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Resumo

O presente trabalho encontra-se dividido em trés capitulos. Cada capitulo corresponde a
experiencia profissionalizante adquirida nas diferentes areas nomeadamente na componente

de Farmacia Hospitalar, Farmacia Comunitaria e Investigacao.

O primeiro capitulo deste trabalho pretende descrever a experiencia profissional em Farmacia
Hospitalar, no Centro Hospitalar Cova da Beira, assim como elucidar todas as competéncias
técnico-cientificas adquiridas, atividades desenvolvidas e metodologias observadas durante o

estagio.

0 Segundo capitulo tem como objetivo descrever as atividades desenvolvidas e a experiéncia
adquirida ao longo do estagio em Farmacia Comunitaria, na Farmacia S. Cosme, evidenciando

o funcionamento da mesma e o papel do farmacéutico comunitario nesta area.

Por fim, o ultimo capitulo deste relatdrio relacionado com a vertente de investigacao
pretende descrever o projeto desenvolvido. O objetivo deste trabalho consiste na obtencao
de um material téxtil de algodao funcionalizado com péptido antimicrobiano, Cys-LC-LL-37,
para obtencdo de um efeito antibacteriano, com potencial aplicacdo em materiais téxteis
biomédicos, geriatricos e pediatricos. Os resultados obtidos neste trabalho revelaram que
este processo confere bioatividade ao material tratado, traduzida através de efeito
antibacteriano em bactérias Gram positivas e Gram negativas, avaliado pela norma JIS L
1902-2002, com efeito permanente comprovado através dos ensaios da avaliacao da eficacia

da funcionalizacao.

Palavras-chave

Farmacia Hospitalar, Servicos Farmacéuticos, Farmacia Comunitaria, Materiais Téxteis,

Péptidos Antimicrobianos.
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Abstract

The present work is divided into three chapters. Each chapter corresponds to the professional
experience acquired in the areas of Hospital Pharmacy, Community Pharmacy, and Research,
respectively.

The first chapter of the work aims to describe the professional experience in Hospital
Pharmacy, at Hospital Cova da Beira, as all technical and scientific skills acquired, activities

and methodologies that were observed during the internship.

The second chapter aims to describe the activities and experience gained during the
internship in Community Pharmacy, at Pharmacy S. Cosme, showing it’s operation, and the

role of the pharmacist in this area.

Finally, the last chapter of the report, concerning the research experience, aims to describe
the project developed. The purpose of this work is to obtain a cotton textile material
functionalized with antimicrobial peptide, Cys-LC-LL-37 to achieve an antimicrobial effect
with potential application in biomedical, geriatric and pediatric textiles. The results of this
study reveal that this process confers bioactivity to the treated fabric, represented by
antibacterial effect on Gram positive and Gram negative bacteria, measured by JIS L 1902-
2002, with permanent effect demonstrated through assays evaluating the effectiveness of the

functionalisation.

Keywords

Hospital pharmacy, Pharmaceutical Services, Community Pharmacy, Textile Material,

Antimicrobial Peptides.
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Capitulo | - Farmacia Hospitalar

1 - Introducao

0O meu estagio em Farmacia Hospitalar foi realizado nos Servicos Farmacéuticos (SF) do
Hospital Péro da Covilhd do Centro Hospitalar da Cova da Beira, E.P.E (CHCB). A Farmacia
Hospitalar, segundo o Decreto-Lei (DL) n.° 44 204, de 22 de fevereiro de 1962, desigha-se
como o “conjunto de atividades farmacéuticas exercidos em organismos hospitalares ou
servicos a eles ligados para colaborar nas funcbes de assisténcia que pertencem a esses
organismos e servicos e promover a acdo de investigacdo cientifica e de ensino que lhes
couber” sendo estas atividades exercidas através dos SF [1]. Embora os SF estejam sujeitos a
orientacdo geral dos Orgdos de Administracdo dos Hospitais, perante os quais respondem
pelos resultados do seu exercicio hospitalar, estes possuem autonomia técnica e cientifica

para exercerem as suas funcoées [2].

Os SF do CHCB estao localizados no piso 0, num local de facil acesso quer interno, quer
externo, sendo toda a sua organizacdo descrita ao longo deste relatério. O funcionamento da
farmacia durante os dias uteis é das 9 horas as 19 horas, aos sabados, domingos e feriados das
9 horas as 16 horas, apds o fecho encontra-se em prevencédo das 19 horas ou das 16 horas até
as 24 horas e das 24 horas as 9 horas apenas em regime de chamada, assim sendo os SF
encontram-se assim abertos 366 dias do ano. A direcdo Técnica encontra-se sob a
responsabilidade da Dr.? Maria Olimpia Fonseca. Os Recursos Humanos distribuem-se por
varios grupos profissionais, incluindo dez Farmacéuticos, seis Técnicos de Diagnostico e
Terapéutica (TDT), cinco assistentes operacionais (AO) e uma assistente técnica (AT) [3]. Sao
funcdes dos SF, entre outras:
e A selecao, aquisicao, aprovisionamento, armazenamento, distribuicao e informacao de
medicamentos, produtos farmacéuticos e dispositivos médicos;
e Farmacotecnia, manipulacao de medicamentos estéreis e ndo estéreis
e A participacdo em Comissdes Técnicas com atividades que englobam entre outras a
elaboracao de protocolos terapéuticos.
e Ensaios Clinicos (EC);
e A Farmacia Clinica, Farmacocinética, Farmacovigilancia;
e Manter e dinamizar o sistema de qualidade implementado

e Colaboracdo em programas de ensino, formacao continua e valorizacao profissional [2].

Todo o funcionamento dos SF do CHCB baseia-se nas Boas Praticas em Farmacia (BPF)

Hospitalar, bem como numa filosofia de Garantia da Qualidade [3].

Este relatorio visa descrever os conhecimentos praticos e tedricos adquiridos, durante o meu

estagio em Farmacia Hospitalar, tanto acerca do funcionamento e organizacao do SF, bem



Capitulo |

como das funcdes que um Farmacéutico desempenha na area hospitalar. Na sua elaboracao
tive como suporte toda a legislacdo em vigor, o “Manual de Boas Praticas de Farmacia
Hospitalar” da Ordem dos Farmacéuticos, e o “Manual da Farmacia Hospitalar” da Autoridade
Nacional do Medicamento e Produtos de Saude I.P (INFARMED).

2 - Organizacdo e Gestao dos Servicos Farmacéuticos

A organizacao e Gestao dos SF é o conjunto de procedimentos que garantem o bom uso e
dispensa dos medicamentos em perfeitas condicoes aos doentes do Hospital [2,4]. Esta area
no CHCB é assegurada por um farmacéutico, um TDT, um AO e trés administrativos afetos ao
Servico de Aprovisionamento (SA) [5]. Esta vertente da Farmacia Hospitalar tem varias fases,

comecando na selecao, aquisicao, rececao, armazenamento e distribuicao [2].

2.1 - Selecao de medicamentos

Durante o estagio foi-me explicado como é feita a selecdo dos medicamentos, que é um
processo continuo, multidisciplinar e participativo, tendo em conta a informacao gerada na
Comissao de Farmacia e Terapéutica (CFT), no Formulario Hospitalar Nacional de
Medicamentos (FHNM) e no Guia Terapéutico do CHCB, e tem como critérios as necessidades

terapéuticas dos doentes, qualidade, seguranca e critérios farmaco-economicos [2,4,5].

O FHNM é um instrumento de suporte e orientacdo para a prescriciao e utilizacdo de
medicamentos de qualidade, onde traduz a escolha seletiva perante uma larga oferta de
medicamentos. Este formulario, encontra-se atualmente na 9° edicdo, podendo ser
consultado em suporte de papel e em suporte informatico em www.infarmed.pt/formulario
[6]. O Guia Terapéutico interno consiste numa lista de farmacos ou outros produtos
farmacéuticos que se encontram prontamente disponiveis para prescricio e uso dentro da
instituicdo, o qual é atualizado permanentemente e divulgado na intranet do CHCB e sob
formato de manual de bolso com a periocidade trianual. Sempre que haja a necessidade de
introducao ou exclusdao de farmacos ou outros produtos farmacéuticos no Guia Terapéutico,
deve ser preenchido um impresso interno, enviado a CFT, indicando todas as informacoes
pertinentes, tais como, as caracteristicas do medicamento, custo e previsdo de consumo,
bem como a justificacdo para a sua introducdo ou exclusao referindo o beneficio ou risco
terapéutico relativamente aos farmacos ja existentes. No final da avaliacdo pela CFT é

emitido um parecer sobre a introducdo ou exclusdo no Guia Terapéutico [5].

Além de me ser explicado todo este processo de selecdo de medicamentos e produtos
farmacéuticos, que referi anteriormente, tive a oportunidade de contactar com o Guia
Terapéutico, o FHNM e com os impressos associados a introducdo ou exclusdo de

medicamentos ou outros produtos Farmacéuticos.


http://www.infarmed.pt/formulario
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2.2 - Sistema e critérios de Aquisicao
Os Farmacéuticos devem salvaguardar a garantia de que nao sao adquiridos os medicamentos
que nao constem do Guia Terapéutico se nao forem autorizados pela CFT [4], ao mesmo
tempo que garantem que sejam satisfeitas as necessidades dos doentes, de forma eficaz,
eficiente, em tempo (til e aos mais baixos custos [2]. Assim, a aquisicdo dos artigos é da
responsabilidade do Farmacéutico, sendo efetuada pelos SF em articulacdo com o SA [5].
Durante o meu estagio tive oportunidade de assistir ao processo de aquisicdo de
medicamentos e/ou outros produtos farmacéuticos no CHCB que é suportado por um
programa informatico que analisa detalhadamente varias premissas, entre elas o consumo de
cada artigo, o stock atual, entre outas. Observei que cada artigo tem um ponto de
encomenda pré-definido, baseado no consumo dos Ultimos meses, e a sua aquisicdo ira
depender de varios fatores, tais como:
o Classificacao do artigo em A, B ou C, sendo esta analise, ABC, uma ferramenta de
gestao, para administracdo de stocks, que classifica os produtos por grau de importancia,
estabelecendo prioridades, onde a classe A sdao os produtos de maior importancia,
qualidade ou valor, correspondendo a 20% do total; a classe B os produtos com
importancia, qualidade ou valor intermédio, correspondendo a 30% do total e por fim, a
classe C correspondendo aos produtos de menor importancia, valor ou quantidades, sendo
50% do total [5, 7];
. Historico de consumo, isto €, se o consumo € regular, muito irregular ou pontual;
o Condicionantes de alguns fornecedores, no que diz respeito a portes de envio ou tipos
de embalagem;

. Instrucoes do conselho de administracao (CA) e SA, entre outros [5].

Foi-me explicado que a aquisicao pode ser feita de diversas formas, existindo varios tipos de
concursos, que obedecem a regulamentos rigidos, tais como:
. Concurso publico centralizado através do catalogo da Administracdo Central do
Sistema de Salde que é publicado anualmente no Diario da Republica;
. Concurso puUblico limitado, isto €, da instituicdo sendo realizado para medicamentos
ndo introduzidos no concurso publico ou para aqueles que nao constem no FHNM;
. Negociacao direta com o laboratério ou empréstimos de outros hospitais;
. Consultas diretas, isto €, através do contacto com as empresas titulares da
Autorizacao de Introducao no Mercado (AIM) de forma a pedir informacao acerca de precos
e condicoes de compra;
. Compras urgentes através de fornecedores locais, tais como farmacias comunitarias,
de forma a colmatar rapidamente situacdes de emergéncia por rutura ou consumo anormal

de um determinado medicamento, dispositivo médico ou outro produto farmacéutico [5,8].

Também me explicaram que existem medicamentos que sdo imprescindiveis a prevencao,

diagnostico ou tratamento de determinadas patologias e que ndo tém equivalentes em
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Portugal e nem apresentam alternativa terapéutica. Assim o DL n.° 176/2006, de 30 de
Agosto, estabelece no seu artigo 92.°, que o INFARMED pode autorizar a utilizacao em
Portugal de medicamentos nao possuidores de AIM, tendo que ser feita uma autorizacao de
utilizacao especial (AUE) e de utilizacao excecional (AEX) de medicamentos de uso humano,
regulamentadas pela Deliberacdo n.° 105/CA/2007, de 1 de Marco de 2007. Assim, o médico
pode solicitar a aquisicao do medicamento, apds aprovacao do diretor de servico e aprovacao
da CFT. O diretor do servico requisitante deve preencher o formulario de justificacao clinica
assinalando a indicacdo terapéutica pretendida, estratégia terapéutica, listagem de
terapéuticas alternativas no mercado e motivos da sua inadequacdo, bem como
fundamentacao cientifica da utilizacdo do medicamento, a enviar a CFT. Posteriormente é

enviado um requerimento ao INFARMED a solicitar aprovacao para a aquisicao [9,10].

Assim sendo, e de uma forma resumida tive oportunidade de assistir a estudos de consumos
para redefinir pontos de encomenda, quando necessario, tendo assistido a aquisicao de alguns
medicamentos, onde se iniciou o pedido de compra, via informatica, por parte do
farmacéutico afeto ao sector de logistica dos SF que foi recebido pelo SA que seguidamente
emitiu a respetiva nota de encomenda. Essa nota de encomenda foi enviada para o CA, para
ser assinado e encaminhado por fax aos fornecedores. No caso de medicamentos urgentes,
foi-me explicado que essas notas de encomenda podem ser enviadas apenas com a assinatura
da diretora do SA.

2.3 - Rececdo e Conferéncia de Produtos Adquiridos

No CHCB, a rececao e conferéncia de encomendas sdo previamente rececionadas pelo SA,
numa area independente com acesso direto ao exterior, separada do armazém central do SF,
mas tendo facil acesso a ele, segundo os procedimentos operativos, apos a rececdo prévia
pelo SA, os produtos adquiridos sao conferidos por um TDT afeto ao armazém central dos SF e
um funcionario dos SA, realizando-se, normalmente, duas vezes por dia, uma de manh3, e se
se justificar, outra a tarde. Durante o estagio acompanhei e colaborei na rececdo e
conferéncia das encomendas que chegam diariamente aos SF do CHCB. A conferéncia
quantitativa e qualitativa (se o produto pedido corresponde com o produto enviado pelos
laboratorios, lote e validade) faz-se com a guia de remessa ou fatura e, desta ultima, com a
respetiva guia de rececdo, de forma a detetar qualquer tipo de ndao conformidade, caso
esteja tudo correto, o administrativo do SA regista informaticamente a quantidade, o lote e
validade dos produtos adquiridos. O original da guia de rececéo fica nos SF e a copia fica para
o SA. Posteriormente, todos os produtos sdo encaminhados para o armazém central [5], por
um AO, onde é efetuado o registo de entrada do produto no sistema informatico e sao
arrumados, tendo em conta critérios técnicos como as condicdes especiais de armazenamento

e seguranca [2].
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De salientar, que os produtos que necessitam de cuidados especiais de rececao, controlo e
arquivo de documentacao técnica, sdo:

e Produtos termolabeis, os quais aquando a rececado, tem prioridade sobre os restantes;

e Estupefacientes, psicotropicos, benzodiazepinas, medicamentos para ensaios clinicos,
hemoderivados, tem que ser rececionados pelo Farmacéutico Hospitalar [2], sendo o
documento que a acompanha, guia de remessa ou fatura, devidamente arquivado nos
SF;

e Derivados do plasma, interferbes e matérias-primas tem de ser acompanhados dos
certificados de analise e, eventualmente, da ficha de dados de seguranca;

e Hemoderivados tem de ser acompanhados pelos certificados de aprovacao emitidos
pelo INFARMED, ficando estes arquivados juntamente com a respetiva fatura em
dossiers especificos. Nestes documentos é exigido que conste o nimero do lote ao qual
o produto pertence. Assim, toda documentacao cientifica deve ser conferida, registada

e arquivada [4, 5].

2.4 - Armazenamento

No CHCB existem diversos armazéns (tabela 1), uns localizados nos SF e outros distribuidos
pelos diversos servicos. Todos os armazéns tém um numero de identificacao. Inicialmente
todos os artigos rececionados sdo encaminhados para o armazém central (10), podendo,

posteriormente, consoante as necessidades, fornecer os outros armazeéns.

Tabela 1: Designacao dos diferentes armazéns e o nimero de identificacdo correspondente.

Designacao N° do armazém
Armazém Central dos SF 10
Armazém da Farmacia Satélite do Hospital do Fundao 11
Armazém da Dose Unitaria (Boxes, Kardex e FDS) 12
Armazém da Farmacotecnia (Citotdxicos e Nutricao Parentérica) 13
Pyxis™ do Bloco Operatério 14
Pyxis™ da Urgéncia Pediatrica 15
Pyxis™ da Urgéncia Geral 16
Pyxis™ do Servico de Observacao 17
Armazém de quarentena 18
Armazém do Ambulatério 20

Durante o estagio foram-me apresentados os diferentes armazéns e os critérios gerais de

arrumacao tendo em atencao as condicOes especiais que alguns medicamentos ou produtos
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farmacéuticos necessitam, isto é, cada armazém esta dividido em varias areas para facilitar o
acesso aos medicamentos e promover as condicoes necessarias de espaco, luz, temperatura,
humidade e seguranca dos mesmos, existindo registos de temperatura e humidade que
permitem monitorizar continuamente estes parametros. As condicdes ambientais gerais
devem corresponder a uma temperatura maxima de 25%, humidade inferior a 60% e protecao
solar direta. Os produtos refrigerados devem ser armazenados a uma temperatura entre 2-

8°C, em local isento de humidade e com sistema de alarme [2].

Observei que no armazém central (10), os medicamentos repartem-se por diversos sectores
ou prateleiras sendo organizadas em cada uma delas por ordem alfabética da Denominacéo
Comum Internacional (DCl), identificado com etiquetas com codigo de barras e dispostas
segundo o principio de “First Expire, First Out”. No armazém central existem:

e Estantes deslizantes, para artigos de uso geral, subdivididas por grupos mais
especificos: anticoncecionais, anestésicos, medicacdo com saida em ambulatério,
estomatologia, antibioticos, tuberculoestaticos, leites, material de penso e colirios;

o Gavetas de apoio com medicamentos com maior rotatividade;

e Um cofre para estupefacientes e psicotropicos, com dupla fechadura, para maximizar a
seguranca;

e Um armario com chave para medicamentos dos EC;

e Prateleiras de reserva para artigos cuja quantidade nao permita acondicionar a
totalidade no seu espaco proprio;

e Prateleiras para alimentacao parentérica e entérica;

e Prateleiras para os citotoxicos, onde estas tém uma barreira, permitindo que exista um
bloqueio a queda acidental destes farmacos, minimizando o perigo de um derrame
deste tipo de medicacdo [5]. Note-se, que perto das prateleiras dos citotoxicos, em

local visivel e assinalado, existe um estojo de emergéncia.

Além disso existem extensdes, do armazém central, para injetaveis de grande volume,
desinfetantes, termolabeis (armazenados em frigorifico e congelador), e inflamaveis [5].
Estes ultimos, por questdes de seguranca, estdo armazenados com determinadas
particularidades, isto &, encontram-se num local individualizado, com sinalética apropriada,
apresentando uma porta que apenas abre para fora, paredes interiores reforcadas e
resistentes ao fogo e chao impermeavel e rebaixado, para impedir derrames. Apresenta ainda
um sistema de ventilacao e detecao de fumos, extintor e instalacdo elétrica antideflagrante

impedindo que haja um foco de incéndio [2].

Foi-me também explicado que todos os medicamentos que nao contém a informacao
necessaria para serem dispensados em dose unitaria, como por exemplo, a validade, lote, DCI
ou nome comercial, devem ser devidamente rotulados. Além disso, sempre que o

medicamento é fotossensivel e fora da embalagem possa perder as suas propriedades, este
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tem que ser revestido com papel de aluminio e rotulado. A emissao, impressao e validacdo do

rétulo é efetuado pelo TDT, sendo a rotulagem da responsabilidade do AO [5].

Nesta area participei na arrumacado dos diversos produtos nos respetivos locais de

armazenamento.

2.4.1 - Controlo de stocks e validades dos armazéns do SF

Os SF do CHCB sao compostos por varios armazéns, como referi anteriormente, que
necessitam de controlos de qualidade, como por exemplo, auditorias quantitativas e

qualitativas.

Durante o meu estagio participei na contagem diaria dos stocks de alguns armazéns (auditoria
quantitativa), com maior incidéncia para os grupos A e B, e comparando-se o resultado com o
stock da aplicacao informatica. Caso existam divergéncias de stock, estas sdao confrontadas

entre armazéns e corrigidas.

Além das auditorias quantitativas diarias, mensalmente verifica-se a existéncia de artigos
cuja validade termine dentro de 4 meses (auditoria qualitativa) em todos os armazéns. E
impressa uma listagem onde constam todos os medicamentos que entraram nos SF cujo lote
expire 4 meses apds a data vigente e averigua-se a sua presenca. Caso ainda estejam
presentes medicamentos desse lote, um TDT responsavel pelo armazém elabora uma lista e
envia ao farmacéutico responsavel pelo sector, que avalia a possibilidade de consumo do
produto, credito ou troca pelos fornecedores, ou entao contacta outros Hospitais (para artigos
do grupo A) que possam estar interessados nos produtos. Se o prazo de validade expirar, os
produtos sao encaminhados para o armazém 10, colocados em local separado, num contentor
proprio, ficando a aguardar o respetivo abate. A este nivel, tive oportunidade de conferir o

prazo de validade dos medicamentos existentes no armazém 10, 13, 14, 15, 16, 17 e 20.

Embora nao tenha participado no controlo dos medicamentos dos Servicos Hospitalares, tanto
a nivel da qualidade (validade, condicées de armazenamento) como da quantidade, foi-me
explicado que deve ser feito de 3 em 3 meses, na presenca do Enfermeiro Chefe ou de um

Enfermeiro designado por este e um TDT auxiliado por um AO [5].

Deste modo todas estas auditorias permitem um maior despiste de erros com a sua respetiva

correcao e a rentabilizacdo de recursos evitando-se desperdicios.

2.5 - Gestao dos Gases Medicinais
A definicao Gases Medicinais como medicamentos pelo DL n°. 176/2006, de 30 de Agosto,
trouxe novas responsabilidades e competéncias ao Farmacéutico Hospitalar e aos SF. A

definicdo e competéncias do farmacéutico nesta area tem como base as Boas Praticas e
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legislacao em vigor (Deliberacao 56/CD/2008), indo também ao encontro dos indicadores
definidos da atividade e qualidade dos SF [9, 11].

Durante o estagio foi-me explicado o circuito e gestdao dos Gases Medicinais, inicialmente
deve-se ter em conta a licenca de fabrico do fornecedor, assim como a AIM para o artigo em
questdo. E importante ter acesso a folha de dados de seguranca. Na sua rececdo deve ser
verificado se estao acompanhados do certificado de analise do gas, verificar a integridade e a
identificacao dos recipientes. O controlo de qualidade da distribuicao pela rede deve ser feito
periodicamente, normalmente semestralmente, por um laboratdrio acreditado, e o seu
armazenamento deve ser feito numa area separada dos restantes armazéns do SF [2, 5,11]. A
este nivel, tive oportunidade de acompanhar uma auditoria interna que foi realizada nos SF
onde nos deslocamos a um servico para verificar as condicées de armazenamento, validade e

documentacao de uma garrafa que continha um gas medicinal.

3- Distribuicao

Segundo as BPF Hospitalar, a distribuicao de medicamentos tem como objetivos garantir o
cumprimento de prescricdio e correta administracdo, havendo uma monitorizacao da
terapéutica, reduzindo assim os erros relacionados com a medicacdo, permitindo também
racionalizar a distribuicio dos medicamentos e reduzir os custos com a terapéutica. Esta
atividade é assegurada pelos SF, e com uma metodologia e circuitos proprio, torna disponivel
o medicamento correto, na quantidade e qualidade certas a todos os doentes do Hospital. A
Distribuicdo Individual Diaria em Dose Unitaria (DIDDU), poderia ser uma distribuicao ideal,
pelas inUmeras vantagens que apresenta, mas como nem sempre € possivel nem viavel,
existem alternativas de distribuicio de medicamentos tendentes a melhorar a eficacia e
seguranca do sistema de distribuicdo. Assim, existem varios tipos de distribuicao, com

procedimentos e legislacao propria, que serao de seguida descritos [2,4].

3.1 - Distribuicao Classica

Na Distribuicdo Classica ou também designada Tradicional é definido um stock quantitativo e
qualitativo a existir no servico ou no armazém periférico dos SF, entre o Farmacéutico, o
Diretor do Servico e o Enfermeiro chefe, ou por acordo com as diferentes areas dos SF, no
caso dos armazéns periféricos. O pedido de reposicao de stocks é realizado eletronicamente,
sendo que se forem pedidos até as 14 horas os stocks sdo repostos no proprio dia, se forem
gerados depois, serao atendidos no dia seguinte, ou na segunda-feira seguinte (no caso de ser
fim-de-semana). Depois de ser efetuada a conferencia dos pedidos, deve ser dada a saida
informatica dos medicamentos e proceder-se a entrega dos mesmos, ao local em questao, por
um AO. Este sistema de distribuicdo encontra-se em vigor para todos os stocks de apoio a
dose unitaria existentes nas enfermarias com internamento, consultas externas, servicos de

apoio clinico, hospital dia, injetaveis de grande volume, desinfetantes, pomadas, cremes de
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uso geral e armazéns periféricos dos SF [5]. A este nivel tive oportunidade de satisfazer varios

pedidos de reposicao de stock efetuados pelos diversos SC do CHCB.

3.2 - Reposicdo por stocks nivelados e distribuicdo semi-automatica

através do Sistema Pyxis™

No sistema de reposicdao de niveis de stock por carregamento e troca de carros também é
definido um stock quantitativo e qualitativo a existir em cada servico. Porém, neste sistema,
existem 2 carros onde os medicamentos sao armazenados, sendo os mesmos levados para
reposicao nos SF alternadamente e com uma periodicidade definida, para que os
medicamentos estejam sempre disponiveis no servico. A composicao desses carros €
verificada pelo TDT, com o auxilio de um Personal Digital Assistant (PDA), que tem um leitor
otico que otimiza a leitura, efetua a saida automatica do armazém, de acordo com os niveis
maximos de stock definidos. Este tipo de distribuicio no CHCB é aplicado na Unidade de
Cuidados Intensivos (UCI), Unidade de Acidentes Vasculares Cerebrais (UAVC), neonatologia,
unidade de cirurgia de ambulatorio, urgéncia obstétrica e Viatura Médica de Emergéncia
Rapida (VMER) [5].

Durante o estagio participei no carregamento dos carros destinados aos diversos SC e
participei na conferéncia dos prazos de validade (que ¢é feita mensalmente) dos

medicamentos e produtos existentes nos mesmos.

A distribuicdo semiautomatica através do sistema Pyxis™ é um sistema de dispensa
semiautomatica de medicamentos (figura 1), composto por um conjunto de armarios
controlados eletronicamente, geridos por um software e interligados as aplicagcdes existentes

no Hospital.

Figura 1 - Exemplo do Pyxis™ existente nos diferentes SC do CHCB (Fonte de [12]).

Neste sistema de distribuicdo é previamente definido um stock quantitativo e qualitativo e
uma periocidade de reposicdo nos SC. Sempre que os medicamentos s&o removidos do Pyxis™,
pela equipa de enfermagem, é gerado um consumo. Desta forma, sempre que o medicamento

atinge um valor minimo de stock vai automaticamente constar na listagem dos minimos. A
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reposicao € efetuada pelos TDT nos dias estabelecidos, depois de impressa uma listagem de
reposicao [5]. Durante o meu estagio, colaborei na preparacdo da medicacdo destinada aos
Pyxis™ existentes nos diferentes SC e na reposicdo dos mesmos existentes na urgéncia geral,

no servico de observagdes, no bloco operatoério e na urgéncia pediatrica.

3.3 - Distribuicdo Personalizada

A distribuicao personalizada ocorre quando existe um pedido personalizado, ou seja, para um
doente especifico. Este tipo de distribuicdo suporta os pedidos urgentes e supre as
necessidades que nao sao abrangidas pelos outros sistemas de distribuicao, quer relacionada
com a auséncia do medicamento no stock da enfermaria, quer com os horarios de entrega da
DIDDU. E durante o estagio tive oportunidade de satisfazer alguns pedidos, sempre com a

supervisao de um Farmacéutico.

3.4 - Distribuicdo Individual Diaria em Dose Unitaria

A DIDDU, como referi anteriormente, apresenta inimeras vantagens em relacao as anteriores,
uma vez que permite que o farmacéutico intervenha na farmacoterapia, sendo responsavel
pela interpretacao e validacdo da prescricdo médica, originando o perfil farmacoterapéutico
dos doentes, identificam e resolvem-se situacdes para que a terapéutica seja maximizada e
os efeitos adversos e custos associados minimizados, isto €, aumenta-se seguranca do circuito

do medicamento [2, 3].

No CHCB a DIDDU fornece para um periodo de 24h, a medicacao para cada doente internado
nos diferentes servicos, tais como: Cirurgia I, Cirurgia ll, Psiquiatria e abuso de substancias
agudas, UCI, UAVC, Medicina |, Medicina Il, Pneumologia, Especialidades Cirlrgicas, Pediatria,
Gastrenterologia, Reumatologia, Especialidades Médicas, Ortopedia, Ginecologia e

Obstetricia.

Durante o estagio pude acompanhar as diferentes fases da DIDDU, sendo esta distribuicao
iniciada na sala de validacdo, onde os farmacéuticos validam a prescricdo médica que pode
ser feita em suporte de papel ou eletronicamente. O registo da medicacao € individualizado e
informatizado para cada doente, permitindo monitorizar a terapéutica individualmente, com
excecao da UCI e UAVC, uma vez que estes servicos estdo equipados com um programa
informatico incompativel com o programa de Sistema de Gestdo Integrada do Circuito do
Medicamento existe a necessidade de transcrever a prescricdo para o sistema informatico,
antes da validacdo. Na prescricdo médica devem constar varios parametros, tais como a data
de prescricao, identificacdo do doente e do médico e os medicamentos por DCl com a
respetiva dose, forma farmacéutica e via de administracdo. Se existirem medicamentos que o
doente traga do domicilio e o médico preferir mante-lo, este deve continuar na prescricao,

nao sendo contudo, dispensado pelos SF. Devem ainda ser mencionadas outras informacgoes
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Uteis, como o diagnodstico, alergias, calendarizacdo da dispensa ou justificacdo da prescricao
de antibioticos com justificacdo obrigatoria.

Nesta etapa o farmacéutico deve ser capaz de identificar e resolver problemas que possam
afetar a prescricio médica, nomeadamente interacbes, duplicacdo de terapéuticas,
posologias inadequadas, alergias ou medicamentos nao presentes no guia farmacoterapéutico
do CHCB. Qualquer divida relacionada com a prescricdo médica pode ser resolvida e

esclarecida contactando o médico prescritor.

Durante o estagio acompanhei a validacao de prescricoes e respetiva interpretacédo, colaborei
na transcricao de algumas prescricdes manuais e assisti a resolucdao de alguns problemas na

prescricdo médica, como por exemplo duplicacao terapéutica.

Apods a validacdo das prescricoes sao gerados os perfis farmacoterapéuticos, que consistem
nas listas de medicamentos a sair por doente e que servem de base a preparacdao da
medicacdo de cada doente nas gavetas. A preparacado das gavetas fica a responsabilidade dos
TDT com auxilio dos AO, na sala de unidose equipada com um pequeno armazém (12) e com
os sistemas semiautomaticos KARDEX e Fast Dispensing System (FDS) (ilustracdo 2). A
finalidade destes sistemas semiautomatizados é reduzir os erros inerentes a preparacdo da
medicacao e o tempo destinado a esta tarefa, melhorar a qualidade do trabalho executado e

racionalizar os diversos stocks nas unidades de distribuicao.

Figura 2 - A esquerda, exemplo um FSD equipamento automatizado de embalamento de formas orais
solidas e a direita, um sistema de fornecimento semiautomatico de medicamentos em doses
individuais, KARDEX. (Adaptado de [13] e [14]).

Durante a preparacdao das gavetas € necessario garantir que os medicamentos estao
arrumados nas gavetas corretas e identificadas com a respetiva etiqueta que contém o nome,
processo, data de nascimento e cama do doente, bem como o servico onde o doente se
encontra hospitalizado. No caso de medicamentos com dimensées mais elevadas e que nao

possam ser dispostos nas gavetas, sao guardados em caixas proprias e identificados com
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etiquetas com os dados do doente. De salientar que a identificacao do medicamento deve
constar obrigatoriamente, em cada embalagem unitaria a DCI, a dosagem, o prazo de

validade e o lote de fabrico.

Apds a preparacao da medicacdo, é necessario conferir todas as gavetas antes do envio das
mesmas para os respetivos servicos, que fica a responsabilidade de um farmacéutico. Esta
validacao permite garantir que nao existem erros, quer qualitativamente (dose e forma
farmacéutica) quer quantitativamente. No final registam-se as conformidades e nao

conformidades (nimero de erros encontrados) para controlo de qualidade.

Cada servico tem um horario estabelecido para a saida dos medicamentos. Assim, até a hora
marcada sdo constantemente verificadas e corrigidas, por farmacéuticos, as alteracdes da
prescricdo, altas ou mudancas de cama. A hora de saida dos medicamentos imputa-se a saida

dos mesmos do armazém 12 no sistema informatico.

Apds a saida da medicacao até ao horario estabelecido, o farmacéutico de servico fica
responsavel por toda a medicacdo e respetivas alteracbes. Os medicamentos néao
administrados ao doente que ficam nas gavetas, sao contabilizados e revertidos ao stock no

dia seguinte, quando regressam a farmacia, a responsabilidade de um TDT.

No caso de fins-de-semana ou feriados, é necessario a preparacao das gavetas em duplicado
ou triplicado (48 horas ou 72 horas), mediante a necessidade e o servico, utilizando para isso,
cassetes identificadas com o dia que devem seguir para o internamento. Durante este
periodo, o farmacéutico de servico fica responsavel por toda a atualizacdo e correcao das

prescricoes [5].

Assim, durante o estagio, como referi anteriormente, acompanhei a validacdo de prescricoes
e respetiva interpretacao, colaborei na transcricao de algumas prescricoes manuais, mas
também conferi a preparacao da medicacdao dos varios servicos, tanto para 48 horas como
para 72 horas, participei na preparacao da medicacao no caso de alteracdes de prescricao,
novos internamentos e mudancas de cama, efetuei pedidos urgentes dos respetivos servicos,
colaborei no registo das nao conformidades dando suporte ao sistema de gestao da qualidade,

sempre sob a supervisdo de um farmacéutico.

3.5 - Distribuicdo a Doentes em Ambulatério

A dispensa de medicamentos a doentes em regime ambulatorio, surge da necessidade de se
fazer face a situacbes de emergéncia em que o fornecimento dos mesmos nao possa ser
assegurado pelas farmacias comunitarias; da necessidade de vigilancia e controlo de
determinadas patologias cronicas, e terapéuticas prescritas em estabelecimentos de cuidados

de salde diferenciados, em consequéncia de efeitos secundarios graves; da necessidade de
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assegurar a adesdo dos doentes a terapéutica; e também pelo facto da comparticipacao de

certos medicamentos so ser a 100% se forem dispensados pelos SF [2,4].

Na distribuicdo a doentes em ambulatorio é necessaria uma prescricdo médica, podendo ser
manuscrita ou eletrénica, devidamente preenchida, emitida por um médico do CHCB. Como
excecao a esta situacdo podem ser referidos os medicamentos biologicos, para o tratamento
da artrite reumatoide, por exemplo, cuja prescricao, segundo o Despacho n.° 18419/2010,
pode ser efetuada em consultas especializadas, noutros hospitais ou em consultorios
particulares [5,15]. A prescricao médica deve ter a identificacdo do doente e do médico,
local da prescricdo, data de emissao, DCI, dose, forma farmacéutica, posologia, indicacdo da
duracéo do tratamento ou a data da proxima consulta, de forma a fornecer informacao acerca
do numero total de unidades do medicamento a dispensar ao doente. Em caso de qualquer
divida, que ndo permita a validacdo da prescricado, o médico é contactado. Deve ser
verificado o suporte legal de prescricao do medicamento de acordo com a legislacao em
vigor, a autorizacdo do CA, como é o caso de medicamentos manipulados ou destinados ao
tratamento de hepatite B, ou a autorizacao doente a doente pela CFT, no caso, por exemplo,

de medicamentos biolégicos como adalimumab, etanercept, infliximab, entre outros.

Durante o meu estagio observei que a dispensa é sempre feita por um farmacéutico onde é
confirmado o medicamento, verificada a embalagem, o rétulo, o prazo de validade e anotado
o lote e quem levantou o medicamento. A medicacdo dispensada é registada
informaticamente no processo do doente, sendo fornecido, um nUmero de imputacao
correspondente a cada cedéncia. No ato da dispensa além da informacao verbal sdo
fornecidos folhetos informativos sobre o medicamento, com uma linguagem simples e onde
estao descritos os principais efeitos adversos, procedimentos em caso de esquecimento de
alguma toma, entre outras informacdes relevantes. Além disso, o CHCB usa imagens simples,

isto é, pictogramas que permitem a compreensao de doentes que nao sabem ler.

No dia seguinte a dispensa, as cedéncias sao conferidas por um farmacéutico. As receitas
manuscritas sdo arquivadas nos dossiers correspondentes a especialidade em questdo, com
excecdo dos medicamentos bioldgicos cujo arquivo é feito por medicamento. As receitas
eletronicas ficam disponiveis informaticamente. Cada dossier é divido em “receitas
parcialmente fornecidas”, onde podem também constar as segundas e terceiras vias das

receitas, e “receitas totalmente fornecidas”, para serem posteriormente arquivadas [5].

No setor do ambulatério é realizado o seguimento farmacoterapéutico de doentes com
determinadas patologias, como a esclerose multipla ou hepatite C, de forma a proporcionar
um maior controlo de patologias crénicas e de farmacos com elevado valor economico e
avaliar ndo so a adesdo a terapéutica, mas também garantir a disponibilidade e continuidade
do tratamento e o controlo de stocks, para que a medicacdo nunca falte ao doente. E

também efetuado o registo minimo de medicamentos bioldgicos, a ser reportado
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mensalmente ao INFARMED, e segundo o legislado no Despacho n.° 18419/2010. De acordo
com o anexo do Despacho n.° 1845/2011, neste registo, e no CHCB, sao incluidos os seguintes

medicamentos: etanercept, adalimumab, infliximab, ustecinumab e golimumab [5, 15, 16].

No CHCB, ¢ dispensada a medicacao referente a um més, com a excecao dos contracetivos,
dispensados por trés meses. Sempre que o doente resida a mais de 25 km do Hospital a
medicacdo € enviada por correio e mensalmente ao doente, exceto no caso de produtos com
baixo valor econémico, como por exemplo o anastrozol e o tamoxifeno, que sdao enviados em
quantidades relativas a dois meses de tratamento. A excecao a este procedimento inclui os
medicamentos de elevado valor econdmico, medicamentos que necessitam de frigorifico e os

contracetivos [5].

Todo o receituario faturavel, ou seja, aquele cujos encargos sejam remetidos para um
subsistema de salde, empresa seguradora ou outra entidade publica ou privada, deve ser
enviado para a faturacdo. Dentro destas categorias encontram-se medicamentos bioldgicos
prescritos em consultério particular, faturados a Administracdo Regional de Salde (ARS)
competente, ou em outro Hospital, faturados ao Hospital prescritor, ao abrigo do Despacho
n.° 18419/2010, e de medicamentos destinados ao tratamento da esclerose mdltipla e de
hepatite C, faturados a Administracdo Central do Sistema de Salde (ACSS). Nestes casos, é
realizada a faturacdo diaria para os servicos financeiros e as listagens entregues
quinzenalmente [5].

Durante o estagio acompanhei e auxiliei na dispensa de medicamentos e no aconselhamento
prestado pelo Farmacéutico ao doente, participei na conferéncia diaria das receitas, na
rececdo, conferéncia, armazenamento e controlo dos prazos de validade dos stocks de
medicamentos, no envio das listagens de medicamentos faturaveis para os servicos
financeiros e na preparacao e envio da medicacao pelo correio aos doentes que vivem a mais
de 25 km do hospital.

3.6 - Distribuicaio de medicamentos sujeitos a controlo especial:

Estupefacientes, Psicotrépicos e Hemoderivados

A distribuicdo de medicamentos sujeitos a controlo especial, no CHCB estdo sob a

responsabilidade do farmacéutico afeto ao ambulatorio [5].

Os Estupefacientes e Psicotropicos (EP) encontram-se sujeitos a legislacdo especial
nomeadamente pelo DL n.° 15/93 de 22 de Janeiro, que estabelece o Regime juridico do
trafico e consumo de estupefacientes e psicotropicos e DL n.° 45/96 de 22 de Janeiro, que

define a Execucao das medidas de controlo de estupefacientes e psicotropicos [2].

No CHCB todos os movimentos de EP entre os SF e os servicos do hospital sao registados e

efetuados num livro de registos emitido pela imprensa nacional da casa da moeda (anexo 1).
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Cada requisicao € constituida por original e duplicado. Cada servico apresenta um cofre no
qual se encontra um stock de EP definido, a excecdo dos servicos equipados com Pyxis™
nomeadamente a urgéncia geral e pediatrica e bloco operatdrio. Normalmente, as requisicoes
feitas visam repor o que foi utilizado para um doente. Esta cedéncia é feita mediante a
apresentacao do respetivo impresso, devidamente preenchido e assinado pelo diretor do
servico ou substituto legal (importa referir, que nos servicos equipados com Pyxis™ este
impresso foi substituido por uma listagem especifica, autorizada pelo INFARMED). Cada
requisicao apenas pode conter uma Unica substancia ativa, na qual o enfermeiro deve colocar
a identificacdo do doente, o medicamento, a dosagem, o lote, a data da administracao e o
enfermeiro que fez a administracdo. No momento da reposicao o farmacéutico atesta a
conformidade dos registos efetuados e assina a requisicao, sendo assim reposta a quantidade
que foi gasta. O original fica nos SF e o duplicado acompanha os EP para o servico onde foi
feita a reposicao. Os EP sao imputados ao servico por lote, salvaguardando o registo exato do
que esta presente nos diferentes servicos. Posteriormente, todos os registos sdao conferidos
por um farmacéutico, sendo feito uma balanco de todos os movimentos de EP realizados no
hospital, que é enviado trimestralmente para o INFARMED pela assistente técnica dos SF do
CHCB [2,4,5].

No que se refere ao armazenamento nos SF do CHCB, este tipo de substancias é guardado num
cofre de fechadura dupla de acordo com a metodologia de armazenamento ja referido
anteriormente. As auditorias internas que sao feitas ao stock assumem particular relevancia
neste caso. A contagem de todo o stock dos EP da farmacia é feita todas as semanas por um
farmacéutico e um AT e nos servicos, este processo € realizado mensalmente pelo
farmacéutico, sendo também consideradas as validades. Tudo isto é registado em mapas de

controlo que sao arquivados [5].

Dentro deste circuito especial participei no processo de conferéncia dos stocks, tanto nos
servicos clinicos, como nos SF. Além disso, acompanhei a atividade de reposicao e validacao

dos registos inerentes a esta.

Os medicamentos hemoderivados (a excecao do plasma fresco congelado, o qual é distribuido
pelo Servico de Imunohemoterapia) sdo distribuidos para os servicos clinicos do CHCB e para
os doentes em regime de ambulatdrio, atendidos nas consultas externas do CHCB. A dispensa
aos doentes em regime ambulatorio compreende medicamentos cujo fornecimento se

encontra abrangido pela legislacao ou autorizado pelo Conselho de Administracao [5].

A requisicao, distribuicao e administracdo de medicamentos hemoderivados encontra-se
regulamentado pelo Despacho n.° 1051/2000, de 14 de Setembro e tem que ser registados em
impresso proprio para o efeito (Modelo n.° 1804, exclusivo da Imprensa Nacional - Casa da

Moeda, S. A.). Este impresso é de formato A4, constituido por duas vias, “Via Farmacia” e
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“Via Servico”, e impressdao no rosto, sendo a “Via Farmacia” autocopiativa e contendo as

instrucoes relativas ao preenchimento, circuito e arquivo (anexo 2) [5,17].

A “Via Farmacia” é arquivada na Farmacia e a “Via Servico” deve ser encaminhada para o SC
para que as administracdes do hemoderivado dispensado ao doente sejam anotadas no quadro
D. A “Via Servico”, arquivada no processo do doente, é consultada nas enfermarias pelo
Farmacéutico, de forma a garantir a conformidade na administracdo do medicamento ao
doente. Os medicamentos ndao administrados ao doente devem ser devolvidos aos SF, no prazo
de 24 horas. Quando os hemoderivados sdao dispensados em regime de ambulatorio, tanto a
“Via Farmacia”, devidamente datada e assinada, quanto a “Via Servico” devem ser
arquivadas nos SF. A saida dos hemoderivados é também imputada no sistema informatico que

gera um numero de consumo a ser anotado na “Via Farmacia”.

Durante o estagio tive conhecimento do enquadramento legal da dispensa, registo e cedéncia
de hemoderivados e acompanhei o encerramento do circuito de hemoderivados, com a
deslocacdao do Farmacéutico ao SC onde o hemoderivado foi administrado. Isto permite
avaliar a conformidade da administracdo do medicamento ao doente, ou a sua correta
devolucao aos SFH quando ndao administrado, através dos registos efetuados no duplicado da
folha de hemoderivados existente no processo clinico do doente. Este procedimento tem
como finalidade a identificacdo rapida do doente que recebeu determinado lote aquando
problemas futuros relacionados com algum dos lotes do hemoderivado, como por exemplo, a
detecao de uma doenca infeciosa no dador, anteriormente desconhecida. De salientar que
todos os movimentos respeitantes a estes produtos devem ser efetuados num livro de
requisicoes proprio para o efeito, sendo estas requisicdes devidamente preenchidas pelos
Enfermeiros e assinadas pelo Diretor do Servico ou seu substituto legal, para o qual o

medicamento se destina [5].

4 - Producao e controlo - Farmacotecnia

Em Farmacia Hospitalar, a Farmacotecnia envolve resumidamente: a preparacao e
distribuicao de medicamentos preparados previamente (incluindo contagem, enchimento,
rotulagem de doses unitarias solidas, de semissolidos e liquidos nao estéreis);
preparacao/manipulacao de formas farmacéuticas nao estéreis; preparacao de medicamentos
estéreis obtidos assepticamente ou por esterilizacdo final; preparacao de solucoes e diluicoes
de desinfetantes. Toda esta atividade permite o preenchimento de lacunas terapéuticas
existentes em grupos de doentes com necessidades especiais causadas pela idade, condicao
médica, disposicao individual e fatores ambientais, em que os medicamentos manipulados
constituem uma ferramenta essencial, visto que a inddstria farmacéutica nao resolve todos os

problemas de formulacao que lhes sao inerentes.

16



Farmacia Hospitalar

Assim, cada area requer instalacoes, equipamento e recursos humanos diferentes. As normas
e procedimentos diferem entre areas e a sua aplicacao aliada as Boas Praticas ajudam a

conseguir um produto farmacéutico de qualidade [2].

4.1 - Preparacao de nutricdo parentérica

No CHCB, a sala de preparacao de nutricao parentérica (NP) é constituida por um sistema de
duas portas, tendo uma antecamara onde o manipulador se equipa e uma camara de
preparacao onde ¢ realizada a preparacao propriamente dita. Tanto a antecamara como a
camara de preparacao tém pressao positiva, tendo a ultima uma pressao positiva maior. Desta
forma, é impedida a entrada de particulas e/ou microrganismos para o interior das camaras,
evitando a contaminacao das bolsas parentéricas preparadas. Para a preparacao dos produtos
€ utilizada uma camara de fluxo laminar horizontal, garantindo a esterilidade das
preparacdes. Qualquer produto necessario a preparacao de bolsas parentéricas € passado para

a sala de preparacao através de um transfer de porta dupla e pulverizado com alcool a 70%.

Antes do inicio da manipulacdo deve-se ligar a camara e deixar esta estabilizar durante trinta
minutos. Deve também ser feito o registo da temperatura e das pressoes, verificando se esta

tudo em conformidade.

A NP consiste no fornecimento de nutrientes vitais nomeadamente lipidos, proteinas e
hidratos de carbono, oligoelementos e vitaminas, através da via endovenosa, sempre que a
nutricdo entérica nao é possivel, ou em situacdées em que esta nao é suficiente. A definicao
das necessidades energéticas diarias totais depende do estado nutricional do doente. As
formulacdes de NP podem ser adquiridas comercialmente, sob a forma de bolsas para

reconstituicao, ou serem preparadas de raiz.

No CHCB a preparagao da NP é feita a partir de bolsas adquiridas comercialmente, divididas
em trés compartimentos (lipidos, proteinas e hidratos de carbono), as quais podem ser
suplementadas com vitaminas, oligoelementos e alanina-glutamina. O facto de existir uma
divisibilidade entre os trés constituintes garante a estabilidade necessaria durante o
armazenamento da bolsa, sendo que apds a reconstituicdo a mesma s6 é estavel durante 6
dias em refrigeracao, mais 24 horas a temperatura ambiente. Para além disso, como podem
ser administradas tanto por cateter central, como periférico, este tipo de produto reline um
conjunto de carateristicas proprias: esterilidade, auséncia de pirogénios e de toxicidade e

osmolaridade e densidade adequadas.

Durante o estagio tive a oportunidade de aditivar bolsas de alimentacao parentérica com a
supervisao dos farmacéuticos responsaveis. Inicialmente é feita a validacao da prescricao e a
avaliacdo com base no peso, altura, indices fisiologicos e bioquimicos, e com base nas

comorbilidades associadas.
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Na sua preparacao a maioria destas bolsas era aditivada com oligoelementos, multivitaminas
e alanina-glutamina, segundo esta ordem, e apds a reconstituicdo eram guardadas no frio e
levados ao servico pelo AO. Colaborei na impressao dos rotulos, que tal como nos citotoxicos
sao feitos informaticamente e onde tem o nome a quem se destina a bolsa, o peso e a altura
do doente, o débito que vai ser instituido, mas também outras informacdes importantes
como, por exemplo, se a via de administracdo é por cateter central ou periférico. No fim

imputamos a saida das bolsas e do que aditivamos do armazém 13.

E de salientar, que periodicamente deve ser feita a limpeza da sala, com alcool 70% e com o
fluxo desligado; trimestralmente deve ser substituido o pré-filtro e anualmente o filtro HEPA
e avaliada a qualidade do ar da camara com meios de cultura estéreis abertos durante cerca
de 24 horas; e semanalmente é realizado o controlo microbiolégico das bolsas de NP, sendo

preparada uma bolsa e retiradas amostras para enviar ao laboratorio de analises [5].

4.2 - Preparacao de citotoxicos e de farmacos biolégicos

Na preparacao dos citotdxicos e de farmacos bioldgicos tem que existir uma planificacdo do
trabalho semanal e diario para um bom funcionamento desta area, tanto para a gestao de
stocks mais eficazes como para uma melhor gestao de risco destes produtos. Durante duas
semanas estive em contacto direto com essa rotina. Acompanhei a interpretacao e validacao
da prescricao médica pelo farmacéutico. O Farmacéutico verifica ndao sé as doses prescritas
mas também o ciclo e o dia correspondentes a preparacdo. Para isso consultava-se o
computador e as fichas de registos do doente a fazer quimioterapia, minimizando possiveis
erros e assegurando que é preparado o citotoxico correto para o doente correto nos ciclos e
dias indicados. Apos a confirmacdao por telefone pelo respetivo servico era iniciada a

preparacao dos citotoxicos ou dos farmacos biologicos.

A preparacdao no CHCB é feita numa camara de preparacdo que possui caracteristicas
proprias. Esta integrada num sistema de duas portas com uma antecamara e uma camara de
preparacao. Na antecamara existe pressao positiva para impedir a entrada de particulas para
0 seu interior e no caso da cdmara de preparacao a pressao existente é negativa, evitando a
saida de particulas do seu interior para a antecamara. A antecamara possui um lavatorio onde
se lavam e desinfetam as méaos e € onde o farmacéutico se equipa devidamente para preparar
os citotoxicos de forma segura. O equipamento é composto por roupa branca limpa, touca,
mascara bico de pato, bata e luvas proprias para preparacao de citotoxicos e equipamento de
protecado individual. Na camara de preparacdo esta presente uma camara de fluxo laminar
vertical da classe IIB onde sdao preparados os citotoxicos protegendo o manipulador e
garantindo a esterilidade do produto preparado. Todo o lixo citotoxico é descartado para as

Biobox, sendo posteriormente eliminados por incineracao.

Antes de se iniciar a preparacdo dos citotoxicos a camara era ligada e deixada estabilizar

durante trinta minutos, antes de comecar a trabalhar. Apds concluida a preparacao dos
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citotdxicos a camara permanecia ligada durante vinte minutos para eliminar particulas que

poderiam estar em circulacao.

E de salientar que existem alguns cuidados especiais na identificacdo dos citotdxicos,
nomeadamente, a correta rotulagem da medicacdao, onde ¢ destacada a data e hora de
preparacao, rubrica do preparador, identificacdo de medicamento citotoxico, volume total da
preparacao, tempo de administracdo, validade, estabilidade, nome do citotéxico e do

solvente, nome do doente a que se destina a medicacao e via de administracao.

Para garantir a maxima seguranca e condicoes de higiene, deve ser feita a limpeza das salas
limpas diariamente (com alcool a 70%) e existe registo das temperaturas e das pressoes das
salas das camaras. Recomenda-se a substituicdo dos pré-filtros trimestralmente e do filtro
HEPA anualmente. A periodicidade de substituicao dos filtros depende da contaminacao e

frequéncia de trabalho.

Assim sendo, durante as duas semanas acompanhei e integrei a rotina do servico auxiliei na
validacao da prescricao, observei e auxiliei a execucao da reconstituicao e diluicao dos
citotoxicos; colaborei na preparacao da pré-medicacdo que podera acompanhar o citotoxico,
colaborei na impressao dos rotulos, participei no registo do tempo de espera entre a
confirmacao da prescricdo médica e a sua entrega aos servicos, para o sistema de controlo de
qualidade e participei na imputacdo dos produtos utilizados para a preparacao dos citotdxicos
do armazém 13. Foi-me também explicado o procedimento em caso de derrame ou
extravasao de um citotoxico, em primeiro lugar, deve-se isolar a area contaminada. De
seguida o responsavel pela limpeza da area deve equipar-se convenientemente com o
vestuario descartavel. A limpeza deve ser feita em movimentos circulares da periferia para o
centro. No caso de o produto a ser limpo ser um po, deve-se humedecer as compressas usadas
na limpeza ou resguardo. Posteriormente, a area deve ser lavada em primeiro lugar com
agua, depois com detergente e no final outra vez com agua. No final, o lixo vai para um saco
vermelho identificado como lixo de produtos citotoxicos. Todo o material utilizado no
processo de limpeza em caso de derrame de citotoxicos esta organizado e guardado num kit

proprio. [5]

4.3 - Preparac¢oes de Formas Farmacéuticas nao Estéreis

Outra atividade do setor de farmacotecnia € a preparacao de férmulas nao estéreis. Foi-me
explicado que para a dispensa de um manipulado é sempre preciso uma prescricdo médica,
um pedido de um servico, ou requisicao por parte de outro setor dos SF.

Existe nos SF um espaco especifico, o Laboratorio de Farmacotecnia, para a preparacao de
manipulados e estes podem ser feitos pelo farmacéutico ou por um TDT.

Antes do inicio da preparacdo do manipulado, é o farmacéutico que valida a prescricdo
médica. Os manipulados preparados na sequéncia de prescricbes médicas, podem ser

calendarizaveis ou urgentes. No primeiro caso, € feito o pedido pelo setor do ambulatério e o
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sector de farmacotecnia prepara e entrega o manipulado numa data especifica. No caso de o
manipulado ser urgente, a preparacao é iniciada tendo como base a requisicao informatica
efetuada pelo setor do ambulatério, de acordo com a prescricao médica.

Quando os manipulados sao preparados para satisfazer um pedido de um servico do hospital, a
requisicao é feita informaticamente pelo servico requisitante. Os manipulados que servirao
para repor os stocks dos servicos, sao preparados e enviados no proprio dia se o pedido for
enviado até as 14 horas. Caso o pedido seja feito depois das 14 horas o manipulado sera feito
e entregue no dia util seguinte. Contudo, se o pedido for urgente, o manipulado sera

fornecido no proprio dia.

Antes da preparacdo, o manipulador deve verificar se as condicbes da area de trabalho sao
adequadas, se as matérias-primas estdo todas disponiveis e em perfeitas condi¢ées para
serem utilizadas e se a documentacao necessaria a preparacao esta disponivel. Depois segue
uma ficha de preparacao constituida por varios parametros, tais como, data de preparacéo,
nome do manipulado com indicacdo da concentracao, quantidade preparada, lote, formula e
todas as matérias-primas a utilizar com as respetivas quantidades, material e equipamento,
técnica de preparacao, material de embalagem, modelo de roétulo, prazos de utilizacdo e

condicOes de conservacao e bibliografia.

E o farmacéutico o responsavel pela validacdo de alguns passos ao longo e no final da
preparacao do manipulado. Deste modo, é indispensavel a validacdo da identificacdo das
matérias-primas e excipientes utilizados e respetivas quantidades, calculos, ensaios de

verificacdo (caracteristicas organoléticas) e a validacao final da preparagao.

Na rotulagem deve constar algumas informacdes que garantem a correta utilizacao do
manipulado, isto €, identificacdo dos SF e respetivo contacto, forma farmacéutica, DCI,
dosagem, composicao, quantidade, via de administracao, posologia, data de preparacao,
prazo de validade atribuido, condicées de conservacao, lote e identificacdo do doente. E feita

a distincado entre preparados de uso interno e uso externo com etiquetas no rotulo [5].

Durante as duas semanas neste setor, acompanhei o registo da validacao, a saida para os

servicos e contactei com a sinalética de seguranca adotada para a sua rotulagem.

4.4 - Reembalagem de medicamentos

A area de farmacotecnia é também responsavel pela reembalagem de medicamentos orais
solidos (comprimidos e capsulas) que ira ser distribuida em DIDDU e em regime ambulatorio
aos doentes. Estes medicamentos devem ser corretamente embalados e rotulados para
garantir a conservacao e identificacdo dos mesmos. Parametros como a estanquicidade,
protecao mecanica, protecao da luz e do ar devem ser tidos em conta de modo a conseguir a

melhor conservacao possivel dos farmacos.
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Para que o processo de reembalagem seja mais rapido e eficiente é utilizado um sistema
automatico, o FDS. Neste equipamento, normalmente, sao apenas reembalados comprimidos
inteiros e capsulas. O fracionamento das formas orais solidas so é feito se as caracteristicas
dos mesmos nado sao alteradas, nomeadamente, caracteristicas farmacocinéticas. Para formas
orais fotossensiveis, metades, tercos e quartos de comprimidos, capsulas e comprimidos de
citotoxicos € utilizada uma maquina semiautomatica de reembalagem. Contudo,
medicamentos termolabeis nao sdao reembalados nem na FDS, nem na maquina

semiautomatica de reembalagem.

Existem certos cuidados a ter aquando da utilizacdo das maquinas de reembalagem. No caso
da maquina semiautomatica, esta deve ser limpa antes e depois da reembalagem. E
importante garantir que no momento da reembalagem esta presente na bancada apenas o
medicamento destinado a ser reembalado evitando erros e contaminacdes cruzadas. A
integridade do medicamento deve também ser verificada antes de se iniciar o processo de
reembalagem. O registo da substancia ativa e dos lotes dos medicamentos deve ser feito,
arquivando nos SF toda a documentacao. No caso do FDS, este precisa de ser previamente
carregado com os comprimidos ou capsulas antes de comecar a trabalhar. Quando o FDS
deteta uma cassete vazia pede para se efetuar o carregamento da mesma. Cada cassete esta
calibrada para um determinado medicamento, dosagem e laboratério especifico. As Boas
Praticas e condicoes de higiene devem ser, naturalmente, respeitadas e o profissional
responsavel pelo processo de reembalagem, deve cumprir as regras de higiene e limpeza,
utilizando mascara, touca e luvas. A sala para a reembalagem de medicamentos nos SF tem

porta e janelas que devem permanecer fechadas, minimizando possiveis contaminacoes.

Antes da libertacdo de um lote reembalado, é necessario ser feita a validacdo pelo
farmacéutico, garantindo a qualidade do produto final. A validacdo inclui a avaliacdo da
integridade das mangas de medicamento reembaladas e verificacdo dos elementos que
constam no rotulo. As nao conformidades sdo registadas com o intuito de controlar e

monitorizar os critérios de qualidade necessarios [5].

Durante o periodo de estagio explicaram-me todo este procedimento e tive oportunidade de
colaborar na validacdo diaria efetuada pelo farmacéutico e a monitoracdo das nado

conformidades para o sistema de controlo de qualidade.

5- Informacao e Atividades de Farmacia Clinica

A Farmacia Clinica é uma area da Farmacia que diz respeito a ciéncia e pratica do uso
racional do medicamento, onde o farmacéutico tem de fazer parte de uma equipa
multidisciplinar, acompanhando diretamente o doente nos servicos e prestando apoio

continuo aos médicos e enfermeiros, com o intuito de melhorar a eficiéncia da terapéutica

[2].
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Desta forma, no CHCB, as atividades de Farmacia Clinica, e as quais pude contatar e
acompanhar, incluem o incentivo a utilizacdo do Guia Farmacoterapéutico proprio do
hospital, o controlo do tempo de antibioterapia e a utilizacdo de antibidticos de uso restrito,
a integracdo em visitas clinicas e reunides clinicas, a monitorizacdo de medicamentos e niveis
séricos de farmacos, a colaboracdo na elaboracao de guidelines e protocolos e fornecimentos
de informacao de medicamentos aos profissionais de salude, pela intranet, telefone ou mesmo

pessoalmente, e a doentes sob a forma verbal, de folhetos informativos e pictogramas.

6 - Farmacovigilancia

Em Portugal, o Sistema Nacional de Farmacovigilancia (SNF) foi criado em 1992 e é o
INFARMED a entidade responsavel pelo acompanhamento, coordenacdo e aplicacdo do
mesmo. Este SNF é regulamentado pelo DL n.° 176/2006, de 30 de Agosto. Todos os
profissionais de saude, incluindo o Farmacéutico contribuem para a detecdo de quaisquer
reacoes adversas a medicamentos (RAM) que possam surgir da sua utilizacdo. O Farmacéutico
deve participar em programas de monitorizacao e colaborar com o SNF, em articulacao com
os médicos prescritores, na detecdo destas reacoes e na sua notificacdo para o Centro
Nacional de Farmacovigilancia do INFARMED. Devem ser notificadas todas as suspeitais de
reacoes adversas graves, mesmo as ja descritas, todas as suspeitais de reacoes adversas nao
descritas (desconhecidas até a data), mesmo que nao sejam graves, e todas as suspeitais de

aumento de frequéncia de RAM (graves e nao graves) [2, 9, 18].

Embora durante as 7 semanas de estagio nao assistido a nenhuma notificacdo de RAM tomei

conhecimento dos impressos para a sua notificacao.

7 - Ensaios Clinicos

No CHCB, os EC sao dirigidos por dois farmacéuticos a tempo parcial e que tem como funcdes
participacao em reunides de organizacao do ensaio clinico, organizacao de documentacao
necessaria exigida por lei, definicdo de procedimentos internos, registo da gestdo dos

medicamentos experimentais e as condicées de armazenamento. [2, 4]

O SF tém uma sala propria, onde é feito o atendimento dos participantes dos EC, onde se
encontra um sistema informatico e armarios fechados e de acesso restrito onde esta guardada
toda a medicagcao. As condicées de armazenamento dos medicamentos experimentais sao
controladas e mantidas segundo o que foi determinado, através de termohigrometros

presentes nos referidos armarios.

O circuito dos EC nos SF deve ser realizado com base em toda a documentacdo necessaria
fornecida pelo promotor do ensaio. Para cada ensaio no CHCB existe um arquivo informatico

de toda a documentacdo necessaria, onde sao também mantidos registos de dispensa do
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medicamento experimental, inventario, devolucao ou inutilizacdo com datas, quantidade,

numero de lote e prazo de validade.

A dispensa da medicacdo experimental é uma atividade determinante no EC. O farmacéutico
tem que prestar informacéo correta e adequada, de forma a garantir a adesao a terapéutica,
a seguranca do participante e o cumprimento de todo o protocolo. Com base na medicacao
devolvida pelo participante o farmacéutico desenvolve a avaliacdo da compliance e procede
ao respetivo registo. Aquando o término do EC toda a documentacéo final deve ser arquivada

durante um periodo de 15 anos [2, 5].

8 - Farmacocinética Clinica: monitorizacao na pratica clinica

Na Farmacia Hospitalar a Farmacocinética Clinica tem como objetivo primordial uma
administracao correta de farmacos que possuem uma margem terapéutica estreita ou alguma
variabilidade associada ao seu comportamento cinético, resultante da medicao dos seus niveis

séricos, o que se traduz num controlo terapéutico individualizado [2].

No CHCB é realizada a monitorizacdo de farmacos como a vancomicina e aminoglicosideos.
Durante o estagio pude acompanhar a monitorizacao sérica da vancomicina. Inicialmente foi
pedido a monitorizacado sérica do farmaco pelo médico, através do preenchimento de um
impresso proprio, também me foi explicado que podera ser proposto pelo Farmacéutico. O
doseamento do farmaco em questdo é realizado pelo laboratorio de analises, sendo a
interpretacao dos resultados da competéncia dos SF. Deste modo, a avaliacao dos resultados
foi feita tendo em conta os valores séricos do farmaco, a creatinina e a ureia, e com a ajuda
de um programa informatico (Abbottbase PK System). Este programa calculou os parametros
farmacocinéticos individuais do doente e iria propor um novo regime posologico, se
necessario. Posteriormente, os dados foram registados no impresso determinado para o efeito

que foi enviado para o médico, ficando uma copia nos SF [5].

9 - Acompanhamento da visita médica

No CHCB, o Farmacéutico é integrado em equipas multidisciplinares, constituidas por
Médicos, Enfermeiros, Assistentes Sociais, Nutricionistas, Psicologos e Terapeutas das Fala.
Desta forma, o Farmacéutico, de uma forma periddica, tem a oportunidade de acompanhar a
visita a um determinado conjunto de doentes, em que ¢é feita a avaliacdo de cada doente, de
acordo com o seu historial clinico. Assim, o Farmacéutico pode emitir a sua opinido acerca da
terapéutica instituida ao doente (posologia, forma farmacéutica e via de administracao),
colaborar na prevencao e detecdo de efeitos secundarios, interacdes farmacologicas, estados
de desnutricdo ou de caréncias nutricionais, vigilancia do cumprimento de protocolos
terapéuticos instituidos ou na detecao da necessidade da sua implementacao, permitindo uma
contribuicdo mais eficaz do Farmacéutico na racionalizacdo da terapéutica e a melhoria da

qualidade dos cuidados prestados.
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No periodo de estagio acompanhei o Farmacéutico nas visitas médicas ao SC de
Gastroenterologia, Cirurgia | e Il e participei na reuniao multidisciplinar no SC de UAVC, o que

permitiu contactar com o papel do Farmacéutico.

10 - Informacao e Documentacao

O Farmacéutico Hospitalar, como profissional de salide, deve ter uma formacao continua que
lhe permita uma atualizacdo constante dos conhecimentos. Neste ambito tive a possibilidade
de participar em acdes de formacao, assisti a sessdes clinicas realizadas no CHCB, a
discussoes de casos clinicos do servico, foi-me apresentado o plano de prevencao e

emergéncia do SF e como proceder no caso de derramamento de citotoxicos.

Além destas formacdes, atualizei alguns folhetos informativos que sao dispensados no
ambulatorio, e também atualizei o Guia Terapéutico do CHCB consoante 0s novos precos que

eram praticados no mercado.

11- Comissoes Técnicas

Através do Decreto Regulamentar n.°3/88, de 22 de Janeiro foi obrigatorio a existéncia de
comissdes técnicas, que sao Orgaos consultivos e tém o propdsito de implementar regras e
normas de procedimento. As comissdes contribuem, deste modo, para uma melhoria dos
cuidados de salde prestados pelos servicos hospitalares, garantindo a disciplina e

racionalizacdo da terapia medicamentosa e salvaguardando a saude publica [19].

Atualmente, no CHCB, o Farmacéutico é um membro ativo na CFT, Comissao de Etica para a
Salde (CES) e Comissao Transfusional. Na Comissdao de Controlo da Infecao (CCl) o
Farmacéutico tem apenas um papel consultivo. A CFT, a CES e a CCl sdo comissdes técnicas

de caracter obrigatorio, enquanto a Comissao Transfusional tem um caracter facultativo [5].

Embora durante o periodo de estagio nao tenha participado em nenhuma reunido de
comissao, tomei conhecimento do enquadramento legal das comissoes de caracter obrigatoério

e das suas constituicoes e funcoes.

12 - Gestao de risco

Com a finalidade de diminuir os erros no circuito do medicamento, os SF do CHCB apresentam
uma sinalética integrada na metodologia de armazenamento. Por exemplo, para o mesmo
medicamento disponivel em dosagens diferentes e armazenado na mesma gaveta, utilizam-se
cores indicativas de dosagem: vermelho (dosagem mais alta), amarelo (dosagem intermédia)
e verde (dosagem mais baixa). Por sua vez, os medicamentos definidos como potencialmente
perigosos e de elevado risco para o doente sao sinalizados com o sinal de perigo. Os
medicamentos com embalagens idénticas quando armazenados na mesma gaveta, ou lado a

lado na prateleira sao sinalizados com o sinal rodoviario “STOP”. Também nos farmacos com

24



Farmacia Hospitalar

nomes idénticos (look-alike, sound-alike) a porcao do nome que difere é enfatizada em letras

maiusculas [5].

A Automatizacao/Informatizacao do servico e a garantia de qualidade do servico prestado sao
aspetos fundamentais para manter os niveis de qualidade e exigéncia, reduzir a possibilidade
de erros de medicacao, garantir maior qualidade, rentabilizar melhor os recursos humanos e
melhorar a eficacia. Assim destaca-se o KARDEX (sistema de fornecimento semi-automatico
de medicamentos em doses individuais), o Pyxis™, o Consis (dispensador robotizado para
dispensa de medicamentos em Ambulatorio), leitores oticos, FDS (sistema automatizado de
embalamento de formas orais solidas) e o Sistema de Gestdao Integrado do Circuito do
Medicamento (SGICM).

A prescricao médica eletronica encontra-se largamente implementada no centro hospitalar,
facilitando a comunicacdo direta entre Médicos, Enfermeiros e Farmacéuticos e contribuindo

para a prevencao de erros de medicacdo e melhoria dos processos de assisténcia. [3]

13 - Controlo da Qualidade

Nos dias de hoje, o cumprimento de critérios de qualidade é um fator de distincao entre as
instituicoes e os SF do CHCB encontra-se certificado pela norma NP EN ISSO 9001:2008 e
acreditado pela Joint Comission, segundo as normas da 4° Edicao. Deste modo, com a
preocupacdo crescente dos profissionais de salde na reducdo de erros, no SF do CHCB
registam-se diariamente e nas diferentes areas as nao conformidades pré-definas, o que
permite monitorizar, avaliar a producao, qualidade, gestdao, direcionado o foco para

resultados especificos [3].

14 - Conclusao

O estagio em Farmacia Hospitalar permitiu desenvolver e adquirir competéncias técnico-
cientificas, pude comprovar que o Farmacéutico Hospitalar é determinante na estrutura
assistencial ao doente e na propria gestao hospitalar. Desta forma, foi me transmitida a
ambicao de ser o centro da eficiéncia na utilizacdo do medicamento no circuito hospitalar,
procurando dar uma resposta adequada e humanizada aos doentes, assumindo

responsabilidades, ao mesmo tempo que se promove a sustentabilidade do sistema de salde.
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Farmacia Comunitaria

Capitulo Il - Farmacia Comunitaria

1 - Introducao

O estagio curricular na Farmacia Comunitaria (FC) foi realizado na Farmacia S. Cosme, na
Covilha. A FC é referida como sendo uma das portas de entrada no Sistema de Salde, uma vez
que é de facil acessibilidade a toda a populacao. Caracteriza-se por ser um espaco que presta
cuidados de saude de elevada diferenciacao técnico-cientifica, tentando servir a comunidade

sempre com a maior qualidade [1].

Este relatorio visa descrever os conhecimentos praticos e teoricos adquiridos, durante o
estagio na FC, através da caraterizacdo, quer da Farmacia, quer das fungdes que o
Farmacéutico desempenha enquanto especialista do medicamento e, como Técnico Superior
de Saude direcionado para servir toda a comunidade. Na sua elaboracao tive como suporte
toda a legislacdo em vigor e o Manual de Boas Praticas Farmacéuticas (BPF) para a FC do

Conselho Nacional da Qualidade, da Ordem dos Farmacéuticos.

2 - Organizacdo da Farmacia

Na FC realizam-se varias atividades, como dispensa de medicamentos, produtos, seguimento
farmacoterapéutico, determinacdo de parametros bioldgicos, entre outras, sempre dirigidas
para o utente. Assim sendo, para que os profissionais de salde possam realizar as suas
atividades e os utentes, incluindo criancas, idosos e cidadaos portadores de deficiéncia
encontrem na farmacia um local profissional, acessivel a todos, sao necessarias instalacdes,
equipamentos e fontes de informacao adequados, ou seja, a farmacia tem que possuir uma

estrutura adequada para o cumprimento das suas funcoes [1].

2.1 - Localizacao da Farmacia e horario de funcionamento

A Farmacia S. Cosme encontra-se localizada na Alameda da Europa, Lote 15 Fracdao D e E,
6200 - 546 Covilha, freguesia de Santa Maria, distrito de Castelo Branco. Esta farmacia ja teve
outras instalacées numa zona mais antiga da cidade, contudo, objetivando uma melhor
funcionalidade e qualidade do servico prestado, adquiriu novas instalacdes numa zona nobre
da Covilha, onde além de possuir melhores condicdes logisticas, dispde de uma estrutura mais

atrativa e acessivel aos utentes.

A Farmacia S. Cosme encontra-se aberta ao publico de segunda a sexta-feira das 9 horas as
19h30 sem interrupcdo para o almoco. Ao sabado esta aberta das 9 horas as 13 horas,
cumprindo desta forma o periodo de funcionamento semanal minimo das farmacias
comunitarias, exposto no Artigo 2° da Portaria n.° 31-A/2011, de 11 de Janeiro de 2011 [2].

Sendo a Farmacia S. Cosme uma das oito farmacias da cidade da Covilha, realiza servicos em
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regime de rotatividade, a qual é elaborada pela Administracao Regional de Saude (ARS) e,
nestas ocasioes encontra-se aberta ininterruptamente durante 24 horas, funcionando desde as

9 horas da manha do dia de servico até as 9 horas da manha do dia seguinte.

2.2 - Recursos Humanos

Os Recursos Humanos sao a chave para a boa organizacao e funcionamento de qualquer
empresa, e neste contexto, a Farmacia S. Cosme possui um Diretor Técnico, uma
Farmacéutica Substituta, duas Farmacéuticas e dois Ajudantes Técnicos de Farmacia.
Também tem uma auxiliar de limpeza que, embora nao se dedique ao atendimento ao utente,
€ importante ao bom funcionamento da farmacia e a disponibilizacdo de boas condicdes de

higiene.

Todos os funcionarios estdo devidamente identificados, mediante o uso de um cartdo
identificativo, contendo a foto, o nome e titulo profissional, incluindo os estagiarios,
cumprindo o Artigo 32° do Decreto-Lei (DL) n.° 171/2012, de 1 de agosto [3]. Todos os
profissionais mantém uma excelente relacdo, cultivando um espirito de solidariedade,
lealdade e auxilio mituo, respondendo as necessidades dos utentes e contribuindo para a boa

integracao e acolhimento de qualquer estagiario.

O Diretor Técnico, detentor de um vasto conhecimento técnico-cientifico, desempenha
adequadamente todas as funcdes que lhe competem na sua plenitude, com o profissionalismo
e consciéncia que é requerido para o exercicio da atividade. Segundo a Legislacdo em vigor,
artigo 21° do DL n.° 171/2012, de 1 de Agosto, compete ao Diretor Técnico:
e “Assumir toda a responsabilidade pelos atos farmacéuticos praticados na farmdcia;
e Garantir a prestacé@o de esclarecimentos aos utentes sobre o modo de utilizacdGo dos
medicamentos;
e Promover o seu uso racional do medicamento;
e Assegurar que os medicamentos sujeitos a receita médica (MSRM) sé sdGo dispensados
aos utentes que a ndo apresentem em casos de forca maior, devidamente justificados;
e Garantir que os medicamentos e demais produtos sGo fornecidos em bom estado de
conservacao;
e Garantir que a farmdcia se encontra em condicdes de adequada higiene e seguranca;
e Assegurar que a farmdcia dispbée de aprovisionamento suficiente de medicamentos;
e Zelar para que o pessoal que trabalha na farmdcia mantenha, em permanéncia, o
asseio e a higiene;
e Verificar o cumprimento das regras deontoldgicas da atividade farmacéutica;
e Assegurar o cumprimento dos principios e deveres (..) na legislacdo reguladora da

atividade farmacéutica” [3].
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Dado que sao varias as tarefas a desempenhar, pode delegar nos seus colaboradores
determinadas funcdes de acordo com o grau de habilitacao dos mesmos, sob a sua direcao e
responsabilidade. E de salientar que sempre que o Diretor Técnico estiver ausente, é a

Farmacéutico Substituta que assume as suas responsabilidades [3].

Na Farmacia S. Cosme todas as atividades exclusivas dos farmacéuticos e Técnicos estdo
claramente definidas, tais como:
e Prestar aconselhamento sobre o uso racional e seguro dos medicamentos, assegurando
que na dispensa, o doente recebe informacao correta sobre a sua utilizacao e que esta
é feita em cumprimento da prescricdo médica;
e No caso em que nado haja uma prescricdo médica deve aplicar os seus conhecimentos,
permitindo que melhor se satisfacam as relacoes beneficio/risco e beneficio/custo para
0 utente;
e Efetuar encomendas e fazer a sua rececao;
e Medir parametros fisiologicos e bioquimicos (realizadas apenas por farmacéuticos);
e Contato com outros profissionais de Salde e Centros de Informacao do medicamento;
e Controlo de psicotropicos e estupefacientes;
e Realizar seguimento farmacoterapéutico de utentes;
e Registar parametros como a temperatura e humidade relativa das diferentes seccoes da
farmacia;
e Participar em acdoes de formacdo com vista a reforcar as suas competéncias,
aprofundando e adequando continuamente o conhecimento as diversas areas com
impacto direto na atividade da farmacia;

e Gestao de reclamacoes [1, 4].

Os Ajudantes Técnicos tém também um papel bastante relevante numa FC. Na Farmacia S.
Cosme além do atendimento direto ao publico, o técnico faz a rececao de encomendas,
verifica prazos de validade e o que existe em stock, entre outras funcdes, sempre sob

supervisao do Diretor Técnico.

Importa referir que, os colaboradores sao obrigados ao sigilo profissional relativo a todos os
factos de que tenham conhecimento no exercicio da sua profissdao, com excecao das situagoes

previstas na lei [3].

2.3 - Organizacao do espaco fisico da Farmacia S. Cosme

2.3.1 - Espaco exterior
A organizacdo do aspeto exterior da Farmacia S. Cosme, esta de acordo com as BPF, uma vez
que possui os seguintes elementos exteriores:

e Letreiro com a inscricdo “Farmacia S. Cosme”, tanto na rua principal, como nas

traseiras do prédio;
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e A cruz verde luminosa, colocada perpendicularmente a sua fachada e que se encontra
acesa no horario de funcionamento e onde sao disponibilizadas informacées como a
temperatura, data, hora e alguns servicos prestados pela farmacia;

e Uma placa ao lado da porta principal com a identificacdo da Farmacia, propriedade e
Direcao Técnica da Farmacia;

e Na porta da Farmacia o horario de funcionamento e a lista semanal das farmacias de
servico na cidade da Covilhg;

e A designacao da Farmacia de servico na cidade da Covilha, com a respetiva localizacao
e contato;

e Um postigo de atendimento, para a seguranca dos profissionais e medicamentos
durante o servico noturno;

e Uma faixa de identificacdo das Farmacias Portuguesas da Associacdo Nacional de
Farmacias (ANF), uma vez que a Farmacia S. Cosme faz parte deste programa;

e A fachada da farmacia encontra-se limpa e com excelentes condicées de conservacao,
onde as montras, ao nivel da rua, sdo elaboradas para a divulgacao de varios produtos
de cosmética, puericultura, parafarmacia, sendo importante a sua atratividade e
renovacao de acordo com a sazonalidade.

e Possui uma maquina de preservativos, junto a porta principal, o que permite ao utente

adquirir preservativos 24 horas por dia.

Assim sendo, todo o espaco exterior transmite ao utente a imagem de uma farmacia moderna

e atrativa, com um elevado nivel de profissionalismo, sendo facilmente visivel e identificavel.

2.3.2 - Espaco interior

A semelhanca do espaco exterior, também o espaco interior da Farmacia S. Cosme transmite
profissionalismo, pelas condicdes reune, isto é, tranquilidade, iluminacdo e ventilacdo
adequada, limpeza e higiene, permitindo boas condicées de trabalho e excelentes condicoes

de atendimento aos utentes, proporcionando um servico diferenciado e de boa qualidade.

As areas funcionais das farmacias comunitarias estao regulamentadas no DL n.° 171/2012, de
1 de agosto, sendo a sala de atendimento ao publico, armazém, laboratorio, instalacoes

sanitarias e gabinete de atendimento personalizado, areas obrigatorias em todas as farmacias

[5].

A area de atendimento ao publico € a zona onde o utente tem o primeiro contacto com o
farmacéutico, onde este o esclarece e apoia; onde se dispensam os produtos. Nesta area
bastante ampla e logisticamente adequada podemos encontrar:
e Uma placa com a identificacdo do nome da farmacia e do Diretor técnico (completo e
sem abreviaturas);

¢ Ainformacao que existe livro de reclamacoes;
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e A proibicao de fumar esta visivelmente expressa na sala de atendimento ao publico;

e Maquina para retirar senhas para o atendimento;

e Televisores, com o nimero da senha e no canal Farmdcia TV;

e Balanca para a determinacao do peso corporal, altura e indice corporal e medidor de
tensao arterial;

e Sofas para os utentes e/ou acompanhantes para que possam repousar ou esperar;

e Uma area para as criancas brincarem, onde tem jogos interativos, pinturas, televisao
com desenhos animados;

e Cinco postos de atendimento individual, permitindo um atendimento mais
individualizado e personalizado, estando cada balcao equipado com um terminal
informatico, impressora, leitor otico de codigo de barras, um terminal de multibanco.

e Estantes e expositores para a divulgacao de Medicamentos nao Sujeitos a Receita
Médica (MNSRM) e diversos produtos, tais como: produtos homeopaticos, calcado
ortopédico, produtos de cosmética e higiene corporal, entre outros.

e Atras dos postos de atendimento estdo gavetas que contém medicamentos e diversos
produtos;

e O contentor da ValorMed® visivel e acessivel ao utente;

Em termos de gabinetes de atendimento personalizado, na Farmacia S. Cosme existem, sendo
que num deles sao realizadas as determinacdes dos parametros biologicos, outro destina-se a
prestacao de outros servicos por parte de profissionais externos a farmacia, a administracao
de vacinas nao constantes do Plano Nacional de Vacinacao, e ainda a administracao de outros

medicamentos injetaveis.

Em relacdo ao armazém serve de arrumacao a diversos produtos/medicamentos e encontra-se
numa zona interior, sendo de acesso restrito ao publico. E constituida por:

e Estantes deslizantes, onde se encontram, por exemplo, xaropes, pos, locées, pomadas
de grande volume;

e Gavetas deslizantes onde se encontram comprimidos, supositorios, pomadas de
pequeno volume, pomadas oftalmicas, colirios, medicamentos de uso veterinario,
granulados;

e Frigorifico para medicamentos que precisem de ser guardados a uma temperatura entre
2°C-8°C, como por exemplo, insulinas.

Nesta area todos os produtos estdo dispostos por ordem alfabética e arrumados de forma
“First expired, first out”. Na Farmacia S. Cosme existe ainda um andar superior, que se
destina ao armazenamento de medicamentos e produtos que se encontram em excesso para

posterior reposicao.

Importa referir que, nesta farmacia, a area de rececao de encomendas nao se encontra

separada por uma barreira fisica do armazém, pelo que esta area, encontra-se equipada com
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uma secretaria, computador, leitor 6tico, impressora, fotocopiadora, material de escritério,

arquivo das guias de remesso, etc.

Relativamente ao laboratoério, é o local onde ocorre a preparacdo de manipulados, sendo
constituido por uma bancada com superficie lisa, um lavatorio, armarios e esta equipado com
todo o material, matérias-primas, equipamentos, documentacdo cientifica necessarios a

preparagao dos mesmos.

A Farmacia S. Cosme dispde ainda de duas instalagdes sanitarias, sendo que uma delas se
encontra na zona de atendimento aos utentes, e esta adequadamente adaptada a individuos
portadores de deficiéncia e a outra encontra-se na zona interior a farmacia, direcionada para

os seus colaboradores.

E de salientar que nas Farmacias existem ainda outros espacos de cariz obrigatorio,

nomeadamente: Gabinete da Direcao Técnica, zona de recolhimento ou quarto.

Na Farmacia S. Cosme existe o Gabinete de Direcao Técnica que é local privilegiado para o
trabalho administrativo, reunides com delegados de informacao médica, arquivo e biblioteca.
A zona de recolhimento encontra-se integrada num dos gabinetes de atendimento
personalizado. Existe também uma zona de vestiario, onde os colaboradores tém cacifos

destinados ao arrumo dos seus pertences.

2.4 - Equipamentos gerais e especificos da Farmacia

Os equipamentos gerais da FC sdo aqueles que apesar de necessarios no decorrer da atividade
da farmacia, nao sao essenciais para a pratica da atividade farmacéutica, nomeadamente: ar
condicionado, computadores, internet, telefone, fotocopiadora, fax, cadeiras, balcoes, entre

outros.

Por sua vez, os equipamentos especificos, como o préprio nome diz, sdo relativos as
atividades especifica de uma farmacia nomeadamente: balancas, material de laboratorio,
farmacopeias, formularios, documentos oficias de acordo com a legislacado em vigor,
frigorificos, termohigrometro, entre outros. Estes equipamentos tém a particularidade de

serem alvo de manutencao e de validacao periodica [1].

2.5 - Equipamento informatico

Na farmacia S. Cosme o software implementado é o Sifarma 2000, desenvolvido pela Glintt, e
durante o meu periodo de estagio contactei e trabalhei com ele. Este sistema operativo
permite a realizacdo de varias tarefas, tanto a gestdo de stock, como a elaboracao, rececao
de encomendas, controlo do armazenamento e dos prazos de validade, dispensa de
medicamentos, faturacao e emissao de lotes de receitas segundo o plano de comparticipacao.

O software permite também o acesso ao historico de vendas de um produto facilitando a
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analise do farmacéutico no momento da elaboracdao de uma encomenda, permite a consulta
de todos os medicamentos disponiveis e o seu preco, a realizacdo de encomendas
instantaneas, e o acesso a informacdes pertinentes relativas a um medicamento, tais como,
indicacoes terapéuticas, posologia, grupo homogéneo, interacoes medicamentosas, reacoes
adversas, entre outras.

Este software também permite o acesso a ficha do utente, podendo ser consultado o seu
historico permitindo deste modo o seguimento farmacoterapéutico através de fichas proprias

para o efeito, sendo no entanto necessario o consentimento do utente.

A Farmacia S. Cosme dispde ainda de um sistema de video-vigilancia com gravacao de

imagem.

3 - Informacao e documentacao cientifica

A informacao e documentacdo acerca de legislacdo, procedimentos de boas praticas em
farmacia comunitaria e medicamentos sdao fundamentais. A biblioteca de uma farmacia
comunitaria deve ter em seu poder fontes de informacdo continuadamente atualizadas e

organizadas, podendo ser fontes bibliograficas convencionais ou eletroénicas [1].

Segundo o DL n.° 171/2012, de 1 de Agosto, os documentos que a FC deve dispor
obrigatoriamente sao a Farmacopeia Portuguesa VIl e seus suplementos, em edicao de papel,
em formato eletronico ou online, a partir de sitio da Internet reconhecido pela Autoridade

Nacional do Medicamento e Produtos de Saude I.P (INFARMED); e o Prontuario Terapéutico 10

[3].

Segundo a BPF, as fontes consideradas de acesso obrigatorio no momento de cedéncia do
medicamento, para que na eventualidade de surgirem duvidas o farmacéutico tenha em seu
poder informacao facilmente disponivel para elucidar o utente sdo: o Prontuario Terapéutico

e o resumo das caracteristicas dos medicamentos (RCM) [1].

Além destes documentos, na Farmacia S. Cosme estdo disponiveis outras fontes nao
obrigatérias, como por exemplo: Indice Nacional Terapéutico, Guia Nacional de
Medicamentos, Simpodsio Terapéutico, Formulario Galénico Portugués, revista periodica da

Ordem dos Farmacéuticos, Boletim Terapéutico do INFARMED, entre outros.

E de salientar que existem centros de documentacdo e informacdo que permitem obter
informacdo atualizada, avaliada e independente, sobre os medicamentos, dispositivos
médicos e outros produtos farmacéuticos. Em Portugal, destacam-se:

e 0 Centro de Informacao de Medicamentos (CIM) da Ordem dos Farmacéuticos;

e 0O Centro de Documentacao e Informacao de Medicamentos (CEDIME) da ANF;

e 0 Centro de Documentacao Técnica e Cientifica (CDTC) do INFARMED;

e 0 Centro de Informacao do Medicamento e Produtos de Saude (CIMI),entre outros.
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O software utilizado, na Farmacia S. Cosme, o Sifarma 2000, é também uma fonte de
informacao atualizada em tempo real, bastante rapida e de facil acesso, que utilizei varias
vezes durante o meu estagio. Este programa além das inimeras funcionalidades que dispoe, e
ja anteriormente referidas permite também consultar a posologia, efeitos secundarios,

contraindicacgoes, interacoes, composicao de um medicamento, entre outras funcionalidades.

Além disso, pode ainda ter-se acesso a informacao sobre dispositivos médicos e nos respetivos
fornecedores, formas de utilizacao e finalidades, e a possibilidade de se fazer um pesquisa na
internet, em sites crediveis, tais como: www.ordemfarmaceuticos.pt, www.anf.pt,

www.infarmed.pt ou em artigos cientificos.

E fulcral que o farmacéutico mantenha atualizadas as suas capacidades técnico e cientificas,
de modo a melhorar e aperfeicoar continuamente a sua atividade, para que possa
desempenhar conscientemente as suas obrigacoes profissionais perante a sociedade, uma vez

que existe uma constante evolucdo nas ciéncias farmacéuticas [4].

4 - Aprovisionamento e armazenamento

Na FC uma boa gestdo € fundamental para o bom funcionamento desta, e a determinacédo de
um stock minimo e maximo dos produtos é importante para que a farmacia tenha em seu
poder os produtos necessarios e em quantidade suficiente.

0 Sifarma 2000, permite fixar um stock minimo e maximo de um produto, podendo este ser
alterado, mediante uma analise prévia de diversos parametros, tais como, a sua rotacao,
saida média mensal, sazonalidade, condicoes de pagamento aos fornecedores, o capital
disponivel, o preco, o destaque publicitario dado a determinados produtos, os habitos de

prescricao dos clinicos da regido e o enquadramento geografico e demografico da farmacia.

4.1 - Encomenda
Segundo a legislacao, a aquisicao de medicamentos pode ser feita ao distribuidor grossista ou

entao diretamente ao fabricante [5].

A selecdo do fornecedor é de extrema importancia de modo a proporcionar boas condicoes
comerciais, tais como, oferta das melhores condicoes de encomenda, entrega, pagamento e
facilidade na devolucdo de Produtos. A farmacia S. Cosme tem trés fornecedores principais
nomeadamente: a Plural, armazém da Covilhda e Coimbra, a Alliance-HeathCare e UDIFAR.
Estes fornecedores tém entregas diarias previstas, estando estipulados horarios para a sua
realizacao e entrega das encomendas.

Mais uma das funcionalidades do programa, Sifarma 2000, é gerar automaticamente uma lista
de produtos que atingiu o stock minimo. Nesta lista a quantidade de produtos que é
necessario encomendar para atingir o stock maximo estabelecido é também dada. Tendo

acesso a esta informacao, é o farmacéutico que elabora as encomendas e avalia a pertinéncia
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das quantidades a encomendar, ajustando-as caso considere necessario. Posteriormente, a
encomenda é enviada para o fornecedor e este encarrega-se de a entregar na farmacia no
prazo estabelecido.

Por vezes, durante o atendimento a um doente pode haver a falta de um produto, sendo
necessario confirmar com o fornecedor se o tem disponivel em stock, e nesse caso, liga-se
para o numero respetivo, cabendo ao farmacéutico decidir se o produto integra a proxima

encomenda diaria ou se é logo adicionado pelo telefone.

Toda a FC deve ter o seu fornecedor diario principal. Normalmente este é aquele que lhe
oferece as melhores condicoes de encomenda, entrega, pagamento e devolucao de produtos.
Contudo, é muito importante manter contacto com outros fornecedores diarios para que
exista sempre a possibilidade de obter um produto que se encontre esgotado no fornecedor

principal.

A encomenda direta a laboratorios/fabricante tem especial interesse quando a FC quer fazer
uma aquisicao em grande quantidade ou quando um produto se encontra esgotado nos
fornecedores diarios. Para grandes quantidades os laboratorios tém a vantagem de oferecer
condicOes de preco especiais, proporcionam simultaneamente acdes de formacao acerca de
produtos e, consoante a dimensao da encomenda disponibilizam suportes de exposicao e
amostras dos mesmos para dar a conhecer o produto ao utente mais facilmente. Apesar das
condicoes de encomenda diretamente aos laboratorios parecerem bastante atrativas, é
necessario ter em conta a frequéncia de saida dos produtos encomendados e o espaco fisico
para armazenar a encomenda.

Quando se faz uma encomenda direta ao laboratério procedesse a realizacdao de uma
encomenda manual no Sifarma 2000, diferindo da diaria, na medida em que é o proprio
utilizador que insere o produto a encomendar, o fornecedor e a quantidade. Durante o meu
estagio, tive a possibilidade de fazer algumas encomendas manuais, sempre com a supervisao

do Diretor Técnico.

4.2 - Rececao e conferéncia da encomenda

As encomendas que chegam a Farmacia S. Cosme, ao longo do dia, estdao sempre
acompanhadas pela respetiva fatura e guia de remessa (em duplicado) onde constam
parametros como a identificacdo do fornecedor e da farmacia destinataria, o numero do
documento, o custo total da encomenda para a farmacia, a descricao individualizada dos
produtos enviados, a quantidade que foi pedida e enviada de cada produto, o Imposto sobre o
Valor Acrescentado (IVA) a que cada produto esta sujeito e o preco de venda a publico (PVP)
do produto caso se aplique, visto haver produtos que estao sujeito a uma margem de lucro
variavel. Por vezes, nem todos os produtos encomendados sdo enviados. Neste caso, junto da
descricao individualizada do produto, o fornecedor indica o motivo pelo qual o produto nao

esta disponivel para entrega.
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0 processo de rececdo de encomendas, na Farmacia S. Cosme, é feito da seguinte forma:

O sistema informatico é aberto no menu de reccdo de encomendas, selecionado o
fornecedor, inserido o niUmero da fatura e o seu total,;

e Os produtos sao identificados e inseridos no sistema informatico através de leitura
otica, ou a insercao do codigo do produto. De salientar que os produtos que necessitam
de ser conservados a frio tem prioridade em relacdo aos outros, para que nao seja
quebrada a cadeia de frio, uma vez que vém numa caixa especifica;

e A medida que vai sendo dada a entrada dos produtos no sistema informatico, sdo
verificadas as quantidades, estado de conservacao, prazos de validade dos produtos
(alterando no caso de ser mais baixa), precos dos produtos (comparando com a fatura
enviada);

e Todos os produtos que ndo tém o Preco de venda a farmacia previamente definido e
marcado na embalagem (preco fixo estabelecido), requerem o seu calculo, para isso
tem-se em conta o preco de custo, a taxa de IVA aplicavel, isto é, se é de 6% ou de 23%
e a margem de comercializacdo da farmacia. Colocado o PVP correto no produto, o
Sifarma 2000, gera automaticamente etiquetas, com o respetivo nome, codigo de
barras, IVA e PVP, sendo impressas aquando a finalizacao da encomenda. Na sua
etiquetagem deve-se ter em atencao que nao se deve tapar informacao importante
relativa ao produto.

¢ No final da rececéo, os produtos que estdo em falta sao transferidos para a proxima
encomenda e é finalizada a encomenda. O sistema gera um documento, onde tem o
fornecedor, nimero do documento, produtos e suas quantidades, sendo impresso e
arquivado em capas proprias em conjunto com o duplicado (os originais vao para outra
capa).

Os psicotrdpicos e estupefacientes vém também com uma guia de identificacao especifica que
€ direcionada a Farmacéutica responsavel pelo controlo e aquisicdo psicotropicos e

estupefacientes.

4.3 - Armazenamento

Apos a rececdo, conferéncia, e etiquetagem dos produtos encomendados, da-se inicio ao
processo de armazenamento. A estrutura e organizacdo do armazém de uma farmacia sao
fatores muito importantes. O armazém deve estar organizado de uma forma que permita o
rapido e facil acesso ao produtos que sao necessarios dispensar [1]. Durante o meu estagio,
tive a oportunidade de arrumar os varios medicamentos e produtos que chegavam a farmacia,
sendo uma etapa fundamental para a qualidade do servico prestado, uma vez que
conhecia/contactava com todos os artigos que chegavam a farmacia e quando passei para o

atendimento, ja sabia localiza-los.

Como ja anteriormente referi, na Farmacia S. Cosme todos os produtos sao armazenados e

dispensados segundo o principio “First experied, first out” e as condicdes exigidas para a
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humidade e temperatura sdao controladas, através de termohigrometros, que registam os
valores (valores esses que devem ser de 30-60% de humidade e temperatura entre 15-25°C e
no frigorifico entre os 2-8°C). Posteriormente os dados recolhidos pelos termohigrometros sao
descarregados para um programa informatico e esses dados sdo tratados e analisados.
Mensalmente sao emitidas, pelo sistema informatico, listagens de medicamentos/produtos
cujas validades expiravam nos 3 meses seguintes. Posteriormente, é avaliada a capacidade de
saida dos mesmos, decidindo se fica na farmacia para dispensar, ou se efetua uma quebra
(isto é, retira-se do stock dando-se como perdido) ou, se sdao devolvidas ao fornecedor
(podendo ser substituido ou restituido a credito).

Além de devolucoes devido ao prazo de validade estar reduzido, existem outras situacdes que
podem levar a devolugdes, como por exemplo: medicamentos danificados no transporte, em
quantidade incorreta, enviados e nao faturados, faturados a preco incorreto, com prazo de
validade expirada ou proximo de expirar, recolha de medicamentos por ordem do INFARMED

ou do titular de Autorizacao no Mercado (AIM).

5 - Medicamentos e outros produtos de Saude

O INFARMED tem por missao regular e supervisionar os sectores dos medicamentos,
dispositivos médicos e produtos cosméticos e de higiene corporal, segundo os mais elevados
padroes de protecao da salde publica, e garantir o acesso dos profissionais da salde e dos
cidaddos a medicamentos, dispositivos médicos, produtos cosméticos e de higiene corporal,

de qualidade, eficazes e seguros [6].

Segundo o artigo 33.°, do DL n.° 171/2012, de 1 de Agosto, as Farmacias podem fornecer ao
publico os seguintes produtos: medicamentos, substancias medicamentosas; medicamentos e
produtos veterinarios, medicamentos e produtos homeopaticos; produtos naturais,
suplementos alimentares e produtos de alimentacdo especial; produtos fitoterapéuticos;

produtos cosméticos e de higiene corporal; artigos de puericultura e produtos de conforto [3].

A legislacao que envolve o medicamento tem como finalidade a protecao de salde publica e a
sua promocao, na tabela 1 encontramos algumas definicoes importantes, segundo o DL n.°
176/2006, de 30 de Agosto [5].

As Substancias psicotropicas e estupefacientes constituem um grupo de farmacos, que atuam

no sistema nervoso central e podem levar a dependéncia fisica, psicologica e a tolerancia,

encontram-se sujeitos a legislacdo especifica [7].

37



Capitulo Il

Tabela 1 - Algumas definicdes segundo Decreto-Lei n.° 176/2006, de 30 de Agosto, artigo n.° 3.

Conceitos Defini¢cdes segundo o Decreto-Lei n.° 176/2006

“Todo a substdncia ou associac@o de substdncias 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
Medicamento . . o _ .

estabelecer um diagnostico médico, ou exercendo uma acdo farmacologica,

imunolégica ou metabdlica, a restaurar, corrigir ou modificar funcées

fisioldgicas”.

“Medicamento com a mesma composicGo qualitativa e quantitativa em
Medicamento substdncias ativas, a mesma forma farmacéutica e cuja bioequivaléncia com o

genérico medicamento de referéncia haja sido demonstrada por estudos de

biodisponibilidade apropriados”.

Medicamento de  “Medicamento que foi autorizado com base em documentacdo completa,

Referéncia incluindo resultados de ensaios farmacéuticos, pré-clinicos e clinicos”.

“O medicamento com a mesma composicdo qualitativa e quantitativa em
Medicamentos substancias ativas, sob a mesma forma farmacéutica e para os quais, sempre

essencialmente que necessdrio, foi demonstrada bioequivaléncia com o medicamento de

similares referencia, com base em estudos de biodisponibilidade apropriados”.

“Qualquer medicamento preparado segundo as indicacbes compendiais de uma
Preparado oficinal farmacopeia ou de um formuldrio oficial, numa farmdcia de oficina ou em
servicos farmacéuticos hospitalares, destinado a ser dispensado diretamente aos

doentes assistidos por essa farmdcia ou servico”.

Formula magistral  “Qualquer medicamento preparado numa farmdcia de oficina ou servico
farmacéutico hospitalar, segundo uma receita médica e destinado a um doente

determinado”.

Na Farmacia S. Cosme existem diferentes produtos de salde, que serdo abordados na seccao
8, e a sua organizacao e localizacdo encontra-se claramente definida para facil localizacdo de
todos os colaboradores e, durante o meu estagio pude contactar com os diferentes produtos.
Na eventualidade dos colaboradores nao encontrarem o produto pretendido pode-se procurar
no Sifarma 2000, se este se encontra em stock e a respetiva localizacao.

Existem varios sistemas de classificacdo, sendo aos seguintes os mais usados em Farmacia
Comunitaria:

e Classificacao ATC (Anatomical Therapeutic Chemical Code) é uma das classificacoes
mais utilizadas internacionalmente para classificar as moléculas com acao terapéutica,
sendo o sistema de classificacdo adotado pela Organizacdao Mundial de Saide (OMS).
Este sistema classifica os farmacos em diferentes grupos e subgrupos, de acordo com o
orgao ou sistema sobre o qual atuam e segundo as suas propriedades quimicas,

farmacoldgicas e terapéuticas, podendo os subgrupos chegar até ao quinto nivel. O
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grupo principal é representado por uma letra e corresponde ao grupo anatomico. Os

grupos principais da classificacao ATC sao:

A - Aparelho digestivo e metabolismo; L- Agentes antineoplasicos e

B - Sangue e 6rgaos hematopoiéticos; Imunomoduladores;

C - Aparelho cardiovascular; M- Sistema musculo-esquelético;

D - Medicamentos dermatoldgicos; N - Sistema nervoso;

G - Aparelho génito-urinario e hormonas P- Produtos antiparasitarios,
sexuais; Inseticidas e repelentes;

H - Preparacdes hormonais sistémicas, Q- Uso veterinario;
excluindo hormonas sexuais e insulinas R - Aparelho respiratorio;

J - Anti-infeciosos gerais para uso S- Orgaos dos sentidos;
Sistémico; V- Varios [8].

e Classificacdo Farmacoterapéutica - organiza farmacos de acordo com as suas
finalidades terapéuticas. E utilizada pelo Indice Terapéutico e pelo Prontuario
Terapéutico e pode ser consultado no Despacho n.° 21 844/2004, de 26 de Outubro [9].

e Classificacdo por forma terapéutica - é a classificacdo utilizada pela Farmacopeia
Portuguesa. A organizacdo dos farmacos faz-se pela sua forma farmacéutica, isto é, a
sua classificacdo tem como base o estado final que as substancias ativas ou excipientes
apresentam depois de submetidas as operacdes farmacéuticas necessarias, a fim de
facilitar a sua administracdo e obter o maior efeito terapéutico desejado. Nesta
classificacdao temos por exemplo: comprimidos, capsulas, pos, granulados, xaropes,
elixires, suspensodes, emulsdes, pomadas, cremes, geles, locdes, supositorios, ovulos,

colirios, gotas, injetaveis, aerossois, entre outros [10].

6 - Interacao Farmacéutico - utente - medicamento

O aconselhamento ao utente é um dever primario de todos os farmacéuticos, pelo que as
técnicas de aconselhamento e comunicacdo devem ser treinadas e aprimoradas,
principalmente no que toca a capacidade de escutar, questionar, a empatia, respeito e
negociacdo. Nao existe um consenso relativamente ao conteldo de um bom aconselhamento,
mas é fulcral que o farmacéutico se assegure que o utente entende e aceita o tratamento,
isto €, como e quando tomar cada medicamento. E também, que tire qualquer duvida ao
utente, para que haja compliance por parte do utente.

Uma vez que a maioria das pessoas nao apresenta ter muito tempo nem atencao para
dispensar na farmacia, o atendimento devera ser curto (ndo demorar mais de 5 a 10 minutos).
Idealmente, todos os utentes deveriam ser atendidos em privado, mas dadas as
impossibilidades de tal pratica, deve-se criar um ambiente de privacidade e
confidencialidade. Durante o atendimento, a quantidade e complexidade da informacao
cedida deve ser ajustada as necessidades individuais de cada um. Caso o utente ndo tenha
formacao ou experiéncia na area da salde, o vocabulario especifico da area medico-

farmacéutica deve ser evitado, devendo-se adaptar as terminologias utilizadas a pessoa a
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quem

nos dirigimos, mantendo um discurso simples e de facil compreensao para evitar a

confusao do utente, como por exemplo: utilizar dor de ouvidos em vez de otalgia. Na

conversacao € também importante a expressao facial, linguagem corporal, contacto visual,

voz (tom, volume, velocidade) e os movimentos corporais. E de fato importante que o

Farmacéutico crie empatia com o utente, pois este vera o farmacéutico como uma pessoa de

confianca e mais facilmente falara sobre a sua saide e bem-estar. Cada atendimento € Unico

mas deve ser orientado de forma a ter um seguimento logico e deve estar dividido em cinco

fases:
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Introducdo - |Inicialmente o farmacéutico apresenta-se e oferece ajuda e
disponibilidade; apercebe-se do tempo que o utente pode dispensar na farmacia e
deixa o utente a vontade sabendo que tudo o que for falado e discutido é privado e
confidencial;

Recolha de Informacdo - Nesta fase o Farmacéutico coloca questdes abertas, estas
deixam que o utente fale e explique o que ja sabe e o que quer saber, o que poupa
tempo no atendimento e permite a percecao do nivel de conhecimento e entendimento
do utente dando a possibilidade de clarificar o que nao estiver correto e ajudam a
encaminhar o atendimento de acordo com as necessidades evidenciadas. As perguntas
de resposta fechada devem so ser utilizadas para clarificar e fechar o atendimento, nao
devendo ser utilizadas no inicio da conversacdo, pois muitas vezes os utentes nao
prestam muita atencao e podem responder sem pensar. Deixar o utente a vontade para
interromper se tiver alguma questao é fundamental. Nesta etapa sdao importantes
algumas questoes, tais como: “Para quem € o medicamento? (Se o medicamento for
para uma crianca): Sabe o peso da crianca?”; “Ja tomou este medicamento antes?”; “O
que é que o medico lhe disse?”, “Tem alguma alergia?”, “Estd gravida ou a
amamentar?”; “Esta a tomar mais alguma coisa, como suplementos alimentares ou
produtos naturais, etc.?”

Recomendacdes: O Farmacéutico devera praticar uma escuta ativa, nao desviar o
olhar, ser assertivo, fazer um breve resumo dos pontos-chave, e pedir ao utente para
repetir as indicacdes e escrever tudo se necessario. Uma vez que as receitas
informaticas vem com o guia terapéutico, pergunta-se ao utente se o quer levar. E uma
pratica usual escrever-se na caixa a posologia da medicacdo. Além disso, o
farmacéutico deve indicar medidas ndo farmacoldgicas, por exemplo, se o utente
estiver com febre deve aconselhar a ingestao de liquidos para nao desidratar, entre
outras medidas.

Aspetos importantes a ter em conta com a medicacao: Os Efeitos secundarios s6 devem
ser mencionados quando a probabilidade de se manifestarem for elevada (exemplo:
sonoléncia ao tomar um anti-histaminico de 1% geracao), aplicando-se 0 mesmo em
relacdo a possiveis interacoes, quer com outros medicamentos (exemplo: a toma de um
antibiotico interfere com a eficacia da pilula como anticoncecional), quer com

alimentos (exemplo: as tetraciclinas nao devem ser tomados com leite nem derivados,
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devido a formacao de complexo insollveis). Os cuidados de armazenamento devem ser
citados, com especial atencao para medicamentos que se degradem com o calor,
humidade ou luz (por exemplo, as insulinas devem ser conservadas no frio); relembra
que nenhum medicamento deve ser tomado depois de ultrapassado o prazo de validade
e sempre que tenha medicamento fora do prazo incentivar a devolucdo a Farmacia; ter
em atencao a certos medicamentos que apds a abertura a sua validade é diminuida
(por exemplo, nos colirios). Nao menos importante é a Monitorizacdo da terapéutica,
devendo informar o utente quando e o que esperar que aconteca, isto permite que o
utente estabeleca objetivos terapéuticos realistas e fortalece a compliance a
terapéutica, quando os resultados s6 se veem ao final de um longo periodo de
tratamento, ou, quando o objetivo é o tratamento de doencas silenciosas, tais como,
hipertensao, diabetes e colesterol.

e Conclusao - O atendimento deve terminar com o agradecimento do tempo dispensado,
que sempre que necessario podera telefonar ou passar pessoalmente pela farmacia
para esclarecer qualquer divida ou complicacdo como o aparecimento de algum efeito
secundario ou alergia e entregar sempre que adequado folhetos informativos ao utente.

E essencial deixar um boa impressao final [11].

Como referi anteriormente, os doentes devem ser incentivados a devolver a Farmacia os
medicamentos que ja ndo utilizam ou que estdo fora de validade. Neste ambito importa
referir que a Farmacia S. Cosme dispde de um sistema de recolha de medicamentos,
designado por ValorMed. O material recolhido é colocado em contentores proprios e quando
atinge a sua capacidade maxima, é selado, identificado com o nome da farmacia e o seu
numero identificativo, assinado pelo operador e é colocado uma estimativa do peso do
contentor. Posteriormente os contentores sao recolhidos pelos fornecedores da farmacia e o

duplicado das guias guardados na farmacia por tempo indefinido.

A Farmacovigilancia é a atividade de salde publica que tem por objetivo a identificacao,
quantificacao, avaliacao e prevencdo dos riscos associados ao uso dos medicamentos em
comercializacao, permitindo o seguimento dos possiveis efeitos adversos dos medicamentos.

No exercicio diario da sua profissdo, o farmacéutico comunitario é confrontado com diversas
situacdes passiveis de compaginarem quadros de iatrogenia medicamentosa. Notificar uma
suspeita de reacdo adversa a medicamento(s) (RAM) ao Sistema Nacional de Farmacovigilancia
(SNF) é um dever profissional do farmacéutico, tendo em conta todos os seus conhecimentos
farmacoldgicos, terapéuticos e clinicos. Para notificar sdao necessarios os seguintes dados:
descricao da reacao adversa (sinais e sintomas), identificacdo do medicamento que tera dado
origem a reacao adversa (lote, via de administracao), informacao sobre a pessoa que sofreu a
reacao adversa, os contactos do notificador da RAM. A notificacao suspeita de RAM pode ser
efetuada através do formulario online disponibilizado na plataforma “Portal RAM”
(http://extranet.infarmed.pt/page.seram.frontoffice.seramhomepage), ou utilizando um

formulario em papel (Anexo |), e posteriormente enviadas as autoridades de saude [12].
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7 - Dispensa de medicamentos

A dispensa de medicamentos € o ato profissional exercido exclusivamente nas farmacias pelos
farmacéuticos ou pelos seus diretos colaboradores, sob a inteira responsabilidade dos
primeiros. O farmacéutico, apos avaliacdo da medicacdo, com o objetivo de identificar e
resolver problemas com os medicamentos, dispensa medicamentos ou substancias
medicamentosas aos utentes mediante prescricao médica, ou em regime de automedicacao
ou indicacado farmacéutica, acompanhada de toda a informacao indispensavel para o correto

uso dos medicamentos [1].

Segundo o Estatuto do Medicamento, os medicamentos podem classificar-se quanto a sua
dispensa ao publico em MNSRM e MSRM. Os MSRM sao considerados todos aqueles que possam
constituir risco para a salde do doente, risco esse direto ou indireto, quando usados sem
vigilancia médica para o fim a que se destinam ou que possam constituir risco quando usados

em frequéncia e quantidades consideraveis para fins diferentes daqueles a que se destinam

[5].

0 modelo de receita do SNS é oficial e exclusivo da Imprensa Nacional Casa da Moeda. Esta
modelo de receita permite a prescricao de MSRM e de manipulados em Hospitais, Centros de
Salde ou consultorios privados. Durante o meu estagio, a 30 de novembro saiu o Despacho n.°
15700/2012, que aprovou os modelos de receita médica, no ambito da regulamentacdo da
Portaria n.° 137-A/2012, de 11 de maio. Este Despacho expde também o modelo de receita

médica eletronica e o modelo de receita médica manual (Anexo Il) [13, 14, 15].

O procedimento que se deve realizar para a dispensa de medicamentos, tendo em conta o
que ja foi referido na seccao interacdo-farmacéutico-utente devera ser:
1 - No Sifarma 2000, escolher a opcao Atendimento;
2 - Na rececao da prescricao a confirmacdo da sua validade/autenticidade, segundo a
totalidade dos seguintes elementos:
e NUmero da receita;
e Local da prescricao;
e Identificacdo do médico prescritor;
e Dados do utente: nome e nimero de beneficiario;
¢ Entidade financeira responsavel;
¢ Identificacao do medicamento: prescricao por denominacao comum internacional (DCI)
ou nome da substancia ativa, dosagem, forma farmacéutica e dimensao da embalagem,
codigo representativo e nUmero de embalagens;
e Se aplicavel, referéncia ao regime especial de comparticipacao de medicamentos;
e Data de validade (30 dias, numa receita normal e 6 meses numa receita renovavel,
contados a partir da data de emissao);

e Assinatura manuscrita do prescritor;
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No anexo Il estao resumidos os elementos que devem constar numa receita, caso se trate de
uma receita eletronica ou manuscrita.

3- No ato da dispensa os utentes devem ser informados sobre o medicamento mais barato e
estes podem sempre optar por qualquer medicamento que cumpra a prescricdo médica,
exceto quando € assinalada na receita a justificacdo de margem terapéutica estreita ou de
reacao adversa. No caso, de uma prescricao assinalar a justificacao de continuidade de
tratamento superior a 28 dias, o utente pode optar por outro medicamento do grupo
homogéneo desde que seja mais barato do que o prescrito. E de salientar que toda a farmacia
€ obrigada a ter em stock pelo menos trés medicamentos de cada grupo homogéneo de entre
0s cinco medicamentos mais baratos.

4 - Se se identificar algum problema relacionado com os medicamentos devera intervir-se
para a sua resolucao;

5- No programa informatico, procede-se a leitura dos codigos e atribuia-se um subsistema de
saude e portaria (Anexo V), caso esta exista. Deve ter-se sempre o cuidado de confirmar
todos os campos, incluindo o preco do medicamento, de forma a assegurar a correcao da
dispensa.

6 - Informar e explicar para que serve de uma forma rapida e acessivel o medicamento, a sua
posologia, duracao para garantir que o utente recebe e compreende a informacao oral, por
vezes recorre-se a escrita. Esclarecer qualquer divida que o utente possa ter e prestar alguns
conselhos praticos; Por fim, realizar revisao, com o doente, do processo de uso da medicacao;
7 - Oferta de outros produtos de saude;

8 - Ao terminar o atendimento, o sistema informatico vai imprimir no verso da receita os
seguintes elementos:

e Identificacdo da farmacia;

e Data da dispensa dos medicamentos na farmacia;

e Preco total de cada medicamento dispensado, valor total da receita, encargo do utente
em valor por medicamento e respetivo total, comparticipacao do Estado em valor por
medicamento e respetivo total, nUmero de registo dos medicamentos dispensados em
carateres e codigo de barras;

e Espaco dedicado a declaracao pelo utente da dispensa dos medicamentos, onde conste
a frase: “Declaro que me foram dispensadas as nn embalagens de medicamentos
constantes na receita e prestados os conselhos e informacées sobre a sua utilizacGo” e
que tem que ser assinado pelo utente;

e Caso se aplique, espaco dedicado a declaracao pelo utente em relacdo exerceu o
direito de opcao: «Declaro que exerci direito de opcao», que tem que ser assinado pelo
utente;

(Nota: No verso da receita, apoés o atendimento também tem que constar o carimbo de
identificacao da farmacia, a assinatura do farmacéutico e a data da dispensa manuscrita.)

8- No fim é emitido uma fatura/recibo que é carimbada e entregue ao utente [13, 14, 15].
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Quando se efetua uma venda normal existem varios regimes de comparticipacao possiveis,
que variam de acordo com o organismo no qual o utente esta incluido, com o regime de
comparticipacao a que esta sujeito, e com o medicamento em causa. Assim sendo, no final da
venda uma parte do PVP do medicamento € paga pelo utente e o resto é paga pela entidade
comparticipante as farmacias, como sera explicado na seccdo 12. E também possivel a
existéncia de complementaridade entre organismos, isto é, o utente pode beneficiar
simultaneamente da comparticipacao de duas entidades diferentes, sendo a principal o
sistema nacional de salde (SNS). Também existem portarias que abrangem determinadas
patologias como por exemplo alzheimer, psoriase, entre outras, que tem comparticipacao
especial (Anexo IV).

Durante o meu estagio as comparticipacdes mais frequentes foram, do SNS, o regime especial
para utentes pensionistas (que recebem pensdes de montante igual ou inferior ao salario
minimo nacional) ou ADSE (Direcao-Geral de Protecdo Social aos Funcionarios e Agentes da
Administracdo Publica) e esporadicamente apareciam outros sistemas de salde ou

subsistemas de Saude.

Além da venda normal de medicamentos, existem ainda modalidades de venda para casos
especificos, tais como: venda suspensa e venda a crédito.

Na venda suspensa é efetuada quando a receita ndo é dispensada na totalidade ou quando o
utente por motivos de forca maior necessita de um medicamento e nao tem receita. Isso pode
ser devido ao prescritor estar ausente ou por motivos de doencas como por exemplo diabetes,
colesterol, hipertensao, entres outros. No primeiro caso, em que a receita nao é dispensada
na totalidade, esta fica na farmacia em arquivo proprio, para o posterior aviamento e
regularizacdo. Na segunda situacdo € emitido um taldao que tera que acompanhar o doente
quando trouxer a receita para a sua regularizacao.

A venda a crédito é realizada quando o utente nadao efetua o pagamento da parte do
medicamento que lhe compete, sendo apenas impresso nesta situacao um comprovativo de
crédito até que a situacdo seja regularizada. Na Farmacia S. Cosme tem se como
procedimento interno, a assinatura desse comprovativo de crédito por parte do utente e é
arquivado em separadores proprios. Logo que o utente regulariza esta situacao é emitido uma

fatura/recibo que lhe é entregue.

Os medicamentos contendo uma substancia classificada como estupefaciente ou psicotropica
tém que ser prescritos isoladamente, ou seja, a receita médica nao pode conter outros
medicamentos (DL n.° 11/2012 de 8 de Marco). As receitas podem ser manuais (normais) ou
informatizadas (que devera identificar que é do tipo RE - Receita Especial) e segue as mesmas
regras de prescricdo que as restantes. Em relacao a sua dispensa em tudo € igual aos outros
medicamentos, com excecdo que o sistema informatico obriga a introducdo de alguns dados,
antes da sua finalizacao, tais como:

¢ Nome do médico Prescritor e nimero;
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e NUmero da receita médica especial;
e Nome e morada completa do utente;
¢ Nome, morada completa, nUmero e data de emissao do bilhete de identidade/cartao
do cidadao (ou carta de conducao), e idade do adquirente;
Além disso, no final da dispensa sao impressos dois taldes, com os dados referentes a dispensa
do medicamento e dos dados do utente e adquirente, que sao anexados ao duplicado da

receita e arquivado.

8 - Automedicacao

A automedicacdo € a instauracdo de um tratamento medicamentoso por iniciativa prépria do
doente. Apesar de na automedicacao serem utilizados apenas MNSRM, “produtos que,
destinando-se ao tratamento ou prevencdo de certas doencas que ndo requerem cuidados
médicos, podem ser adquiridos sem receita médica” [17], é de salientar que estes também
sao medicamentos e como tal, existem igualmente efeitos adversos e contraindicacées. A
Farmacia Comunitaria € um local de aquisicdo desses medicamentos, tendo a vantagem, em
relacdo a outros espacos de saude, da intervencéo e orientacdo de um farmacéutico para que
a automedicacao se realize sob uma indicacao adequada e segundo o uso racional do

medicamento [1].

0 anexo V, define uma lista de situacdes passiveis de automedicacao, segundo o Despacho n.°
17690/2007, de 23 de julho.

Sempre que um utente se dirige a FC para solicitar um MNSRM, o farmacéutico necessita de
avaliar as necessidades do utente, isto é, devera ser recolhida toda a informacao, desde qual
o problema, sintomas, sinais, localizacdo, frequéncia, se ja foram tomados alguns
medicamentos, alergias, outros problemas de salde. Além disso avaliar se o utente para
quem se destina a medicacao pertence a algum grupo que requer algum cuidado especial,
como é o caso latentes, criancas, idosos, mulheres gravidas ou a amamentar, doentes
cronicos como hipertensos, diabéticos, ou tem Insuficiéncia Renal ou Cardiaca.

A Intervencao Farmacéutica, surge apos a recolha de informacéo e da sua avaliacao global. Se
os sintomas forem considerados graves ou que podem ser associados a uma patologia grave,
devera encaminhar-se o utente para o médico, no caso de patologias menores, o
farmacéutico podera dispensar um MNSRM. No caso da dispensa do MNSRM o Farmacéutico
devera indicar opcoes terapéuticas, com base na Normas de Orientacdo Farmacéuticas ou
outras guidliness. Devem ser prestadas, ao utente, todas as informacdes necessarias para o
seu uso racional e seguro, tais como: modo de administracdao, dosagem, regime posologico,
interacdes farmacolégicas e duracao da automedicacdo, que deve ser de apenas alguns dias,

até ao maximo de uma semana, sendo a duracdo determinada em funcado da patologia.
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Desta forma, durante o meu estagio tive a oportunidade de dispensar varios MNSRM, sendo
que inicialmente recolhia toda a informacao e realizava a sua avaliacdao. Apesar de nem
sempre ser facil a avaliacdo e a escolha do respetivo medicamento, tal dificuldade era
ultrapassada, quer gracas ao sistema informatico, quer a disponibilidade e orientacao de
todos os Farmacéuticos e Técnicos de Farmacia. Os MNSR mais solicitados foram antigripais,
antitUssicos, analgésicos, antipiréticos, expetorantes e descongestionantes nasais, uma vez

que o meu estagio foi realizado no Inverno.

9 - Aconselhamento e dispensa de outros produtos de saude

Na FC podemos encontrar uma grande diversidade de produtos de saiude sempre com

aconselhamento técnico especializado.

9.1 - Produtos de Cosmética e Higiene

Segundo o DL n.° 189, de 24 de Setembro, define-se produto cosmético como “qualquer
substdncia ou preparacGo destinada a ser posta em contacto com as diversas partes
superficiais do corpo humano, designadamente epiderme, sistema piloso e capilar, unhas,
ldbios e orgdos genitais externos, ou com os dentes e as mucosas bucais, com a finalidade de,
exclusiva ou principalmente, de os limpar, perfumar, modificar o seu aspeto, proteger,

manter em bom estado ou de corrigir os odores corporais” [19].

Regulados pelo DL n.° 115/2009, de 18 de Maio, DL n.° 113/2010, de 21 de Outubro, DL n.°
63/2012, de 15 de marco e DL n.° 245/2012, de 09 de novembro. Possuem legislacdo propria,
de forma a preservar a salde puUblica. Sdo excluidas algumas substancias que ndo podem
entrar na sua composicdo e a rotulagem e publicidade sdao também sujeita a regras
especificas. O fabrico, controlo, seguranca e cumprimento da legislacdo aplicavel aos
produtos cosméticos é da exclusiva responsabilidade do fabricante, importador ou

responsavel pela colocacdo dos produtos no mercado [20].

Estes produtos tém vindo a adquirir uma importancia crescente uma vez que podem ser
encontrados nas FC e, ao serem aconselhados por um técnico de salde, confere-lhes uma
maior fiabilidade. Muitas vezes os utentes pretendem adquirir este tipo de produtos com o
intuito de bem-estar, isto é, para fins estéticos, de higiene corporal, conforto, existem no

entanto casos em que a sua utilizacao é necessaria para a salde do utente.

A Farmacia S. Cosme oferece uma vasta gama de produtos de cosmética e higiene, tais como
produtos dermatoldgicos, fotoprotetores, podologicos, tratamento capilar, higiene oral e
intima. Estes produtos encontram-se visiveis ao utente na sala de atendimento, organizados
por marcas e por indicacio, de forma a ser visivel toda a gama disponivel. Vichy®, Avéne®,
Uriage®, Mustela®, La-Roche-Posay®, Klorane®, Neutrogena®, Babe®, entre outras, sio marcas

disponiveis nesta farmacia. Durante o estagio deparei-me com algumas situacdes em que o
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utente trazia prescricdes médicas, embora estas ndo fossem comparticipadas, noutras vinham
a procura de um produto para o seu bem-estar ou para solucionar um problema
dermatoldgico. No momento da dispensa, o farmacéutico deve estar apto a diferenciar entre
um problema estético ou outro que implique a avaliacdo especializada de um médico. Uma
vez que neste campo existem um sem numero de opcdes, € importante ter em atencao a
composicao dos produtos e saber identificar constituintes que possam causar alergias. O
utente também deve ser informado da forma de aplicacdo correta do produto, a duracao do

tratamentos e outros conselhos e adverténcias que sejam importantes.

9.2 - Produtos dietéticos para alimenta¢ao especial

Os Produto Dietéticos para alimentacao especial sdo, segundo o DL n° 227/99, de 21 de
Junho, “todo o produto de natureza alimentar que possuindo valor nutritivo exclusivo ou
predominante, se distingue dos géneros alimenticios correntes pela sua composicdo
particular e pelas modificacbes de ordem fisica, quimica ou biologica ou de outras
resultantes do seu processo de fabrico, e se destina a completar ou substituir parcialmente
os alimentos habituais ou a satisfazer necessidades nutritivas de pessoas em que 0 processo
normal de assimilac@o ou metabolismo estejam perturbados” [21].

Estes produtos sdo regulados pelo Ministério da Agricultura, do Mar, do Ambiente e do
Ordenamento do Territorio estando referidos no DL n.° 216/2008, de 11 de novembro as
principais regras as quais estes devem obedecer.

Assim sendo estes produtos destinam-se a pessoas com necessidades especiais, tais como:

e Perturbacao no metabolismo ou no processo de assimilacdao, por exemplo para
diabéticos, intolerantes ao gluten, entre outros.

e Condicoes fisioldgicas especiais, onde se podem retirar beneficios especiais de uma
ingestdo controlada de determinadas substancias contidas nos alimentos, por
exemplo, gravidez, geriatria, stress, situacdes de perda de peso, pos-operatorio,
atletas.

e Latentes (criancas até aos 12 meses de idade) ou criancas de pouca idade (dos 12 aos
36 meses) em bom estado de salde.

Nos dois primeiros casos, os alimentos podem ser qualificados como alimentos “dietéticos” ou
“de regime” [22].
Na Farmacia S. Cosme estao disponiveis alguns produtos como por exemplo o Fortimel®, que

€ um suplemento dietético liquido, para necessidades proteicas aumentadas.

9.3 - Produtos dietéticos infantis

Os produtos dietéticos infantis sdao semelhantes aos mencionados na seccao anterior, porém,
estes produtos sao especificamente direcionadas para lactentes e criancas até aos 3 anos de
idade. Nos produtos dietéticos infantis fazem leites para lactentes (até aos 4 a 6 meses de
idade, podendo ser usados até aos 12 meses, se suplementados com ferro, leites de transicao

(apo6s 4-6 meses até aos 12 meses ou mesmo 3 anos, com parte de um regime diversificado,
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leites de continuacao e aditivos que podem ser adicionados aos alimentos. A alimentacao
adequada vai proporcionar o crescimento e desenvolvimento adequados e garantir o bem

estar da crianca e adolescente e futuro adulto.

O leite materno tem uma composicao ideal, pois fornece cerca de 180 elementos em
equilibro perfeito, fundamentais para o crescimento e desenvolvimento harmonioso nos
primeiros seis de vida. Existem inimeras vantagens do aleitamento materno, entre elas,
destacam-se menor custo, a menor incidéncia de infecdes, maior protecao imunitaria,
nomeadamente infecoes gastrointestinais, enterocolite necrosante, doenca inflamatoria
intestinal, menor incidéncia da diabetes mellitus, desenvolvimento psicomotor, sensorial e

comportamental mais adequados e condicdes de higiene mais adequados.

S6 por indicacdo médica é que devera ser introduzida uma férmula para lactentes, pois esta
pode ter efeitos negativos para a amamentacao. Quando o uso de um substituto de leite
materno é aconselhado pelo médico, é importante que a prescricdo médica seja seguida. O
Farmacéutico devera explicar o modo de preparacdo, conservacdo e utilizacdo desses

produtos.

Os leites existentes na farmacia resumem-se em diversas categorias, tais como: leites de
transicao, leites acidificados, leites de crescimento ou continuacao, preparacbes a base de
proteinas leite de soja, leites sem lactose, leites para recém-nascidos Pré-termo ou Baixo
Peso, leites anti-regurgitacao, leites extensamente hidrolisados, leites parcialmente

hidrolisados
A farmacia S. Cosme dispde de alguns tipos de leite, farinhas e boides.

A legislacao que estabelece as normas de composicao, rotulagem e apresentacao dos
alimentos para bebés é estabelecida pelo DL n.° 53/2008, de 25 de Marco [23].

9.4 - Fitoterapia e suplementos nutricionais (nutracéuticos)

Segundo o DL n.° 176/2006, de 30 de agosto, produto fitoterapéutico ou medicamento a base
de plantas define-se como “qualquer medicamento que tenha exclusivamente como
substdncias ativas uma ou mais substéncias derivadas de plantas, uma ou mais preparacées a
base de plantas ou uma ou mais substéncias derivadas de plantas em associagcGo com uma ou
mais preparacées a base de plantas” [5]. Estes podem ser usados por exemplo para
emagrecer, problemas gastrointestinais, problemas circulatérias, entre outras situacdes.
Embora muitas vezes estes produtos/medicamentos estejam considerados inocuos por parte
dos utentes, estes apresentam atividade farmacolégica, efeitos secundarios,
contraindicacbes, toxicidade e interacdo com os farmacos convencionais. Assim, no ato da

dispensa deste tipo de produtos é primordial a atuacdo do farmacéutico na abordagem ao
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utente, cabendo-lhe proporcional toda a informacao correta sobre os seus efeitos
terapéuticos, a posologia e duracdo aconselhada do tratamento e, alertar de todos os riscos

e, eventualmente de alguns efeitos secundarios e possiveis interacées com medicamentos.

Segundo o DL n.° 136/2003, de 28 de junho, suplementos alimentares sao “géneros
alimenticios que se destinam a complementar e ou suplementar o regime alimentar normal e
que constituem fonte concentradas de determinadas substdncias nutrientes ou outras com
efeito nutricional ou fisiolégico, estremes ou combinadas, comercializadas em forma
doseada, tais como cdpsulas, pastilhas, comprimidos, pilulas e outras formas semelhantes,
saquetas de pd, ampolas de liquido, frascos com conta-gotas e outras formas similares de

liquidos ou pos que se destinam a ser tomados em unidades medidas de quantidade reduzida”

A Farmacia S. Cosme oferece um vasto nimero de produtos fitoterapéuticos e suplementos
nutricionais. Durante o estagio os produtos mais solicitado na farmacia foram, Cha imperial®,
Centrum®, Movitum®, Selenium-ACE®, entre diversos produtos. Durante o atendimento
questionava previamente o utente acerca do seu perfil fisiopatologico e farmacoterapéutico e

prestava alguns aconselhamentos acerca dos mesmos.

9.5 - Medicamentos de uso veterinario

De acordo com o DL n.° 314/2009, de 28 de outubro um medicamento de uso veterinario é
“toda a substdncia, ou associacdo de substdncias, apresentada como possuindo propriedades
curativas ou preventivas de doencas em animais ou dos seus sintomas, ou que possa ser
utilizada ou administrada no animal com vista a estabelecer um diagndstico médico-
veterindrio ou, exercendo uma acdo farmacolégica, imunoldgica ou metabdlica, a restaurar,

corrigir ou modificar funcées fisiologicas” [25].

Durante o estagio os produtos mais frequentemente solicitados foram os antiparasitarios,
internos e externos e as pilulas anticoncecionais para animais de companhia. E de salientar
que em alguns casos era requerida a prescricdo medico-veterinarias, por exemplo
antibioticos, apesar de ndo serem comparticipados. Estes medicamentos estdo no armazém
em gavetas deslizantes, em espaco distinto dos restantes medicamentos.

O farmacéutico tem um papel importante no aconselhamento destes produtos, promovendo a
correta utilizacdo dos mesmos e ajustando a posologia de acordo com o peso corporal do
animal. E também necessario alertar o utente para as doencas animais transmissiveis ao

homem e, para a importancia da vacinacao e necessidade de desparasitacao.

Na farmacia S. Cosme sdao exemplo de antiparasitarios o Advantix® e Frontline®, estando
também disponiveis pilulas como Megecat®, suplementos alimentares e produtos de higiene

animal, entre outros.
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9.6 - Dispositivos médicos

O DL n.° 145/2009, de 17 de Junho, estabelece as regras a que devem obedecer a
investigacao, o fabrico, a comercializacdo, a entrada em servico, a vigilancia e a publicidade
dos dispositivos médicos e respetivos acessorios e transpoe para a ordem juridica interna a
Directiva n.° 2007/47/CE, do Parlamento Europeu e do Conselho, de 5 de Setembro. E define
dispositivo médico (DM) como “qualquer instrumento, aparelho, equipamento, software,
material ou artigo utilizado isoladamente ou em combinacdo, incluindo o software destinado
pelo seu fabricante a ser utilizado especificamente para fins de diagndstico ou terapéuticos e
que seja necessdrio para o bom funcionamento do dispositivo médico, cujo principal efeito
pretendido no corpo humano néo seja alcancado por meios farmacolégicos, imunoldgicos ou
metabdlicos, embora a sua funcdo possa ser apoiada por esses meios, destinado pelo
fabricante a ser utilizado em seres humanos para fins de: i) Diagndstico, prevencao,
controlo, tratamento ou atenuacdo de uma doenca; ii) Diagndstico, controlo, tratamento,
atenuacdo ou compensacdo de uma lesd@o ou de uma deficiéncia; iii) Estudo, substitui¢dGo ou

alteracdo da anatomia ou de um processo fisiolégico; iv) Controlo da concepgéo”.

Segundo o mesmo DL, os dispositivos médicos sao divididos em trés classes, tendo em conta
os potenciais riscos inerentes a sua utilizacdo, a vulnerabilidade do corpo humano e

atendendo aos potenciais riscos decorrentes da concecao técnica e do fabrico (Tabela 2) [26].

Tabela 2 - Classe dos Dispositivos Médicos, potenciais riscos e alguns exemplos.

Classe  Risco da sua
Exemplos
dos DM utilizacado

Sacos coletores de urina, frascos e pensos para incontinéncia, colares

Baixo cervicais, meias de compressao, pulsos, meias e joelheiras elasticos,

Classe |

algodao hidrofilo, ligaduras.

Compressas de gaze hidrofila, pensos de gaze ndo impregnados com
Médio medicamentos, adesivos oclusivos para uso topico, lentes de contacto,

cateteres urinarios, agulhas de seringas, lancetas, luvas cirdrgicas

Classe Il a

Material de penso para feridas ulceradas extensas e cronicas, material de
penso para queimaduras graves, canetas de insulina, dispositivos destinados

Médio especificamente a serem utilizados na desinfecdo, limpeza, lavagem ou

Classe Il b

hidratacao de lentes de contacto, solucées de conforto para portadores de

lentes de contacto.

Preservativos com espermicida, pensos com medicamentos, dispositivos
intra-uterinos que nao libertem progestagénios, dispositivos que

Alto risco incorporam uma substancia medicamentosa e que constituem um Unico

Classe Il

produto nao reutilizavel e em que a acdo da substancia é acessdria a do

dispositivo (dispositivos intra-uterinos que nao libertem progestagénios).
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Na Farmacia S. Cosme existem dispositivos médicos de todas as classes, tendo estes sido
cedidos no decorrer do estagio, tendo sempre atencdo o esclarecimento acerca da sua

utilizacao.

10 - Outros cuidados de saude prestados na Farmacia S. Cosme

O acompanhamento dos utentes é um pratica do ambito dos Cuidados de Salde. A
determinacdo dos parametros bioquimicos e fisiologicos permitem a medicdo de indicadores
para avaliacido do estado de salde do doente, e estes sdao uma atividade exercida

exclusivamente por farmacéuticos.

Na Farmacia S. Cosme oferece a determinacdo dos seguintes parametros bioquimicos e
fisiologicos: acido urico, colesterol total, creatinina, glicémia, gravidez, Hbalc, PSA,
triglicéridos e ureia. Todos estes parametros sdao determinados numa sala propria para o

efeito, com o equipamento, material necessario e a privacidade adequada.

Durante o estagio tive oportunidade de observar e determinar os niveis de glicémia capilar,
colesterol total e ureia. O seu método de realizacao € semelhante, diferindo apenas nas tiras
que se utilizam, isto é, cada parametro requer uma tira especifica, uma vez que o
equipamento de diagnostico € o mesmo. Assim sendo, vestem-se as luvas para a protecao
pessoal do farmacéutico, desinfeta-se um dos dedos do utente, seguida da perfuracao
cutanea por uma lanceta para obtencdo de um pouco de sangue, que é posteriormente
colocado num capilar. De seguida, o sangue recolhido é colocado na tira especifica e
introduzida no aparelho. Em alguns instantes o aparelho mostra o valor e imprime um papel
com os valores medidos. Consoante os resultados obtidos, estes sao analisados, com base em
valores de referéncia que se encontram na tabela 3, por forma a prestar ao utente o melhor
aconselhamento possivel. Em seguida também é feito o registo num cartdo para o utente

poder monitorizar os valores.

Tabela 3 - Valores de referéncia da glicémia capilar (Adaptado da Classificacdo da DGS, 2002),

Colesterol Total (adaptado da classificacdao da European Guidelines on Cardiovascular Disease)

Parametros Concentracao (mg/dL) Classificacao

126 Elevado

110 a 125 Alto

Glicémia em jejum

70 a 109 Normal

<70 Baixo
Glicémia >140 Elevado

pos prandial <140 Baixo
Colesterol Total <190 Normal
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Outro dos cuidados de saude prestados na Farmacia S. Cosme é a medicao do peso, altura,
IMC, indice de gordura e tensdo arterial. Estes parametros sdo determinados por uma balanca
eletronica que se encontra na sala de atendimento ao publico. Sempre que o utente solicita
este servico, € acompanhado por um farmacéutico ou técnico de farmacia que o ajuda na
utilizacdo deste dispositivo. E de salientar que sempre que é feita a medicdo da tensdo
arterial assegura-se que o doente nao fumou, nem bebeu café na ultima meia hora, nem
praticou exercicio fisico na ultima hora. No caso, do utente se ter deslocado a farmacia a pé,
aconselha-se o repouso, durante alguns minutos, nos sofas que se encontram na sala de
atendimento. Como a medicado da tensao arterial é realizada no pulso, pede-se ao utente que
retire o relogio caso o tenha, e que no momento da medicdo se mantenha relaxado e
tranquilo e que nao deve falar ou mover-se. No final, o aparelho emite um talao com as
respetivas medicdes que sao avaliadas. Consoante os valores obtidos, é direcionado o
aconselhamento, quer através do encaminhamento para o médico, quer através de medidas

nao farmacoldgicas, que deverao ser implementadas.

Durante o estagio, tive a oportunidade de auxiliar varios utentes na medicdo destes
parametros, onde a tensao arterial assumia uma maior relevancia. Consoante os valores de
referéncia, que se encontram na tabela 4, estabelecia uma breve conversa com o utente

presentando-lhe o aconselhamento adequado.

Tabela 4 - Valores de referéncia da pressao arterial (Adaptado The seventh Report of the Joint

National Commitee)

Classificacdo (Critérios JNC7) Valores de presséao sistolica e diastélica (mmHg)
Normal <120 /80
Pré-hipertensao 120-139 /80-89
Hipertensao > 140 / 90
Hipertenséao de grau | 140 - 159 / 90-99
Hipertensao de grau Il >160 / 110

Eram também realizadas na Farmacia S. Cosme, a administracao de vacinas ndo constantes do
plano nacional de vacinacdo e outros medicamentos injetaveis, e o respetivo
acompanhamento dos utentes. O sistema informatico dispe de uma aplicacao para o efeito,
para tal é necessario que o utente assine um consentimento informado. A partir dai, a
Farmacia pode registar todos os seus dados biograficos, fisiopatologicos, reacdes alérgicas,

medicacao, registo de parametros analiticos, entre outros.

Durante o meu estagio, o Programa Nacional de Troca de Seringas “Diz ndao a uma seringa em
segunda mao” foi cancelado, mas ainda tive oportunidade de dispensar um kit, que continha

2 seringas estéreis, 2 toalhetes embebidos em alcool a 70°, 1 preservativo, 2 ampolas de agua
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bidestilada, 1 filtro, 2 caricas, 2 carteiras de acido citrico e 1 saco plastico com informacéo

variada.

11 - Preparacao de manipulados

Existem alguns medicamentos que nao sao produzidos industrialmente e sao importantes no
tratamentos de diversas doencas, e sendo preparados nas farmacias e sob a responsabilidade
do Diretor Técnico. Os medicamentos manipulados sdo preparados no laboratorio, segundo as
Boas Praticas de Fabrico de Manipulados, definidas pela Portaria n.° 549/2004, de 2 de Junho.
E o DL n.° 95/2004, de 22 de abril, que regula a prescricdo e a preparacao de medicamentos
manipulados e a sua comparticipacao sao constantes no Anexo do Despacho n.° 18694/2010,
de 18 de novembro. A prescricao é feita no modelo normal de receita, devendo apenas
constar o medicamento manipulado e deve estar presente a indicacao “F.S.A” (faca segundo
a arte) ou “manipulado”. Se a receita for impressa devera identificar que é do tipo MM -

receita de medicamentos manipulado [15, 27].

Todo o medicamento manipulado deve ser feito tendo como base a prescricdo médica, o
Formulario Galénico Portugués, a Farmacopeia Portuguesa ou outra fonte de informacao.
Como referido anteriormente, a Farmacia S. Cosme dispée de um Laboratério com todas as
condicées para a preparacao de manipulados, sob a direta responsabilidade do Diretor

Técnico.

Durante o meu estagio tive oportunidade de participar na realizacao de dois manipulados.

O procedimento de preparacao de um manipulado exige o preenchimento de uma Ficha de
Preparacao (Anexo VI) onde se registam varios parametros tais como: as matérias-primas, o
nimero do lote, origem, modo de preparacao, dados do utente e do prescritor, controlo de
qualidade, prazos de utilizacdo, condicoes de conservacao e o calculo do preco de venda ao
publico. E a Portaria n.° 769/2004, de 1 de julho, que estabelece o calculo do PVP dos
medicamentos manipulados, tendo como base o valor das matérias-primas, honorarios e
material de embalagem.

Apods preparar o manipulado é elaborado o roétulo, de forma a fornecer toda a informacao
necessaria ao doente (Anexo VII).

No final sao feitas quebras das matérias-primas utilizadas.

Durante o estagio, também tive oportunidade de fazer preparagées extemporaneas, na sua
grande maioria antibidticos orais para uso pediatrico. As preparacdes extemporaneas
consistem na preparacao de um medicamento, que inicialmente se encontram em pd, é
instavel a agua, necessitando da suspensdao em agua purificada apenas no momento da
dispensa. A agua purificada que é adicionada vem especificada pelo fabricante no rotulo do
frasco com uma marca até a qual se deve perfazer para obter a concentracao correta. No ato

na dispensa ddo-se informacdes tais como guardar no frigorifico, agitar sempre antes da
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administracao e que o prazo de validade foi alterado para 14 dias. Sempre que o utente
preferir preparar o medicamento em casa, sao lhe transmitidos todas as informacoes

necessarias, certificando sempre que as compreende adequadamente.

12 - Contabilidade e Gestao

12.1. Receituario e faturacao
Na Farmacia S. Cosme, apo6s o aviamento da receita, o proprio operador fica responsavel pela
conferéncia das suas receitas, colocando posteriormente numa gaveta separadas pelos
diferentes organismos. Depois sdo colocadas em lotes de 30 receitas e é feita uma
conferéncia final.
E o Sifarma 2000 que atribui, consoante o organismo, um nimero de receita e de lote, quando
¢é efetuado o atendimento.
No final de cada més, emite-se um verbete de identificacdo do lote, através do Sifarma 2000,
que é carimbado e anexado ao respetivo lote de receitas. Em cada verbete constam as
seguintes informacoes:

e Nome da Farmacia e respetivo cédigo;

e Més e ano;

e Organismo em codigo informatico, nome e sigla;

e (Coddigo tipo e nimero sequencial do lote;

¢ Quantidade de receitas e produtos;

e Valor total do lote em PVP;

Preco a pagar pelos utentes

Comparticipagao do organismo.

Quando se faz o fecho dos lotes para cada organismo, no ultimo dia de cada més é emitido
um resumo dos verbetes do lote. E também no final do més que se efetua o fecho da
faturacao. Assim sendo emitem-se dois documentos: a Relacdo Resumo dos Lotes e a Fatura
Mensal de Medicamentos, que acompanham os lotes a enviar para a ARS. A tabela 5 resume os
documentos a emitir no processamento do receituario e da faturacgao.

Os lotes receitas e documentacao relativos ao SNS tém de ser enviados até ao dia 10 de cada
més a ARS. Os lotes referentes a outras entidades comparticipadoras nao SNS, juntamente
com os verbetes, relacao resumos de lotes e faturas sao enviados a ANF, que posteriormente
os remete para cada uma das entidades responsaveis (EDP, Caixa Geral de Depdsitos,
Sindicato dos Bancarios Sul e Ilhas, ADSE, ADM, GNR, PSP, entre muitos outros). Cada
organismo devolve o valor da comparticipacdo a ANF, que posteriormente encaminha esse
valor as farmacias.

As receitas e respetivas faturas sao conferidas no Servico de Conferéncia de Faturas, que as
afere ou rejeita consoante existam ou nao erros de aviamento, faturacao ou comparticipacao.
Receitas em situacdo de ndo conformidade sdao devolvidas a farmacia, juntamente com a

justificacdo do motivo da devolucdo. Cabe entdo a farmacia fazer, caso seja possivel, a
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correcao necessaria de modo a regularizar a situacdo, e a receita pode ser incluida no
receituario do més seguinte, com vista a obtencdo do reembolso por parte da entidade

comparticipadora.

Tabela 5 - Documentos a emitir no processamento do receituario e da faturagao

Documentos a emitir

¢ 2 exemplares do resumo A faturacdo (juntamente com as
Receituario do verbete (1 para a farmacia outra respetivas receitas) deve estar pronta
SNS para a ARS até ao dia 5 do seguinte més em caixote

« 4 exemplares da fatura (2 para a bem fechado e com a respetiva guia de

ARS, 1 ANF, 1 farmacia); transporte dos CTT. Um exemplar desta

fica na farmacia.

Outras entidades e 4 exemplares do resumo de Estes documentos sdao  enviados
para a ANF (esta |ote (3 ANF e 1 farmacia); juntamente com as receitas em correio

é responsavel por registado, com aviso de rececao.

e 4 exemplares da fatura (3 ANF e 1
reembolsar o}

farmacia);
dinheiro,
o e 3 exemplares do documento de
facilitando o}
entrega na ANF (2 ANF e
processo)

1farmacia)

Uma outra acao a desenvolver, consiste no envio ao INFARMED, dos registos relativos aos
psicotropicos e estupefacientes nos prazos referidos na tabela 6. Estes registos sao realizados
no Sifarma 2000, o que facilita este processo. E necessario manter em arquivo, pelo periodo

de 3 anos, os duplicados dos documentos enviados.

Tabela 6 - Registos de envio relativamente a psicotropicos e estupefacientes.

Estupefacientes . . . Duplicado das
. . Registo de entradas  Registo de saidas Balango .
e psicotropicos receitas

Sujeitos a receita Trimestralmente (até Trimestralmente Anualmente (até Mensalmente

médica especial 15 dias apés o (até 15 dias apds dia 3 de Janeiro (até ao dia 8 do

(triplicado) termino de cada o termino de cada do ano seguinte) més seguinte)
trimestre) trimestre)
Sujeitos a receita Nao se aplica Nao se aplica Anualmente (até Nao se aplica

médica normal dia 3 de Janeiro

benzodiazepinas do ano seguinte)
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12.2. Documentos contabilisticos e principios fiscais
E importante conhecer alguns conceitos contabilisticos, uma vez que na atividade de um
farmacéutico é-se muitas vezes confrontado com esses documentos. No anexo VI,

encontram-se descritos esses conceitos.

O IVA é o imposto sobre o valor acrescentado e é pago todos os meses ou de trés em trés
meses ao longo do ano. Depende do valor das compras e vendas de cada més e nao do
inventario. Existem 2 tipos de IVA numa farmacia: IVA a 6% (para medicamentos e outros
produtos que o utente podera classificar como despesas de saide em IRS) e IVA a 23% (para

produtos que apenas sao dedutiveis em IRS mediante receita médica).

O IRS constitui Imposto de Rendimento de pessoas Singulares, é calculado anualmente de
acordo com os rendimentos apos serem efetuadas deducdes e abatimentos. As despesas
apresentadas podem ser varias, mas no caso da farmacia cingem-se as despesas de salde.
Todos os produtos com 6% de IVA, como ja referido, entram para as despesas de IRS,
enquanto os produtos a 23% s6 entram quando acompanhados de receita médica.

Tal como acontece para as pessoas singulares também as coletividades estao sujeitas a este
tipo de imposto. O IRC, Imposto de Rendimento de pessoas Coletivas, é calculado da mesma
forma que IRS, no final do ano, se as contribuicées forem superiores as despesas efetuadas, a
entidade, neste caso a farmacia, tera a receber a diferenca de IRC. Caso contrario, tera de

pagar de forma a liquidar a sua divida para com o Estado.

13 - Conclusao

O estagio curricular em FC permitiu aperceber-me da realidade de um Farmacéutico
comunitario, onde o seu papel vai muito além da dispensa de medicamentos, ele engloba
toda a proximidade com o utente com respetivo acompanhamento, estabelecendo-se uma
relacao de proximidade e confianca.

Este estagio permitiu-me, de uma forma pratica e consistente, aplicar os conhecimentos
adquiridos na universidade. Se ao inicio me sentia insegura relativamente a interacdo com o
utente e respetivo aconselhamento, isto foi-se dissipando ao longo do tempo, gracas ao apoio
de todos os colaboradores, nao sé em termos de esclarecimento de questoes e dividas, mas
também pelo apoio, ensinamentos, conselhos e integracdo no ambiente de trabalho
profissional.

Tenho consciéncia que a aprendizagem sera uma constante e que muitas duvidas irdo
aparecer, mas a motivacao pela melhor prestacdo de cuidados de salde, com todo o rigor,
qualidade, seguranca e profissionalismo irdao ser um motor de impulsdo para o meu

crescimento enquanto futura profissional de satde.
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Péptidos antimicrobianos: uma nova estratégia na funcionalizacao bioactiva de materiais
téxteis para a area da saude

Capitulo lll - Péptidos antimicrobianos: uma nova
estratégia na funcionalizacao bioativa de

materiais téxteis para a area da saude

1 - Introducao

Desde o inicio das civilizacbes que os materiais téxteis apresentam aplicacées muito variadas,

que podem ir desde a protecao e vestuario as aplicacdes médicas.

No presente trabalho sdo referidos os téxteis funcionais, nomeadamente os téxteis com
acabamentos antimicrobianos, quer de origem sintética quer de origem natural. Em
consonancia com a necessidade permanente de se obterem solucoes eficazes, ecologicas e
nao-toxicas, apresenta-se uma breve revisdo dos péptidos antimicrobianos (AMPs do inglés
Antimicrobial Peptides), uma vez que sao naturais e demonstram atividade antimicrobiana
(antibacteriana, antifingica e antivirica). Assim, sdo descritas as principais caracteristicas,

origens, vantagens e desvantagens na sua utilizacdo, e possiveis aplicacoes dos AMPs.

Por fim, neste trabalho realizou-se a funcionalizacdo de um material téxtil, nomeadamente
algoddo, com um péptido antimicrobiano, o Cys-LC-LL-37, através de processos
biotecnoldgicos, com o objetivo de se aferir o seu efeito antibacteriano em Gram-positivas e

negativas.

2- Téxteis funcionais

A evolucao tecnoldgica que se vem observando, proporciona cada vez mais, novos desafios na
criacdo de artigos téxteis diferenciados, com propriedades fisicas, acabamentos e texturas
inovadoras, respondendo as exigéncias dos consumidores e criadores da moda. Neste novo
século, novos desenvolvimentos tém vindo a ser explorados, nomeadamente a introducao dos

téxteis funcionais [1].

Os téxteis funcionais sao produtos que nao visam tanto a componente estética, mas sim a
performance e caracteristicas funcionais. Estes exigem um alto desenvolvimento tecnoldgico,

permitindo a sua diferenciacao pelo elevado valor acrescentado que é incorporado [2].

Desta forma, a valorizacdo de artigos funcionais tem tido uma importancia elevada e
crescente. Mais do que um conceito de moda, o consumidor atual procura produtos de
performance especificos e que interajam de acordo com as necessidades sentidas. A
crescente e continua procura por téxteis com atributos especificos, tem feito com que as
empresas téxteis e de confecdo procurem desenvolver produtos inovadores que respondam as

necessidades do mercado. A area de higiene e salde tem apresentado um interesse notavel
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pelos téxteis funcionais, gracas as potencialidades traduzidas em termos de bem-estar,
prevencao, cuidado e tratamento de problemas de salde [1] .

2.1 - Importancia dos Acabamentos antimicrobianos

No dia-a-dia, o nimero de microrganismos (bactérias, virus, fungos) que esta em contacto
quer com a pele, quer com as roupas em contacto com a pele, é muito diverso. Em condicoes
adequadas de calor, humidade e nutrientes, estes microrganismos multiplicam-se facilmente.
Os substratos téxteis proporcionam essas condicbes de proliferacdo, por permitirem a
retencao ou agirem como fontes de nutrientes para esses seres vivos. O corpo humano produz
calor e secrecdes que, aliados a eventuais residuos de alimentos, tornam os materiais um

meio ideal para a multiplicacao de microrganismos [1].

A composicao das fibras, as suas propriedades e os processos quimicos a que sao sujeitas
durante a sua transformacéo, influéncia o ataque microbiano. Inibir a proliferacdo microbiana
nos substratos téxteis torna-se portanto preponderante, passando os acabamentos
antimicrobianos a ser indispensaveis em téxteis utilizados em determinados fins.

Nomeadamente em téxteis usados na area da salde [3].

Assim sendo, o acabamento antimicrobiano surge como o potencial meio de controlo da
infestacao microbiana, uma vez que diminui/elimina o risco de infecdes provocadas pelos

microrganismos patogénicos [1, 3-5].

Algumas das propriedades a que o substrato téxtil com caracteristicas antimicrobianas deve

obedecer estao apresentadas na tabela 1.

Tabela 1 - Propriedades que um substrato téxtil com caracteristicas antimicrobianas deve obedecer.

Propriedades de um substrato téxtil com caracteristicas antimicrobianas Bibliografia
Amplo espetro de acao, tanto para bactérias, fungos e Virus [3, 4, 5]
Atividade seletiva para determinado microrganismo [3, 4, 5]
Baixa citotoxicidade para o utilizador [3, 4]
A}Jséncia de efeitos toxicos, nem para o fabricante nem para o ambiente 3]
circundante
Ser inodoro e incolor; [3]
Resistente a lavagem, lavagem a seco e lixiviacao; [3]
Facil aplicacao e comeatipilidade com os processos téxteis mais comuns e com 3]
outros acabamentos téxteis;

N&o evaporar ao secar e suportar tratamento térmico; [3]
Efetivos contra os microrganismos resistentes a antibioticos ja existentes [5]
Nao devem ter um custo muito elevado [4]
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Os agentes antimicrobianos podem inibir o crescimento sendo designados por bioestaticos ou
podem matar os microrganismos sendo chamados de biocidas. A atividade bactericida é
Inhibitory Concentration). Este valor refere-se a quantidade minima de um agente antibidtico

capaz de inibir o crescimento de um dado microrganismo [1,3]

O conhecimento do modo de atuacdao de um composto antimicrobiano é fator crucial para a

uma correta aplicacdo no material téxtil [3, 4, 5].

Atualmente, existe uma vasta gama de agentes antimicrobianos utilizados nos materiais

téxteis, os de origem sintética e os de origem natural [1].

2.2.1 - Compostos antimicrobianos de origem sintética e natural

Os agentes antimicrobianos sao compostos ativos utilizados com o intuito de reduzir o risco de
infecdes, proporcionando igualmente higiene, conforto e bem-estar [4, 5]. Varias substancias
com caracteristicas antimicrobianas tém sido utilizadas, a maioria ja conhecidas de outras

inddstrias [1].

Alguns dos agentes utilizados para aplicacao em téxteis de origem sintética sdo: metais e seus
derivados [3,4], compostos de amonio quaternario, biguanida polihexametileno (PHMB),

triclosano[1], corantes e compostos de N-halamina e peroxiacidos regeneraveis [4, 6]

Embora estes agentes antimicrobianos sintéticos sejam muito efetivos contra uma vasta gama
de microrganismos e apresentem durabilidade, também sao responsaveis por algumas
preocupacoes devido aos efeitos colaterais a eles associados, isto €, a acdo em microrganismo
ndo-alvo, a poluicdo de aguas e a aquisicdo de resisténcia por parte de alguns microrganismos

[7].

Por isso, recentemente existe uma procura crescente de agentes antimicrobianos oriundos de
produtos naturais, para minimizar estas desvantagens. Por outro lado, estes produtos
apresentam algumas vantagens tais como a baixa incidéncia de reacdes adversas, quando
comparado com produtos sintéticos [6]. Dos varios compostos naturais que se encontram,
sobretudo, numa fase de investigacao podemos referir o quitosano, a sericina, o aloé vera,
extrato de Azadirachta indica, extrato de Melaleuca alternifolia e algumas especiarias [3-6,

8]. Contudo, muito mais ha a investigar, pois os resultados sdo ainda pouco satisfatorios.

2.2.2 - Testes de avaliacdo antimicrobiana

Varios sao os testes utilizados para demonstrar a eficacia da atividade antimicrobiana em
materiais téxteis [1,3,5,6]. Estes testes podem ser distinguidos em duas categorias: os testes
quantitativos e os qualitativos [1]. A escolha e utilizacao dos testes de avaliacao

antimicrobiana depende do agente antimicrobiano que se pretende avaliar surgindo, na
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maioria dos casos, a necessidade de conjugar varios testes para que se possam tirar

conclusoes significativas [3]

As espécies de bactérias recomendadas na maioria dos procedimentos destes testes sdo a
Staphylococcus aureus (Gram-positiva) e a Klebsiella pneumoniae (Gram-negativa). Todavia,
em muitos estudos é utilizada em alternativa a Escherichia coli (Gram-negativa), uma vez que
as espécies referidas anteriormente sdao potencialmente patogénicas, sendo necessarios

inimeros cuidados no seu manuseamento [3].

O teste de difusdo em agar é um teste qualitativo, de natureza preliminar para detetar
acabamentos antimicrobianos em difusdo. E amplamente utilizado, sobretudo em estudos de
investigacao, devido a facilidade de execucao e em situacées em que ha um grande nimero

de amostras para analisar [3,4].

Para a realizacao deste teste as amostras téxteis sdao colocadas em contacto com as placas
com o nutriente agar, inoculadas com as bactérias. Apos incubacdao a 37°C durante um
periodo de tempo entre 18 e 24h, é verificado o crescimento bacteriano diretamente sobre o
tecido e em seu torno, numa zona denominada de zona de inibicdo. Esta permite concluir
sobre a potencial atividade antimicrobiana. Se nao existir crescimento bacteriano sobre o
téxtil em estudo e na zona circundante (halo), pode inferir-se que a amostra possui atividade
antimicrobiana. A existéncia do halo a volta da amostra téxtil apds incubacao indica que o
agente em estudo possui efeito bactericida, e o seu diametro de inibicdo pode ser

quantificado a partir da seguinte formula (1).

W:H (1)
2

Onde W é o diametro do halo de inibicdo, T e D o diametro total da amostra e zona de
inibicao em mm, e largura da amostra em mm, respetivamente. E de salientar, no entanto,
que nao é obrigatoria a existéncia de halo, para descrever a atividade antibacteriana de um
téxtil [4].

Os testes de suspensdo sao métodos de avaliacao antimicrobiana de caracter quantitativo, em
que é feita a contagem de microrganismos no téxtil ndo modificado e em situacdes apds
incubacao com o agente antimicrobiano. Sao testes mais demorados do que os testes de
difusdo em agar, consistindo na incubacao dos téxteis inoculados a 27°C ou 37°C por mais de
24h, sendo assegurado o contacto entre o téxtil e as bactérias. A atividade antimicrobiana é
expressa em percentagem de reducado na populacdo de microrganismos, pelo que para tal é

fundamental a existéncia de uma amostra de controlo [3,4].

62



Péptidos antimicrobianos: uma nova estratégia na funcionalizacao bioactiva de materiais
téxteis para a area da saude

Porém, os testes de avaliacao antimicrobiana ndo sao suficientes para que um agente para um
acabamento téxtil seja comercializado, pois ndo garantem a seguranca para o utilizador e
ambiente, que é determinada apenas pelos testes de citotoxicidade, biocompatibilidade e

ecotoxicidade [4,6].

3- Novos agentes antimicrobianos: Péptidos antimicrobianos

3.1- Resisténcias dos Microrganismos.
A resisténcia antimicrobiana é um fenomeno biologico natural, que ocorre nos microrganismos
e que é potencializado pelo uso indiscriminado de agentes antimicrobianos [9]. O mecanismo
de resisténcia por parte dos diferentes microrganismos, isto €, bactérias, fungos, virus, é
diferenciado [10, 11], mas de um modo geral pode-se referir que a resisténcia a agentes
antimicrobianos pode ser:
e Natural (Intrinseca) - caracteristica intrinseca do microrganismo, podendo ser a
auséncia de uma estrutura, como por exemplo, nas bactérias as bombas de efluxo, ou de
uma determinada via metabolica que é alvo para o antimicrobiano [10];
e Adquirida - caracteristica adquirida através de uma mutacao ou de transferéncia
genética como por exemplo conjugacao, transducao, transformacao [10];
e  Resisténcia Cruzada - onde um farmaco A confere resisténcia a um farmaco B, devido

a estrutura quimica ou mecanismo de acéo [12].

Deste modo, a constante mudanca nos perfis de sensibilidade dos microrganismos,
frequentemente irreversivel e transmitida as geragdes, tornou os tradicionais agentes
antimicrobianos menos eficazes. A preocupacao em torno deste assunto, prende-se com o
facto de que, se o microrganismo se torna resistente a um determinado antimicrobiano,
significa que quando ocorre uma infecdo o efeito do antimicrobiano sera reduzido ou nulo,
levando ao prolongamento da doenca, comorbidades associadas, conduzindo a uma maior
probabilidade de disseminacao e podendo levar a morte do hospedeiro. Além disso, é de
salientar os custos inerentes aos cuidados de salde, visto que se a infecdo nao responde ao
tratamento de primeira linha, consequentemente, serdo necessarias outras medidas e

tratamentos mais dispendiosas [9, 13].

Segundo o Relatério Anual Epidemiolégico de 2012, do Centro Europeu de Prevencao e
Controlo de Doencas, a resisténcia antimicrobiana na Europa continua a aumentar,
especialmente em bactérias Gram-negativas, como Escherichia coli, Klebsiella pneumoniae e
Pseudomonas aeruginosa, enquanto a situacao parece mais estavel em bactérias Gram-
positivas, como Streptococcus pneumoniae, Staphylococcus aureus, Enterococcus faecium e

Enterococcus faecalis [13].

Em Portugal, segundo o Instituto Nacional de Saude Dr. Ricardo Jorge, as resisténcias mais

importantes sao: Staphylococcus aureus resistentes a meticilina (MRSA), enterococos
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resistentes a vancomicina, bactérias Gram-negativas produtoras de B-lactamase de espectro

alargado e meningococos com susceptibilidade diminuida a penicilina [14, 15].

Segundo a World Health Organization (WHO), a resisténcia antimicrobiana, € um assunto que
afeta a saude publica global e necessita de acbes urgentes. A implementacao de programas
integrados para a prevencao e controlo de bactérias resistentes, terdao que passar pelo uso
prudente de antibioticos tanto em meios hospitalares, comunidade, animais, como na
agricultura [9]. Estes programas requerem a cooperacao internacional, bem como um maior
esforco a nivel nacional [15]. Deste modo, as quatro linhas fundamentais da acao estratégica
no combate a resisténcia antimicrobiana terdo de passar pela vigilancia, prevencao,

investigacao e cooperacao internacional [15].

Ao longo dos anos, tem havido uma diminuicio do nUmero total de novos agentes
antimicrobianos aprovados pelo Food and Drug Administration (FDA) [16]. Sendo assim, é
crescente a necessidade de descobrir novos agentes antimicrobianos, com diferentes

mecanismos de acado para controlar a problematica da resisténcia antimicrobiana [17].

3.1.1 - Novas perspetivas para a descoberta de novos farmacos
antimicrobianos

Os novos compostos utilizados como farmacos antimicrobianos, devem respeitar

preferencialmente algumas condicdes descritas na tabela 2.

Tabela 2 - Caracteristicas de um Antimicrobiano Ideal (Adaptado de [18-20])

Caracteristicas de um Antimicrobiano Ideal

Toxicidade seletiva, toxico para os microrganismos mas nao para o hospedeiro
Relativamente sollveis e quando estao diluidas nos fluidos corporais devem manter a sua funcao
Atividade microbicida em vez da microbiostatica
Um mecanismo de acao rapido e direcionado
Permanecer ativa nos tecidos e fluidos corporais
Boa relacao custo/eficacia
Complementa ou auxilia as defesas do hospedeiro
N&ao devem ser propensos a aquisicao de resisténcia
Nao causam alergias nem predisposicao do hospedeiro para outras infecoes

Varias vias de administracao possiveis
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Os péptidos antimicrobianos destacam-se como agentes promissores [1, 21, 22], devido a
algumas caracteristicas que eles encerram:
e Sao compostos naturais [16, 23];
e  Possuem acao imunomodulatoria [18, 24];
e Tem acao neutralizadora sobre endotoxinas, prevenindo as complicacdes associadas
as mesmas [18, 25];
e  Possuem um amplo espectro de acao, tendo efeito em bactérias, virus e fungos. [26-
28];
e  Exibem elevada atividade mesmo com baixas concentracées [25, 27];
e Possuem baixa propensdao para o desenvolvimento de resisténcia, possivelmente
devido ao seu mecanismo de acao ser distinto [16, 17, 23, 29, 30];
e O seu tamanho geralmente pequeno, a sua rapida e eficiente acdo contra agentes
microbianos e, muitos casos, a baixa toxicidade para os mamiferos [27, 30];
e Acao direta contra microrganismo, possibilitando a combinacao com antimicrobianos
convencionais a fim de promover um efeito aditivo ou sinérgico [18, 31];
e Em geral, os AMPs apresentam farmacocinética acelerada, exibindo um alta taxa de
excrecao e rapida depuracdo da circulacdo com consequente penetracdo em tecidos

extravasculares, facilitando assim, o acumulo nos tecidos de infecoes [32].

Para além da potencialidade, existem também algumas desvantagens para o desenvolvimento
dos AMPs como agentes antimicrobianos:

e Elevados custos na sintese, triagem e producao [16, 18, 31];

e Possivel toxicidade sistémica e local [16, 24, 25, 31];

e Atividade reduzida baseada no sal, soro e sensibilidade para o pH [21, 31];

e Sensibilizacao e alergia apds aplicacao repetida [31]

e Susceptibilidade a protedlise, podendo originar resisténcia [16, 18, 21, 31, 33];

e Algumas questdes farmacocinéticas e farmacodinamicas [31].

E de referir que, no entanto, algumas destas desvantagens poderdo ser ultrapassadas. Por
exemplo, os estudos in silico permitem identificar e selecionar sequéncias de AMPs, levando a
diminuicdo do tempo e do custo associados a sua sintese, triagem e producdo [34]. A
tecnologia recombinante permite que os AMPs sejam purificados, sintetizados e produzidos,
na sua forma original ou com alguma modificacdo quimica (introducdo de aminoacidos,
acetilacao ou amidacao), permitindo a otimizacao de algumas das suas caracteristicas, tais
como aumento da biodisponibilidade e a resisténcia as proteases [27, 33, 35]. Os sistemas de
entregas de farmacos, como a imobilizacdo de AMPs em estruturas poliméricas (hidrogéis,
nanoesferas, nanocapsulas), em biomateriais [25] ou o encapsulamento em lipossomas,
poderao ser estratégias eficazes na melhoria da estabilidade e da reducdo da potencial
toxicidade [16].
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3.2 - Péptidos antimicrobianos

3.2.1 - Caracterizacao e a sua classificacao

Os AMPs sao pequenas moléculas com atividade antimicrobiana, que diferem na sua massa
molecular, composicao de residuos de aminoacidos (a.a), carga, estrutura tridimensional e
caracteristicas biologicas [27, 29]. Embora existam diferentes péptidos, a grande maioria
caracterizam-se por serem péptidos pequenos (30-60 a.a), cationicos (pl 8,9-10,7) e estaveis
ao calor (100°C, a 15 minutos) [22, 30, 33]. A sua acao antimicrobiana é alargada, podendo
provocar a inibicdo ou morte em diferentes organismos, tais como bactérias, tanto Gram-
positivas como Gram-negativas, fungos, protozoarios e virus. Além disso, os AMPs podem
atuar contra células eucariotas, como por exemplo em células tumorais. Estes péptidos com
atividade antimicrobiana, encontram-se amplamente difundidos numa variedade de
organismos incluindo virus, fungos, bactérias, plantas e animais (insetos, peixes, anfibios,
aracnideos, repteis, passaros e mamiferos). Em muitas espécies estes péptidos tém como
funcao a defesa e protecao contra organismos patogénicos [27, 29] ,como se podera ver a

seguir.

Varios sao os AMPs descobertos e a sua diversidade dificulta a sua classificacao, pelo que tém
surgido varias classificacoes na tentativa de agrupa-los. Segundo a base de dados The
Antimicrobial Peptides Database os AMPs podem ser classificados tendo por base:
e A magquinaria biosintética - classificam os AMPs naturais como genes codificados e
genes nao codificados;
e A fonte biologica - consoante a sua fonte bioldgica os AMPs podem ser classificados
em AMPs bacterianos (bacteriocinas), AMPs de plantas, AMPs de animais [36], APMs
sintéticos e AMPs provenientes de microrganismo geneticamente modificados [30]. Os
AMPs provenientes de animais sdo subdivididos com base na origem da sua familia, isto é,
AMPs de insetos, anfibios, peixes, repteis, mamiferos, entre outros. As bacteriocinas, isto
€, AMPs provenientes de plantas sdo ainda classificadas em diferentes classes (tabela 2)
[36];
e As suas funcoes bioldgicas - classificam-se em antibacteriano, antiviral, antifingica,
inseticida, antitumoral, AMPs que cicatrizam feridas, entre outros;
e Nos alvos moleculares - classificam-se em duas familias, os AMPs que tém como alvo a
superficie celular e os AMPs que tém como alvo os compostos intracelulares;
e As suas propriedades moleculares - se nao houver qualquer informacao estrutural
tridimensional os AMPs podem ser classificados tendo em conta as suas propriedades, tais
como carga (AMPs catidnicos, ani6nicos ou neutros), hidrofobicidade (AMPs hidrofébicos,
anfipaticos ou hidrofilos), tamanho (ultra-pequeno, médio e grande), topologia molecular

(linear, loops e circular).
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e Na sua estrutura tridimensional (3D) - sdo classificadas em quatro familias com base

nos tipos de estrutura secundaria que apresentam, isto é: a-helicoidal , B-folha, aB e ndo
aB [36].

E também sugerida a classificacio tendo como base a composicdo dos residuos de a.a,
tamanho e estrutura tridimensional, sendo os AMPs divididos em 4 grupos:
e Estrutura a-hélice, como por exemplo cecropinas;
e Estrutura B-folha estabilizada por pontes dissulfureto entre residuos Cisteina (Cys),
como por exemplo B-defensinas humanas;
e Estrutura estendida, que muitas vezes possuem um Unico a.a predominante (arginina,
triptofano ou residuos de prolina em altas proporcdes), como por exemplo a indolicidina;

e Peptideos com pontes dissulfureto formando estruturas loop [29, 37].

3.2.2 - Origem dos Péptidos antimicrobianos: procariontes, plantas,

animais invertebrados e vertebrados
Como anteriormente referido, os AMPs sao produzidos por uma variedade de organismos
(figura 1) incluindo, virus, fungos, bactérias, plantas, animais. Em muitas espécies, estes

péptidos tém como funcao a defesa e protecao contra organismos patogénicos [27, 29, 30,

38]. Bacteria  (7,7%) |

|Fontes de AMPs Archaea [o,1%]| —| Protozodrios  (0,3%) |

Fungos (0,3%)
— |
— Plantas (14,2%) |
Animais  (74,8%)
— |

Figura 1 - Percentagem de AMPs segundo a Arvore Filogenética Universal de Carl Woese, 1977
(Adaptado de [39]).

Eukarya (89,6%) I—

3.2.2.1 - Procariontes

Os AMPs das bactérias sao designados por bacteriocinas e sdao produzidos pela maioria das
bactérias. Estes péptidos foram dos primeiros a serem isolados e caracterizados [38], e tém
propriedades antibacterianas, uma vez que destroem ou inibem o crescimento de outras
bactérias, mas também de bactérias pertencentes a mesma espécie. (De realcar, que os
produtores de bacteriocinas sdao imunes a sua propria toxina devido a co-expressao de uma

proteina que lhes confere imunidade).

Em contraste com os AMPs das eucarioticas, que possuem uma funcdo de defesa e protecao
do hospedeiro, as bacteriocinas ndo tém esse objetivo. Por sua vez, as bacteriocinas tém
como funcao a promocao e manutencao da biodiversidade microbiana, ou seja, funcionam

como uma forma de selecao natural [17, 22, 38].
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As primeiras bacteriocinas descritas foram as colicinas em meados de 1925, por André Gratia,
que publicou um estudo descrevendo a capacidade da inibicao do crescimento microbiano,
promovida por uma espécie de Escherichia coli sobre outras bactérias da mesma espécie.
Atualmente, ja foram descritas varias bacteriocinas [40], porém a sua diversidade bioquimica
tem dificultado a sua classificacdo. Por exemplo, ainda ndo existe consenso relativamente a
classificacao das bacteriocinas glicosiladas (Sublancin e glycocin F), assim como as
bacteriocinas modificadas contendo ligacdes de enxofre nas ligacées a-carbono (Turicina CD).
Assim sendo, a classificacdo das bacteriocinas ainda esta em debate e diferentes
classificacoes tém surgido ao longo dos anos [22]. Na tabela 3 encontram-se a classificacao

das bactérias segundo Wang, et al (2011).

Tabela 3 - Classificacdo dos AMPs das bactérias (Bacteriocinas) (Adaptado de [39])

Bactérias Gram-positivas Bactérias Gram-negativas

Classe Designacao Classe Designacao
Classe | Lantibi6ticos Classe | Microcinas < 5kDa
Classe Il Nao-Lantibioticos Classe Il Microcinas 5-10 kDa
Classe lla Pediocin-like peptides Ila Com ligacao S-S

IIb Dois péptidos em cadeia IIb Linear

lic Péptidos circulares Classe llI Colicinas > 10 kDa

Iid Non-pediocin-like peptides - -
Classe llI Péptidos grandes > 10KDa - -

Os lantibidticos sdo bacteriocinas caracterizados pela insercdo do a.a invulgar lantionina ou B-
metil-lantionina e a necessidade de processamento poés-translacional para adquirir as suas
formas ativas, porém, também podem conter outros a.a modificados invulgares, como por
exemplo a D-alanina. Dentro dos Lantibioticos, até ao momento sao conhecidas 11 subclasses,
contudo estas contém grandes variacdes estruturais e a sua subclassificacdo nao se torna
simples. A nisina, subtilina, turicina CD, lacticina 3147 sao membros da classe I, sendo a

nisina a que é melhor caracterizada. [22].

A nisina é um lantibiotico produzida pelo Lactococcus lactis , e tem sido utilizada como
conservante de alimentos sem desenvolvimento significativo de resisténcia. Tem atividade

antimicrobiana, mesmo em baixas concentracoes, para algumas bactérias gram-positivas.

A mersacidina é uma bacteriocina que é produzida por Bacillus spp., exindo atividade

bacteriana contra Staphylococcus aureus resistentes a meticilina [38].
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E de salientar que os AMPs de seres procariontes apresentam maior poténcia e especificidade,
em comparacao com os AMPS dos eucariotas, isto porque, o seu efeito antimicrobiano é
atingido em concentracdes nanomolares e o seu especto de acdo € muito estreito, isto €, sao
ativas contra apenas algumas espécies/géneros, enquanto que os AMPs de eucariotas sao

ativas em concentracées micromolares e o seu espetro de acao é mais alargado [22, 29].

3.2.2.2 - Plantas

As plantas desenvolveram, ao longo da sua evolucdo, inUmeros mecanismos de defesa
incluindo a producao de uma vasta gama de AMPs, ora expressos de forma constitutiva ora
induzidos apods o ataque de agentes patogénicos [29]. Os AMPs tém sido estudados em varios
tecidos das plantas, provenientes de raizes, folhas, sementes e flores [41]. Os diferentes
AMPs isolados dos diferentes tecidos das plantas podem ser subdivididos em 8 grupos [39]: as
defensinas, tioninas [29], lipid tranfer proteins (LTPs), Havein-like peptides, knottin-like
peptides, péptidos ricos em glicina, MBP-1 homologues, Cyclotides rotein (MBP1 myrosinase
binding proteins (MBP) [39, 41].

Os dois maiores grupos, e aqueles que até agora tém sido mais explorados nos tecidos das
plantas sao as tioninas e as defensinas e ambas apresentam, in vitro, atividade antibacteriana
e antifingica; o que é consistente com o papel de defesa tanto em folhas, flores, sementes e
tubérculos [38].

3.2.2.3 - Animais Invertebrados

Os AMPs foram descritos inicialmente em animais invertebrados, e so posteriormente nos
vertebrados [30]. Nos animais invertebrados (insetos, aracnideos, crustaceos, moluscos) tém

sido isolados e caraterizados diferentes AMPs [23].

Os insetos representam a maior classe dentro do reino animal em termos de nimero de
espécies [30] e a sua resisténcia a patogénicos tem certamente contribuido para a sua
proliferacao e diversidade [42]. Embora os insetos ndo tenham sistema imunitario adaptativo,
estes possuem um sistema imunitario inato que visa a protecao contra microrganismos, sendo
eles bactérias, fungos, parasitas eucariotas ou virus. Os AMPs de insetos sao conhecidos por
desempenhar um papel importante em reacdes de defesa humoral. Os AMPs sao sintetizados
no corpo gordo (equivalente ao figado dos mamiferos), durante a resposta contra os agentes

patogénicos, e posteriormente secretados na hemolinfa [30].

Na década de 1980, a cecropina foi o primeiro AMPs a-helicoidal isolado num inseto,
Hyalophora cecropia, e a partir dai mais de 200 péptidos antimicrobianos foram identificados
em insetos [23, 30]. As cecropinas sao péptidos anfipaticos lineares de 3,4 kDa e demonstram

atividade contra protozoarios, bactérias e fungos [26].
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A Drosophila melanagaster, vulgarmente conhecida como mosca da fruta, serviu como modelo
em varios trabalhos e permitiu a descoberta de varias estratégias do sistema imunologico dos
insetos, tais como a descoberta de recetores de reconhecimento a agentes patogénicos (Toll-
like receptors) e uma melhor compreensao do mecanismo de producdao de AMPs em resposta a
inovacao de patogénicos [26, 38]. Neste inseto, apds o contacto com o agente invasor, existe
nas células da gordura corporal uma inducao dos genes que codificam os AMPs para a
producao de varios AMPs, tais como drosomicina, metchnikowin, cecropina, diptericinas,
drosocina, atacna. Os dois primeiros, drosomicina e metchnikowin possuem atividade

antifingica, enquanto que os restantes apresentam ter atividade antibacteriana [26].

Os AMPs dos insetos partilham caracteristicas comuns tais como baixa massa (< 5 kDa), carga
positiva em pH fisiologico [42], contém entre 34-46 residuos, com excecdo das defensinas das
abelhas com 51 residuos [26]. Os AMPs dos insetos podem ser classificados em cinco grupos
principais, com base nas suas sequéncias de a.a e atividades antibacterianas, sendo elas:
cecropinas, defensinas de insetos, péptidos ricos em prolina, péptidos ricos em glicina e

lisozimas [30].

No ambiente marinho, em especial nos invertebrados marinhos dependem exclusivamente de
mecanismos de imunidade inata para a defesa hospedeiro. A imunidade inata dos
invertebrados marinhos inclui repostas humoral (presenca de agentes antimicrobianos
presentes em células do sangue e do plasma, juntamente com reacdes, tais como coagulacao
da hemolinfa ou a melanizacao) e celular (mediada por células dos hemocitos). Na tabela 4,

estao representados alguns AMPs de alguns animais invertebrados marinhos.

Tabela 4 - Exemplo de alguns AMPs, distribuicdo, atividade antimicrobiana e origem (Adaptado de

[43D

AMPs/Familia AMPs Distribuicao Atividade Origem
Defensina Tachypleus tridentatus G+, G-, Hemocitos
Defensina Na classe Bivalvia G+, G-, F Hemocitos
Clavaninas Styela clava G+, G-, F Hemaocitos

Hemocitos/guelras

Defensina Na subclasse Pteriomorpha G+, G- /manto

Dolabellanina-B2 Dolabella auricularia G+, G-, F Corpo
Hiastatina Hyas araneus G+, G- Hemocitos
Mitilinas Na classe Bivalvia G+, G-, F Hemocitos
Mitimicina No género Mytilus F Hemocitos
Miticina Na classe Bivalvia G+ (G-, F) Hemocitos

70



Péptidos antimicrobianos: uma nova estratégia na funcionalizacao bioactiva de materiais
téxteis para a area da saude

Polyphemusins Limulus polyhemus G+, G-, Hemocitos

Taquicitina Tachypleus tridentatus G+, G-, F Hemocitos
Taquiplesinas Na familia Limulidae G+, G-, F Hemocitos
Taquistatinas Tachypleus tridentatus G+, G-, F Hemocitos

G+: Bactérias Gram-positivas, G-: Gram-negativas e F: fungos.

3.2.2.4 - Animais Vertebrados

Os AMPs tém sido isolados a partir de varias espécies de vertebrados, incluindo peixes,
anfibios, e mamiferos, que indicam que, mesmo na presenca de uma resposta imune
adaptativa, estes péptidos tém um papel importante na defesa do hospedeiro. Nos animais
vertebrados, os genes que codificam AMPs sao expressos em numerosos tecidos e diferentes

tipos de células [30].

Erspamer e seus colaboradores, no inicio da década de 1970 realizaram estudos para a
caracterizacao funcional e estrutural de um grande nimero de moléculas bioativas presentes
em anfibios, levando a descoberta de moléculas com atividade hipotensora e antimicrobiana
[44]. Nessa mesma época, Csordas e Michl identificaram a bombina, um péptido contendo 24
residuos de aminoacidos, com atividade antimicrobiana e hemolitica proveniente da secrecao
do anuro da espécie Bombina variegata [45]. Por volta de 1987, Zasloff isolou da secrecado da

pele do sapo africano, Xenopus laevis, uma molécula designada como magainina [46]

As magaininas a-helicoidais sdo AMPs prototipicos de anfibios, com forte atividade na
permeabilizacdo da membrana em bactérias Gram positivas e negativas, fungos, leveduras e
virus. As relacdo estrutura-atividade (REA) e o mecanismo de acdo da magainina tém sido
extensivamente estudadas [29], e estes péptidos tém posteriormente servido como modelo

para o desenvolvimento do primeiro (embora infrutifero) tratamento clinico com AMPs.

Nas ras da América do Sul, também foram isolados AMPs na sua pele e designados por
dermaseptinas com atividades antibacterianas e antifingicas. Para além da presenca na pele,
0s AMPs dos anfibios também sao produzidos na mucosa do estdbmago, o que indica um papel
na protecao contra agentes patogénicos ingeridos. Exemplos mais bem caracterizados s@o no

sapo asiatico, a buforina | e burofina Il.

Nos mamiferos, AMPs estdao presentes em células fagociticas, em superficies corporais, tais
como pele e mucosas, e em secrecoes e fluidos corporais, tais como suor, saliva, urina e leite

materno. Os AMPs funcionam como parte integrante da primeira linha de defesa contra uma
vasta gama de microrganismos patogénicos, incluindo bactérias, virus e fungos. Os AMPs, em

especial os péptidos cationicos, para além da atividade antimicrobiana, sado-lhe também
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reconhecidas funcées imunomoduladoras, estando envolvidas no controlo da inflamacao, que

serve para o recrutamento de uma variedade de outros mecanismos microbicidas.

As defensinas de vertebrados tém a.a arginina que lhes confere a natureza cationica e a sua
massa molecular ronda os 3,5 a 6 kDa[47]. Os residuos de cisteina que entram na constituicao
das defensinas e que permitem a formacdo de 3 ou, eventualmente, 4 pontes dissulfidricas,
permitem a sua divisao em 3 classes, baseadas nas suas diferencas estruturais: a, -B e -0 -
defensinas [33, 48, 49].

Nos mamiferos, as a-defensinas possuem 29-35 aminoacidos de comprimento e 3 pontes
dissulfidricas entre os residuos 1-6, 2-4 e 3-5, formando uma estrutura terciaria do tipo folha-
B antiparalela contendo moléculas cationicas[48]. Nos humanos podemos considerar 6
membros nesta classe das defensinas, 4 dos quais sdo nomeados por péptidos de neutrofilos
humanos (HNP-1 a 4, do inglés, human neutrophil peptides), uma vez que foram isolados dos
granulos dos neutrofilos, e os outros 2 sdo nomeados HD-5 e HD-6 (do inglés, human
defensins), sendo isolados dos granulos das células Paneth do intestino delgado e das células
epiteliais do sistema genital feminino. Ja as B-defensinas possuem 36-42 a.a ao longo do
comprimento da cadeia peptidica, ou seja, sdo ligeiramente maiores do que a classe anterior,
e 3 pontes dissulfidricas entre os residuos 1-5, 2-4 e 3-6, formando uma estrutura terciaria
muito semelhante as defensinas-a. Nos humanos podemos considerar mais de 28 membros
desta classe, das quais podemos referir a HBD-1, -2 e -3 (do inglés, human beta-defensin). A
HBD-1 é expressa pelas células epiteliais, por exemplo no trato respiratorio, pancreas, rim e
sistema genital. A HBD-2 é expressa pela pele, células epiteliais, leucocitos e medula ossea. A
HBD-3 é expressa maioritariamente pela pele e sistema respiratorio. Tanto a HBD-2 ou a HBD-
3 induzem estimulos inflamatoérios quando em contacto com agentes patogénicos. Outros
exemplos de defensinas-B sdo as isoformas do epididimo HBD-4, -5 e -6, que sdo expressas
pelo sistema genital masculino. Em contrapartida, as defensinas-0 sao apresentadas como

moléculas de estrutura esférica[17].

Nos humanos, a LL-37 é uma catelicidina (e Unica caracterizada, sendo derivada da proteina
antimicrobiana cationica de 18kDa (CAP18, do inglés, 18-kDa cationic antimicrobial protein),
e expressa por leucdcitos e células epiteliais dos testiculos, pele e sistemas respiratorio e
gastrointestinal[39]. A LL-37 é um péptido com 37 residuos e tem estrutura linear, ja que nao
possui residuos cisteina. Em meio hidrofilico, adota uma conformacao de espiral aleatoria e
em meio hidrofébico, uma estrutura hélice-a. Este péptido apresenta atividade contra
bactérias Gram positivas e Gram negativas, podendo atuar por varios mecanismos distintos e

apresentando ainda outras funcdes ao nivel do sistema imunitario[17, 50].

3.2.3 - Atividade antimicrobiana dos AMPs

Os AMPs exibem propriedades antimicrobianas tanto em virus, como fungos e bactérias, sendo

o seu mecanismo de acao diferenciado para os diferentes microrganismos [38].
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3.2.3.1 - Atividade antiviral
0S AMPs cationicos demonstram maior capacidade na inibicao de infecbes virais e o seu
mecanismo de acao parece estar relacionado com o processo de adsorcao e a sua entrada

viral, ou, através do efeito direto sobre o envelope viral (tabela 5) [38].

Tabela 5: Alguns mecanismos de acdao dos AMPs com atividade antiviral e o péptido correspondente.

Mecanismo de acao Péptido Estrutura Fonte (s) Virus
Magainina a-hélice Sapo HSV
Cecropina a-hélice Inseto HSV
Alvo celular Melitina a-hélice Abelha HSV e Junin virus
Defensina B-folha Humano, coelho HIV
Supressao da Magainina a-hélice Sapo HIV
expressdo do gene
viral Cecropina a-hélice Inseto HIV
Supressao da sintese . o
L. Cecropina a-hélice Inseto Junin virus
da proteina viral
B-folha
0-defensina L Primata, humano HIV
Liga-se a ciclico
Glicoproteina GP120 Caranguejo-
Polyphemusin B-folha HIV
ferradura
Liga-se a B-folha
0-defensina . Primata, humano HSV
glicoproteina Gb ciclico
Caranguejo-
Fuséo virus-célula Taquiplesina B-folha HIV
ferradura
Alvo é membrana /
. i . Indolicidina Alargado Bovino HSV
glicoproteina viral
Inibe a integrasse Indolicidina Alargado Bovino HIV
. o Caranguejo-
Envelope viral Taquiplesina B-folha VSV e |AV
ferradura
Atividade na
interface virus- Lactoferricina B-Turn Bovina, humana Papillomavirus
célula
Bloqueia o sulfato
Lactoferricina B-Turn Bovina, humana HSV

de heparano

HIV: virus da imunodeficiéncia gumana, HSV: Virds Herpes Simpes, VSV: Virus da estomative

vesicular, IVA: Virus da Infuenza A
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3.2.3.2 - Atividade antifungica

O mecanismo de acao dos AMPs em fungos foi descrito pela primeira vez como envolvendo a
lise das células fungicas ou interferindo com a sintese da parede celular dos fungos. No
entanto, com o aumento do nUimero de péptidos conhecidos como antifingicos, foram
identificados novos mecanismos de acdo (tabela 6) [38], como por exemplo a interferéncia
com o ciclo celular em fungos [31]. E de salientar que os péptidos antifiingicos,
principalmente os isolados de plantas, tendem a ser relativamente ricos em a.a polares e
neutros, sugerindo uma relacao estrutura atividade (REA) original [38].

Tabela 6 - Mecanismos de acado de alguns AMPs com atividade antifungica (Adaptado de [38]).

Mecanismo de agao Péptido Estrutura Fonte (s) Organismo (s) alvo
Melitina a-hélice Abelha
Permeabilizagao Candida albicans
PMAP-23 a-hélice Suino
Magainina  a-Hélice Sapo Candida. albicans
Lise Brevinin- ) Batrachochytrium
a-Hélice Sapo .
1 dendrobatidis
Liga-se ao
ergosterol/colesterol da Cecropina  a-Hélice Inseto Aspergillus fumigatus
membrana

Permeabilizacdo e/ ou de

i Defensina B-folha Mamiferos Candida albicans
ise
Alvo é a actina do
Pn-AMP 1 B-folha Plantas C. albicans, S. cerevisiae
citoesqueleto
Rico Humano,
Alvos sdao as mitocondrias Histatina C. albicans
Histidina primata
Alvo desconhecido, mas
Extended
com localizacao Tenecin-3 ; Inseto C. albicans, A. fumigatus
urn

citoplasmatica

3.2.3.2 - Atividade antibacteriana

Nas bactérias os AMPs podem levar a disrupcao da membrana resultando na sua lise celular,
ou alternativamente, com a interacdo com a membrana levar a formacdo de poros
transitorios e ao transporte dos péptidos para dentro da célula podendo eles entrar e levar ao
contacto com alvos intracelulares. Também existem péptidos que sao transportados

ativamente para dentro da célula, onde os AMPs poderao ter multiplos alvos, podendo ligar-se
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ao DNA, RNA e proteinas, inibir a sintese da parede celular, DNA, RNA ou a sintese proteica,
etc. [17, 51].

0 mecanismo exato da acdo dos AMPs como antibacteriano ainda é motivo de controvérsia
[25], porém independentemente do seu alvo de acdo, todos os AMPs catidnicos interagem
com a membrana citoplasmatica das bactérias [38]. Assim sendo, inicialmente os AMPs
cationicos (carregados positivamente) sao electrostaticamente atraidos para as membradas
das bactérias que estdo carregadas negativamente. Apos a ligacdo ao fosfolipido da
membrana, o AMPs sofrem mudancas conformacionais adotando uma estrutura anfipatica,
adaptando-se as condicdes especificas na interface membrana-agua. (A maioria dos APMs
apenas assumem a sua estrutura anfipatica apds a interacdo com a membrana, uma vez que
nao € a estrutura mais favorecida em agua) [25]. Entretanto, os fendmenos que ocorrem na
superficie da membrana e o mecanismo pelo qual os péptidos permeabilizam a membrana
bacteriana e a forma como exercem a sua atividade antimicrobiana ainda nao estao
completamente definidos, e varios modelos tém sido propostos para descrever a interacao

entre os péptidos e as bicamadas lipidicas, como demonstra o figura 2.

200

PO000 O
Toroidal pore
: (02000

Carpet model
N 00p  d} 000
OO0 0000 f +Z +E ooty
000OCOOO0000
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Barrel stave Aducrgia Mudanga thinning/thickening
membranar Conformational
+ + o+ -
0.2V
¥ ecoocod? § Sboosoo
= 70
Electroporation

Charged lipid clustering

mxx})m&b | Membrana da bactéria
A“'Locnocxx%. Oolwq‘m W%

® 00 ,""’ ﬁ
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Figura 2 - Possiveis mecanismos que ocorrem na membrana citoplasmatica de bactérias apos o AMP
entrar em contato com esta membrana. Note-se que tais acontecimentos ndo sao necessariamente

exclusivos uns dos outros (Adaptado de [50]).
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Dos varios mecanismos propostos para os AMPs, como mostra a figura 2, os trés modelos que
tém maior aceitacdo na comunidade cientifica sdo: o modelo tapete (em inglés, carpet
model), o modelo de poro toraidal (em inglés, Toraidal pore) e o modelo barril (em inglés,

the barrel-stave) (tabela 7).

Tabela 7 - Modelos Propostos para a permeabilizacdo da membrana em bactérias (Adaptado de [25]

llustracao Descricao

Os AMPs interagem continuamente com a porcao externa dos
y f\ ’% .s?;p% fosfolipidos. Os péptidos sdo atraidos electrostaticamente,
ligando-se a superficie da membrana formando uma estrutura

2 ) § de carpete. Ou seja, os mondmeros alinham-se na superficie
%%

0

mﬂfwm da membrana fazendo com que a face hidrofilica fique frente

. %’ﬂ 2 aos fosfolipidos. Em seguida, ocorre uma re-orientacao dos
& N, S

residuos hidrofébicos em direcdo a regidao hidrofébica da

Modelo Tapete
(Carpet-model)

@ membrana, com a posterior formacao dos poros transientes e
] desintegracao da membrana.
e e Exemplos de AMPs: Dermaseptina S, cecropina, caerina e
ovispirina.

Baseia-se na ligacao dos péptidos, em sua forma monomérica,
l a membrana plasmatica, com subsequente insercao na

membrana para a formacao de poros e, por fim, no

recrutamento  progressivo dos mondmeros, gerando
agregacdo, a qual causa aumento no didametro do poro

l‘ e formado.

Modelo Poro toraidal
(Toraidal-pore model)
w
%

Exemplos de AMPs: magainina, protegrina, LL-37 e MSI-78 .

= f‘,@' & B & As regides do péptido hidrofobico alinham-se com as cadeias
E 'é acil dos lipidos da membrana, enquanto as regides peptidicas
i v | hidrofilicas formam a superficie interna do canal de poros.
% g <o Embora amplamente vistos como prototipos para péptidos
E é ﬁ ‘ indutores de poros, este modelo é observado num ndmero

]

o

restrito de exemplos.
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Outro modelo conhecido como modelo Shai-Matsuaki-Huang incorpora os trés modelos acima,
que incluem modelos de interacdo do péptido com a membrana, o rompimento da membrana,
a difusdo do fluido intracelular e a focalizacdo de alvos intracelulares pelos péptidos. O
modelo propde a interacdo do péptido com a membrana, seguido pelo deslocamento de
lipidos, alteracao da estrutura da membrana e, em determinados casos a entrada do péptido
no interior da célula-alvo. Acredita-se que ocorra aumento da forca i6nica, o que em geral

das interacdes de carga eletrostatica necessaria para a interacao inicial [29].

3.2.4- Producao de AMPs

Em geral, existem 3 formas distintas para a obtencdo dos AMPs: isolando os péptidos

diretamente das suas fontes naturais, por sintese quimica ou por expressao recombinante.

O isolamento de AMPs diretamente das suas fontes naturais, isto €, de bactérias, fungos e
animais, tem inimeros inconvenientes, nao so6 porque as suas concentracées nos organismos
sdo muito baixas, mas também porque o seu isolamento iria demorar muito tempo, além do
potencial impacto ambiental negativo com todos os solventes utilizados, e, sem esquecer
também os custos inerentes que seriam bastante elevados. Desta forma, a extracao direta
nao é considerada um bom método para obter quantidades elevadas de AMPs, embora alguns
péptidos sejam obtidos diretamente das suas fontes, como é o caso das Cyclotides que sao

isoladas de plantas.

A sintese quimica de AMPs permite que a sua producdo seja natural, sintética ou semi-
sintética. No entanto, os custos sdo também considerados elevados, principalmente para
péptidos que tém ligacdes dissulfureto. Por outro lado, alguns AMPs mostram complexas
modificagbes pos-translacionais, como brominagdes ou glicosilacdes. Assim sendo, a sintese
quimica nao é considerada uma boa solucdo para a producdao em larga escala, ficando

restringido para AMPs sem modificacdes pds-translacionais e com baixo teor em Cys.

Os avancos na tecnologia recombinante de DNA tém fornecido uma oportunidade para a
producao de AMPs em maiores quantidades. Esta tecnologia permite a clonagem de genes
estranhos para vetores especificos para a expressio em células hospedeiras (podendo ser
tanto eucarioticas como procarioticas). Este tem sido considerado o método mais eficaz,
tendo em consideracao o tempo e o seu custo. Além disso, os péptidos produzidos usando
técnicas de biologia molecular conseguem expandir as suas aplicagdes, assim como aumentar
o conhecimento do seu mecanismo de acdo. Tém sido usados diferentes hospedeiros para a
sua producao, dos quais se destacam as bactérias (Escherichia coli, Bacillus subtilis,
Propionibacterium freudenreichii) e as leveduras (Saccharomyces cerevisiae and Pichia
pastoris). Mais recentemente as plantas tém emergido como hospedeiras promissoras na
producao de AMPs, uma vez que as plantas geneticamente modificadas podem ser usadas
diretamente para o controlo microbiano simplesmente expressando o péptido na cultura

desejada, sem a necessidade de purificar o péptido [51].
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3.2.5- Aplicacdes / Possiveis aplicacdes

O potencial dos AMPs é enorme e poderao ser varias as estratégias para a sua aplicacao na
resisténcia antimicrobiana. Os AMPs poderdo atuar como agentes antimicrobianos individuais
ou em combinacdo com outros farmacos ja existentes (antibacterianos, antivirais,
antifingicos), de modo a potenciar um efeito aditivo ou sinérgico relativamente aos
convencionais. Os AMPs também poderdo atuar como agentes neutralizantes de endotoxinas
para prevenir complicacdes fatais associadas aos fatores de viruléncia das bactérias, ou entao
atuar como agentes imuno-estimulantes com o objetivo de aumentarem a imunidade inata do

hospedeiro [31].

Desta forma, os AMPs poderdo ter inUmeras aplicacdes, que ndo se restringem apenas a
concecdo de novos farmacos. Tem-se a este nivel, as aplicacoes médicas, veterinarias,

ambientais e industriais.

Dentro das possiveis aplicacdes médicas dos AMPs destacam-se:
e Agentes promissores na prevencao e tratamento de doencas oculares/Infecoes
oculares, bem como no revestimento antimicrobiano para lentes de contacto [52, 53];
e Através do revestimento antimicrobiano em materiais poliméricos, como implantes e
cateteres para a prevencao da colonizacao bacteriana e da formacao do biofilme
bacteriano nas superficies dos implantes [25]. Por exemplo, Kazemzadeh-Narbat e seus
colaboradores realizaram um estudo em que o AMP era imobilizado na superficie do titanio
e que por meio do revestimento de multicamadas existia uma libertacao controlada dos
péptidos. O revestimento de libertacao controlada e sustentada de AMPs foi altamente
eficaz contra bactérias Gram-positivas ( Staphylococcus aureus) e Gram-negativas
( Pseudomonas aeruginosa), e nao se observou qualquer citotoxicidade nas células
(osteoblastos MG-63). Este trabalho permitiu concluir que a montagem em multicamada
podera ser uma abordagem para impedir a infecdo perimplante em ortopedia, sem ser
toxico para as células hospedeiras [54];
e Através da funcionalizacdo de matérias téxteis, por exemplo, aplicacdo em valvulas
cardiacas, meias para pés diabéticos, gazes de feridas cronicas [25], preservativos para
limitar a propagacdao de doencas sexualmente transmissiveis, incluindo a Neisseria,
Clamidia, HIV, HSV [29];
e (Cicatrizacao de feridas, tratamento da fibrose, acne, doenca de Crohn [29, 55];
e Adjuvantes ou novos farmacos anti tumorais [55]
e Tratamento da candidiase vaginal utilizando o péptido (CKPV), derivado do a-MSH e o
P-113 derivado da Histatina 5 [16];
e Os AMPs, nomeadamente HBD-2, podem ser importantes para a defesa imune inata

contra infecoes intra-uterinas GBS durante a gravidez [56];
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e  Utilizados como radioisétopos para a detecdo de infecées. Recentemente, o ™ Tc-
UBI29-41, um is6topo da ubiquicidina, tem demonstrado capacidades promissoras como
radiofarmaco na imagiologia. Lupetti e seus colaboradores, utilizando esse is6topo
conseguiram distinguir uma infecdo e o processo inflamatorio em diferentes animais de
laboratorio [32, 57]

Como aplicacdes veterinarias pode referir-se:

e O tratamento contra a leishmaniose canina, uma vez que Luque-Ortega e seus
colaboradores, utilizando a Histatina 5 (que € um AMP da saliva humana, em que o alvo
nos fungos sao as mitocondrias) concluiram que este AMP provocava danos temporarios e
limitados a membrana plasmatica dos parasitas (Leishmania) e produzia um colapso
bioenergético, causado essencialmente pela diminuicao da sintese de ATP, por parte do
parasita [58];

¢ Efeitos preventivos contra doencas dentarias em animais, por exemplo, em caes e na

mastite em vacas [22].

Em termos de aplicacoes ambientais e industriais destacam-se:
e Na indUstria cosmética, uma vez que a sua presenca natural na pele, unhas e cabelo
do ser humano, permite inferir que o contacto direto com a pele podera existir uma
garantia de biocompatibilidade e nao-toxicidade[1]. Por exemplo na concecao de cremes
para a dermatite atdpica, psoriase, rosacea, acne [29];
¢ Na concecao de detergentes com propriedades antimicrobianas para a higienizacao de
superficies (Nicole, et al, 2011);
e Na industria alimentar para a conservacao de alimentos. Por exemplo a nisina é a
Unica bacteriocina aprovada para aplicacdes alimentares sendo considerada segura pela
FDA, Food and Agriculture Organization (FAO) e pela Organizacdo Mundial de Salde
(OMS). Na Europa foi incluida na lista de aditivos alimentares, onde foi atribuido o
nimero E234 [40]. A pediocina PA-1 é outra bacteriocina usada em alguns paises como
conservante alimentar, embora nao seja reconhecida a sua utilizacao na Unido Europeia
nem nos EUA;
e Uso de AMPs, como bioinseticidas, em vez dos pesticidas, para o controlo de pragas

de microrganismos [41, 59].
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4 -

Aplicacao Experimental

4.1 - Objetivo

Considerando que:

e A aplicagdo de acabamentos antimicrobianos em materiais téxteis é uma area de
investigacdo muito atual, que pretende minimizar o aparecimento de infecGes e,
simultaneamente, a deteriora¢do dos materiais téxteis.

e O algodao é uma das fibras naturais mais importantes na indlstria téxtil, sendo
essencialmente celulose (=95%). As fibras de celulose tém uma vasta aplicacdo no campo
dos téxteis médicos, devido as suas caracteristicas Unicas, tais como humidade elevada e
adsorcdo de liquidos, baixo conteldo de impurezas, propriedades anti-estaticas, boas
propriedades mecanicas, bicompatibilidade e biodegradabilidade. No entanto, o Algodao
€ uma excelente superficie para o crescimento e desenvolvimento de microrganismos.
Devido a estrutura molecular e uma grande superficie ativa, as fibras de célula sao
também uma boa matriz para desenvolver materiais bioativos e biocompativeis, sendo
um material atraente para a funcionalizacdo antimicrobiano. A modificacdo da superficie
das fibras da celulose é atualmente considerada a melhor maneira para fornecer a
funcionalidade de téxteis para o uso em aplicacées médicas [60];

e Existe uma necessidade permanente de se obterem solucoes eficazes, ecoldgicas e
nao-toxicas [61] e a utilizacdo de substancias de natureza peptidica, AMPs, que sao
defesas naturais de todos os organismos vivos, permite inferir sobre o seu potencial
enquanto substancias eficazes, duraveis e nao toxicas e, principalmente, com reduzida

probabilidade de aquisicdo de resisténcia por parte das bactérias [29].

Os principais objetivos deste trabalho consistem no desenvolvimento de materiais téxteis a

base de algoddo com propriedades antimicrobianas obtidas por processos biotecnologicos que

utilizam um AMP, a Cys-LC-LL-37, e na avaliacdo qualitativa da atividade antibacteriana deste

péptido.
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4.2 - Materiais

A tabela 8 indica os reagentes (caracterizacao e respetivo fabricante) e equipamentos (marca

e modelo)

Tabela 8 - Reagentes (formula quimica e marca) e equipamentos e materiais de uso corrente em

laboratério (marca e modelo) usados no trabalho experimental.

Formula
Reagentes L Marca Equipamento Marca Modelo
quimica
Acetato de sodio Riedel-
C,H3Na0,.3H,0 Aparelho de tingir Mathis® BFA12
tri-hidratado deHaen®
, . Riedel- Advantage ALO2-03-
Acido cloridrico HCL Autoclave
deHaen® Lab® 100
Brometo de sodio NaBr Sigma® Balanca analitica Kern® 770
Cloreto de Sodio NaCl Panreac® Balanca analitica Sartorius® CP225D
Cys-LC-LL-37 (1) Eurogentec® Densidémetro Biomérieux® Densimat
Thwing -
Fosfato trissodico Elmendorf Tearing Albert
) Na;PO,.12H,0  Merck®
dodecahidratado Tester Instrument
co®
Hidréxido de sédio  NaOH Panreac® Estufa WTB® Blinder
Hipoclorito de sddio  NaOCl Panreac® Espectrofotometro UNICAM 300
Fluka Mettler Seven
Nutrient Agar e Medidor de pH o
Analytical Toledo easy
Fluka
Nutrient Broth e Placa de agitacao Labinco® LD-40
Analytical
Reagente de Ellman )
- Sigma , .
(5,5’-ditiobis (2 C14HsN,03S,; Aldrich® Vortex Heidolph® Reax top
ric
acidonitrobenzoico)
TEMPO (2,2,6,6- .
tet thylpiperidi  CgH;gNO Slgma
etrame iperidi
yiPip 7 Aldrich®
ne-1-oxyl radical)
Tryptic Soy Broth Fluka
ryptic Soy Bro
P y Analytical
Detergente WOB Bayer

(1) Sequéncia da Cys-LC-LL-37:Cys-LC-Leu-Leu-Gly-Asp-Phe-Phe-Arg-Lys-Ser-Lys-Glu-Lys-lle-Gly-Lys-
Glu-Phe-Lys-Arg-lle-Val-GIn-Arg-lle-Lys-Asp-Phe-Leu-Arg-Asn-Leu-Val-Pro-Arg-Thr-Glu-Ser-OH
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4.3 - Métodos

4.3.1 - Funcionalizacao do Algodao

Neste trabalho para a funcionalizacdo do algodao realizou-se a técnica por esgotamento,

como método de aplicacao simples e direta do péptido Cys-Lc-LL-37.

Inicialmente preparou-se a ativacao da superficie do algodao da seguinte forma:

Preparou-se uma solucao com 0,0125% (m/v) de TEMPO e 0,125% (m/v) de NaBr;
Adicionou-se a solucdo anterior 3,2% (v/v) de NaOCl;

Mediu-se o pH da mistura e acertou-se, com HCl 0,5M ou NaOH 0,5M, para o pH final
de 10,5;

Mergulharam-se as amostras (previamente lavadas, secas e ajustadas ao peso de 2 g)
em 50 mL do banho da solucao anterior e deixaram-se por um periodo de tempo de 60
minutos, sob agitacdo e a temperatura ambiente;

Concluido o periodo de ativacdo da superficie do algodao, e antes das amostras terem
sido retiradas do banho, mediu-se e acertou-se novamente o pH do banho para pH 7.
Posteriormente, as amostras foram lavadas com agua destilada e sob agitacdo, por um
periodo de 15 minutos, de acordo com o procedimento descrito por Gomes A.P. et al
(2010) [62] e Fukuzumi H. et al (2010)[63]. Apos a lavagem, as amostras de algodao

foram submetidas ao processo de funcionalizacao por esgotamento.

A funcionalizacao do material por esgotamento foi realizada da seguinte forma:

Preparou-se em agua destilada diferentes solucdes do péptido Cys-LC-LL-37 (3 pg, 5
pug e 7 pg) de acordo com a relacao ao banho de (1:50) (1g de tecido em 50 mL de
solucao bioativa);

As amostras foram incubadas no aparelho tingir Mathis, durante 60 minutos a 80° C e a
agitacao de 50 rpm;

Em seguida, lavaram-se todas amostras num Detergente WOB (1g/L de solucao), em

quatro ciclos de lavagem a 40°C em 60 minutos.

4.3.2 - Avaliacdo da eficacia da funcionalizacdo - Ensaio do reagente de

Ellman

Para averiguar a eficacia do processo de funcionalizacao efetuou-se o ensaio do reagente de

Ellman, para determinacao quantitativa dos grupos tiol livres presentes nas amostras.

0 acido 5,5’-ditio-bis-(2-nitrobenzoico), também conhecido como DTNB, é um corante que ao

reagir com os grupos sulfidrilo livres presentes numa solucao aquosa emite uma coloracao

amarelo/alaranjada (acido 2-nitro-5-thiobenzoico). Deste modo, o reagente de Ellman é

muito (til para a determinacao e quantificacao destes grupos, devido a sua especificidade de

reacao para grupos -SH. O DTNB reage com os grupos sulfidrilos livres, dando origem a duas
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moléculas: um composto dissulfidrico e um composto corado, o acido 2-nitro-5-thiobenzoico
ou TNB[64].

Para o ensaio do reagente de Ellman realizou-se da seguinte forma:
e Retirou-se 250puL das solucdes dos varios banhos (antes e depois da funcionalizacao) e
adicionou-se 2,50 ML de fosfato de sodio e 50,0 mL do reagente de Ellman;
e Agitaram-se os tubos e ficaram a incubar a temperatura ambiente durante um periodo
de 15 minutos;

e Para cada solucdo, mediu-se a absorvancia a 412 nm para cada solucao.

0 método colimétrico realizado através da medicao da absorvancia (a 412nm) antes e depois
da funcionalizacao da amostra e estimam-se a quantidade de grupos sulfidrilos por meio de

curvas de calibracao (concentracées conhecidas de Cys).

4.3.3 - Ensaios de controlo de qualidade das amostras funcionalizadas

De modo a verificar se as amostras funcionalizadas mantém a resisténcia inicial, e se apos a
funcionalizacdo o composto adicionado as fibras resiste a lavagem as amostras foram
submetidas a ensaios de controlo de qualidade. Especificamente o ensaio de resisténcia ao
rasgo, para avaliar se a imobilizacao do péptido no material téxtil altera as suas propriedades
fisicas, e o ensaio de solidez do acabamento a lavagem, para avaliar a capacidade de fixacao

permanente do composto sobre a fibra.
a) Ensaio da solidez a lavagem

O efeito permanente da funcionalizacdo bioativa do algodao foi testado recorrendo a ensaios
de solidez a lavagem. De facto, grande parte dos agentes antimicrobianos nao resiste bem a
lavagens posteriores. Desta forma, para que este processo fosse eficaz efetuou-se este
procedimento antes da avaliacdo do efeito antibacteriano de forma a garantir que o péptido
presente nas fibras se encontra ligada quimicamente, e nao apenas retida fisicamente nas

fibras de algodao garantindo, assim, a durabilidade do acabamento.

Este ensaio permite normalmente avaliar a solidez dos corantes aplicados nos téxteis a
lavagem, ensaio realizado de acordo com a Norma ISO 105-C06:1997 [65]. No entanto, o
recurso a este método estandardizado, ligeiramente adaptado para o caso em especifico,

permite garantir que o péptido se encontra ligada quimicamente as fibras de algodao.

Para este ensaio é necessario cortar amostras téxteis funcionalizadas com 10x4cm.
Colocaram-se as amostras téxteis funcionalizadas num recipiente com uma solucao de sab&o
Standard previamente preparada e aquecida a temperatura de cerca de 40°C, por um periodo

de tempo de 30 minutos sob agitacdo mecanica constante. Concluido o tempo de lavagem,
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procedeu-se ao enxaguamento das amostras com agua destilada e secagem das mesmas na

estufa a 30°C, até obtencao de massa constante.

Apos este tratamento, o material tratado encontra-se em condicoes de ser avaliado quanto as

suas propriedades bioativas e a qualidade do algodéao.
b) Ensaio de resisténcia ao rasgo

De modo a detetar alteracdes ao nivel da resisténcia fisica, fizeram-se ensaios de resisténcia
ao rasgo as amostras com e sem tratamento, para posterior comparacao. Para a realizacdo
destes ensaios efetuaram-se algumas adaptacdes a Norma ISO 13937-1:2000 [66], estes

ensaios foram realizados com um péndulo de balistica (elmendorf tearing tester).

As amostras foram preparadas de acordo com especificacées da Norma e colocadas, uma a
uma, centralmente no suporte. Apos a amostra se encontrar fixada no suporte efetuou-se um
corte com uma lamina que existe no aparelho. De seguida, solta-se o péndulo que vai rasgar a
amostra, esse rasgo € efetuado com uma determinada forca, e quando este regressar a

posicao inicial tem de ser parado.

A forca necessaria para efetuar o rasgo na amostra é calculada fazendo a relacdo entre o peso

do péndulo de balistica e o valor que ficar marcado na escala do respetivo péndulo.

4.3.4 - Avaliacao do efeito antimicrobiano

O efeito antimicrobiano das amostras téxteis funcionalizadas foi testado com base na norma
Japonesa Industrial Standard JIS L 1902:2002 [67]. A avaliacao do efeito antimicrobiano das
amostras funcionalizadas foi efetuada através de um dos métodos descritos na norma: o teste
de difusao de Agar (teste qualitativo) com aplicacdo sobre as duas estirpes selecionadas para
este trabalho (Staphylococcus aureus (ATCC 6538) e Klebsiella pneumoniae (ATCC 4352)).

O teste de difusao de Agar tem como objetivo determinar qualitativamente o potencial efeito
bacteriostatico e/ou bactericida avaliado através do desenvolvimento de coldnias bacterianas
no respetivo meio. O principio deste ensaio tem como base o contacto direto das amostras

téxteis com uma suspensao de células absorvida em Nutrient Agar.

Para o teste de difusao em Agar efetuou-se o seguinte procedimento, para ambas as estirpes:
e Preparou-se uma suspensdo bacteriana fazendo uma suspensao direta de colonias
selecionadas de uma placa de Nutrient Agar com 18-24h, em meio Nutriente Broth-
A/Tryptic Soy Broth;
e Colocou-se a incubar numa estufa a temperatura de 37°C;
e Procedeu-se a preparacdo das amostras téxteis até 2,8 x 2,6cm, como indicado na

norma;
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e Ajustou-se a concentracao da suspensao de trabalho para uma concentracao final de
1x10° - 1x10’CFU/mL;
e Retiraram-se 100uL da suspensao de trabalho para cada placa de petri com Nutrient
Agar e efetuou-se o espalhamento;
e Colocaram-se as amostras téxteis funcionalizadas sobre a placa com o meio e o
inoculo;
e Incubaram-se numa estufa a 37°C por 18-24 horas, e procedeu-se a contagem do

numero de colonias que cresceu em cada placa.

A existéncia do halo a volta da amostra téxtil apds incubacao indica que o agente em estudo
possui efeito antimicrobiano e que o agente tem propriedades migratorias, difundindo-se no
meio. Caso a inibicao ocorra debaixo do material, significa que o agente nao possui

propriedades migratorias e que, neste caso, o péptido se encontra fortemente ligado a fibra.

5 - Resultados e discussao

5.1 - Avaliacao da eficacia da funcionalizacao de materiais téxteis - Ensaio
de Ellman

Através da curva de calibracdo obtida neste teste a quantidade de grupos sulfidrilos livres
presentes nas amostras de algodao depois da sua funcionalizacao foi calculada, subtraindo-se
o valor da concentracao antes e depois do processo de funcionalizacao, por meio da equacao
da curva de calibracao para calcular a quantidade de grupos SH livres presentes nas amostras

do algodao, expressos em concentracdo de cisteina (tabela 9).

Tabela 9 — Resultados do Ensaio de Ellman

Concentracao de Cys (mg/mL) Amostraa O pg Amostraa3pg Amostraa5 pg Amostra a 7 pg

Antes da funcionalizacao 0 0,6 1,0 1,4
Depois da funcionalizacao 0 0,6 0,73 1,23
Nas amostras de algodao 0 0,25 0,27 0,17

Assim sendo, permite inferir que o péptido foi fixado a estrutura do material téxtil.

5.2 - Ensaios de controlo de qualidade das amostras funcionalizadas

De modo a verificar se as amostras funcionalizadas mantém a resisténcia inicial, e se apds a
funcionalizacdo o composto adicionado as fibras resiste a lavagem, as amostras foram

submetidas a ensaios de controlo de qualidade.
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a) Ensaio de resisténcia ao rasgo

Neste ensaio pretende-se verificar-se se o processo de funcionalizacdo das amostras téxteis
influenciou a resisténcia das fibras de algodao. Para tal efetuou-se o ensaio de resisténcia ao
rasgo com um péndulo de balistica, baseado na Norma ISO 13937-1:2000 para avaliar o

impacto provocado pela imobilizacdo do péptido Cys-LC-LL-37-Cisteina no material téxtil.

De acordo com os fatores de conversao fornecidos pelo fabricante do aparelho, efetuaram-se
os calculos para converter os valores de resisténcia ao rasgo fornecidos pelo Elmendorf (tear

force) para Forca em Newtons. Os calculos foram efetuados segundo a seguinte formula (2):

N gt x 0,00980665 = % tear force
B 100

Onde, N - forca necessaria para rasgar o tecido em Newtons ; gf - 6400gram-force maxima do pendulo;
0,00980665 - fator de conversao de gf para Newtons; % tear force - valor em percentagem da forca que
o pendulo precisou para rasgar o tecido; 100 - percentagem maxima.

Tabela 10- Resultados do ensaio de resisténcia ao rasgo (amostra com maxima concentracao pg)

Forca (N) Forca (N)
Ensaios Amostras Ensaios Amostras
Controlo Funcionalizadas Controlo Funcionalizadas
1 0,62 0,62 6 0,62 0,62
2 0,62 0,62 7 0,62 0,62
3 0,62 0,62 8 0,62 0,62
4 0,62 0,62 9 0,62 0,62
5 0,62 0,62 10 0,62 0,62

De acordo com os resultados obtidos e apresentados na tabela 10 pode-se constatar que a
resisténcia das fibras nao foi afetada pelo processo de funcionalizacdo, uma vez que os

valores controlo estao em consonancia com as amostras funcionalizadas com o péptido.
5.3 - Avaliacao do efeito antimicrobiano - Teste de difusdao em Agar

Através do Teste de difusdo de Agar é possivel verificar se existe inibicdo de crescimento
bacteriano na zona de contacto com o tecido. Como se pode observar na figura 3, nos ensaios
efetuados neste trabalho ndo é visivel a formacdao de halo a volta do tecido (efeito
migratério), o que podera corroborar a hipdtese de que o efeito da Cys-LC-LL-37 é
bacteriostatico, bem como o caracter permanente no que respeita a fixacao deste péptido

nos tecidos, isto € nao difunde.
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Controlo 3ug Sug 7ug

Amostras

Klebsiella
pneumoniae |

Staphylococcus
aureus

Figura 3 - Resultados obtidos no teste de difusdo em agar para a avaliacdo do efeito antimicrobiano

O efeito antibacteriano do péptido Cys-LC-LL-37 vai de encontro com o esperado, uma vez
que o péptido LL-37, segundo Bucki, et al (2010) apresentada atividade antibacteriana contra
a Klebsiella pneumoniaie e Staphylococcus aureus [68]. Esta provado que a Cisteina também
tem uma atividade antibacteriana para estas espécies. Trabalhos realizados por Gouveia e
seus colaborados (2010), demonstram a atividade antibacteriana da L-Cys em tecidos téxteis.
Nesses resultados, também n&o se observam propriedades migrativas, isto &, nao apresentam
efeito bacteriostatico [1]. De salientar que o péptido, Cys-LC-LL-37 tem uma concentragao de

Cys significativamente mais baixa, contudo o seu efeito antimicrobiano continua a existir [4].
6 - Conclusao e Perspetivas futuras

No presente trabalho realizou-se a funcionalizacdo de uma fibra natural, o algoddao com um
AMP, a Cys-LC-LL-37, através de processos biotecnoldgicos.

De acordo com os resultados obtidos no ensaio antibacteriano, verificou-se que o acabamento
de Cys-LC-LL-37 aplicado ao algodao possui efeito bateriostarico contra ambas as estirpes
selecionadas de acordo com a normalizacao deste tipo de materiais, tendo um caracter
resistente e permanente, isto é, a resisténcias das fibras ndo foi afetada pelo processo de

funcionalizacdo e a Cys-LC-LL-37 fica ligada as fibras do algodao.

O trabalho desenvolvido permitiu observar alguns aspetos extremamente vantajosos face a
realidade existente. Assim, foi possivel desenvolver um novo acabamento antibacteriano para
fibras de algodao e celulésicas em geral, inequivocamente ecolégico para o ambiente,
contrariamente a maioria dos processos normalmente usados para o efeito. Assim, este novo
acabamento antibacteriano tem uma forte probabilidade de aplicacdo industrial

nomeadamente na area da saude.
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Isso é totalmente novo e aberto perspetivas promissoras para a funcionalizacdo de materiais

téxteis com AMPs que podem ter uma atividade antimicrobiana eficaz contra uma amplo

espectro de microrganismos.

Assim, e com vista da sua otimizacdo, prevé-se a realizacdo de alguns trabalhos futuros tais

como:

Avaliacao da eficacia da funcionalizacao da fibra com o péptido, além da realizacao
do ensaio do reagente de Ellman, realizar-se também a analise EDX, com o objetivo
de comprovar a existéncia de grupos S (enxofre), e por consequéncia de Cys-LC-LL-37;
Ensaios quantitativos para a determinacao quantitativa da atividade bacteriana, pelo
contacto com uma suspensao de células.

Estudar o mecanismo de acao da Cys-LC-LL-37, utilizando a citometria de fluxo
Estudos de citotoxicidade, biocompatibilidade in vitro e posteriormente in vivo.
Utilizar por exemplo nanobiotecnologia como biofuncionalizacdo das biomoléculas
como AMPs pode ser uma nova estratégia promissora para desenvolver téxteis
antimicrobianos nao-tdxicos que sera capaz de abrir novos caminhos para o projeto

biomimética de materiais téxteis para aplicacdes especiais na area médica.
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(disponivel em: Portaria n.° 981/98, de 8 de Junho, Diario da Republica, 2.? Série,

n.°216, de 18 de Setembro de 1999)

ANEXO X

REQUISIC AQ DE 5TBSTANCIAS 3UAS PREFPARACCOES COMPREENDIDAS NAS TABELASL IO EIV, COMEXCEPCAODA LA,
ANEXNAS AO DECRETO-LEI M 1598, DE 22 DE JANETROD, COM RECTIFICACAO DE 30 DE FEVERETRO .\'.“E
Codign
Services Farmacenticos
da SERVICO
Medicamento (D.C T )] Farma Fammacéutica Dosagem C 6-d|'go
. . Enfermeio que admumsta o .
- Canz/ Chantidade Pedida Caantidade o .
Nome do Dot Procsa O Presesita Mledicamento —r Observapies
Bnbrica Dhata
Total Total
Agsgratug lepvel do daector de semvige ow Agsananua legvel do directer do senaco Entregue por (ass. Legivel)
legal substriaa farmacéutics ou lepal substehato
N Mec Data ! f
Data__ /N Mee Dana ! ! N2 hee.
Becebado pog (ass. Legivel)
. Mo Diata

Disponivel em: Portaria n.® 981/98, de & de Junho. Diadrio da Republica, 2.2 Série, n.® 216, de

18 de Setembro de 1998)

93



Anexos
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Anexos relativos ao Capitulo Il
Anexo |

Formulario para Notificacdo de Suspeita de Reacdes Adversas a Medicamento(s).

{7 isunay,  SISTEMA NACIONAL DE FARMACOVIGILANCIA by infarmed

—  Maotificaciode Suspeitade Reaghes Adversas a Medicamentas 1
i — Profission ais de Salde
Mot AT Qe S O Lma Al atrsa COMFIDENOAL
ia’ 30 HaM
Cescrgan Ciata inias Data fm nﬂm-
| h____mn
L {__h__ mn
L {__h__ mn
P [ h A
Corsidera a neagio adversalou o cxso, = masdo que umareaciol grawve?  Sm | Mo |
Sesim, pomue consdera grave?
Dnﬁl.l‘hu.l-u'nmau Y R N Dmmmwﬁmwmﬂ
i [ aomou = vids am rimza [ Commmons arommaizes congératas o
[ maertivnons o prod anigews ntesmiame o [ o’ {especifiue em E)
Tratamento dareagio adversa:

B, edicamen tols) ouspesitno(z)
Bome de maca Lote Doseddna ‘Viaadm  indoagho tergpértca Datainioo Dot fim

1
&2
O mechicamento o suspenso dewdo 3 magso | A remc 3o methomu apds supersdo [ | Oumanteve-se [ |
Houne: reducan da pesologia jespeafiqueem F) || Suspeita de interagso” entre medcamentos jespeaficarem F) [ |
& mesmeo Srmac e rertroduzda || Oioormeu reaio adversa dénbea agquando da rarroducio ||
530 conhecidas reacfes anteriones 20 mesmofamao| | 530 conhecdas magfies amteioresa outros famacos [ |

Cormiders a relacho cxual [ |Defiritna (oerta) [ |Prodvel [ |Possicel [ et
€. Medimmentos conoomitan tes, induindo surtomedicegio (e oubo tipo de peodurbos)
Mome de mara D chidria Vaadn  Iindogo terapiuica  Datainioo  Data fim

‘

Irgas donome [C|Feminin [] Mzscubns Peso K Afra  am
[hhdlmm__.'_.-'_ i idade 3data da ocoménoa dals) RAMs)

Coma ewaluu o doere ern relacao 3 s) RAMS]Y
[t [(JEmreaperacic | |Persstesemn recuperacsc | |Morte sem nelagso com a reacio

[(eum com sequetas [ Demconbecida [ |mterte com passivel relaSa com a reagia
e @ |

Bome

Smfiman Eoprealdade

Local de tabalho

Contactos” || Telefone Tebemdnel [] emad

Dt ; Asminatum
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Para s mahed comadidnd, noontra- o Saponkal an wetw isliomed gl o ok i 3 e platfonma & moetha de infoamaclo sobe
S s i ol el 535 amadcananics: PORTAL RAM

' Se for inferor a 1 diao interalo de tempo entre @ 1% adminstragio do medicaments € a AAM, especifique an F.
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T e, G T NI TG, TS MeCara iTherenGao do po Smsional de saide pora prewemir gue aresgso evoliapara
gl querum dosouriros arbinoes de gandade.

“Seexmtir suspeitade imteragio, consdere csrespetives mecametos como su speitos.

" Mmcione os methores meos de contacto paa ser posiel a partitha de informagio durante o processamento da
rotficacio. s dados do profissional de sadde notificador Sho confidencas.

Fora ser corsiderada wibida, uma notficagso de reagio adwers devess ter, no minmo: a Nfomacso do pofssional de
=ide com omeiode oomtacto; adentificagSodo doembe por invoas, datade nascmento, dade, gupo etdno ousexo; pelo
s um famacoimedicamento suspeito & pel o mencsuma D adwers suspeta

Dewern ser notficads todas as suspetas de mages adwersas ganes, mesmo a5 & desaitas; todas as suspeitas de
et adwerses ndo descitas (desonheadas até & data) mesmo quendo seamgraves & todas 2 syspeitas de aumento
dafrequinciade RAM igravess nSo granes].
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Anexo |l

Receita médica materializada da prescricao por via eletroncia e guia de tratamento, receita
médica renovavel materializada da prescricao por via electronica e guia de tratamento e

receita médica manual segundo o Despacho n°15700/2012, de 30 de Novembro.

Receita médica materializada da prescrigio por via eletrénica e guia de tratamento
{em tamanho A4 com impressdo na frente)

[— e Guia da rElamenin pena o uwenis

[ e - n
F PORTHOAL Irer e e o dgs da e e S acen | L
| | Lot o pommerican:
= do uisnis sm aEGo Frascrior: Tastwra
= r:ur-"-.-uq | mrie
— s | —
[ — o P ) Cadign
W esafoare:  raseesasisCin em oidge de b s curscenmg | :I“'—-‘-'--"—l—u--—l-l--q—u- 3
[
m-_d,:;_ faama profosons] [Locel e Prascripic) |
protmeesl, ar
a8 Carmceren —— m
audntatn e preciy | | ]
e e — WY R [, |
o)
ie
|
B |
|
= I
I | EACR AN & S O B GO G WA COMCRTAC ok D B R
I Ja
| B
I o | [3] e
[ | [=] ri
I | nuam—uhmmum.nmqu-r.u-
[re—— [ ~ s Lk o Akkcaman 8 £33 4 i s B R0 ST B
kw30 dmE Clsim = P Gk Wbl e Wil
—_— [ A —

*) Inchair informagfo relativa a encarges do uiente de acordo com o tipo de prescrigho realizada:

i) Prescrigdo ¢ real nda por denominagdo comum internacional: o sta prescrigio custaslhe, no miximo, € nom, & o ser gue opte por um medicamento mais caroo;

) Prescrigio é realicnda ao abrige da alinea of do n® 3 do antigo 6.° da Portaria 0 137-A2012, de 11 de maio: «Fste medicamento custa-lhe, no miximo, € nn,nn, poden-
o opiar por wm mais barstos;

) Nas resinntes siusgdes, quinds aplicdvel: «Este medicamento custa-lhe, no méxima, € nnoe.
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Receita médica renovavel materializada da prescrigdo por via eletronica e guia de tratamento
{em tamanho A4 com impressao na frente)
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) P i ¢ realizads por d i C ot jonsl: «Ests prescrigio custa-lhe, no shain, € mamm, & ale s gue ople por us medicaisenlo mais cimee;

i) Preserighe ¢ realiands ao abrige da alinen of do 0" 3 do arigo 6.7 da Portaria 2 137-A20012, de 11 de maio: oEse modicuseno custs-lhe, no micine, € anon, poden-

s explser gaoar e mnais burstos;

) Mas reslanies ez, pueariade apli 12 wEsle di cuila-The, s mdsasn, € an s,

Receita médica manual (em tamanho AS com impressao na frenta)
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Anexo Il

Elementos que devem constar numa receita, caso se trate de uma receita eletonica vs
manual.

NUmero da receita

Local da prescricao

Regime especial de

Data da prescricao

Assinatura do prescritor

Elementos

Identificacao do

prescritor

Dados do utente

Identificacao do

medicamento

comparticipacao

Notas:

Receita eletroénica Receita manual
Constituida por 19 digitos visiveis.

Impresso automaticamente pelo Identificado através de vinheta, carimbo ou inscricao

software manual (por exemplo, “Consultdrio - Particular”)

Nome do médico, especialidade (se aplicavel), contacto telefénico e nimero da célula
profissional. Na receita eletronica a vinheta vem impressa automaticamente e na manual é
colada. Os modelos de vinheta devem obedecer aos requisitos legais da Portaria n.° 137-

A/2012, de 11 de maio, e sao de edicao exclusiva da Imprensa Nacional da Casa da Moeda.
Nome e Numero de beneficiario

Prescricao por DCI ou nome da substancia ativa, dosagem, forma farmacéutica e dimensao

da embalagem, codigo representativo e nimero de embalagens.

Apenas excecionalmente a prescricao pode ser feita por denominacao comercial, as
excecoes contempladas na legislacdo atual sdo: auséncia de medicamentos de marca ou
genéricos similares e justificacdo técnica incluida na receita pelo prescritor (Medicamento
com margem ou indice terapéutico estreito, Reacdo adversa prévia ou Medicamento
destinado a assegurar a continuidade de um tratamento com duracao superior a 28 dias).

Cada receita podera ter até 4 medicamentos distintos, num total de 4 embalagens por
receita. No maximo, duas embalagens por medicamento. No caso dos medicamentos
prescritos se apresentarem sob a forma de embalagem unitaria podem ser prescritas até

quatro embalagens do mesmo medicamento.

Se aplicavel tem que ser introduzido Se aplicavel, manuscrito.

informaticamente.

Receita normal - valida durante 30 dias Receita manual - valida durante 30 dias
(a partir da data da sua emissao); seguidos, contados a partir da data da sua

Receita renovavel, cada via, tem ©€Missao.
validade de 6 meses ( a partir da data N&o existem receitas renovaveis manuscritas.

da sua emissao).
Obrigatoria e manuscrita Obrigatoria e manuscrita
Verificar se no canto superior direito da receita
esta assinalada a Excecéo legal:
a) Faléncia informatica;
b) Inadaptacao do prescritor;
c) Prescricao no domicilio;
d) Até 40 receitas/més.
As receitas nao podem conter rasuras € As receitas nao podem conter rasuras,
além da assinatura manuscrita do caligrafias diferentes e nao podem ser

prescritor nao é permitido o uso de prescritas com canetas diferentes ou a lapis,

caneta, tudo o resto € impresso. pois ndo sao comparticipaveis

O n° embalagens prescritas deve constar em

cardinal e por extenso.
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Anexos

Mapa Resumo de diplomas que regem as comparticipagdes especiais nas Farmacias.

Diploma

Despacho n.°

13020/2011,
de 20
Setembro.
Lei n.°
6/2010, de 7
de Maio.

Despacho n°
12650/2012
de 27 de
Setembro.

Despacho n.°
13796/2012,
de 12 de
Outubro.

Indicacdes

Terapéuticas

Doenca

Alzheimer

ligeira

moderadamente

grave e

moderadamente

grave a grave

Psoriase

de

de

Artrite Reumatoide

ou

Espondilite
Anquilosante

Tratamento
Infertilidade

da

Especialidades farmacéuticas

Donepezilo
Galantamina
Memantina

Rivastigmina

Tacalcitol(Bonalfa)

Betametasona +
(Daivobet)

Calcipotriol

Calcipotriol (Daivonex)

Triamcinolona + Acido salicilico
(Localone)

Acitretina(Neotigason)

Calaguala (Regender)

Calcitriol (Silkis)

Betametasona + Calcipotriol

(Xamiol)
Metotrexato
Ledertrexato
Metoject

Metex

Antagonistas hipofisario
Cetrorrelix (Cetrotide)
Ganirrelix (Orgalutran)
Estimulantes da  ovulacdo e
gonadotropinas

Folitropina alfa (Gonal F)

Folitropina beta (Puregon)

Folitropina alfa + Lutropina alfa

(Pergoveris)

Gonadotropina corionica (Pregnyl)
Lutropina alfa (Luveris)

Menotropina (Menopur)
Urofolitropina (Bravelle)

Analogos da hormona Libertadora de
gonadotropinas

Goserrelina (Zoladex)

Comparticipagdes especiais nas
Farmacias
Comparticipads pelo Escalao C (37%
Geral/52%

quando prescrito por neurologistas ou

Reg. Reg. Especial),
psiquiatras, devendo o médico fazer
na receita referéncia expressa ao

Despacho n.° 13020/2011.

Comparticipados pelo Escalao A(90%
Geral/95%

prescrito

Reg. Reg. Especial),

quando para Psoriase,
devendo o médico fazer na receita

referéncia expressa a Lei n.° 6/2010.

Comparticipados pelo Escalao B(69%
Geral/84%

quando prescritos para o tratamento

Reg. Reg. Especial),
da Artrite Reumatoide ou Espondilite
Anquilosante quando prescrito por
médicos especialistas em
reumatologia e medicina interna
devendo o médico fazer na receita
referéncia expressa ao Despacho n.°

14123/2009.

Comparticipados pelo Escalao B(69%
/84%

quando prescrito para o tratamento

Reg. Geral/ Reg. Especial)
da infertilidade, devendo o médico
fazer na receita referéncia expressa

ao Despacho n.° 10910/2009.
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Despacho n.°
5825/2011,
de 25 de

Marco.

Despacho n.°
5825/2011,
de 25 de

Marco.

Despacho
n°8344/2012
de 12 de

Junho

Despacho
n.°11387-
A/2003, de 23
de Maio.

Despacho n.°
4521/2001,
de 31 de

Janeiro

Despacho n.°
21094/99, de

Tratamento da dor

cronica

oncologica

moderada a forte

nao

Tratamento da dor

oncoldgica

moderada a forte

Doenca Inflamatoria

Intestinal
Lapus
Hemofilia

Hemoglobinopatias

(Talassemia

Drepanocitose)

Paramiloidose

Modulacao

caracteristicas

e

das

Triptorrelina (Decapeptyl)

BuprenorfinaFentaniloHidromorf

ona (Jurnista)Morfina

Buprenorfina
Fentanilo
Hidromorfona (Jurnista)

Morfina

Budesonido
Budenofalk
Entocort
Entocort Enema
Messalazina
Asacol

Claversal
Pentasa
Salofalk
Salofalk granulos
Metotrexato
Ledertrexato
Prednisolona
Lepicortinolo
Sulfassalazina

Salazopirina EN

Medicamentos comparticipados

Todos 0s medicamentos

(comparticipados e nao

comparticipados)

Priadel (carbonato de litio)

Comparticipados pelo Escalao A(90%
Geral/95%
quando prescrito para o tratamento
da dor

moderada a forte, devendo o médico

Reg. Reg. Especial),

cronica  nao oncoldgica
fazer na receita referéncia expressa

ao Despacho n.° 10280/2008.

Comparticipados pelo Escalao A(90%
Geral/95%
quando prescrito para o tratamento
da dor

moderada a forte, devendo o médico

Reg. Reg. Especial),

cronica ndo  oncologica
fazer na receita referéncia expressa

ao Despacho n.° 10279/2008.

Comparticipados pelo Escalao A(90%
Geral/95%
prescritos

Reg. Reg. Especial),

quando por médico
especialista para o tratamento da
Doenca Inflamatéria Intestinal, em
consultas de gastrenterologia,

cirurgia geral, medicina interna e
pediatria devendo o médico fazer na
receita  referéncia

Despacho n.° 1234/2007.

expressa ao

Comparticipa pelo Escalao A (100%),
todos 0s medicamentos
comparticipados, destinados a

doentes com lGpus, hemofilia ou
hemoglobinopatia, devendo o médico
fazer na receita referéncia expressa

ao Despacho n.° 11387-A/2003.

Comparticipa pelo Escalao A (100%),
todos os medicamentos autorizados,
destinados a doentes com
paramiloidose desde que prescritos
nas Unidades de Saude integradas no
SNS, devendo o médico fazer na
referéncia

receita expressa ao

Despacho n.° 4521/2001.

Comparticipa pelo Escalao A (100%),

quando prescrito por neurologistas ou
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14 de
Setembro

publicado no
Diario da
RepuUblica (Il
série), de 6

de Novembro

psico-tonicas na
doenca bipolar,
patologia em que se
verifica uma
alternancia entre os
episodios de mania

e depressao.

psiquiatras, devendo o médico fazer
na receita referéncia expressa ao
Despacho n.° 21094/99.
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Anexo V

Lista de situacdes passiveis de automedicacao, segundo o Despacho n.° 17690/2007, de 23 de

julho.

Sistema

Digestivo

Respiratorio

Cutaneo

Nervos/psique

Muscular

INecenn

Situacdes passiveis de automedicacéo (termos técnicos)

a) Diarreia.

b) Hemorréidas (diagnostico confirmado).

c) Pirose, enfartamento, flatuléncia.
d) Obstipacao.

e) Vomitos, enjoo do movimento.

f) Higiene oral e da orofaringe.

g) Endoparasitoses intestinais.

h) Estomatites (excluindo graves) e gengivites.
a) Sintomatologia associada a estados gripais e
constipagoes.

b) Odinofagia, faringite (excluindo amigdalite).
c) Rinorreia e congestao nasal.

d) Tosse e rouquidao
e) Tratamento sintomatico da rinite alérgica perene ou
sazonal com diagnéstico médico prévio.

a) Queimaduras de 1.° grau, incluindo solares.
b) Verrugas.

c) Acne ligeiro a moderado.

d) Desinfeccao e higiene da pele e mucosas.

e) Micoses interdigitais.

f) Ectoparasitoses.

g) Picadas de insectos.

h) Pitiriase capitis (caspa).

i) Herpes labial.

j) Feridas superficiais.
1) Dermatite das fraldas.
a) Cefaleias ligeiras a moderadas

b) Tratamento da dependéncia da nicotina para alivio
dos sintomas de privacao desta substancia em pessoas

que desejem deixar de fumar.

a) Dores musculares ligeiras a moderadas.
b) Contusoes.

c) Dores pos-traumaticas

i) Odontalgias.

j) Profilaxia da carie dentaria.

k) Candidiase oral recorrente com diagndstico
médico prévio.

1) Modificacao dos termos de higiene oral por
desinfeccao oral.

m) Estomatite aftosa

f) Adjuvante mucolitico do tratamento
antibacteriano das infecgbes respiratdrias em

presenca de hiperssecrecao bronquica

g) Prevencao e tratamento da rinite alérgica perene
ou sazonal com diagndstico médico prévio

(corticoide em inalador nasal)

m) Seborreia.

n) Alopécia.

0) Calos e calosidades.

p) Frieiras.

q) Tratamento da pitiriase versicolor.
r) Candidiase balanica.

s) Anestesia topica em mucosas e pele

nomeadamente mucosa oral e rectal.

t) Tratamento sintomatico localizado de eczema e

dermatite com diagndstico médico prévio.

c) Enxaqueca com diagnostico médico prévio.
d) Ansiedade ligeira temporaria.

e) Dificuldade temporaria em adormecer

f) Tratamento topico de sinovites, artrites (nao
infecciosa), bursites, tendinites.
g) Inflamacdo moderada de origem musculo

esquelética nomeadamente pds-traumatica ou de
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Geral

Ginecologico Ocular

Vascular

d) Dores reumatismais ligeiras moderadas origem reumatica.

(osteartrose/osteoartrite).

e) Dores articulares ligeiras a moderadas.

a) Febre (< trés dias).
b) Estados de astenia de causa identificada.

c) Prevencao de avitaminoses.

a) Hipossecrecao conjuntival, irritacdo ocular de duracéo inferior a trés dias
b) Tratamento preventivo da conjuntivite alérgica perene ou sazonal com diagnostico médico prévio.

c) Tratamento sintomatico da conjuntivite alérgica perene ou sazonal com diagndstico médico prévio

a) Dismenorreia primaria. f) Candidiase vaginal recorrente com diagndstico médico
b) Contracepcéo de emergéncia. prévio. Situacao clinica caracterizada por corrimento
vaginal esbranquicado, acompanhado de prurido vaginal e

)
)

c) Métodos contraceptivos de barreira e quimicos.
) habitualmente com exarcebacédo pré-menstrual.

d) Higiene vaginal.

Terapéutica topica nas alteracoes troficas do tracto
e) Modificacao dos termos de higiene vaginal por ) P P ¢

. - . génito-urinario inferior acompanhadas de queixas
desinfeccao vaginal.

vaginais como disparéunia, secura e prurido

a) Sindrome varicoso — terapéutica topica adjuvante

b) Tratamento sintomatico por via oral da insuficiéncia venosa cronica (com descricao de sintomatologia).
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Anexo VI

Exemplo de uma ficha de preparacao na Farmacia S. Cosme.

Farmicis Sio Coams

Ficha de Preparagdo de
Medicamentos Manipulados

Medicamento: E‘p:\nc\:u\: \:x;m\o&) (ec 3) E Ve d taal 5¢J\Ac.

agbp 120 A
Rl =4

Teor em substancia(s) activa
R

| PROPRGINEN

Forma farmacéutica: _aAu\G

Nimerodolote: _OV /13

(5). 100 2 (nd ou unidades) congm. 0 O 25 g (ml) de

Clo g\("bﬁi .

Data de preparagiio: 24 [0\ 126>

Quantidade a preparar: 12C) Oy

> » ¥ Rubrica do | Rubrics do
Mutiriss-piimas | Loten® | Origem | Farmacopeia '(’:“‘ﬁf S Quekus Openadre Superviscr
umdndes)
07 wdw&"congq ;
k&1—-.,“«-\(:: : PRy fﬁﬁ"m 250 309 |\t q <
OoO¥ O.Wscicr‘.)q‘-!% g‘:a)u“e 250 30q X% 12 L
. \ M y
Bl ) 0 | oy |6wuns)q
[l'. 'm = — Rubrica do Operador -
1 m : [e 3 t/
r 3
3.
4.
5.
6.
7.
Embalagem
Tipo ue emialagem: .
Cupacidade do recipiente: 100 /AUD wal
i—- Material de embalagera -'T— N ° do lote Onigers |
_\Aﬂ%,‘“a{'m T ?‘tucl
| <
Operador.

MP, 10,1
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oy Ficha de Preparagdo de
S Medicamentos Manipulados
Famiécla S8 Cosne

Prazo de utilizacdo e Condicoes de consenagdo

Condicdes de conservagao:

6»’30\‘3\%2’7“ VA.\LC&C' \Q o \_\\")(:AG\'U"I; aGionde Operador: e"£

Prazo de utilizagio: ' )
20 Aics C_uo’\'\(,\c oale” 2y IO& /QC»B) Operador: __‘@

Ierificagdo

ENSAIO ESPECIFICACAO RESULTADO Rubrica do
Operador
\ =) % 30 Zuee 9
\;QR\\‘\ OGS (&(‘f) A HpRC 57 L fbr
[eVteld ”)?"o howocRnen € OGU%‘O\WL/ (‘dy
ERQEOUNC D NCCD b i’
L
4 Aprovado 1 Rejeitado D
i
Supervisor: i s !

Naowze, rorada e telefone do doernt2

Nomie do prescritor

Arotages

e — . -

B

|
|

IMP.10.1
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‘f?,b Ficha de Preparagdo de
;51'7 Medicamentos Manipulados

Calenlo do prego de venda

MATERIAS-PRIMAS:

DISPOSITIVOS AUXSLIARES DE ADMINISTRACAO:

isig0 d
embalagem existente em ?;:g%gg: gll:anﬁda d:
matérias-prirmas Iz unitania {sVA) quartidade | factor | valor da matéria-prima
- quantidade prego de E ausar mult.ipli- utilizada na
s | anice T e cativo preparagdo
(sNVA)
Paaiovo ¥ poucde 3¢ o 3.25 \ 0\0%3 i €0 |- 6, U499
oo vt &03 9444 \ CondAx EY K IS8=p 5355 ¢
X X =
X X o
S X X =
subtotatd|  ,004 5
HONORARIOS DE MANIPULACAO:
forma far éutica q idad F (€ multfiapﬁgﬁvo valor
walor referente a quantidade base .I(XC | 100 O\ ystx a = 3\
= ’C’.\W\’\ ¢ T " T
valor adicional PPl | 200, K4sFROM |- 0,219
swwtotalBl \ Y 4D Y
METSRNS DE EMESI SCEw-
= preo de aQUESICEO ector
mat=izis G =mbaiagem (SNA) quaridade e wvalor
(snozzoden 10C/140 w il = X\ a1 4q'\s
9 x b =
subtotal C [FERVS
PRECO DE VENDA AO PUBLICO DO MEDICAMENTO MANIPULADO: w+e+0x13[ 30 O
WA\ EOY
T

Jrwea—

dispositivo prego unitario q valor
. £ ‘ P i
' S o ey
1 DREGO FINAL: D+E|: =
Operador: ég 4 Supervisor: X
L T LY RS |
/
‘ Rubrica do Director Técnico Data
i
™MP.10.1 z
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Anexo VIl

Exemplo de um roétulo preparado na Farmacia S. Cosme

Farmécia Sio Cosme sV 'N'delota O\ 13-
Dr. Carlos Alberto Tavares 5 T Prescritar - -
'Avenida ZSAan "3 Coyilhd e S =E .ﬁqgnte z

Tel.- 275 331 463

mUuOJCx“IQ -PG\.L\Q(‘&C\ @O%) A \/’Qg\\m so Y\d&(}\ C‘bp \Z%L

— 1

| Teor substancia activa - O, S/ A& pgo Plo'\) Data de preparagao 2401208

de closeloso) ks
Quanidads dispensada - A 209 = Prazu de utiizago - . glé Q\ o/g)
Exclplentes - wase\iwno ?ZOD\\‘QP%Q CO" ) Cundigoes de g;aiega??;;\\(;:&m\e
Séﬁch\QQ"D ge S@ls o0 e Adverlénclas- LOVOQ OS5 %
Via de administragdo - f@P \Gox : o w\QO & o @5 O‘P\‘@g)
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Anexo VI

Conceito

Definicao

Guia de

remessa

Fatura

Recibo

Nota de

crédito

Inventario

Balanco

Balancete

110

Documento juridicamente vinculativo que indica que ocorreu o envio de
mercadoria ou a prestacao de servicos. Sem este documento, as mercadorias sé
podem ser entregues se ja tiver sido criada uma fatura. Ao criar uma guia de
remessa (entrega), também e lancada a saida de mercadorias correspondente.
As mercadorias saem do armazém e sao lancadas as alteracoes de stock
relevantes. Quando o stock se altera, também se alteram os valores no sistema

contabilistico.

Documento emitido pelo vendedor, do qual constam as condicoes gerais da

transacao e o apuramento do valor a pagar pelo comprador .

Documento emitido pelo vendedor, que serve de comprovativo do pagamento

efetuado pelo comprador.

Documento utilizado na fase de liquidacao e destina-se a corrigir o valor da
fatura para menos (decréscimo). Esta e emitida nos seguintes casos: erros de
calculo, para mais no valo da fatura; descontos nao incluidos na fatura;
devolucao de mercadorias pelo comprador (neste caso, a nota de credito e

denominada nota de devolucao)

Consiste numa relacao (lista) dos elementos patrimoniais com a indicacao do seu
valor. Proceder a inventario consiste, pois, em analisar os elementos de um dado

patrimonio, descreve-los e atribuir-lhes um valor.

Elaborado o inventario geral torna-se necessario comparar o ativo com o passivo
para conhecer o valor e natureza da situacao liquida. Esta comparacao, constitui
o balanco. Assim, enquanto o inventario constitui apenas a listagem dos valores
ativos e passivos, o balanco, por sua vez leva a cabo a comparacao
(balanceamento) entre aquelas classes de valor. Sao estes aspetos que marcam a
sua diferenca. Acrescentando a situacao liquida ao quadro do inventario, o
balanco constitui o mapa da situacao patrimonial da empresa num determinado

momento.

Documento contabilistico, elaborado normalmente para periodos inferiores a um

ano, que se destina a verificar a igualdade dos movimentos a debito e a credito.



