo e dispositivo médico implantavel ativo [20].

Os medicamentos podem ser classificados segundo um sistema ATC (Anatomico - Terapéutico -
Quimico), segundo a finalidade terapéutica e segundo a sua forma farmacéutica. A classificacao
ATC é a que se encontra definida no Sifarma 2000, é um sistema pratico, Gtil que divide os
farmacos em 14 grupos principais consoante o sistema ao qual vao atuar (representado por uma
letra), com subgrupos farmacologicos (representado por dois nldmeros), terapéuticos
(representado por uma letra), quimicos (representado por uma letra) e no Ultimo nivel um
subgrupo correspondente a substancia ativa (representado por dois nimeros). No final a
classificacdo ATC é dada por um coédigo. Ex.: Trato alimentar e metabolismo (1° nivel- A);
Medicamentos usados na diabetes (2° nivel- A10); Medicamentos hipoglicemiantes orais (3° nivel-
A10B); Biguaninas (4° nivel- A10BA); Metformina (5° nivel - A10BA02). A classificacdo
farmacoterapéutica € um sistema de classificacdo também valido, organiza os medicamentos de
acordo com a finalidade terapéutica e encontrar-se no indice Terapéutico (I - Medicamentos anti-
infeciosos; llI- Sistema nervoso cerebrospinal; Il - Sistema nervoso vegetativo; IV - Aparelho
cardiovascular). Ainda se podem classificar os medicamentos por forma farmacéutica, este sistema

é utilizado na Farmacopeia portuguesa (capsulas, comprimidos, granulados, entre outros) [21-23].
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4. Aprovisionamento e armazenamento

Na farmacia de oficina, a cedéncia de medicamentos, aliada ao aconselhamento, representa a
atividade principal do farmacéutico bem como a mais reconhecida pelo publico em geral. Mas por
detras desta atividade esta todo um conjunto de funcbes que permite que esta decorra da forma
mais correta. Para que tal se verifique é fundamental que exista uma gestdo eficaz do stock, o
que so é possivel se existir uma ponderada aquisicdo dos produtos, bem como uma correta rececao
dos mesmos e um armazenamento ordenado, tendo em conta as suas condicées de conservacao e

estabilidade, de modo a permitir um servico rapido, eficaz e de qualidade.

4.1. Aprovisionamento

Aprovisionamento € definido como o conjunto de todas as funcdes e atividades que constituem o
sistema centralizado de suporte ao fornecimento e disponibilidade continua, em quantidade e com
qualidade, de bens e servicos, no local exato, no momento oportuno e pelo menor custo global
[2]. A diversidade de produtos deve permitir responder a procura de uma populacdo cada vez mais
e melhor informada e garantir a satisfacao das suas necessidades. Sendo assim é fundamental para
o bom funcionamento da farmacia uma criteriosa gestao de stocks e um eficaz armazenamento dos
produtos farmacéuticos. O objetivo é evitar as ruturas de stocks e promover uma rotacao do stock
existente, de modo a evitar a acumulacao e o excesso de produtos, minimizar a imobilizacao de
capital e atualizar facilmente os stocks com a obtencao de novos produtos que constantemente

sao lancados no mercado.

De modo a garantir uma correta otimizacdo da gestdo da farmacia, o aprovisionamento deve
basear-se em trés aspetos fundamentais: qualidade, seguranca e economia. Hoje em dia a
informatizacao facilita em muito esse trabalho, pois fornece uma correta nocao do stock de todos
os produtos existente na farmacia, do histérico da sua aquisicao, bem como o controlo diario das

suas entradas e saidas.

4.1.1. Aquisicao dos produtos farmacéuticos

A reposicao dos stocks é feita em funcao do movimento diario de cada farmacia. Informaticamente
existe uma ficha para cada produto com um stock minimo e maximo que permite com eficacia ter
sempre presente uma quantidade necessaria de cada produto. Para a atribuicdo do minimo e
maximo é necessario atender aos seguintes parametros:

— Perfil dos clientes da farmacia (idade, poder de compra, preferéncias e necessidades

pessoais);

- Localizacdo da farmacia;

— Habitos de prescricao dos médicos;

— Epoca do ano e altura do més;

— Produtos mais publicitados na comunicagao social;
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— Produtos novos;
— Capacidade de armazenamento da farmacia;
— Campanhas de bonificacao;

— Condicoes de pagamento.

As farmacias devem ter em stock, no minimo de 3 medicamentos de cada grupo homogéneo
(mesma substancia ativa, forma farmacéutica e dosagem) de entre os cinco medicamentos com
preco mais baixo [26].

A aquisicao dos produtos farmacéuticos, de acordo com o DL n.° 176/2006 de 30 de agosto, pode

ser feita ao distribuidor grossista ou entao diretamente ao fabricante [16].
4.1.1.1. Aquisicao a laboratorios

Este tipo de aquisicao é muitas vezes designado de direta, uma vez que nado existe intermediarios
entre a farmacia e o laboratorio. E feito através dos representantes desses mesmos laboratorios
aquando da sua visita a farmacia. Muitas vezes associado a este modo de aquisicdo ha um
beneficio econdmico associado, especialmente quando a encomenda é de grandes dimensdes. No
que respeita a este tipo de aquisicdo, o farmacéutico devera ter um conhecimento profundo da
realidade da farmacia, especialmente a nivel de stock, rotatividade e sazonalidade do produto em

causa.

Depois de todos os fatores serem ponderados é preenchido uma nota de encomenda cujo
duplicado fica na posse da farmacia para posterior comparacdo com a guia de remessa que

acompanha a encomenda e que serve também como comprovativo da encomenda.
4.1.1.2. Aquisicao a armazenistas

Este modo de aquisicdo permite a farmacia reduzir bastante os seus stocks de produtos, uma vez
que a reposicao efetuada por estas entidades é realizada num curto espaco de tempo, até varias
vezes por dia, respondendo desta forma as necessidades dos utentes. Deste modo, faltas pontuais
por rutura de stock na farmacia ou a satisfacdo de alguma necessidade adicional, sao facilmente
solucionadas apos a emissao da encomenda. Existem varios critérios para a decisao do fornecedor
mais adequado e vantajoso, tendo em conta os seguintes parametros:

— Qualidade e organizacao do fornecedor;

— Frequéncia e rapidez das entregas;

— Condicbes de pagamento;

— Facilidade na resolucao de devolucdes de produtos;

— Descontos e bonificacoes efetuadas.

Na farmacia Nery a aquisicao é feita maioritariamente a fornecedores (OCP Portugal e Cooprofar).

E importante referir que estes fornecedores prestam ainda um importante servico de
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esclarecimento sobre determinadas questdes relativas ndao sé a existéncia e preco de certos

medicamentos no mercado, mas também as dosagens presentes e quantidades disponiveis.

A encomenda aos fornecedores é feita por via informatica. Numa primeira etapa procede-se a
elaboracao da nota de encomenda, tendo por base a proposta realizada pelo sistema informatico,
o qual regista o stock existente na farmacia de cada produto. Uma vez atingido o stock minimo, ou
um numero inferior ao stock maximo, é gerada automaticamente uma proposta de encomenda de
determinada quantidade de produto, de maneira a que o stock na farmacia esteja sempre
atualizado. Outra forma de encomendar produtos é ir a ficha de produto e fazer uma encomenda
forcada do numero de embalagens que se deseja encomendar, desta forma é automaticamente
adicionado a encomenda do fornecedor predefinido. Antes de ser enviada a proposta de
encomenda ao fornecedor, esta € revista pela pessoa responsavel pela sua elaboracdo, podendo
esta acrescentar ou retirar o pedido de certos produtos. A encomenda é enviada via modem para o
fornecedor em causa. Na farmacia Nery sao feitas duas encomendas diarias, uma no fim da manha
e outra no fim do dia. Diariamente na farmacia também sao realizados pedidos pontuais por
telefone fazendo-se posteriormente uma encomenda manual no sistema, que corresponde ao

registo do que foi encomendado.

4.1.2. Rececao e conferéncia de encomendas

Os produtos farmacéuticos chegam a farmacia acompanhados de uma guia de remessa/fatura em
duplicado, a qual permite verificar se os produtos fornecidos coincidem com os pedidos, verificar
se ha faltas ou produtos esgotados. Essa guia de remessa deve conter as seguintes indicacoes:

— Identificacao do fornecedor;

— N°da guia de remessa;

— Data e hora;

— Designacao dos produtos (codigo, nome comercial, dosagem e forma farmacéutica)

— Quantidade enviada;

— PVP (preco de venda ao publico), exceto nos produtos que sdo marcados na farmacia;

—  Preco unitario;

— IVA (imposto sobre o valor acrescentado) a que esta sujeito;

— Preco de venda a farmacia (PVF);

— Preco total da encomenda.

O processo de rececdo da encomenda encontra-se facilitado gracas ao sistema informatico. No
Sifarma 2000, este processo inicia-se escolhendo a funcao “Rececdao de encomendas”, no qual
pode conter varias encomendas realizadas (diarias e manuais), utilizando a opcao “consultar” para
verificamos qual das encomendas corresponde com a que se pretende dar entrada. Procede-se a
leitura otica do codigo de barras dos produtos presentes na encomenda caso estes sejam de frio
devem ser imediatamente guardadas no frigorifico, alias estes produtos vém num contentor

especial para assegurar as condicoes de temperatura. A medida que se procede a leitura otica,
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vai-se observando o estado do produto, o prazo de validade, bem como se a quantidade enviada
foi a mesma que a encomendada. No final organiza-se os produtos por ordem alfabética e verifica-
se os PVF (preco de venda a farmacia) e PVP (Preco de venda ao Publico) caso contenha e retifica-
se alguma mudanca caso seja necessario. No final aprova-se a rececdo de encomenda e transfere-

se os produtos em falta para outro fornecedor.

Na farmacia Nery além da rececdo normal em cima mencionada pode também ser efetuada uma
rececdo com a ajuda do robot, a vantagem é que os produtos ao mesmo tempo que sdo

rececionados sao também armazenados.

Quando se receciona estupefacientes e psicotropicos, a fatura deve vir acompanhada da respetiva
requisicao em duplicado, na qual consta o nome do fornecedor, o nome da farmacia destinataria,
a designacao comercial do medicamento, a dosagem, a data do pedido, a quantidade adquirida, o
preco e a assinatura do diretor técnico do armazém. Esta guia vem identificada por um nimero
Unico/codigo de barras, que corresponde ao numero de registo e entrada deste tipo de
medicamentos, assim como o nUmero de requisicdo. Este codigo é exigido pelo sistema
informatico aquando da finalizacdo da rececao da encomenda. As duas cdpias devem ser
carimbadas e assinadas pelo diretor técnico da farmacia e, posteriormente, o duplicado é
devolvido ao fornecedor, como comprovativo da rececao do produto e o original é arquivado na

farmacia durante um periodo de 3 anos, juntamente com a fotocopia da fatura.

Diversos problemas podem surgir aquando da rececao de uma encomenda. PVP errados, produtos
em falta, produtos em excesso, produtos trocados, entre outras situacoes. Neste caso deve

contactar-se o fornecedor para o esclarecimento da situacao e resolucao do problema.

Quando um produto é adquirido pela primeira vez é necessario criar uma ficha de produto e
preencher diversos campos, como por exemplo o PVP, stock minimo e maximo, definir se é

produto de robot ou nao.

4.2. Marcacao de precos

Nos MSRM os precos de venda ao pUblico sao previamente estipulados e marcados nas embalagens
pelo que, quando se efetua a sua rececao, apenas se tem que ter em atencao se houve alguma
alteracado de preco e efetuar a atualizacdo ao nivel do sistema informatico. Os produtos cujo PVP
sdo determinados na farmacia podem englobar alguns produtos ndo sujeitos a receita médica,
produtos de cosmética higiene corporal, leites e farinhas lacteas, produtos veterinarios, entre
outros. O PVP é calculado informaticamente mediante o PVF e a margem de comercializacao pela
farmacia. Esta margem de lucro é definida pela farmacia e é determinada consoante o IVA e o tipo

de procuto [24].
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4.3. Armazenamento

0 armazenamento é de enorme importancia pois os medicamentos devem estar em condicoes de
conservacao e acessibilidade adequados para um servico eficaz e de qualidade. Deve-se ter em
conta as condicdes de estabilidade de cada produto. Para a maioria dos produtos farmacéuticos é
aconselhavel um ambiente seco, fresco, arejado e ao abrigo da luz, devido a estes factos o robot
constitui um sistema de armazenamento que tem em conta todos esses parametros, além disso
possui um sistema de ar condicionado para controlar a temperatura no seu interior. Os produtos
que sao alteraveis pelo calor devem ser salvaguardados no frio (ex.: insulinas, calcitonina, alguns
colirios e vacinas). A maior parte dos medicamentos sdo guardados no robot, contudo a farmacia
Nery também disponibiliza gavetas deslizantes para guardar excesso de produtos que se destinem
a area de exposicdo. Também as pomadas, xaropes, saquetas e ampolas sao guardadas desta
forma para salvaguardar que estes produtos devido as suas dimensdes sejam danificados pelo
robot. Os outros produtos de salde encontram-se na zona de atendimento ou na zona de

exposicao.
4.4. Controlo de prazos de validade

0 prazo de validade é outro parametro fundamental que deve ser verificado rotineiramente. Deve-
se verificar a regra do FEFO, ou seja, os produtos de prazo de validade mais curta devem ser os
primeiros a serem dispensados, alids nem se pode dispensar produtos cujo prazo de validade venha
a expirar durante o periodo de tratamento do utente. O robot controla esse procedimento para os
medicamentos que armazena. O sistema informatico também facilita este procedimento, uma vez
que possibilita a elaboracao de uma listagem de todos os produtos farmacéuticos cujo prazo de
validade va terminar num determinado periodo. Desta forma com alguma frequéncia é impresso
uma listagem e retiram-se os produtos que se encontrem com prazo de validade prestes a
terminar. Depois de retirados os produtos que estejam nessa situacdo é realizada uma nota de
devolucao que sera enviada ao fornecedor, o qual enviara posteriormente uma nota de crédito

relativamente a cada devolucao.

Este processo é de grande importancia uma vez que permite salvaguardar o utente,

disponibilizando sempre produtos de qualidade e seguranca.

4.5. Devolucoes

Além do prazo de validade estar prestes a expirar outros motivos podem levar a devolucao de um
produto farmacéutico, tais como: embalagens danificadas, recolha de produtos do mercado por
ordem do INFARMED ou do titular de Autorizacao de Introducao no Mercado (AIM), medicamentos
enviados e nao faturados. Nestes casos € necessario a identificacdao da farmacia, a quantidade do
produto em causa, motivo da devolucao, origem do produto (guia de remessa) e data da

devolucao.
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5. Dispensa de medicamentos

Segundo o codigo deontoldgico da OF “a primeira e principal responsabilidade do farmacéutico é
para com a saude e bem-estar do doente e do cidadao em geral, devendo por o bem dos individuos
a frente dos seus interesses pessoais ou comerciais e promover o direito de acesso a um
tratamento com qualidade, eficacia e seguranca” [11]. O farmacéutico deve ter um papel
preponderante no esclarecimento, educacdo e aconselhamento da populacdo ja que é o
profissional de salde mais proximo e acessivel. Além disso, é o Gltimo a contactar com o utente
antes de se iniciar a terapéutica, devendo zelar por uma utilizacdo correta, racional e segura da
medicacdo, informando o utente de possiveis efeitos secundarios e interacdes e exercendo ainda
um papel ativo na farmacovigilancia, tendo sempre presente a sua formacado técnico-cientifica e

os principios éticos inerentes a sua profissao [2].

Tal como em cima ja tinha sido referido, segundo o DL 176/2006 de 30 de agosto, os
medicamentos podem ser classificados quanto a dispensa ao publico em: medicamentos sujeitos a

receita médica e medicamentos nao sujeitos a receita médica [16].

5.1. Dispensa de Medicamentos Sujeitos a Receita Médica

E importante antes de mais definir o que é Receita médica (ver secao 3.1). Durante o meu periodo
de estagio presenciei a mudanca para os novos modelos de receita médica (Anexo 3,4 e 5) em que
a prescricao médica de medicamentos deve ser feita por DCI, forma farmacéutica, dosagem e
apresentacao, devendo ser indicada a posologia. O Despacho n.° 15700/2012 de 10 de dezembro
refere que “a prescricdo por DCl resulta de uma utilizacdo de medicamentos genéricos consolidada
internacionalmente, com inquestionavel seguranca, qualidade e eficacia, podendo desempenhar
um papel estruturante na promocao de racionalidade e sustentabilidade do Servico Nacional de
Salde, bem como gerar importantes poupancas para os cidadaos” [25]. A utilizacdo dos modelos

de receita médica aprovados pelo referido despacho ocorreu a partir do dia 1 de abril.

De acordo com a legislacao portuguesa [16], estao sujeitos a receita médica os medicamentos que
preencham uma das seguintes condicoes:
— Possam constituir um risco para a salde do doente, direta ou indiretamente, mesmo
quando usados para o fim a que se destinam, caso sejam utilizados sem vigilancia médica;
— Possam constituir um risco, direto ou indireto, para a saude, quando sejam utilizados com
frequéncia em quantidades consideraveis para fins diferentes daquele a que se destinam;
— Contenham substancias, ou preparacdes a base dessas substancias, cuja atividade ou
reacoes adversas seja indispensavel aprofundar;

— Destinem-se a ser administrados por via parentérica (injetavel).

Relativamente ao tipo de receita médica, estas podem ainda dividir-se da seguinte maneia [28]:
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— Receita médica renovavel: apresenta uma validade de 6 meses a partir da data de
emissao. Esta € composta por um original e duas vias auto copiaveis. Este tipo de receitas
destina-se a doencas ou tratamentos prolongados, em que os medicamentos tém que ser
adquiridos mais de uma vez. Neste tipo de receitas podem ser prescritos até quatro
medicamentos diferentes, num maximo de duas embalagens por medicamento e quatro
embalagens no total;

— Receita médica nao renovavel: tem uma validade de 30 dias a partir da data de emissao.
Neste tipo de receitas podem ser prescritos até quatro medicamentos diferentes, num
maximo de duas embalagens por medicamento e quatro embalagens no total;

— Receita médica especial: este tipo de receita destina-se aos estupefacientes e

psicotropicos (ver secao 5.2).

A prescricdo deve ser efetuada por meios eletronicos, exceto nos casos de Faléncia do sistema
informatico; Inadaptacdao fundamentada do prescritor, previamente confirmada e validade
anualmente pela respetiva ordem profissional; Prescricdo ao domicilio (ndo aplicavel a locais de
prescricdo em lares de idoso); Outras situacdes até um maximo de 40 receitas médicas por més
[28].

Aquando da entrega da receita médica por parte do utente o farmacéutico deve, em primeiro
lugar, certifica-se da autenticidade da mesma e verifica se esta obedece a certos requisitos legais
e formais indispensaveis para que a medicacdo possa ser cedida. Para isso deve-se certificar se a
receita contem os seguintes campos preenchidos:

— Identificacao do utente (nome, contacto telefénico e nimero do cartdo de utente);

— Identificacdo do regime de comparticipacdo a que pertence o utente;

— Identificacao da entidade de cuidados onde foi emitida a receita;

— Identificacdo do médico prescritor (codigo, especialidade e contacto telefénico);

— Assinatura do médico;

— Data da prescricao e validade da receita;

— DCI da substancia ativa, bem como dosagem, forma farmacéutica, dimensdao da

embalagem, nimero de embalagens e respetivo codigo;
— Posologia;

— Identificacdo de despacho, caso seja aplicavel.

Na cedéncia de medicacdo, sempre que nao se especificar a dosagem ou a dimensao da

embalagem devem ser dispensadas as minimas comercializadas.

Seguidamente deve ser feita a interpretacao profissional da receita, ou seja, verificar para quem
se destina a medicacao em causa, confirmar sintomatologia apresentada (caso se aplique) verificar
a existéncia de contraindicacgoes, efeitos adversos, interacées e preocupagdes especiais na toma
da medicacao, bem como saber se é a primeira vez que o utente vai iniciar a terapéutica ou se é

para continuidade de tratamento.
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Confirmando os aspetos anteriores, procede-se ao aviamento da receita, os utentes devem ser
sempre informados sobre a existéncia de medicacdo mais barata e que tém o direito de opcao por
qualquer medicamento que cumpra a prescricdo médica, exceto quando [26]:
- E assinalada “margem terapéutica estreita” ou “reacdo adversa” (alineas a) e b)
respetivamente das justificacdes técnicas);
— A prescricao assinalar “continuidade de tratamento superior a 28 dias” (alinea c) das
justificacoes técnicas). Nesta situacdo, os utentes apenas podem optar por medicamentos

que sejam mais baratos que o prescrito.

Durante a cedéncia da medicacdo da receita devem ser prestados os esclarecimentos necessarios,
de modo a assegurar o uso correto, eficaz e seguro dos mesmos, bem como fazer referencia a
eventuais interacdes com outros medicamentos, alimentos, ou alcool. A maioria das vezes a
posologia descrita na receita é transcrita para a embalagem do medicamento em causa. De

seguida procede-se a atribuicdo do subsistema de salde ou portaria se for caso disso.

A atual legislacdo prevé a possibilidade de comparticipacdo pelo SNS de medicamentos através de
um regime geral e de um regime especial, o qual se aplica a situacdes especificas que abrangem
determinadas patologias ou grupos de doentes. No regime geral de comparticipacao, o estado
paga uma percentagem do preco de venda ao publico dos medicamentos de acordo com a sua
classificacao farmacoterapéutica. O regime de comparticipacao especial aplica-se a pensionistas e
a utentes com patologias especiais através de diplomas especificos de cada situacao. Para além da
comparticipacdo por parte do SNS na farmacia Nery as entidades que surgem com maior
frequéncia sao: SAVIDA, SAMS centro e Caixa Geral de Depositos. As entidades ADSE, SAD-GNR,
SAD-PSP que também eram muito frequentes, a partir do dia 1 de abril passaram a ser encargo do
SNS [27]. Também era frequente o aparecimento de utentes com apoios especiais por parte dos
laboratorios, na presenca do cartdo fornecido pelos mesmos era feita a devida comparticipacao
(ex.: programa Solidari para o Abilify® e programa Ser+ para o Seroquel®), o programa “Apoio
Lilly” (Zypressa®) ndo era necessario a apresentacdo do cartdo, apenas se recolhia o cddigo da
embalagem para fazer a comparticdo. Estes programas eram relativamente frequentes devido a
proximidade da farmacia com o Hospital Psiquiatrico de Viseu, no entanto a partir do dia 1 de

junho alguns programas de apoio deixaram de ser realizados (ex.: Apoio Lilly e programa Ser+).

Por fim a venda é finalizada, sendo impresso no verso da receita a respetiva comparticipacao para
efeitos de faturacdo (que deve ser assinada pelo utente), bem como a fatura/recibo o qual é

carimbado e rubricado pelo operador.

Existem situacdes especiais em que a receita fica incompleta, ou seja, o doente apresenta a
receita mas apenas necessita de aviar parte dela. Nesta situacao pode-se recorrer a uma venda
suspensa, em que o utente leva a medicacao que necessita e a receita e o taldao da venda suspensa
ficam a aguardar que o utente venha regularizar a mesma, so nessa altura se emite o talao/recibo

da venda total. Por outro lado a venda suspensa também pode ser utilizada nas situacdes de
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doenca crénica (diabetes, hipertensdo, estados depressivos, entre outras) em que os utentes
necessitam do medicamento e ndo lhes é possivel obter receita médica. Normalmente estas
situacdes na farmacia Nery ocorrem com pessoas que ja sao utentes habituais da farmacia, em que
ja tém uma ficha com historico, que facilmente se pode consultar e verificar a Gltima compra do

produto em questao.

5.2. Dispensa de Medicamentos Sujeitos a Receita Médica Especial

Medicamentos sujeitos a receita médica especial sdo os medicamentos que segundo o DL n.°
176/2006 preenchem uma das seguintes condicoes [16]:
“Contenham uma substancia classificada como estupefaciente ou psicotrdopico, nos termos
do Decreto-Lei n.° 15/93, de 22 de janeiro [17];
— Possam, em caso de utilizacao anormal, dar origem a riscos importantes de abuso
medicamentoso, criar toxicodependéncia ou ser utilizados para fins ilegais;
— Contenham uma substancia que, pela sua novidade ou propriedades, se considere, por

precaucao, incluida nas situacdes previstas na alinea anterior”.

A receita especial (amarela) deixou de ser valida a partir do dia 1 de junho de 2012. A prescricao
de medicamentos contendo substancias estupefacientes e psicotropicas passou a ser efetuada
como a de qualquer outro medicamento, em receita normal. No entanto existe algumas
peculiaridades, a prescricao destes medicamentos nao pode constar em receita onde sejam
prescritos outros medicamentos e em cada receita podem ser prescritos até quatro medicamentos
distintos, ndao podendo o nimero total de embalagens prescritas, em caso algum, ultrapassar o

limite de duas por medicamento, nem o total de quatro embalagens.

Aquando da dispensa desta medicagao o sistema obriga o registo dos dados do prescritor (nome),
do utente (nome e morada) e do adquirente (nome, morada e documento de identificacao) desta
forma procede-se ao registo de toda a informacao necessaria para posteriormente ser enviada ao
INFARMED [28].

No final da venda, além da fatura/recibo, sdao emitidos trés documentos: o documento de
faturacao que deve ser assinado pelo utente ou adquirente, dois documentos de
psicotropicos/estupefacientes dos quais constam os dados do utente, do aquirente e do médico, os
quais sdo anexados as coOpias da receita. O envio ao INFARMED do registo de psicotropicos e

estupefacientes realiza-se segundo a tabela em baixo.

78



Tabela 1. Documentos/registos obrigatorios para envio ao INFARMED relativamente a estupefacientes e
psicotropicos (adaptado de [29]).

Documentos/registos de envio obrigatorio ao INFARMED
Documentos Prazos
Fotocdpia da receita manual de medicamentos com Mensal: até ao dia 8 do més seguinte
substancias compreendidas nas Tabelas I', II*' e IV* aquele a que respeite
Registo das receitas médicas aviadas relativas as Trimestral: até 15 dias apos o termo de
substancias compreendidas nas Tabelas I*!, 11-B*', II- cada trimestre
C*1
Listagem referente as receitas materializadas ou Mensal: até ao dia 8 do segundo més
respetivas vias relativas as substancias compreendidas seguinte aquele a que respeite
nas Tabelas I*', II*" e IV*
Relatodrio anual (resultado do encerramento do registo Até ao dia 31 de Janeiro de cada ano
de entradas e saidas das Tabelas I*!, 1I*' e V¥, e
nome e quantidade das substancias e preparacoes
existentes no dia 31 de Dezembro)

* Substancias da tabela IV previstas no artigo 86.°, n.° 1 [30]
*! Tabelas | a Il anexas ao Decreto-Lei n.° 15/93, de 22 de janeiro [17]

5.3. Dispensa de Medicamentos Nao Sujeitos a Receita Médica e automedicacao

O DL n° 176/2006 de 30 de Agosto considera como MNSRM aqueles que nao preencham os
requisitos previstos para serem considerados MSRM (ver secao 5.1). A dispensa deste tipo de
medicamentos pode resultar de indicacdo médica, pedido do utente ou por aconselhamento do
farmacéutico. Entende-se por automedicacdo, o uso de MNSRM de forma responsavel, com
assisténcia ou aconselhamento do farmacéutico. Sé € aconselhavel o recurso a automedicacdo
desde que se destine ao alivio e tratamento de problemas de salde passageiros e sem gravidade.
O Despacho n°17690/2007 de 23 de julho apresenta uma lista de situacdes passiveis de

automedicacao [31].

A automedicacado € uma realidade crescente para o qual varios fatores tém contribuido, dos quais
a dificuldade em marcar uma consulta médica e o seu preco sdo os mais relatados, o facto de ja se
ter tido uma experiéncia anterior e o medicamento em causa mostrou-se eficaz, a publicidade na
comunicacao social e os conselhos por parte de amigos e/ou familiares também influenciam na
automedicacdo. Por todos estes fatores e visto que a farmacia é o local de salde com maior
proximidade com a populacdo é muito frequente os utentes recorrerem as farmacias para resolver

os seus “problemas” de salde.

No entanto o farmacéutico como profissional qualificado tem que ter destreza para conseguir
identificar situacoes passiveis de automedicacado e situacdoes que necessitem de uma avaliacado
mais pormenorizada pelo médico (Anexo 6). Por isso é sempre importante estar alerta pois alguns
sintomas podem ser negligenciados e estar a mascarar uma patologia grave pode apresentar
repercussoes no futuro, pois o diagnostico é atrasado bem como o tratamento adequado, podendo

a patologia se tornar mais dificil e complicada.
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O risco da interacao com outros medicamentos que o utente possa estar a fazer, o risco de reacées
adversas por parte do MNSRM bem como o seu uso abusivo sdo também situacdes que necessitam
de uma atencao redobrada por parte do farmacéutico. Pois cada vez mais o utente pretende ser o
“gestor” da sua propria salde e neste sentido cabe ao farmacéutico esclarecer e aconselhar o
utente sobre o perigo da automedicacdo sem orientacao farmacéutica, promovendo o uso racional

dos medicamentos.

Cabe também ao farmacéutico conseguir retirar do didlogo com o utente o maximo de informacao,
questionando quais os sintomas que o utente apresenta, ha quanto tempo duram, se sao
recorrentes, se ja comecou a tomar alguma coisa, se tem outras doencas e/ou tratamentos
concomitantes. O farmacéutico avalia a situacdo e tenta sempre instituir primeiro medidas nao-
farmacoldgicas, caso nao seja suficiente deve prestar toda a informacdo necessaria sobre o
correto uso do MNSRM mais adequado para a situacdo. E importante relembrar sempre o utente
que se a sintomatologia persistir ou agravar que uma consulta no médico é o procedimento mais
adequado. Em doentes cronicos, gravidas, mulheres a amamentar e criancas com idade inferior a

dois anos a automedicacao € desaconselhada, € preferivel o encaminhamento para o médico.

Durante o estagio foi-me dado a conhecer algumas linhas de orientacdo- Protocolos sobre certas
situacdes passiveis de automedicacdo (Anexo 7). Os MNSRM que mais me foram solicitados foram
os analgésicos e antipiréticos, antigripais, descongestionantes nasais, antialérgicos, laxantes e
antidiarreicos. Também me deparei com situacdes em que demonstram que ainda existe o uso

irracional dos medicamentos por parte de certas pessoas.
5.4. Aconselhamento e dispensa de outros produtos de satude

5.4.1. Produtos cosméticos e de higiene corporal

As regras que disciplinam o mercado de produtos cosméticos e de higiene corporal estao contidas
no Decreto-Lei n.° 296/98, de 25 de setembro [18]. A definicao destes produtos de saude esta no
ponto 3.1.

Na farmacia Nery existe uma grande variedade de marcas disponiveis: Avéne®, Roche Posay®,
Uriage®, Vichy®, Lierac®, Phyto®, Caudalie®, Darphin® Ducray®, Kloane®, Chicco®, Mustela® A-
Derma®, Ureadin® Lutsine®, Guam®, entre outros. Perante tanta diversidade de marcas,
geralmente o utente pede opinido do farmacéutico sobre a melhor escolha para o seu tipo de pele.
O farmacéutico neste sentido deve possuir um correto conhecimento dos produtos de modo a
poder aconselhar e indicar um produto mais adequado para cada situacdo, tendo em conta a

idade, o tipo de pele, o efeito desejado e as condicdes economicas do utente.

Na diversidade de marcas encontram-se produtos que satisfazem diferentes tipos de pele e
ajudam nos diferentes problemas: peles atopicas; peles sensiveis; peles secas; peles

oleosas/mistas/anceias; peles com vermelhao/couperose; peles intolerantes; peles maduras; peles
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com pigmentacdo. Existem também produtos apropriados a pele do recém-nascido e da crianca e

também adaptados a pele do homem.

O uso destes produtos vai além da componente estética, trata-se por vezes de uma questdao de
saude, assumindo um papel de tratamento e protecdo, sendo por vezes alguns produtos até

prescritos por médicos.

Neste grupo também estdo inseridos os produtos de higiene oral, muito procurados devido a

localizacao da farmacia ser perto de uma clinica dentaria.

Nesta area, no inico sentia-me um pouco perdida devido a diversidade de produtos existentes na
farmacia, mas com a pratica e com a ajuda dos colegas da farmacia fui comecando a ser mais
auténoma. O que também contribuiu para isso foi as acdes de formacdao na farmacia com

conselheiras de algumas marcas (Caudalie® e Darphin®).

5.4.2. Produtos dietéticos para alimentacao especial

Esta categoria de produtos é regulada pelo Ministério da Agricultura, do Mar, do Ambiente e do
Ordenamento do Territério estando presentes no Decreto-Lei n.° 74/2010 de 21 de junho as
principais regras as quais estes devem obedecer. Segundo este documento “consideram-se géneros
alimenticios destinados a uma alimentacao especial os géneros alimenticios que, devido a sua
composicao especial ou a processos especiais de fabrico, se distinguem claramente dos alimentos
de consumo corrente” [32]. A alimentacdo especial corresponde as necessidades nutricionais
especiais das seguintes categorias de pessoas:
— Pessoas cujo processo de assimilacao ou cujo metabolismo se encontrem perturbados;
— Pessoas que se encontram em condicdes fisiologicas especiais e que, por esse facto,
podem retirar beneficios especiais de uma ingestdo controlada de determinadas
substancias contidas nos alimentos;

— Lactentes ou criancas de pouca idade em bom estado de salde.

Na Farmacia Nery nao é muito usual ter em stock produtos desta area pelo que sao encomendados

pontualmente se solicitados pelos utentes.

5.4.3. Produtos dietéticos infantis

A OMS recomenda que as criancas devem fazer sempre que possivel aleitamento materno exclusivo
até aos seis meses de idade, a partir dai devem receber alimentos complementares (sopas, papas,
etc.) mantendo o aleitamento materno o qual deve continuar pelo maior tempo possivel. Este
facto prende-se devido ao leite materno ter beneficios nutricionais, imunoldgicos, fisiologicos e
economicos. Assim, o leite materno devera ser sempre a primeira opcao na alimentacao infantil

[33]. Existem porém situacdoes em que isto € impossivel (o leite materno ndo é suficiente, em
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situacdes muito especificas de patologia da mae ou do bebé em que a mae se veja impedida de

amamentar), nas quais se recorre aos leites e papas, consoante a idade do bebé.

O leite de vaca sé deve ser introduzido na alimentacdo da crianca depois dos doze meses, por ser
de dificil digestdo e de composicdo desequilibrada. Deve-se utilizar um leite adaptado até aos

quatro meses e dos quatro até aos doze meses deve-se utilizar um leite de transicao.

No mercado existem varios tipos de leites e farinhas. Existem leites anti-regurgitantes,
hipoalergénicos, anticolicas, anti-obstipantes, antidiarreicos, adequados a idade do bebé
(formulas para lactentes e formulas de transicao). Para a esterilizacao do biberao e tetinas pode-

se usar agua a ferver, solucdes de limpeza ou aparelhos préprios existentes no mercado [33].

Relativamente as farinhas, existem farinhas lacteas e nao lacteas, para adicionar agua e leite,
respetivamente, e com ou sem gliten (com gliten s6 para bebés com mais de seis meses).

Também se encontram no mercado boides de alimentos (frutas, carne, legumes, sopas).

Na farmacia Nery as marcas existentes para este efeito sdo principalmente Nutriben®, Aptamil® e
NAN®.

5.4.4. Fitoterapia e suplementos alimentares

Constituem uma alternativa razoavel aos medicamentos de sintese, principalmente em doentes
polimedicados e gravidas. Ha bastante tempo que sdo vendidos em ervanarias, sem qualquer
controlo ou adverténcias do seu uso, acabando os utentes por interiorizar o conceito errado de
que “o que € natural ndo faz mal”. O farmacéutico neste ambito tem um papel fundamental para
fazer o alerta de algumas contraindicacdes por parte de alguns produtos a base de plantas (ex.:

ginko biloba potencia os efeitos dos anticoagulantes e o hipericdo é um indutor metabolico).

Na Farmacia Nery estdo disponiveis varios produtos fitoterapéuticos, dos quais se dao os seguintes
exemplos: produtos das marcas Arkocapsulas, Chas Moreno, produtos para a menopausa (a base de

isoflavonas de soja, como por exemplo o Fisiogen®).

Um regime alimentar adequado e variado, em circunstancias normais, fornece ao ser humano
todos os nutrientes necessarios nas quantidades estabelecidas e recomendadas ao seu bom
desenvolvimento e a sua manutencdo num bom estado de salude. Todavia, esta situacdo ideal ndo
esta a ser alcangada em relacdo a todos os nutrientes nem a todos os grupos populacionais devido
ao estilo de vida que se leva hoje em dia. Posto isto, o Decreto-Lei n.° 136/2003, de 28 de junho,
define que “os suplementos alimentares sao géneros alimenticios que se destinam a complementar
e ou suplementar o regime alimentar normal e que constituem fontes concentradas de

determinadas substancias nutrientes ou outras com efeito nutricional ou fisiologico” [34].
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Na farmacia Nery sao pedidos com muita frequéncia este tipo de produtos por varias razoes:
devido ao stress, cansaco fisico e intelectual, ma nutricdo, suplementos para gravidas, entre

outras situacoes.

5.4.5. Medicamentos de uso veterinario

Devido ao facto da Farmacia Nery se situar nos arredores da cidade de Viseu, a procura destes
produtos destina-se a animais maioritariamente domésticos (cao e gato), sendo os produtos mais

vendidos os antiparasitarios.

5.4.6. Dispositivos médicos

Ver definicao na secdo 3.1. Os dispositivos médicos englobam um vasto conjunto de produtos com
grande importancia. Na Farmacia Nery, existe uma grande variedade deste tipo de produtos:

— Dispositivo utilizado para suporte externo do paciente (canadianas, muletas, cadeira de

rodas e andarilhos);

— Dispositivo ativo de medicao (termometro, medidores de tenséo);

— Dispositivos ndo invasivos que contactam com pele lesada (ligaduras e pensos);

— Recipientes esterilizados para colheita de amostras (colheita de urina e de fezes);

— Dispositivos ortopédicos (calcado ortopédico, meias, pulsos, joelheiras elasticas para fins

médicos).

Podem ainda ser classificados tendo em conta a vulnerabilidade do local do corpo humano a que se
destinam e a sua maior ou menor invasibilidade, nas seguintes classes:

— Classe |, baixo risco - para recolha de fluidos corporais, imobilizacao de partes do corpo e
suporte externo do utente. Dispositivos ndao invasivos;

— Classe lla, baixo médio risco - controlo do micro ambiente da ferida, dispositivos invasivos
do corpo, invasivos do caracter cirlrgico, dispositivos ativos destinados a fornecer ou
permutar energia;

— Classe llb, alto médio risco - dispositivos destinados a feridas invasoras da derme;
destinados a administracdo de medicamentos;

— Classe lll, alto risco - dispositivos incorporadores de substancia medicamentosa.

6. Outros cuidados de saude prestados na farmacia

As farmacias foram evoluindo na prestacdo de servicos de salde e, de meros locais de venda de
medicamentos transformaram-se em importantes espacos de salde, reconhecidos pelos utentes
[8]. Segundo as BPF, o “farmacéutico deve dinamizar programas especificos segundo o processo de
promocédo de salde, isto é, de forma a criar condi¢des para que os individuos, as familias, os
grupos e as populacdes adquiram capacidades que lhes permitem controlar a sua saude e agir

sobre os fatores que a influenciam” [1].
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Hoje em dia, a prestacdo de cuidados de salde, constituem uma mais-valia para o destaque da
farmacia como um espaco privilegiado de atendimento e satisfacdo das necessidades do utente. O
estado de saude da maior parte das pessoas esta relacionado com muitos dos seus
comportamentos, sendo necessario procurar meios adequados para a promocdo de habitos

saudaveis, ou alteracao de condutas prejudiciais.

6.1. Determinacao de parametros bioquimicos fisioldgicos

A realizacdo de medicoes de determinados parametros € um servico importante e bastante
solicitado na farmacia Nery. Este servico visa por um lado a identificacdo de individuos nao
diagnosticados, prevenindo assim complicacdes clinicas e econdomicas de patologias ndo tratadas,

como também a monitorizacdo de doentes ja diagnosticados e medicados.

Na farmacia Nery, as determinacdes dos diferentes parametros sdo efetuadas nos gabinetes de
atendimento personalizado e sdo distribuidos aos utentes um cartao pessoal da farmacia para o
registo dos diferentes parametros. Este registo vai permitir um acompanhamento a longo prazo do

utente.

6.1.1. Glicémia capilar

A diabetes mellitus é uma desordem metabdlica que se carateriza por um aumento dos niveis de
glicose no sangue (hiperglicemia). Esta € uma doenca de grande relevancia no panorama de salde

atual, que afeta cada vez um maior niUmero de pessoas.

A medicao da glicémia torna-se assim um servico bastante importante, quer no controlo dos niveis
de glicémia nos diabéticos ja diagnosticados quer no diagnodstico de possiveis diabéticos. Num
utente sem diagnostico de diabetes, valores superiores aos normais (Tabela 2.) devem ser
confirmados com novas medicdes e caso se mantenham o utente deve ser encaminhado para o

médico.

Num utente com diabetes diagnosticada, o farmacéutico deve relembrar cuidados que o utente
deve ter de modo a controlar corretamente a doenca: relacionados com o estilo de vida
(exercicio, dieta), o autocontrolo da glicémia, adesdo e monitorizacdo da terapéutica (visitas
regulares ao médico de modo a despistar eventuais complicacdes a médio-longo prazo como

retinopatia e nefropatia por exemplo).
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Tabela 2. Valores de referéncia da glicémia capilar [2].

Concentracao de glicose (mg/dL) Classificacao

126 Elevado

110-125 Alto

Glicémia em jejum

70-109 Normal

<70 Baixo
. . 140 Elevado

Glicemia pos

prandial <140 Normal

Na farmacia Nery, a determinacao de glicémia é solicitada tanto por pessoas diabéticas como por
utentes que desejam manter o controlo dos valores. As medicoes sao efetuadas com aparelhos

especificos (One Touch Ultra Easy, Glucocard meter, Freestyle Freedom).

Inicialmente deve-se proceder a desinfecdo com alcool do local da puncdo e deve-se aguardar até
o local estar totalmente seco, de seguida faz-se uma picada na face lateral da ponta do dedo do
utente com uma lanceta descartavel, de modo a conseguir uma gota de sangue. Os resultados

aparecem em segundos.

A monitorizacdo frequente dos niveis de glicémia é fundamental para o acompanhamento do
doente, pois permite detetar precocemente oscilacoes dos valores e adotar medidas necessarias

para proceder a sua normalizagao e evitar possiveis complicagdes futuras.

6.1.2. Colesterol total e triglicéridos

A deslipidémia consiste em valores anormalmente elevados de lipidos no sangue, sendo o
colesterol e os triglicerideos dois dos principais lipidos no sangue. Os elevados niveis de colesterol
e triglicerideos constituem fatores de risco para o desenvolvimento de doencas cardiovasculares
(Tabela 3). A farmacia Nery dispde de um aparelho para a medicao destes dois parametros,
bastando apenas colocar a tira do teste que se pretende realizar. A técnica de determinacdo da
colesterolémia e trigleceridémia é semelhante a da glicémia, demorando um pouco mais a obter

os resultados.

Os niveis de colesterol total podem ser medidos a qualquer hora do dia, uma vez que a ingestao de
comida pouco vai influenciar os resultados, ja os valores de triglicerideos convém sempre ser

medido em jejum, pois este valor é afetado pela alimentacao.
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Tabela 3. Valores de referéncia do colesterol total e triglicéridos [2].

Parametro Valores e referéncia (mg/dL)
Colesterol Total <190
Triglicéridos <150

0 farmacéutico desempenha um papel fundamental informando e aconselhando os utentes, de
forma a adotarem um estilo de vida mais saudavel, uma dieta adequada e equilibrada, praticando

exercicio fisico, reduzindo o excesso de peso e os habitos tabagicos.

6.2. Medicao da tensao arterial

A hipertensao arterial consiste num aumento cronico da pressao arterial e é a causa mais
frequente de mortalidade. Hoje sabe-se que a adocdo de um estilo de vida mais saudavel pode
prevenir o aparecimento da doenca e que a sua detecao e acompanhamento precoce podem

reduzir os riscos de incidéncia de doencas cardiovasculares.

A determinacdo da pressao arterial é fundamental para o autocontrole da hipertensdao e para
identificar precocemente individuos suspeitos de hipertensdo, de modo a prevenir ou atrasar as

complicacoes da doenca.

Na farmacia Nery a tensdao é medida com um tensiometro eletronico. A pressdo arterial varia
durante o dia e consoante as atividades quotidianas, sendo importante que as medicdes se
revistam de alguns cuidados basicos. Normalmente pede-se ao utente que aguarde um pouco
sentado. Deve perguntar-se se fumou ou ingeriu café ou bebidas alcodlicas nos 30 minuto antes ou
se fez algum tipo de esforco. Todos estes parametros podem influenciar nos valores finais da
medicdo. Para a medicao da tensao arterial sao condi¢cOes essenciais que o utente se mantenha
sentado, com o antebraco apoiado na mesa, em siléncio e sem se mover. Apds a medicao, os
valores sistolicos (mm/Hg) e diastolicos (mm/Hg) bem como os Batimentos por Minutos (BPM) sao
registados no cartao pessoal. O farmacéutico deve interpretar os resultados consoante os valores
da Tabela 4 e caso seja necessario deve fazer um aconselhamento adequado, informando sobre a
adocdo de estilos de vida mais saudaveis, reduzir a ingestao de sal, de bebidas alcoodlicas e café,
seguir uma alimentacao pobre em gorduras saturadas e em hidratos de carbono refinados e rica
em fruta e vegetais, perder peso no caso de obesidade, desaconselhar o tabaco, aconselhar o

exercicio fisico moderado e caso se aplique incentivar a terapéutica ja instituida.
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Tabela 4. Valores de referéncia da tensao arterial [2].

Classificacao Sistolica (mmHg) Diastolica (mmHg)
Otima
<120 <80
Normal 120-129 80-84
Normal alta 130-139 85-89
Hipertensao grau 1 140-159 90-99
Hipertensao gau 2 160-179 100-109
Hipertensao grau 3
>180 >110
Hipertensao sistdlica isolada
>140 <90

6.3. Administracao de injetaveis

Com a Portaria n° 1429/2007 de 2 de novembro as farmacias passaram a poder prestar servicos de
administracao de vacinas nédo incluidas no Plano Nacional de Vacinacdo (PNV), servico considerado
vantajoso para o doente uma vez que a cadeia de frio se mantem estavel desde a producédo da
vacina até a sua administracdo ao doente [8]. As vacinas podem ser administradas por
farmacéuticos que recebam a devida formacdo, nomeadamente o curso de administracdo de
vacinas e do curso de suporte basico de vida. Além das vacinas também se podem administrar
outros injetaveis (IM e SC). Durante o periodo de estagio tive oportunidade de acompanhar a

®

administracdo de alguns injetaveis (ex.: Relmus® solucdo injetavel e Neurobion solucao

injetavel).

Além dos servicos de sallde em cima mencionados na Farmacia Nery também sao feitas sessdes de
acupuntura, shiatsu, consultas de nutricdo e podologia. Estas consultas podem ser sugeridas ao
utente no seguimento de um atendimento em que se verifique que existe necessidade de

reencaminhamento para um profissional mais especializado.

A nutricionista esta na farmacia todas as quintas-feiras e a podologista todas as segundas. Estes
sdo os servicos mais solicitados pelos utentes, ja as consultas de acupuntura e shiatsu por ndo
serem tao frequentes, os profissionais de saide nao tém um dia certo de marcacdo, quando surge

um utente combina-se da melhor maneira.
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7. Preparacao de medicamentos

O Decreto-Lei n.° 95/2004, de 22 abril regula a prescricao e a preparacao de medicamentos
manipulados. Segundo o mesmo DL, medicamento manipulado é “qualquer formula magistral ou
preparado oficinal preparado e dispensado sob a responsabilidade de um farmacéutico” [35]. A

definicao de preparado oficinal e férmula magistral encontra-se na secao 3.1.

Atualmente a solicitacdo de medicamentos manipulados é muito menor, devido a vasta oferta da
indUstria farmacéutica, mas mesmos assim ainda se justifica a preparacdo de algumas
formulacoes, pois desta forma ajusta-se a terapéutica as caracteristicas individuais de cada
doente, através do estabelecimento da composicao, dose e formula galénica adequada. Permite
também promover a associacdo de substancias ativas nao disponiveis no mercado e a preparacao
de medicamentos com baixa estabilidade. A maior parte dos manipulados realizados nas farmacias
pertencem as areas da dermatologia e da pediatria. Portanto a realizacdo de manipulados deve
seguir as boas praticas de preparacdo de medicamentos manipulados que constam na Portaria n.°
594/2004, de 2 de junho [36]. Compete ao farmacéutico assegurar a qualidade do preparado, bem
como verificar a seguranca do medicamento, no que concerne as doses da(s) substancia(s) ativa(s)
e a existéncia de interacdées que ponham em causa a acdo do manipulado ou a seguranca do
doente [35].

Antes de se proceder a preparacdao de um manipulado, determinados aspetos devem ser
verificados: as matérias-primas usadas devem possuir boletins de analise, o qual comprove a sua
qualidade, devem também estar devidamente armazenadas em recipientes apropriados, de acordo
com a sua natureza. Os instrumentos utilizados devem estar em perfeitas condicées de higiene e
de facil acesso. O local de manipulagdo (laboratoério) deve encontrar-se em boas condicbes de
higiene bem como o manipulador deve-se encontrar em boas condicdes de saude. Desta forma e
seguindo a ficha de preparacdao do manipulado em causa, a qualidade final do medicamento é

garantida.

Para cada manipulado preparado deve ser preenchida uma ficha de “Preparacao de Medicamentos
Manipulados” a qual se agrafa uma fotocopia da receita a partir da qual se procedeu a
manipulacao, bem como fotocopia do rotulo. Estas fichas permanecem arquivadas na farmacia

durante um periodo minimo de 3 anos. E também registado o nimero de lote e cada manipulado

[2].

0 preco de venda ao publico dos medicamentos manipulados por parte das farmacias de oficina é
efetuado com base no valor dos honorarios da preparacao, no valor das matérias-primas e no valor

dos materiais de embalagem tal como refere na Portaria n.° 769/2004, de 1 de julho [37].

Uma vez preparado o manipulado devera ser acondicionado em recipiente adequado, de acordo
com a forma galénica, estado fisico, respetivo volume e quantidade. Depois do acondicionado

deve proceder-se ao rotulo do manipulado, que deve ter as seguintes informacoes:
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— Nome do doente a que se destina;

— Férmula do medicamento manipulado prescrito pelo médico;

— Numero do lote atribuido ao manipulado;

— Prazo de utilizacao;

— Condicbes de armazenamento;

— Instrucdes especiais, como por exemplo agitar antes de usar, posologia;
— Via de administracao;

— Identificacao da farmacia.

No que se refere ao prazo de utilizacao do manipulado, tudo depende do tipo e da constituicao.
Para manipulados nao estéreis, conservados em embalagem fechada ao abrigo da luz e a
temperatura ambiente considera-se o seguinte [2]:
— Preparacées liquidas ndo aquosas e preparacoes solidas: 25% do tempo que resta expirar o
prazo de validade da matéria-prima de menor validade, mas nunca superior a 6 meses;
— Preparacdes liquidas contendo agua: ndo superior a 14 dias e com conservacao no
frigorifico;

— Restantes preparacdes: prazo de validade nao deve ser superior a 30 dias.

Durante o estagio apenas tive oportunidade de acompanhar a preparacao de uma suspensdo oral
de trimetoprim a 1%, esta suspensao é utilizada como antibacteriana. Em Portugal, o trimetopim
apenas esta disponivel em associacdo com sulfametoxazol (cotrimoxazol), justificando assim a
solicitacdo deste manipulado, em especial para uso em pediatria. Isoladamente o trimetoprim é
usado com frequéncia no tratamento de infecdes urinarias nao complicadas. A suspensao oral de

trimetoprim a 1% tem um prazo de validade de 1 més desde que conservado no frigorifico.

7.1. Preparacoes extemporaneas

Por vezes é necessario na farmacia proceder-se a reconstituicio de medicamentos, geralmente
antibioticos, a qual é feita através da adicdo de agua purificada. Este facto deve-se a baixa
estabilidade de certas preparacdes apos a reconstituicao, pelo que tém de ser preparadas no
momento da dispensa. Normalmente na embalagem secundaria destes medicamentos vem a
descricao “po para suspensao oral”, bem com a quantidade ou o traco que indica até onde se deve
completar com agua. No momento da dispensa o utente deve ser informado acerca dos cuidados a

ter no momento da toma, agitar sempre antes de utilizar e conservar de preferéncia no frigorifico.
8. Interacao farmacéutica - utente - medicamento

8.1. VAIORMED

A VALORMED ¢ a sociedade gestora do Sistema Integrado de Gestao de Residuos de Embalagens e

de Medicamentos fora de uso, apos consumo. E uma entidade cuja funcdo envolve a recolha e
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destruicdo de residuos do setor farmacéutico e de embalagens e medicamentos fora de uso. As
Farmacias sao o rosto da VALORMED junto do publico. Elas assumem um papel de primeira linha no
aconselhamento e sensibilizacdo de todos os utentes [38]. Apds a entrega dos sacos com o0s
medicamentos, estes sdao colocados num contentor que quando esta cheio é selado com a etiqueta
propria, pesado e enviado ao fornecedor aderente responsavel que o encaminha para a estacao
incineradora. Na identificacdo consta o nome da Farmacia, n° de registo na ANF, peso do
contentor (Kg), armazenista para recolha, data de recolha, rubrica do responsavel pela selagem e

do responsavel pela recolha.

8.2. Troca de seringas

O programa de troca de seringas tem como principal objetivo a prevencao da transmissao da
infecdo pelo Virus da Imunodeficiéncia Humana (VIH) entre os utilizadores de drogas injetaveis,
através da distribuicdo de material esterilizado e da recolha e correta destruicio do material
utilizado. A promocao de alteracao de comportamentos minimiza o risco de infecao, presente quer

na utilizacao de drogas por via endovenosa, quer na pratica de relacoes sexuais desprotegidas.

Este programa propoe-se a:
— Prevenir a transmissao endovenosa e sexual do VIH na populacao utilizadora de drogas
injetaveis;
— Evitar a partilha de seringas facilitando o acesso a seringas estéreis;
— Evitar o abandono e reutilizacao de seringas recolhendo-as para destruicao;
— Promover o uso de preservativos;

— Divulgar informacao personalizada sobre a SIDA.

A prossecucao destes objetivos assenta num acordo estabelecido entre o utilizador de drogas
injetaveis e a farmacia, mediante o qual por cada duas seringas utilizadas é entregue um kit. O kit
€ gratuito e contem duas seringas estéreis, dois toalhetes embebidos em alcool a 70°, um

preservativo, duas ampolas de agua bidestilada, um filtro, duas caricas e um saco de plastico.

8.3. Farmacovigilancia

Segundo as Boas Praticas Farmacéuticas para a Farmacia Comunitaria a farmacovigilancia “é a
atividade de salde publica que tem por objetivo a identificacdo, quantificacdo, avaliacao e
prevencao dos riscos associados ao uso dos medicamentos em comercializacao, permitindo o
seguimento dos possiveis efeitos adversos dos medicamentos” [1]. O Sistema Nacional de
Farmacovigilancia (SNF) foi implementado em 1992 e encontra-se regulamentado pelo DL n°
176/2006 de 30 de agosto, sendo o INFARMED a entidade responsavel pelo acompanhamento,

coordenacao e aplicacao do SNF [16].

O Estatuto do Medicamento institui o Sistema Nacional de Farmacovigilancia de Medicamentos

para Uso Humano, com a funcao de fazer a recolha sistematica de toda a informacao relativa a
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suspeitas de reacdes adversas a medicamentos. Estas suspeitas sao sujeitas a posterior avaliacao
cientifica, tratamento e processamento, de modo a que sejam implementadas medidas de

seguranca adequadas para minimizar os riscos associados a utilizacdo dos medicamentos

0 farmacéutico tem o dever de comunicar com celeridade as suspeitas de reacoes adversas de que
tenha conhecimento e que possam ter sido causadas pelos medicamentos. Se for detetada uma
reacdo adversa a medicamentos, esta devera ser registada através do preenchimento de um
formulario a enviar as autoridades de salde, de acordo com os procedimentos nacionais de

farmacovigilancia [1].
9. Contabilidade e gestao

9.1. Processamento de receituario e faturacao

Todo o medicamento comparticipado e adquirido na farmacia mediante a apresentacdo de uma
receita médica sofre uma reducao do seu preco base. O receituario dos diversos subsistemas é
sujeito a um tratamento mensal para que a farmacia possa ser reembolsada no montante

correspondente a comparticipacdo de cada um dos respetivos organismos.

No momento do atendimento, quando a receita é processada o Sifarma 2000 atribui consoante o
organismo um numero de receita e de lote. Este documento impresso no verso da receita além do
n.° de receita e do lote contem as seguintes informacodes: identificacdo da farmacia, data, codigo
do operador, plano de comparticipacdo, nome do medicamento, codigo, dosagem, forma

farmacéutica e quantidade dispensada, PVP, comparticipacdo e preco a pagar pelo utente.

Diariamente as receitas sao conferidas, para que caso se detete algum erro na dispensa de
medicacao se consiga entrar em contacto com o utente e o por alerta sobre essa situacao o mais
rapido possivel. Aquando da conferéncia das receitas existem alguns parametros a ter em conta: o
organismo de comparticipacdo coincide com o da receita, nimero de utente indicado, data da
prescricao e respetiva validade, nome e assinatura do médico, se os medicamentos foram cedidos

corretamente (dosagem, quantidade e cddigo de barras se aplicavel).

Apos a conferéncia do receituario, as receitas sao separadas por organismos e agrupadas por lotes
de 30 receitas, com excecao do ultimo lote que podera conter um numero inferior. Posto isto, sdo
impressos informaticamente os verbetes de identificacao do lote, que constitui um resumo das
receitas persentes no lote, no qual consta: identificacdo da farmacia e respetivo cddigo de ANF,
més e ano a que se respeita, n° do lote, n° de embalagens referentes a cada receita, organismo de
comparticipacao, importancia total do lote correspondente ao PVP, importancia total do lote a
pagar pelo utente, importancia total do lote a pagar pelo organismo de comparticipacdo. Este

verbete deve ser devidamente carimbado e anexado as receitas do lote respetivo.

91



Depois de terem sido fechados todos os lotes respeitantes a esse més e emitidos os respetivos
verbetes, procede-se a emissao de dois documentos: a Relacbes Resumo dos lotes e a Fatura
Mensal de Medicamentos, que acompanham os lotes a enviar a Administracao Regional de Salude
(ARS) e a ANF.

A grande parte dos medicamentos comparticipados cedidos pela farmacia correspondem a receitas
do Sistema Nacional de Saude (SNS), mas para além deste, existem outros organismos com as quais
a ANF tem acordos para a comparticipacdo de medicamentos. A ANF funciona como intermediario
entre a farmacia e os diferentes organismos que com ela estabelecem acordos (SAVIDA, Caixa
Geral de Depodsitos, Sindicato dos Bancarios Sul e Ilhas, Sindicato dos Bancarios Centro, entre

outros)

Os documentos necessarios para o envio a cada entidade encontram-se resumidos na tabela em
baixo.

Tabela 5. Resumo de documentos a enviar a cada entidade para fecho de faturacao e receituario.

Receitas do SNS Outas entidades
A ANF é o intermediario entre a
farmacia a as entidades

Relacao Resumo dos lotes 2 copias (1 farmacia e 1 ARS); 4 copias (3 ANF e 1 farmacia)

Faturas 4 copias (3 ANF e 1 farmacia);

4 copias (2 ARS, 1ANF e 1 farmacia)
A faturacdo (juntamente com as
respetivas receitas) deve estar
pronta até ao dia 5 do seguinte
Especificacoes més em caixote bem fechado e
com a respetiva guia de transporte
dos CTT. Um exemplar desta fica
na farmacia.

Estes documentos sao enviados

juntamente com as receitas em

correio registado, com aviso de
rececao.

Apds o envio as receitas e respetivas faturas sao conferidas no Servico de Conferéncia de Faturas,
que as avalia e caso exista alguma ndo conformidade sdo novamente entregues a farmacia,
juntamente com a justificacdo e o motivo da devolucdo. Cabe entdo a farmacia fazer as
retificagbes necessarias de modo a regularizar a situacdo, e a receita pode ser incluida no

receituario do més seguinte, com vista a obtencao do reembolso.

Nesta parte foi-me possivel conferir receituario, retificar alguns parametros simples como por
exemplo o PVP e acompanhar todo o procedimento no final do més no fecho dos lotes, emissao dos

verbetes de identificacao de lote, fatura mensal e resumo mensal de lotes.

9.2. Documentos contabilisticos e principios fiscais

Na rotina da Farmacia de oficina, encontram-se os seguintes documentos contabilisticos:
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— Guia de remessa: é o documento que acompanha a mercadoria desde o fornecedor até a
farmacia, sendo obrigatoria uma vez que a encomenda pode ser sujeita a uma inspecao,
além disso também é (til para conferir a encomenda;

— Fatura: Documento comercial que justifica a venda de produtos. Tem em detalhe os
produtos comprados e enviados pelo fornecedor. Apresenta os dados do fornecedor, da
farmacia, data e hora de envio, n.° da fatura, produtos (com cédigo, quantidade enviada,
PVP, PVF e IVA), total da fatura;

— Recibo: é o documento que confirma uma transacdo/pagamento;

— Nota de devolucao: documento emitido pela Farmacia quando é necessario fazer alguma
devolucao ao fornecedor (produtos fora de prazo, danificados entre outros);

— Nota de crédito: documento emitido pelo fornecedor quando recebe a nota de devolucao e
que sera descontado no proximo pagamento que a Farmacia efetuar a esse fornecedor;

— Inventario: documento que tem como utilidade informar sobre o stock de medicamentos e
outros produtos existentes na Farmacia, assim como do valor monetario em causa;

— Balancete: Quadro recapitulativo onde consta a soma dos débitos e dos créditos de cada

transacao e respetivos saldos. No final o débito tera de ser igual ao crédito.
10. Sistema de Gestao de Qualidade (SGQ)

A farmacia Nery é uma farmacia com Certificacdo do Sistema de Qualidade. O grande objetivo da
certificacdo é melhorar cada vez mais os procedimentos internos, bem como a sistematizacao e
uniformizacao das praticas. Para ser certificada a farmacia Nery respeita a norma internacional NP
EN 1SO 9001:2000 e as Boas Praticas de Farmacéuticas. A certificacdo de acordo com esta norma
reconhece o esforco da organizacao em assegurar a conformidade dos seus produtos e/ou servicos,

a satisfacao dos seus clientes e a melhoria continua.

Entende-se por qualidade a aptiddao de um conjunto de caracteristicas intrinsecas para satisfazer
exigéncias, a farmacia tera de possuir um conjunto de caracteristicas e meios para satisfazer as
exigéncias dos utentes, exigéncias legais, da sociedade. SO assim se podera atingir a qualidade

total e preconizada na norma 1SO 9001:2000.

A certificacdo é um processo dindmico pois além das auditorias iniciais de concessao que dao
origem a emissdao do certificado, ha auditorias anuais de acompanhamento e Auditorias de

Renovacao de 3 em 3 anos, devendo existir uma melhoria continua do SGQ.

O sistema de gestdo da qualidade da farmacia esta descrito no Manual da Qualidade, manual esse
que contém todo o sistema desde as competéncias dos colaboradores, as metas a que cada um se
propde e como fazer para chegar ao objetivo [2]. O que se vai traduzir na sequéncia e interacao
de qualidade de acordo com o ciclo PDCA (Plan-Do-Check-Act). Este ciclo é aplicado para se
atingir resultados dentro de um sistema de gestao. O ciclo comeca pelo planeamento (Plan), em

seguida as acoes planeadas vao ser executadas (Do), verifica-se (Check) se o que foi feito estava
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de acordo com o planeado, e finalmente age-se (Act) de modo a eliminar ou pelo menos diminuir

defeitos no produto ou na execucao [2].

11. Conclusao

A Farmacia de Oficina foi evoluindo na prestacdo de servicos de salde ao longo dos tempos, de
meros locais de venda de medicamentos transformaram-se em importantes espacos de salde,
reconhecidos pelos utentes. Tal como as farmacias, a atividade farmacéutica ao longo destes
Ultimos anos tem evoluido e tem-se revelado um aliado fundamental na prestacao de cuidados de

salde ao utente.

O estagio curricular em Farmacia Comunitaria revelou-se um complemento importante na
finalizacdo de um percurso académico. Foi uma experiéncia enriquecedora tanto a nivel de
relacionamento humano como também na integracdo de uma equipa de trabalho. Além disso a
possibilidade de colocar em praticas todos os conhecimentos tedrico-praticos apreendidos ao longo
de cinco anos de estudo torna-se fundamental para que a passagem para a vida profissional se

torne mais facil.

Ao longo do estagio foi-me dado a conhecer todas as areas de uma farmacia comunitaria, as
especificacoes de cada uma, a equipa de trabalho, bem como as suas funcoes. Foi possivel lidar
com a rotina de uma farmacia de oficina e mais importante foi possivel construir uma relacdo com
varios utentes. Entender as suas necessidades e poder atender as suas preocupacdes tornou o

estagio muito mais gratificante.

A experiéncia adquirida ao longo do estagio com o decorrer de situacdes especificas e com o
conhecimento transmitido por parte da equipa de trabalho contribui para o meu crescimento e

servirdo certamente como base para o meu futuro enquanto profissional de saude.
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Anexo 1. Comunicacao sob a forma de Poster no VIl Annual CICS Symposium 2012, Covilha.

Poster

RMN metabolic profile and anti-Candida activity of Azorean green tea

Claudia Costa (P), Ana Palmeira-de-Oliveira, Carlos Gaspar, Marco G. Alves, Pedro F. Oliveira, José
Martinez-de-Oliveira, Branca M. Silva

(CICS - UBI - Health Sciences Research Centre, University of Beira Interior, 6201- 506 Covilha,
Portugal

ABSTRACT

Drinking green tea is a tradition in several regions of the world and its consumption is usually seen
as a healthy habit. Knowledge of the chemistry, biochemistry, sensory, microbiological, quality,
and processing aspects of teas provide essential information to assess and understand the health
benefits associated with green tea consumption.

Tea plant, Camellia sinensis (L.) O. Kuntze, native plant from Southeast China, is also present in
other countries, including one single place in Europe - S. Miguel Island (Azores Archipelago,
Portugal). However, few authors have been devoted to the study of the unique teas produced in
Portugal. So, the main purpose of this work was to determine Azorean green tea metabolic profile
and to investigate its antimicrobial activity against Candida spp., yeasts responsible for
vulvovaginal candidosis.

The phytochemical screening was performed by Proton Nuclear Magnetic Resonance (1H NMR)
Spectroscopy. (-)-Epigallocatechin-3-gallate was the major phytochemical present in C. sinensis
(77 g / kg of lyophilized aqueous extract). Other catechins, caffeine, glucose, sucrose, lactate, L-
theanine and other free amino acids were also found.

The anti-Candida activity of this extract was studied upon ten Candida strains, both collection and
clinical strains, according to CLSI M27-A3 protocols. Micromethod was used to determine minimal
inhibitory concentration (MIC), which ranged from 0.32 to 0.64 mg of lyophilized aqueous extract /
mL.

In this preliminary study, green tea from Azores stands up as a natural product with a potential
phytomedicinal application, namely in Candida mucocutaneous infections.

Aknowledgements: The authors are grateful to Plantacées de Cha Gorreana, Lda (S. Miguel Island,
Azores) for green tea samples.

Keywords: Azorean green tea, Camellia sinensis, Candida spp., catechins, RMN.
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Anexo 2. Ata da comunicacdo sob a forma de Poster no 11° Encontro de Quimica dos Alimentos,
Braganca 16-19 de Setembro de 2012.

Azorean green tea: phytochemical screening and anti-candida activity
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José Martinez-de-Oliveira®®, Branca M. Silva®
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®Women and Child-Health Department, Hospital Center of Cova da Beira, Covilha, Portugal
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Keywords: Azorean green tea; Camellia sinensis; anti-Candida activity; "H NMR; catechins.

ABSTRACT

The main purpose of this work was to determine Azorean green tea phytochemical profile and to
investigate its antimicrobial activity against Candida spp., yeasts responsible for vulvovaginal
candidosis. The phytochemical screening was performed by Proton Nuclear Magnetic Resonance
("H NMR) Spectroscopy and (-)-epigallocatechin-3-gallate was the major compound (77 g/kg of
extract). The anti-Candida activity was studied upon ten Candida strains, both collection and
clinical strains, according to Clinical and Laboratory Standards Institute (CLSI) M27-A3 protocols.
Micromethod was used to determine the minimal inhibitory concentration (MIC), which ranged
from 0.08 to 0.64 mg/mL.

In this preliminary study, green tea from Azores stands up as a natural product with a potential

phytomedicinal application, namely in Candida mucocutaneous infections.

1. INTRODUCTION

The frequency of invasive mycoses due to opportunistic fungal pathogens has increased
significantly over the past two decades [1]. Data collected over the past decade indicates that the
vast majority of fungal infections in hospitalized patients are caused by Candida species [2].
Vulvovaginal candidosis is an infection of the lower female genitourinary tract, being Candida spp.
opportunistic pathogens [3].

The increasing recognition and importance of fungal infections, the difficulties encountered in
their treatment, the increase of resistance to classical antifungals and the treatment cost have
stimulated the search for therapeutic alternatives [3, 4].

In recent years, the scientific community, food industry, consumers and media have revealed a
growing interest regarding the potential of tea consumption for human health [5]. Tea plant,
Camellia sinensis (L.) O. Kuntze, native plant from Southeast China, is also present in other
countries, including one single place in Europe, S. Miguel Island (Azores Archipelago, Portugal),
but few authors have been devoted to the study of the unique teas produced in Portugal. Several
studies indicate that polyphenols are the most important group of tea leaf components, especially
flavan-3-ol (catechins) [5-7]. The long-term consumption of green tea can result in the absorption
and retention of sufficient amounts of flavonoids to exert beneficial antimicrobial effect [8]. The

main catechin is (-)-epigallocatechin-3-gallate (EGCG) and this polyphenol has been the focus of
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research in recent years. Some studies suggest that the combined use of catechins and antifungal
drugs may be useful in the treatment of vulvovaginal infection caused by Candida albicans [9].

The main purpose of this work was to determine Azorean green tea metabolic profile and to
investigate its antimicrobial activity against Candida spp., yeasts responsible for vulvovaginal

candidosis.

2. MATERIALS AND METHODS

2.1 Plant material and extraction: Green tea sample was supplied by Plantacdes de Cha
Gorreana, Lda (S. Miguel Island, Azores). Sample was subjected to infusion (1g/100ml) over 5
minutes, following the instructions on the package. Then the infusion was filtered and freeze-
dried in a ScanVac CoolSafe Freeze Dryer™ (extraction yield of 26%).

2.2 Proton Nuclear Magnetic Resonance ('H NMR) analysis: The phytochemical screening of
green tea extract was performed by 'H NMR Spectroscopy, using a Bruker Avance 600 MHz
spectrometer equipped with a 5-mm QXI probe equipped with a z-gradient (Bruker Biospin,
Karlsruhe, Germany). Solvent-suppressed "H NMR spectra were acquired with a sweep width of 6
kHz, using a delay of 14 s to allow total proton relaxation, a water presaturation of 3 s, a pulse
angle of 45°, an acquisition time of 3.5 s and at least 128 scans.

Before Fourier transform, each free induction decay was zero filled and multiplied by a 0.2 Hz
lorentzian. Sodium fumarate (final concentration of 2 mM) was used as an internal reference (6.5
ppm) to quantify substances in solution. The relative areas of 'H NMR resonances were quantified
using the curve-fitting routine supplied with the NUTSpro NMR spectral analysis program (Acorn
NMR, Inc, Fremont, CA).

2.3 Fungal organisms: The antifungal activity of the Azorean green tea extract was evaluated
against ten Candida spp.: nine clinical Candida strains, three of C. albicans (AP25A, AP26B, MP24),
two of Candida glabrata (MP28, MP29), one of Candida guillermondii (MP1), one of Candida krusei
(MP16), one of Candida parapsilosis (MP12), and one of Candida spharica (AP35B) isolated from
recurrent cases of vulvovaginal candidosis and one ATCC type strains (C. albicans ATCC 10231).

2.4 Antifungal susceptibility studies: Minimal inhibitory concentration (MIC) was determined by
microdilution broth method according to reference documents M27-A3 [10]. Experiments were

performed in duplicate and repeated independently three times.

3. RESULTS AND DISCUSSION

Azorean green tea phytochemical profile determined by 'H NMR spectroscopy (Figure 1) is
consistent to some studies already carried out by HPLC/UV-VIS [5,6] and by capillary
electrophoresis [7]. The main group present in extract is catechins (122.5 g/kg of lyophilized
aqueous extract). Within this group, EGCG is the main polyphenol representing 62% of the total
catechins. Other catechins are also present, namely (-)-epicatechin (EC), (-)-epigallocatechin
(EGC) and (-)-epicatechin-3-gallate (ECG).
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Figure 1. 'H NMR spectra of Azorean green tea extract. (EC) (-)-epicatechin; (EGC) (-)-epigallocatechin; (ECG)
(-)-epicatechin-3-gallate; (EGCG) (-)-epigallocatechin-3-gallate; (Ala) alanine; (The) theanine; (Val) valine;
(Leu) leucine; (Iso) isoleucine; (Lac) lactate.

Caffeine is also one of the main components of Azorean green tea (37.9 g/kg of lyophilized
aqueous extract) and the ratio between EGCG and caffeine is 2. Baptista et al. (1999) have
reported a ratio of EGCG/caffeine of 8 in Azorean green tea [6]. Differences may be due to the
natural variability of plants, caused by edapho-climatic factors which vary according to the
collection year, and to different extraction conditions (solvents, temperatures, times of
extraction) and different analytic methods. Glucose, sucrose, lactate, L-theanine and other free

amino acids are also present in green tea extract (Figure 1 and Table 1).

Table 2. Anti-candida activity of the Azorean

Table 1. Quantitative phytochemical profile of the green tea extract.

Azorean green tea extract.

Compound Content (g/kg of extract) Strains MIC (mg/ml)
Glucose 3.1 C. albicans ATCC10231 0.32
Sucrose 45.9 C. albicans AP25A 0.64
Lactate 0.4 C. albicans AP26B 0.64
Alanine 0.9 C. albicans MP24 0.64
Caffeine 37.9 C. glabrata MP28 0.32
Theanine 2.3 C. glabrata MP29 0.08

EC 7.8 C. guilliermondi MP1 0.08
EGC 37.7 C. krusei MP16 0.32
ECG NQ C. parapsilosis MP12 0.64
EGCG 77.0 C. sphaerica AP35B 0.08

NQ (not quantified); (EC) (-)-epicatechin; (EGC) (-)-
epigallocatechin;

(ECG) (-)-epicatechin-3-gallate;

(EGCG) (-)-epigallocatechin-3-gallate
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Almajano et al. (2008) have shown that green and white teas present similar and potent
antimicrobial activities, namely against C. albicans. The results presented in Table 2 are
consistent with that report [7]. In fact, Azorean green tea extract is active against all tested
strains and MIC values ranged from 0.08 to 0.64 mg/ml (Table 2).

4. CONCLUSION

As far as we know, this is the first report of Azorean green tea 'H NMR spectrum. The
preliminary results obtained herein strongly indicate that green tea from Azores constitutes
an excellent and inexpensive source of effective natural antimicrobial compounds. Probably,
the reported anti-Candida activity is closely related to the high content of catechins of this
extract but further studies are needed to elucidate the mechanisms responsible for this
bioactivity.

In conclusion, due to the particularity of its phytochemical composition, green tea from
Azores stands up as a natural product with a potential medicinal application, namely in the

prevention and/or treatment of vulvovaginal candidosis.
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Anexo 3: Receita médica materializada da prescricao por via eletronica e guia de tratamento.
Despacho n.° 15700/2012 de 10 de dezembro.

| Guia de tratamento para o utente

Receita Médica N®
TIOVEINGTE - . L
BOETURAT Recsita Médica N° (representagéo em codigo de barras € caracteres
BPORTUGAL - .
b - (representagio em codigo de barras e caracteres |
e
| Local de Prescrigho:
e g " i Prescritor: Telefone:
Utente: (M= do utente em cidigo Utente
de barras e caractered |
Telefone: RC | Codigo Acesso: Cédigo Direito opgao:
Entidade Responsavel {INTorm30 3 UNIZA PA3 OEDENE3 08 MAGCAM NS NATAMAEE |
3 . . DCIf rome, dosagem , forma frmacéutics , embaagen , posdiagia e
N°. de Beneficiaric (representaco em cddigo de barras e caracteres | e
. lome profissional Local de Prescrigio,
(N2 da cidula (hiome pr " f cdo) |
profissional, em cadigo de o (representagio em
barras & caracteres Eepac codigo de barras &
ou vinheta de prescritor) 9
1 | e e |
Re DCI/nome. dosagem. forma farmacéutica, embalagem, pesologia M® Extenso Identificagie Gtica |
[
=] |
|
] I
[
E.‘ | Encargo para o ulente de aconde com os medicamentos comercializados que cumprem a prescrigdo medica
L
E |
= 2] |
; ol
: |
H | Para obter informagées sabre o prego dos medicamentos
i - Consulte «Pesquisa Medicamentoa, no sitio do INFARMED (www.infamed. pt)
» Contacte 3 Linha do Medicamento 800 222 444 (Dias dteis 08.00-13 00 & 14.00-17 D0)
Pratendo exarcar o dirsito de opgao | = Fale com o seu médico ou famacéutica
Vakidade: 30 dias Osm
Data: 333a-mm-dd
Data: aaaa-mm-dd [Nz |
(asinatura do Utente ) | per - soffware, versdo - empresa

(*) Incluir informacdo relativa a encargos do utente de acordo com o tipo de prescricio realizada:

a) Prescrigdio ¢ realizada por denominagfio comum internacional: «Esta prescrigiio custa-lhe, no maximo, € nn.nn. a ndo ser que opte por um medicamento mais caron:

b) Prescrigfio ¢ realizada ao abrigo da alinea ) do n.® 3 do artigo 6.° da Portaria n.° 137-A/2012. de 11 de maio: «Este medicamento custa-lhe. no maximo, € nn.nn_ poden-
do optar por um mais baraton:

c) Nas restantes situages. quando aplicavel: «Este medicamento custa-lhe, no maximo. € nn nn».
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Anexo 4: Receita médica renovavel materializada da prescricdo por via eletronica e guia de
tratamento. Despacho n.° 15700/2012 de 10 de dezembro.

Receita Médica N°®

TEAYERNT T
gg PORTUGAL

Tetone RC:

Entioase Responsavel

N°. ge Bensficiario

(representagio em codigo de barras e caracteres

Utente: (N2 do utente em eédigo
de barras e caractereg

(representag3o em codigo de barras e caracteres

12VIA

5 da céduia (Nome profissional)
profissional. em codigo de
barras e caracteres ou
vinheta de preseritor)

Execialidade

Teiefone

(Local de Prescrigo)

{representagio em
cadigo de barras &
caracteres)

R, DCI/nome. dosagem, forma fammaceutica embalagem . posologia

M= Extenso dentificagio Otica

|

valdade: 6 meses sm

Data: aaaa-mm-dd (LT

Fratanda exarsar o dirslto de onglo

faxsingturs o Utents |

Guia de tratamente para o utente

Receits Médica N%:  (representagio em cbdigo de barras e caracteres

Local de Prescrigio:
Prescritor:
Utente:

Teletone:

Cédigo Acesso: Cédigo Direito opgao:

(Irformacho a wtiizar pars dspenza }

D1/ nome, dosagem , forma farmachulca | embaiagem , posdioga

1

Encargo para o utente de acordo com os medicamentos comersializados que cumprem a presorigdo medica

Para obfer mals Informagdes sobre o prego dos medicamentos
« Consute aPesquica Medicamentos. N0 Eitio o INFARMED (www. Infamed.pt):
+  Contacte a LNNa 0o Medicamento S00 222 444 (DIas Gtels: 02.00-13.00 € 14.00-17.00)
«  Fale com o seu medico ou fanmaceutica

Data: 3aa3-mm-od

FTOCESEAT0 POT COMPULACET - SGMIWANE, VeSS0 - Smprass

(*) Incluir informag3o relativa a encargos do utente de acordo com o tipo de prescri¢io realizada:
a) Prescrigdo € realizada por denominag¢io comum internacional: «Esta prescrigio custa-lhe, no méximo. € nn.nn_a nio ser que opte por um medicamento mais caron;
b) Prescrigdo € realizada ao abrigo da alinea c) do n.° 3 do artigo 6.° da Portaria n.® 137-A/2012. de 11 de maio: «Este medicamento custa-lhe. no maximo, € nn.nn, poden-

do optar por um mais baraton:

c) Nas restantes situagSes. quando aplicavel: «Este medicamento custa-lhe, no maximo. € nn.nn».
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Anexo 5: Receita médica manual. Despacho n.° 15700/2012 de 10 de dezembro.

Mt n® BOE Bk vo 1 (NCM S A

Receita Médica N®

EFSSREE  yw m

il *999999999999999999%
Utente: RECEITA MANUAL
Excacioaga
[ & Faidndla informasca
=
N e Utente: [ & iressares; & 5o pwemseritor
Teletone B [ = Frescrigio no damiclic
Entidace Responsavel: Dl e e 0 recetimsmes
ME. ge Beneficlan
Especiaiicade :
Vinheta do Prescritor inheta do Local de Preserigio
Teisfone :
Re DCI/Mome, dosagem, forma fammaceutica embalagem ME Extenso
L]
Peosologla
2]
Posologla
2]
Fosologla
<]
Fosoioglia
Assinatura do Presortor Fratando sxsroer o dirsito de opglo
valldaze: 30 dias Osm
Data: i__i_ (LS
{3 i b fassingtura go Literee |
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Anexo 6: Lista de situacdes passiveis de automedicacdo. Despacho n.° 17690/2007, de 23 de
Julho.

Sistema Situacoes passiveis de automedicacao (termos técnicos)

Diarreia;

Hemorrdidas (diagnostico confirmado);
Pirose, enfartamento, flatuléncia;
Obstipacao;

Vomitos, enjoo do movimento;
Higiene oral e da orofaringe;
Endoparasitoses intestinais;
Estomatites (excluindo graves) e gengivites;
Odontalgias;

Profilaxia da carie dentaria;

Candidiase oral recorrente com diagnostico médico prévio;
Modificacao dos termos de higiene oral por desinfecao oral;
Estomatite aftosa.

Sintomatologia associada a estados gripais e constipacoes;
Odinofagia, faringite (excluindo amigdalite);
Rinorreia e congestao nasal;

Tosse e rouquidao;

o Tratamento sintomatico da rinite alérgica perene ou sazonal

Respiratorio . o N
com diagnostico médico prévio;
Adjuvante mucolitico do tratamento antibacteriano das infecdes
respiratorias em presenca de hipersecrecao bronquica;
Prevencao e tratamento da rinite alérgica perene ou sazonal
com diagnostico médico prévio (corticdide em inalador nasal);
Queimaduras de 1.° grau, incluindo solares;
Verrugas;
Acne ligeiro a moderado;
Desinfecao e higiene da pele e mucosas;
Micoses interdigitais;
Ectoparasitoses;
Picadas de insetos;
Pitiriase capitis (caspa);
Herpes labial;
Feridas superficiais;
Cutaneo Dermatite das fraldas;
Seborreia;
Alopécia;
Calos e calosidades;
Frieiras;
Tratamento da pitiriase versicolor;
Candidiase balanica;
Anestesia topica em mucosas e pele nomeadamente mucosa oral
e rectal;
Tratamento sintomatico localizado de eczema e dermatite com
diagndstico médico prévio.
Cefaleias ligeiras a moderadas;
Tratamento da dependéncia da nicotina para alivio dos sintomas
de privacao desta substancia em pessoas que desejem deixar de
fumar;
Enxaqueca com diagnostico médico prévio;
Ansiedade ligeira temporaria;
Dificuldade temporaria em adormecer.
Dores musculares ligeiras a moderadas;
Contusoes;
Dores pos-traumaticas;
Dores reumatismais ligeiras moderadas
X (osteartrose/osteoartrite);
Muscular/dsseo : L
Dores articulares ligeiras a moderadas;
Tratamento topico de sinovites, artrites (ndo infeciosa),
bursites, tendinites;
Inflamacdo moderada de origem musculo esquelética
nomeadamente pos-traumatica ou de origem reumatica.
Geral Febre (menos de trés dias);

Digestivo

Nervoso/psique
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Estados de astenia de causa identificada;
Prevencao de avitaminoses.

Ocular

Hipossecrecao conjuntival, irritacao ocular de duracao inferior a
trés dias;

Tratamento preventivo da conjuntivite alérgica perene ou
sazonal com diagnostico médico prévio;
Tratamento sintomatico da conjuntivite alérgica perene ou
sazonal com diagnostico médico prévio

Ginecologico

Dismenorreia primaria;
Contracecao de emergéncia;
Métodos contracetivos de barreira e quimicos;
Higiene vaginal;
Modificacao dos termos de higiene vaginal por desinfecao
vaginal;

Candidiase vaginal recorrente com diagnaéstico médico prévio;
Situacdo clinica caracterizada por corrimento vaginal
esbranquicado, acompanhado de prurido vaginal e
habitualmente com exacerbacao pré-menstrual;
Terapéutica topica nas alteracdes troficas do trato
génitourinario inferior acompanhadas de queixas vaginais como
disparéunia, secura e prurido.

Vascular

Sindrome varicoso-terapéutica topica adjuvante;
Tratamento sintomatico por via oral da insuficiéncia venosa
cronica (com descricao de sintomatologia).
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Anexo 7. Linhas de orientacao

da febre. Fevereiro de 2006.

. Indicacdo Farmacéutica no uso racional dos MNSRM - Protocolo

Doente sem Doente com
+ Criancas até 12 » Doengas de
anos Coagulacdo
+ Rx Alérgicas a - Rx Alérgicas a
Contra- Ac Acetil Salicilico AINE's
-indicacdes + Situagao
Hemorragica
- Ulcera
Gaslﬂl)inteminal
+ Hipertensado + Asma » Alcoolismo = Deficiéncia
Precaucdes - Insuficiencia - Rinite em G,PD
Cardiaca + Urticaria
. Amméagulames
orais
Interacgoes » Gingko
- Heparinas
+ Metotrexato
¥ Y Y ¥ L
1°Paracetamol
Opedes 20 Ac. Acetil. 1°Paracetamol | op 2 cetamol
terapéuticas | Salicilico ou 2*Ac Acetl 1 oo 1huprofeno Paracetamol Ibuprofeno
Salicilico
Ibuprofeno
G6PD - Glicose-6-fosfato desidrogenase
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