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Resumo

A presente dissertacdo surge no ambito da unidade curricular Estagio do Mestrado
Integrado em Ciéncias Farmacéuticas e encontra-se dividida em trés capitulos que abordam
o projeto de investigacdo e as experiéncias profissionalizantes realizadas no dominio da

Farmacia Hospitalar e Comunitaria.

O primeiro capitulo corresponde a componente de investigacao, desenvolvida no Centro de
Investigacdo em Ciéncias da Satide da Universidade da Beira Interior, referente ao papel do
recetor de estrogénios acoplado a proteina G (GPER) na proliferacao e sobrevivéncia de uma
linha celular de glioblastoma (U87). O glioblastoma, também designado de astrocitoma, é
um tumor do Sistema Nervoso Central altamente agressivo e invasivo, sendo a terapia
convencional pouco eficaz na sua erradicacdo. Recentemente, varios estudos tém
demonstrado o papel protetor do estradiol e de outros moduladores seletivos dos recetores
de estrogénios na inibicdo da proliferacdo e da sobrevivéncia de células tumorais de
glioblastoma. No entanto, o mecanismo pelo qual atuam ainda permanece indefinido,
sobretudo em astrocitos, ficando a divida se o papel neuroprotetor dos compostos envolve
os recetores classicos de estrogénios ou o recetor membranar (GPER). Deste modo, o
presente trabalho pretende avaliar o impacto de uma variedade de moduladores seletivos e
nao seletivos do recetor GPER na proliferacao e/ou sobrevivéncia da linha celular U87, de
forma a averiguar o potencial papel protetor deste recetor na progressao do glioblastoma.
Conclui-se que o ligando seletivo do GPER, o G1, foi o composto estudado com maior
impacto na proliferacao e sobrevivéncia celular, causando uma reducao significativa no
crescimento tumoral in vitro para a maior concentracao testada (1000 nM). Estudos
adicionais sugerem que a acao do G1 esteja associada a interacao com o recetor GPER. No
entanto, dadas as limitacGes presentes torna-se imprescindivel a realizacdo de estudos
futuros complementares, a fim de aprofundar e esclarecer os efeitos causados pelos

compostos.

O segundo capitulo relata a minha experiéncia profissionalizante em Farmacia Hospitalar,
que teve lugar no Hospital Péro da Covilha entre o periodo de 1 de marco a 16 de abril.
Compreende a descricdo técnica das atividades desempenhadas e das varias etapas do
circuito do medicamento e de outros produtos de satide, mencionando-se igualmente as

inimeras vertentes do farmacéutico hospitalar.
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O terceiro capitulo diz respeito ao estagio em Farmacia Comunitaria, que decorreu na
Farmacia Grave de 19 de abril a 9 de julho. Adicionalmente, também faz referéncia a um
projeto intitulado “Programa de testagem CVP - Ensino Superior”, o qual participei durante
1 semana (3 a 7 de maio). Nesta secao é apresentada de forma geral o funcionamento da
farmécia, os servicos farmacéuticos e outros servicos prestados, assim como as tarefas

desenvolvidas e a componente técnico-cientifica.
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Abstract

This dissertation is part of the curricular unit Internship of the Integrated Master in
Pharmaceutical Sciences and is divided into three chapters about the research project and

the professional experiences carried out in the field of Hospital and Community Pharmacy.

The first chapter focus on the research component, developed at the Health Sciences
Research Center of Beira Interior University, concerning the role of the G-protein coupled
estrogen receptor (GPER) in the proliferation and survival of a glioblastoma cell line (U87).
Glioblastoma, also called astrocytoma, is a highly aggressive and invasive tumour of the
Central Nervous System, and conventional therapy is ineffective in its eradication. Recently,
several studies have demonstrated the protective role of estradiol and other selective
estrogen receptor modulators in inhibiting the proliferation and survival of glioblastoma
tumour cells. However, the mechanism by which they act remains undefined, especially in
astrocytes, leaving the question whether the neuroprotective role of the compounds involves
the classical estrogen receptors or the membrane receptor (GPER). Thus, the present work
aims to evaluate the impact of a variety of selective and non-selective modulators of the
GPER receptor on the proliferation and/or survival of the U87 cell line, to investigate the
potential protective role of this receptor in the progression of glioblastoma. It is concluded
that the GPER selective ligand, G1, was the studied compound with the greatest impact on
cell proliferation and survival, causing a significant reduction in tumour growth in vitro at
the highest concentration tested (1000 nM). Additional studies suggest that G1 action is
associated with interaction with the GPER receptor. However, given the present limitations,
it is essential to carry out further complementary studies in order to deepen and clarify the

effects caused by the compounds.

The second chapter reports my professional experience in Hospital Pharmacy, which took
place at Hospital Péro da Covilha, from March 1st to April 16th. It comprises the technical
description of the activities performed and the various stages of the drug circuit and other

health products, also mentioning the numerous aspects of the hospital pharmacist.

The third chapter concerns the internship in Community Pharmacy, which took place at
Farmicia Grave from April 19th to July 9th. Additionally, it also refers to a project entitled
“CVP Testing Program - Higher Education”, which I participated for a week (May 3rd to
May 7th). In this section, are presented the functioning of the pharmacy, the pharmaceutical
services and other services provided, as well as the tasks developed, and the technical-

scientific component.
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Capitulo 1 - Papel do recetor de estrogénios
acoplado a proteina G (GPER) na proliferacao e
sobrevivéncia de uma linha celular de glioma

humano

1. Introducao

1.1. Gliomas

O termo ‘glioma’ designa tumores com origem no Sistema Nervoso Central (SNC), mais
precisamente nas células da glia (astrécitos, oligodendrécitos, microglia e células
ependimaérias) (1—5). O glioma mais comum no Homem é o astrocitoma, o qual afeta os
astrocitos, e que também pode ser designado de glioblastoma multiforme (GBM). O GBM
representa cerca de 50% dos gliomas diagnosticados e 15% dos tumores cerebrais primarios
(6). E extremamente agressivo e, por esse motivo, a Organizacio Mundial de Satide (OMS)
classificou-o como astrocitoma de grau IV. Caracteriza-se por um crescimento rapido e
altamente invasivo, com uma taxa de recorréncia elevada e propensdo a necrose,
angiogénese, e resisténcia a terapia convencional. Em média, apenas 2 a 5% dos doentes

sobrevivem mais de 5 anos (7—9).

Outra caracteristica da sua malignidade reside na heterogeneidade molecular, como
resultado da presenca de diferentes populacoes celulares no mesmo tumor, o que dificulta
o desenvolvimento de terapéuticas eficazes (10). Consoante a sua origem e fenotipo, os
GBM dividem-se em ‘primarios’ ou ‘secundarios’. Cerca de 90% correspondem ao subtipo
primario, que se desenvolve rapidamente (semanas) e tem uma maior incidéncia a partir
dos 55 anos de idade. O GBM secundario é raro, surge a partir de um glioma pré-existente
de menor grau e afeta sobretudo doentes mais jovens (1,10). Apods o diagnéstico, a
esperanca média de vida dos doentes é de apenas 16 meses. As manifestacGes neurologicas
mais comuns sao: mudancas de comportamento, défices motores e sensoriais, convulsoes,

entre outros (11,12).

Em 2016, a OMS criou uma nova classificacio dos tumores do SNC (Figura 1). Esta
classificacdo tem em consideracdo as caracteristicas histologicas e genéticas, mais

concretamente a presenca/auséncia da mutacao na enzima isocitrato desidrogenase (IDH).
1
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A IDH esta envolvida em varios processos metabodlicos (transducao de sinal, sintese lipidica,
stress oxidativo, respiracao celular) e é responsavel pela conversao do isocitrato em a-

cetoglutarato para posterior producao do agente redutor NADPH (7,13).

Gliobastoma Multiforme

(GBM)
| |
Mutacao IDH Sem mutacao IDH Dados insuficientes
(GBM secundério) (GBM primario) (NOS)

Figura 1 - Algoritmo simplificado da classificacio de um glioblastoma com base nas caracteristicas histologicas
e genéticas, segundo a classificacdo da OMS. (7). A designacao NOS indica que a informacao é insuficiente para

avaliar esta mutacao.

Apesar de na ultima década se ter assistido a progressos na genética e epigenética do GBM,
a etiologia da doenca e o mecanismo molecular subjacente permanecem desconhecidos. Um
estudo recente realizado pelo The Cancer Genome Atlas (TCGA) revelou que varias
mutacgoes genéticas e anomalias em vias de sinalizacdo celulares estao envolvidas no
desenvolvimento e progressdao do GBM. Porém, dada a sua natureza infiltrativa e localizacao
em areas cerebrais criticas, atualmente nao existe um método eficaz para o erradicar/curar

(10,14).

O tratamento standard para doentes recém-diagnosticados com GBM baseia-se no
Protocolo Stupp (Tabela 1), o qual consiste em cirurgia com méaxima ressecao, radioterapia
pos-operatoria acompanhada de quimioterapia com temozolomida por 6 semanas, seguida

de quimioterapia adjuvante com temozolomida (15,16).
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Tabela 1 — Protocolo Stupp para o tratamento de glioblastoma, adaptado de Physicians’ Cancer Chemotherapy
Drug Manual 2017 (Chu & DeVita Jr, 2017).

Terapia Adjuvante (Radioterapia + Quimioterapia)

Radioterapia Quimioterapia com temozolomida

75 mg/m2 por dia durante 6 semanas em
combinacgao com radioterapia.
Pausa de 1 més.

Repetir temozolomida em monoterapia a cada 28
dias com dose de 150 mg/m2 durante 5 dias (no
maximo, 6 ciclos). Se a dose for bem tolerada,
aumentar até 200 mg/m?2nos ciclos seguintes.

2 Gy/dia durante 5 dias por semana (total de
6 semanas).

Para profilaxia de Pneumocystis pneumonia, durante o regime de combinacao, os doentes devem ser
colocados sob inalagdo de pentamidina ou sulfametoxazol + trimetoprim.

Gy: Grays

De destacar, a eficacia limitada da quimioterapia convencional nestes tumores, que é
atribuida a reduzida penetracao na Barreira Hematoenceféalica (BHE), a heterogeneidade

molecular, a resisténcia intrinseca do tumor e a toxicidade inespecifica dos tratamentos

(14).

Quanto aos fatores de risco para desenvolvimento de glioblastoma, estes nao sao claros,
sendo que até a data os tinicos estabelecidos sdo a exposicdo a doses altas de radiagdo
ionizante e certas condicOes genéticas raras (neurofibromatose e esclerose tuberosa).
Contudo, h4a dados que sugerem que a exposicdo ocupacional a solventes organicos e
pesticidas pode ser um fator de predisposicao (17). Por sua vez, a taxa de incidéncia
aumenta com a idade (0,15 por 100000 em criancgas e 15,03 por 100000 em doentes entre
0s 75 € 0s 84 anos) e é 1,6 vezes mais elevada nos homens comparativamente as mulheres
em idade reprodutiva. Varias evidéncias sugerem fortemente que os estrogénios exercem
um papel protetor no desenvolvimento de gliomas, especialmente durante a pré-menopausa
(1-3,18).
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1.2. Estrogénios

Os estrogénios sao hormonas esteroides sintetizados a partir do colesterol (Figura 2), sendo
o 17B-estradiol (E2) a forma mais potente. A biossintese destas hormonas ocorre em
diferentes locais do organismo, principalmente nas gonadas sexuais (ovarios e testiculos)
pela acdo da aromatase e, em menor quantidade, nas glandulas suprarrenais, placenta,

cérebro e tecido adiposo (1—3).

Colesterol Aldosterona

4

P450-scc |
3p-HSD desoxi-corti .

Pregnenolona - » Progesterona 11-desoxi-corticosterona Corticosterona
17a0H-Pg 11-desoxi-cortisol » Cortisol
E : . A atase
DHEA » Androstenediona fromEse L Estrona
17B-HSD J _UB—IISDJ

Aromatase .
Testosterona ——— 17B-estradiol

!_J[I'I'i".dl][:la.‘ii“. |

Figura 2 — Esquematizacao da via de biossintese das hormonas esteroide. Retirado de Hirtz e Rech 2020. (1)

Os estrogénios desempenham funcoes fisiologicas importantes em varios tecidos e 6rgaos.
A nivel cerebral, regulam a aprendizagem, cognicdo, humor, memoria,

neurodesenvolvimento e neurodegeneracao (2,19,20).

Varias evidéncias suportam a hipdtese de que o E2 e outros moduladores seletivos dos
recetores de estrogénios (SERMs) inibem a proliferacao celular de gliomas e induzem a
morte celular, desempenhando um papel neuroprotetor. Assim, os estrogénios sao capazes
de modular trés dos principais mecanismos associados ao estabelecimento de um tumor
maligno: proliferacao, migracdo/invasao e sobrevivéncia celular. O seu papel protetor varia

com a dose de estrogénio e a linha celular utilizada (1—3).
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1.2.1. Tipos de Recetores

A atividade destes compostos esteroides pode resultar da interacdo com dois tipos de
recetores: os recetores classicos de estrogénios (ER), que se subdividem em ERa e Erf3, e o
recetor de estrogénios acoplado a proteina G (GPER, anteriormente designado GPR30),
identificado pela primeira vez em 1996 em células de cancro da mama (Tabela 2). Existem

ainda outras isoformas do ERa, como ERa36 e ERa46 (21).

Tabela 2 — Caracteristicas dos recetores de estrogénios. (4)

Recetores classicos de estrogénios

Recetor de estrogénio acoplado a
Caracteristicas (ER) )
proteina G (GPER)
Categoria Recetores nucleares Recetores acoplados a proteina G
Localizacao Ntcleo Membrana celular
. L ) 7 regides a-helicoidais transmembranares, 4
Dominio de ligacdo ao ADN, a ligantes e
Estrutura . . segmentos extracelulares e 4 segmentos
dominio N-terminal o
citosélicos
Hipotalamo,
hipocampo, Testiculos, prostata,
testiculos, ovario, endométrio : L .
o . . SNC e SNP, ttero, ovario, glandulas mamarias,
o epididimo, ovario, vascular, bexiga, ’ . L .
Distribuiciao L., ’ . testiculos, pancreas, rim, figado, glandulas
. endométrio, Gtero, cdlon, glandula . o
nos tecidos ’ . suprarrenais e pituitarias, sistema
prostata, rim, suprarrenal, . . .
) . , cardiovascular, tecido adiposo
figado, mama, pancreas, musculo,
musculo, tecido tecido adiposo
adiposo

ADN: Acido Desoxirribonucleico; SNC: Sistema Nervoso Central; SNP: Sistema Nervoso Periférico

Embora os efeitos protetores do E2 no SNC sejam amplamente atribuidos aos ER,
evidéncias crescentes demonstram que o GPER também desempenha um papel crucial nas
funcoes neurologicas mediadas por E2, devido a sua expressao em todo o SNC e sistema

nervoso periférico (SNP) (22,23).

Os ER localizam-se predominantemente no nicleo e citoplasma e, em menor percentagem

na membrana plasmaética (24).
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Os efeitos celulares mediados por ER ocorrem no periodo de horas a dias pelo facto de
envolverem mecanismos de acdo genOmica. A ligacdo de E2 ou outros compostos
estrogénicos a ER provoca modificacoes conformacionais no recetor e a sua dimerizacao.
Os dimeros sao translocados para o nucleo da célula, onde interagem diretamente com
sequéncias especificas de DNA ou indiretamente através de fatores de transcrigdo, para
regularem a expressao de genes-alvo. Vérios coativadores podem modular a expressao do

recetor (24).

Embora ERa e Erf} sejam estruturalmente semelhantes, existem diferencas significativas
nos seus dominios de ligacdo, responsaveis pela sua seletividade para ligandos distintos.
Recentemente, diferentes isoformas de ERa e Erf} foram detetadas em cérebros normais e
em astrocitomas (1). No entanto, um outro estudo conduzido por Liu e colegas provou que

0s GBM expressavam predominantemente as isoformas de Erf3 (1,25).

Os mecanismos de sinalizacdo desencadeados pelo ER em células cerebrais sao bem
conhecidos, sobretudo o efeito do Erf}, que tem maior expressao em neurdnios e astrocitos
de diferentes regides do cérebro, comparativamente ao ERa (26,27). Sareddy et al. (2012)
demonstrou que agonistas Erp podiam ser potenciais agentes terapéuticos por inibirem o
crescimento de gliomas. Deste modo, alguns medicamentos seletivos para Erf} (DNP,

liquiritigenina) demonstraram ter um efeito anti-tumoral (26).

Por sua vez, o GPER é expresso na membrana plasmaética e nas membranas intracelulares
do reticulo endoplasmatico e do aparelho de Golgi. De salientar que a sua expressao é
ubiqua em todo o corpo, incluindo cérebro, placenta, figado, prostata, 6rgaos reprodutores,
células imunes, entre outros, (Tabela 3), onde regula miultiplas acoes. Este padrao de
expressao € influenciado pela idade, espécie, sexo, doenca e tecido. Por exemplo, no
hipotalamo de hamster os niveis de GPER foram significativamente superiores em fémeas
adultas relativamente aos machos adultos. Apesar destas evidéncias, ainda nao é claro se o

nos humanos também h4 esta expressao diferencial (4,24,28).
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Tabela 3 — Papel do GPER nas funcoes de diferentes tecidos. (4,5)

Sistema

. Libertacdo de neurotransmissores
Sistema Nervoso 5
Proteger da neurodegeneracao

. . Apoptose de timocitos (células T
Sistema Imunitario .
imaturas)

. ) Regulacdo do tonus vascular
Sistema Cardiovascular o,
Proteger da lesdo miocardica

Osso Densidade mineral 6ssea

. Manter a funcio metabolica da
Pancreas . .
insulina

. Proteger da nefropatia
Rins . .
hipertensiva

O GPER é responsavel por ativar outro tipo de resposta celular, chamada de nao-genémica
ou extra-nuclear. A interacao especifica de um ligando com o recetor de membrana ativa
uma cascata de sinalizacdo envolvendo segundos mensageiros e efeitos rapidos,
desencadeados em segundos a minutos. Como exemplos de cascatas de sinalizacao destaca-
se a mobilizacao de célcio intracelular, a estimula¢ao da producao de monofosfato ciclico de
adenosina (AMP.), a regulacdo da cascata de sinalizacdo do fosfatidilinositol-3-cinase
(PI3K) e da proteina cinase ativada por mitogénio (MAPK)/ cinases reguladas por sinal

extracelular (ERK) e a regulacdo positiva da expressao de alguns genes (c-fos, ciclina D2 e

Bcl-2) (Figura 3) (4,24).
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Genomica Nao - Gendmicas

Ativacao de

ER pl
cascatas de
@9 sinalizacdo

E : gf_na ctivadaores

Spl1/ AP-1

Ligagio directa ag ADN Ligacho ao ADM mediada por Spifart

Figura 3 - Mecanismo de acio do 17B-estradiol (E2). A partir de Luo e Liu, 2020. (1)

AP-1: proteina ativadora-1; Hsp9o: heat-shock protein 9o (estabiliza o ER no estado inativo de forma a
responder rapidamente a sinalizagdo hormonal); SP-1: proteina estimuladora-1

O mecanismo pelo qual o GPER atua, incluindo a sua acao biologica, func¢ao e papel ja foi
estudado em varios tipos de cancro, mas ainda permanece indefinido para os tecidos
neuronais. Roque et al. (2019), demonstrou que o agonista seletivo de GPER, o G1, induzia
a apoptose de astrocitos, pelo facto de promover a atividade da fosfolipase C (PLC) e
aumentar os niveis intracelulares de calcio (Figura 4). Ainda neste estudo, foi observado
que o composto G15 (antagonista seletivo de GPER) suprimia a apoptose de astrocitos, o

que sugere um impacto direto do recetor GPER na viabilidade celular (2,29).
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Figura 4 - Vias de sinalizacao ativadas por GPER nos astrocitos. A partir de Roque et al. (2019). (28)

No entanto, o namero de estudos sobre as acoes do GPER em astrocitos ainda é muito
limitado. Neste ambito, é de extrema importancia aprofundar e esclarecer os mecanismos
de sinalizagdo especificos deste recetor membranar nesta populagido celular de forma a

elucidar o seu potencial papel protetor em patologias cerebrais, como o0 GBM.

O uso de compostos com atividade estrogénica tem suscitado um interesse particular na
modulacao da sobrevivéncia e/ou proliferacao das células tumorais de GBM, devido as suas
acoOes anti-proliferativas e anti-tumorais. Varias evidéncias tém demonstrado que nessas
células, estas substincias podem interagir diretamente com o recetor GPER e iniciar

respostas celulares ndo genémicas (1—-3).

O presente trabalho tem como objetivo investigar o papel do recetor GPER num modelo in
vitro de glioblastoma humano (U87). Para analisar o seu impacto na proliferacao/
viabilidade celular foram testados uma variedade de moduladores seletivos e nao seletivos
do recetor. Inclui-se o ligando endogeno (E2) e os obtidos por sintese quimica (Gi,
Desidroepiandrosterona (DHEA), pregnenolona, 7-oxo-DHEA e 7-oxo-pregnenolona).
Adicionalmente, os mesmos compostos foram testados na presenca de bloqueadores
especificos dos recetores de estrogénios, ICI 182, 780 (antagonista seletivo de ERa/Erf) e
G15 (antagonista seletivo de GPER). O objetivo é avaliar o potencial papel do recetor GPER
na progressao do GBM.
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2.0bjetivos

O objetivo primario deste trabalho é estudar o papel do recetor de estrogénios acoplado a
proteina G (GPER) na proliferacdo e sobrevivéncia de uma linha celular de glioma humano

(U87), recorrendo a ensaios de viabilidade celular.
Sao objetivos secundarios deste trabalho:

i.  Determinar o impacto de um agonista especifico do GPER (G1) na proliferacao e

sobrevivéncia da linha celular U87.

ii. Comparar a acdo do G1 com a de agonistas nao seletivos do recetor (DHEA e
pregnenolona) e, ainda com os seus analogos estaveis (7-oxo-DHEA e 7-oxo-

pregnenolona).

iii.  Avaliar a participacao do GPER nos efeitos da 7-oxo-DHEA e 7-oxo-pregnenolona,

por anélise da acao destes analogos na presenca de um antagonista seletivo do GPER
(G1p).
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3.Materiais e Métodos
3.1. Preparacao dos compostos utilizados (Anexo 1)

3.1.1. Preparacgao do E2

A partir da solucao stock de E2 (17B-estradiol, Ref. 3301, Calbiochem) foram preparadas
solugoes intermédias. A solucao stock de E2 foi preparada a 5 mM em dimetilsulféxido
(DMSO, Ref. D5879, Honeywell). A partir desta solucdo foram efetuadas diluicoes
sucessivas, em meio de cultura DMEM-HG (Dulbecco’s Modified Eagle’s Medium High
Glucose, Sigma-Aldrich) para se obterem as soluces finais com as concentragoes

requeridas para o estudo (1, 10, 100 € 1000 nM).

3.1.2. Preparacao do G1

A partir da solucao inicial de G1 (Ref. 3577/10, Tocris Bioscience) foram preparadas
solucoes intermédias. A solugdo inicial de G1 foi preparada a 10 mM em DMSO. A partir
desta procederam-se a diluicdoes sucessivas, em meio de cultura, para se obterem as

concentracgoes de 1, 10, 100 € 1000 nM.

3.1.3. Preparacdo de DHEA, oxo-DHEA, pregnenolona, oxo-pregnenolona, ICI
182,780 e G15

Os compostos Desidroepiandrosterona (DHEA), oxo-DHEA, pregnenolona, oxo-
pregnenolona foram sintetizados e, gentilmente, cedidos pelo Professor Samuel Silvestre da
Universidade da Beira Interior. Os compostos DHEA, oxo-DHEA, pregnenolona, oxo-
pregnenolona, ICI 182,780 (Fulvestrant) e Gi5 (Ref. 271703, Calbiochem) foram
preparados a 10 mM em 10% de DMSO, repartidos em aliquotas e conservados a -4°C. Para
cada composto, a partir das solucdes stock foram preparadas solucoes intermédias por

diluicdo em meio de cultura, de forma a obter as concentracoes 1, 10, 100 € 1000 nM.

11
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3.2. Preparacao da linha celular U87

As células U87 sao uma linha celular de células de glioblastoma humano com caracteristicas
epiteliais aderentes. Normalmente, denominadas de U87 MG (malignant glioma). A linha
U87 utilizada no estudo foi cedida pelo Professor Francisco Cascalheira da Universidade da

Beira Interior.

As células U87 foram cultivadas em frascos de 25 cm3 com 5 mL de meio DMEM-HG
suplementado com 10% (v/v) de Soro Fetal Bovino (SFB, Ref. BCS0615, Biochrom AG),
0,1% (v/v) de gentamicina (Sigma-Aldrich) e 2,5 g/L de tampao bicarbonato de s6dio (Ref.
6081968-1000, LABCHEM). A preparacao do meio de cultura consistiu na dissolugao de
6,7 g de DMEM e de 1,25 g bicarbonato de sédio () em 450 mL de agua Milli-Q (sistema
Millipore, Milford, MA, USA), sob agitacao constante. O pH da mistura resultante foi
ajustado a 7,2 e, posteriormente, na Camara de Fluxo Laminar Vertical (CFLV), adicionou-
se o SFB e gentamicina. Procedeu-se a filtracdo do meio e ao seu armazenamento a 4°C.

Antes de ser adicionado as células o meio foi aquecido a 37°C.

As células foram mantidas em cultura na incubadora (Nuaire, Plymouth, USA) a 37°C com
uma atmosfera de 95% de ar e 5% de CO.. O meio de cultura foi renovado a cada 3 dias.
Quando as culturas apresentavam 60-70% de confluéncia foram tripsinizadas e expandidas
para novos frascos de cultura. Todos os procedimentos foram realizados em ambiente

estéril.

3.2.1. Manutencao das células U87

Na manipulacio de linhas celulares sao utilizadas CFLV de classe II, situadas nas salas de
cultura celular, de forma a proporcionar um ambiente estéril, livre de contaminagoes por
microrganismos. Para isso, alampada UV da camara permaneceu ligada durante 15 minutos
antes do inicio dos procedimentos, para esterilizar a 4rea de trabalho. Todo o material foi
sujeito a esterilizacao prévia por calor himido e pressao (autoclave) e, antes de ser colocado
no interior da CFLYV foi pulverizado com etanol a 70%. Todos os meios de cultura e solugoes
a usar foram sujeitas a aquecimento prévio em banho termostatizado (Grant Instruments,
Cambridge, Inglaterra) a 37°C. No final, o material utilizado foi desinfetado com lixivia e

descartado adequadamente, sendo a incineracao e a esterilizacdo os métodos usados.

Relativamente as condicoes de cultura, as células U87 foram cultivadas no meio de cultura

DMEM-HG suplementado com 10% de SFB, que fornece os constituintes essenciais
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(hormonas, fatores de crescimento) para o crescimento e desenvolvimento celular. A este
meio foi ainda adicionada gentamicina, que inibe a proliferacdo bacteriana, limitando a

possibilidade de ocorréncia de contaminacoes.

As células U87 crescem aderentes aos frascos de cultura, ndo sendo necessario o
revestimento adicional da superficie destes frascos com polimeros que simulem a matriz

extracelular.

De forma a acompanhar o crescimento celular e a evitar possiveis contaminagoes, as células
foram observadas ao microscopico 6tico (Olympus, Tokyo, Japao) regularmente. Caso fosse
detetada alguma cultura contaminada (ex.: alteracdo da cor do meio, meio turvo), era

imediatamente removida da incubadora e descartada.

3.3. Criopreservacao/Congelamento de células

A criopreservacao tem como objetivo obter um banco de células. Para tal, é utilizado um
agente crioprotetor, neste caso o DMSO, que previne a formacao de cristais intracelulares
e, consequentemente, a lise celular. Apos a contagem das células na camara de Neubauer,
estas foram divididas em tubos de criopreservacio de 1 mL, sendo congeladas 5 x 10°
células/tubo. De seguida, foi adicionado a cada tubo o DMEM-HG suplementado com 40%
de SFB, 0,1% de gentamicina e 10% de DMSO. No final, as células foram congeladas em

azoto liquido (-180°C).

Para uso das células U87 preservadas em azoto liquido procedeu-se ao seu descongelamento
gradual. Para isso, os tubos de criopreservacao foram transferidos para -80°C durante um
periodo de 5 horas e, posteriormente, para o frigorifico. Em ambiente estéril, foram
adicionados as células em cada tubo 5 mL de meio de cultura previamente aquecido a 37°C.
Seguiu-se a centrifugacao (Sigma 2-16 KL) a 990g durante 3 minutos. O sobrenadante foi
descartado, para remocao de todo o meio de criopreservacao e o pellet ressuspendido em
meio de cultura (5 mL). No final, a suspensao celular foi colocada em frascos de cultura de
25 cms3, observada ao microscopico 6tico para confirmar a adequada morfologia das células,
e incubada a 37°C numa atmosfera humidificada com 5% de CO.. O meio foi substituido a
cada 3 dias e, assim que foi atingida uma confluéncia de 60-70%, as células foram

tripsinizadas e expandidas para novos frascos de cultura.
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3.4. Tripsinizacao

As linhas celulares caracterizam-se por um crescimento rapido e continuo, podendo ser
repetidamente subcultivadas por semanas ou meses. A subcultura de células implica a
remocao do meio de cultura, a desagregacao das células aderentes por tripsina, uma enzima
proteolitica que destr6i a matriz e as proteinas de ligacdao. Este processo inicia-se com a
aspiracao do meio de cultura e lavagem da cultura em tampao fosfato salino (PBS: NaCl 137
mM, KCl 2,7 mM, Na,HPO, 10 mM e KH,PO, 1,8 mM, com pH a 7,4) a 37°C. O PBS permite
remover residuos de células mortas ou de SFB do meio de cultura, o qual inibe a acdo da
tripsina. Apos a aspiracao do PBS, adicionaram-se 1,5 mL de tripsina (0,5 g/L) e incubou-
se a 37°C durante 3 a 5 minutos, com o objetivo de facilitar a acao da tripsina. Neste passo
deve ser feito um controlo da progressao da tripsinizacao. Ou seja, logo que as células se
destaquem da superficie do frasco deve inativar-se a enzima, pois uma exposicao excessiva
das células a tripsina diminui a viabilidade celular. O processo de destacamento das células
é facilitado pela aplicagdo de ligeiras pancadas secas no frasco, seguidas de observacao ao
microscopico para confirmar se as células ja se encontravam em suspensdao. Em caso
afirmativo, foram adicionados de imediato 3,5 mL de meio de cultura completo para
neutralizar a acao da tripsina. De seguida, todo o contetdo foi transferido para um tubo e
centrifugado a 150g durante 3 minutos. O sobrenadante foi descartado e o pellet
ressuspendido em 5 mL meio de cultura. A suspensao celular obtida foi dividida em novos
frascos de cultura previamente identificados com a designacao da linha celular, o ntimero

da passagem, o acrénimo do operador e a data.

3.5. Contagem e sementeira de células

Apos a ressuspensao do pellet em meio de cultura, descrito na secao anterior, procedeu-se
a contagem de células viaveis em camara de Neubauer, com o objetivo de determinar a

densidade celular por poco aquando da sua sementeira.

Em primeiro lugar, procedeu-se a uma diluicio de 1:1 da suspensao celular obtida em azul
de tripano (Ref. 189350250, ACROS). A mistura resultante foi colocada na camara de
Neubauer e com o auxilio de um microscopico 6tico contaram-se as células viaveis, que nao

incorporaram o corante, em cada um dos quatro quadrantes.
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Apobs a contagem das células viaveis, procedeu-se a sua sementeira a uma densidade
2,1 x 103 células/200 pL/poco em placas de cultura de 96 pocos. Para este estudo as células
foram sempre cultivadas nos pocos centrais, de forma a minimizar a heterogeneidade nas
trocas gasosas. As placas foram incubadas, durante 4 dias, a 37°C em atmosfera
humidificada com 5% de CO..

3.6. Incubacao das células com os compostos em estudo

Com a finalidade de estudar o efeito dos compostos em estudo na proliferacao e viabilidade
celular da linha U87 e, consequentemente, o seu efeito citotoxico foram preparadas solucoes
diluidas dos mesmos a partir das solucdes stock. Os compostos a testar foram: G1, E2,

DHEA, oxo-DHEA, pregnenolona e oxo-pregnenolona.

Apo0s 4 dias em cultura, as células foram observadas ao microscopio para confirmar uma
confluéncia celular de 60-70% e, também para averiguar a morfologia das células e se o
aspeto geral da cultura era o adequado. Posteriormente, pipetou-se para cada poco o volume
calculado das solucées diluidas dos varios compostos a testar. Para cada condicao
experimental foram feitos 4 replicados. Para além da testagem dos compostos em estudo
foram sempre preparados pocos apenas com células e meio de cultura, correspondentes a
situacao considerada como controlo. Numa primeira fase, os compostos foram adicionados
a diferentes concentracoes (de 1 a 1000 nM), para o estudo concentracao-efeito (Anexo 2).
Na segunda parte do trabalho, os compostos em estudo foram adicionados na concentragao
1000 nM. Em algumas condi¢des experimentais os pocos foram incubados previamente
com um bloqueador dos recetores ERa/Erf (ICI 182,780, 10 mM) ou um bloqueador
seletivo do recetor GPER (G155, 10 mM). Nestes casos os bloqueadores foram adicionados a

cultura uma hora antes da adicao dos compostos a testar (Anexo 3 e 4).

Em todos os ensaios as células foram incubadas com os compostos durante 48 horas e, no
final desse periodo, foram observadas ao microscopico 6tico para verificar o aspeto da

cultura. Posteriormente, foi estudada a viabilidade celular pelo ensaio do MTT.
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3.7. Ensaio de viabilidade celular: Ensaio MTT

O ensaio de brometo de 3-[4,5-dimetil-tiazol-2-il] -2,5-difeniletrazo6lio (MTT) é um método
colorimétrico util na quantificagio da viabilidade e proliferacao celular. Além disso, permite
estudar a citotoxicidade de compostos in vitro e a sensibilidade das células a determinadas
substancias. Apresenta inimeras vantagens, desde o processamento rapido das amostras
(simplicidade) até a precisdo e seguranca nos resultados obtidos. O principio do teste
baseia-se no facto de células viaveis possuirem uma atividade mitocondrial elevada. Em
células viaveis a enzima mitocondrial succinato-desidrogenase reduz o MTT, de cor
amarelada, a cristais de formazano, de cor roxa e insoliveis em agua. Para a dissolucao
destes cristais é adicionado um solvente organico (solucao de 0,04 M HCI em isopropanol).
A absorvancia da solucdo resultante é medida por espectrofotometria a 570 nm. Quanto
maior o valor de absorvancia, maior o nimero de células viaveis e metabolicamente ativas

presentes na cultura.

Apos 48 horas de exposicao das células U87 com os compostos a testar, procedeu-se ao
ensaio de MTT. O meio de cultura foi aspirado e substituido pela solucao de MTT 0,5
mg/mL, em meio de Krebs (NaCl 136,9 mM, KCl 5,36 mM, CaCl, 1,26 mM, MgCl. 0,49 mM,
KH.PO, 0,44 mM, NaHCO; 4,17 mM, Na,HPO, 3,38 mM, glicose 5,56 mM, com pH a 7,2).
Adicionou-se a cada poco 100 pL da solucao previamente aquecida, em ambiente estéril e
na auséncia de luz. As células foram incubadas com esta solucao durante 1 hora a 37°C.
Finalizado o periodo de incubacdo, removeu-se a solucdo de MTT, aspirando-se
cuidadosamente o sobrenadante de cada poco de forma a preservar os cristais de
formazano. Os cristais foram solubilizados com 100 uL de solucao de HCI 0,04 M em
isopropanol, mantendo sempre a placa tapada para evitar a volatilizacao deste solvente
organico. As placas de cultura foram agitadas num agitador orbital para dissolver todo o
precipitado. A absorvancia da solucao foi medida, numa placa de 96 pocos, a 570 nm, com
subtracao da absorvancia a 620 nm (filtro de referéncia), recorrendo a um leitor de

microplacas (Bio-rad Laboratories: Hercules, CA, USA).

Cada condicao experimental foi testada em quadruplicado, tendo sido calculado o valor
médio das absorvancias e o respetivo desvio padrao. Relativamente aos pocos da condicgao
controlo, a média das absorvancias desses pocos foi considerada 100%. Os valores de
absorvancia dos compostos em estudo foram convertidos em percentagem de reducao de
MTT relativamente ao controlo, o que possibilitou comparar a percentagem de reducao

MTT na presenca ou auséncia desses compostos em relacdo ao controlo.
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3.7.1. Analise estatistica dos dados

No tratamento dos dados obtidos e nas respetivas anilises estatisticas foi utilizado o
software GraphPad Prism® versao 8.0.1. A partir dos valores obtidos no ensaio MTT foi
calculada a média e o erro padrao da média. Os graficos sdo apresentados como
percentagem relativamente as condicoes controlo (% do controlo) e representam a média
das absorvancias + erro padrdo da média do nimero de experiéncias independentes,
indicado sobre cada coluna dos graficos. Em cada experiéncia independente cada condi¢ao

experimental foi efetuada em quadruplicado.

Para comparacoes multiplas, ou seja, entre mais de dois grupos de dados aplicou-se o teste
one-way ANOVA, seguido do teste de Dunnett. Foram considerados efeitos

estatisticamente significativos quando os valores de p < 0,05.
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4.Resultados Experimentais e Discussao

4.1. Acao dos ligandos dos recetores de estrogénios na

proliferacao/viabilidade da linha celular U87

A fim de avaliar se os compostos em estudo afetavam a proliferacao e/ou a viabilidade da
linha celular U87 recorreu-se ao ensaio do MTT. Os compostos em estudo incluiram o
ligando enddgeno, E2, o agonista seletivo do recetor GPER, G1, e ligandos nao especificos
do recetor GPER, DHEA, 7-oxo -DHEA, pregnenolona e 7-oxo-pregnenolona. (1,28,30,31).
A primeira fase do trabalho foi iniciada com um estudo concentragio-efeito, onde os
compostos foram testados nas seguintes concentracoes: 1 nM, 10 nM, 100 nM e 1000 nM.
As concentracoes usadas no estudo basearam-se na literatura (32), mas também em
trabalhos anteriores realizados pelo grupo de investigacao no qual este projeto se insere, e
ainda na fase de otimizacdo de condicOes experimentais realizada ao longo do presente

trabalho.

4.1.1. Acao do ligando endogeno dos recetores de estrogénios - E2 — na

proliferacao/viabilidade celular

O presente trabalho foi iniciado com um estudo concentracdo-efeito do ligando endégeno
dos recetores de estrogénios, E2, na proliferacao e na viabilidade de células U87. Os dados
obtidos mostram que, contrariamente ao esperado, nao houve nenhuma alteracao
significativa na reducao de MTT (Figura 5), ou seja, a exposicao a E2 nao alterou a

proliferacao e/ou morte celular.
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Figura 5 — Reducao de MTT por células U87 expostas a diferentes concentragées (1 a 1000 nM) de 173-estradiol
(E2), durante 48 horas. Os dados apresentados correspondem ao nimero de experiéncias independentes
indicadas sobre cada barra, realizadas com preparacoes celulares diferentes e em quadruplicado. Os resultados
sdo expressos em relagdo ao controlo e representam a média + erro padrao da média.

Apesar de existirem estudos acerca do efeito dos estrogénios em células cancerigenas, os
resultados nao sao concordantes. Como ja mencionado na ‘Introducao’, os estrogénios sao
capazes de modular varias etapas da progressao de glioblastomas. Neste sentido, o E2 pode
causar o crescimento ou morte celular em condic¢oes distintas, dependendo da expressao
dos recetores de estrogénios e da concentracao de E2 (1). Encontra-se descrito que E2 5 nM
promove um aumento significativo na proliferacdo celular e na expressao de genes
envolvidos no metabolismo mitocondrial em células de glioblastoma humano (2). Em
contrapartida, concentracoes elevadas de E2 inibem a proliferacao celular e desencadeiam
a apoptose em células de cancro da mama positivas para os recetores de estrogénios devido

a ativacao da via JNK (2).

Num segundo ensaio, avalidmos o impacto do bloqueio dos recetores ERa/Erf pelo
composto ICI 182,780 (Fulvestrant). As células U87 foram expostas a este antagonista
durante 1 hora, antes da adicao dos compostos em estudo. Os resultados obtidos (Figura 6)
mostram que, contrariamente ao esperado, nesta situacao, em que o E2 atua apenas através
de recetores diferentes dos ERa e Erf, continua a nao se observar qualquer alteracao na
reducdo do MTT.
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Figura 6 — Reducdo de MTT por células U87 apds tratamento do E2 a 1000 nM na presenca do bloqueador dos
recetores ERa/Erf (ICI 182,780, 10 mM - ICI). O antagonista foi adicionado uma hora antes do E2, seguindo-
se mais 48 horas de incubacdo com os dois compostos. Os dados apresentados correspondem ao nimero de
experiéncias independentes indicadas sobre cada barra, realizadas com preparacoes celulares diferentes e em
quadruplicado. Os resultados sdo expressos em relacdo ao controlo e representam a média + erro padrao da
média.

Vérios estudos demonstraram que o composto ICI 182,780 se comporta como um
antagonista especifico dos recetores classicos de estrogénios, embora exerca também uma
acao agonista para o recetor GPER, com uma afinidade de ligacdo de 30-50 nM (4,28).
Assim, ICI 182,780 acaba por desempenhar uma dupla acao: bloqueia os recetores ERa/Erf3
e ativa o recetor GPER. Além disso, também se encontra descrito que E2 é um ligando com
acdo agonista para o recetor membranar, apresentando afinidades de ligacao
consideravelmente superiores para GPER (3-6 nM) do que para ERa/Erf (0,1-1 nM) (4).
Neste sentido, era de esperar que a adicao de ICI 182,780 as células U87 ativasse o recetor
membranar e, consequentemente, E2 interagisse apenas via recetor GPER, para o qual

apresenta uma maior afinidade de ligagao.

Procedemos também ao bloqueio seletivo do recetor GPER pelo composto G15. Neste caso,
¢é expectavel que o E2 atue apenas via recetores ERa/Erf. Também neste ensaio nao se

observaram alteracoes significativas na reducao do MTT (Figura 7).
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Figura 7 — Reducio de MTT por células U87 apés tratamento do E2 a 1000 nM na presenca do antagonista
G15 (10 mM). O G5 foi adicionado uma hora antes da adicdo do E2 e, posteriormente, as células foram
incubadas durante mais 48 horas na presenca dos dois compostos. Os dados apresentados correspondem ao
numero de experiéncias independentes indicadas nos gréficos sobre cada barra, realizadas com preparacoes
celulares diferentes e em quadruplicado. Os resultados sdo expressos em relacao ao controlo e representam a
média + erro padrao da média (teste ANOVA).

Tal como referido na ‘Introducao’, os estrogénios sdo compostos capazes de modular a
sobrevivéncia e/ou a proliferacao de células tumorais de GBM desempenhando, portanto
um efeito anti-tumoral e anti-proliferativo (1—3). Encontra-se documentado que a acao
anti-tumoral dos estrogénios se deve a interacdo com varios subtipos de recetores de

estrogénios.

Apesar de E2 atuar como um ligando endégeno de todos os subtipos de recetores de
estrogénios, os dados obtidos sugerem que nas concentracoes testadas nao apresenta
qualquer alteracao significativa a nivel da proliferacao e/ou viabilidade das células U87. Em
estudos futuros seria importante avaliar o efeito de concentracoes de E2 superiores a 1000
nM.

4.1.2. Acao do ligando seletivo do GPER - G1 — na proliferacao/viabilidade celular

De forma a avaliar a acao da ativacdo do recetor GPER na proliferacao e/ou viabilidade das
células U87 realizou-se um estudo concentracao-efeito com o agonista seletivo do recetor
GPER, G1. Os dados obtidos mostram que apenas a maior concentracao testada, 1000 nM,

causou uma alteracdo significativa na reducdo de MTT (p=0,0016; Figura 8). Esta
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concentracao induziu uma diminui¢do de cerca de 21% na reducao do MTT, ou seja, a

exposicao a esta concentracao de G1 reduziu a proliferacao e/ou aumentou a morte celular.
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Figura 8 — Reducdo de MTT por células U87 expostas a um modulador seletivo do recetor GPER, o G1, em
concentracoes entre 1 e 1000 nM, durante 48 horas. Os dados apresentados correspondem ao ntimero de
experiéncias independentes indicadas sobre cada barra, experiéncias realizadas com preparacgoes celulares
diferentes e em quadruplicado. Os resultados sdo expressos em relacao ao controlo (sem G1) e representam a
média + erro padrao da média. ** p<0,01 relativamente ao controlo.

Para esta condicao experimental nao se realizou o estudo na presenca do antagonista ICI
182,780, uma vez que o G15 é um antagonista altamente seletivo do GPER (Kq > 10 nM) e,

como tal, ndo interage com os recetores classicos de estrogénios (4).

Avalidmos também o impacto do bloqueio seletivo do recetor GPER pelo antagonista G15

(Figura 9), com o objetivo de confirmar que o efeito do G1 resultou da sua a¢ao no recetor
GPER.
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Figura 9 — Reducdo de MTT por células U87 expostas ao agonista seletivo do recetor GPER (G1, 1000 nM) na
presenca do bloqueador do recetor GPER (G15, 10 mM). O G15 foi adicionado uma hora antes da adigao do G1.
As células foram incubadas durante mais 48 horas com os dois compostos. Os dados apresentados
correspondem ao namero de experiéncias independentes indicadas sobre cada barra, experiéncias realizadas
com preparagoes celulares diferentes e em quadruplicado. Os resultados sao expressos em relagio ao controlo
(controlo, sem G1 ou G15) e representam a média + erro padrao da média. *** p<0,001 relativamente ao
controlo.

Os resultados obtidos mostram que na presenca simultanea de G1 e G15 nao se observaram

alteracOes significativas na reducao de MTT.

No entanto, um estudo em astrécitos levado a cabo por Roque et al. (2019) e os seus colegas
observou que o G1 induzia a apoptose celular pelo facto de ativar a PLC e aumentar os niveis
intracelulares de célcio. Por sua vez, o G15 apresentava o efeito oposto, quer isto dizer que

suprimia a apoptose (2,29).

Com base nos resultados obtidos, seria expectavel que a adicao de Gi15 ao composto G1
provocasse uma alteracao na reducao de MTT, ou seja, um aumento neste parametro, que
se traduziria numa maior proliferacdo das células U87 e, consequentemente, numa

diminuicao da sua morte.

4.1.3. Acao de ligandos inespecificos dos recetores de estrogénios - DHEA e 7-oxo-

DHEA — na proliferacao/viabilidade celular

A exposicao da linha celular U87 a DHEA, na gama de concentracoes testada (1 a 1000 nM),
nao alterou significativamente a redu¢ao do MTT, comparativamente ao grupo controlo
(Figura 10). Contudo, parece existir uma tendéncia para um aumento (11%) na reducao de
MTT para a concentracao de 10 nM.

24



Papel do recetor GPER na proliferacio e sobrevivéncia de uma linha celular de glioma humano

6N
125- aN
12N 1 SN 10N
ES  1004.... s Y U . s
=%
S E 75-
o
g ©
O 0 50—
= o]
Y
< 25+
0_
| | | | 1
controlo 1 10 100 1000
[DHEA] nM

Figura 10 — Reducao de MTT por células U87 expostas a um ligando inespecifico dos recetores de estrogénios,
a DHEA. As células foram tratadas, durante 48 horas, com uma gama de concentracgoes (1 a 1000 nM) de DHEA.
Os dados apresentados correspondem ao ntimero de experiéncias independentes indicadas no grafico sobre cada
barra, experiéncias realizadas com preparagoes celulares diferentes e em quadruplicado. Os resultados sdo

apresentados em relacao ao controlo (controlo, auséncia de qualquer composto) e representam a média + erro
padrao da média

Trabalhos anteriores com células HepG2 expostas a DHEA verificaram que este composto

em concentracdes superiores (100-200 uM) era capaz de inibir a proliferacao celular (30).

No caso da exposicao prévia das células U87 a bloqueadores especificos dos recetores de

estrogénios (ICI 182,780 e G15) também nao se observaram alteracoes significativas na
reducao do MTT (Figuras 11A e B).
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Figura 11 — Reducao de MTT por células U87 expostas a um ligando inespecifico dos recetores de estrogénios,
a DHEA. (A) Acao da DHEA (1000 nM) ap6s incubacao de 1 hora com o antagonista ICI (ICI 182,780, 10 mM -
ICI), seguida de mais 48 horas de incubacao com os dois compostos. (B) Efeito da DHEA (1000 nM) na presenca
do bloqueador do recetor GPER (G15, 10 mM). O G15 foi adicionado 1 hora antes da adicao da DHEA. As células
foram depois incubadas mais 48 horas com os dois compostos. Os dados apresentados correspondem ao ntimero
de experiéncias independentes indicadas nos graficos sobre cada barra experiéncias realizadas com preparagoes

celulares diferentes e em quadruplicado. Os resultados sdo apresentados em relacdo ao e representam a média
+ erro padrdo da média.

Relativamente aos resultados obtidos no primeiro ensaio com o analogo estavel da DHEA,
a 7-oxo-DHEA, verificou-se que este composto era capaz de induzir uma alteracao
significativa na reducao do MTT na maior concentracao testada (p=0,0034), embora o

efeito tenha sido reduzido, diminuicao de 7,5% na reducao do MTT comparativamente ao
grupo controlo (Figura 12).
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Figura 12 — Reducio de MTT por células U87 expostas ao analogo estavel da DHEA (7-oxo-DHEA) a diferentes
concentracoes (1 a 1000 nM), durante 48 horas. Os dados apresentados correspondem ao naimero de
experiéncias independentes indicadas nos gréficos sobre cada barra, realizadas com preparagoes celulares
diferentes e em quadruplicado. Os resultados sdo expressos em relacao ao controlo e representam a média +
erro padrao da média. ** p<0,01 relativamente ao controlo.

Em células U87 expostas previamente ao antagonista ER, ICI 182,780, ou ao antagonista
GPER, Gi5, a acdo da 7-oxo-DHEA na proliferacao/sobrevivéncia celular foi perdida
(Figuras 13A e B), o que pode indicar que a acdo da 7-oxo-DHEA na proliferacdo celular

requer a participacao do recetor GPER e dos ER.

A
125- N 3N
7N
ESs 1004 c——----on N e J
= o [EREEEEE
%‘g 754 S
< © S
o0 50— SR
S5 T e e
S e
T 257 e
0_ e e
o s v
o ’ ’
< O o
O+ x0+
N\
©

27



Papel do recetor GPER na proliferacio e sobrevivéncia de uma linha celular de glioma humano

B
125-
— 7N
Eg 1004..-- e ..
52 g
% E 75- »:ozo
o > & &

] %5
w © LR
[S.e) 50 9,958
= o] 35
-c o ':0:0
&, &\4 25+ :0:0:

fors?:

OO

0 -
&° & &
& S S
0+ % 0+
N\
(<]

Figura 13 — Reducdo de MTT por células U87 expostas ao anélogo estavel da DHEA, a 7-oxo-DHEA. (A) Efeito
da 7-oxo-DHEA (1000 nM) na presenca do bloqueador dos recetores ERa/Erf (ICI 182,780, 10 mM, ICI). O ICI
foi adicionado 1 hora antes da adicao da 7-oxo-DHEA, seguindo-se a incubac¢io por mais 48 horas com os dois
compostos. (B) Acdo da 7-oxo-DHEA na presenga do antagonista G15 (10 mM). O G15 foi adicionado 1 hora
antes da adic@o da 7-oxo-DHEA. As células foram incubadas durante mais 48 horas com os dois compostos. Os
dados apresentados correspondem ao niimero de experiéncias independentes indicadas nos graficos sobre cada
barra, realizadas com preparacoes celulares diferentes e em quadruplicado. Os resultados sdo expressos em
relacdo ao controlo e representam a média + erro padrao da média. * p<0,05 relativamente ao controlo.

4.1.4. Acao de ligandos inespecificos dos recetores de estrogénios - pregnenolona e

7-0x0-pregnenolona — na proliferacao/viabilidade celular

O estudo concentracdo-efeito para a pregnenolona mostrou que nenhuma das
concentracoes testadas induziu alteracées significativas na reducdo do MTT, indicando que
a exposicao das células U87 a este composto nao afetou a sua proliferacao e/ou morte celular
(Figura 14).
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Figura 14 — Reducao de MTT por células U87 ap6s exposigdo a pregnenolona em concentragoes entre 1 € 1000
nM, durante 48 horas. Os dados apresentados correspondem ao nimero de experiéncias independentes
indicadas no gréfico sobre cada barra, realizadas com preparacoes celulares diferentes e em quadruplicado. Os
resultados sdo expressos em relacdo ao controlo e representam a média + erro padrao da média.

Na presenca de bloqueio dos recetores de estrogénios por antagonistas especificos (ICI

182,780 e G15), a pregnenolona também nao teve qualquer efeito na redug¢do do MTT
(Figuras 15A e B).
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Figura 15 — Reducao de MTT por células U87 expostas a pregnenolona. (A) Efeito da pregnenolona (1000 nM)
na presenca do antagonista ICI (ICI 182,780, 10 mM). A adicao de ICI ocorreu 1 hora antes da adicao da
pregnenolona. As células foram incubadas com estes compostos durante mais 48 horas. (B) Agdo da
pregnenolona (1000 nM) na presenca do antagonista G15 (10 mM). O G15 foi adicionado uma hora antes da
adicdo da pregnenolona. Os dados apresentados correspondem ao nimero de experiéncias independentes
indicadas nos graficos sobre cada barra, realizadas com preparagoes celulares diferentes e em quadruplicado.
Os resultados sao expressos em relacdo ao controlo e representam a média + erro padrdao da média.

Os resultados obtidos sugerem que a pregnenolona na gama de concentracoes testada nao
afeta a proliferacao e/ou viabilidade das células U87.

Curiosamente, a exposicao das células U87 ao anélogo estavel da pregnenolona, 7-oxo-
pregnenolona, durante 48 horas, induziu uma alteracgio significativa na reducao do MTT
para a concentracdo 1000 nM (p=0,0399), comparativamente ao grupo controlo (Figura

16), indicando que a exposicao a 7-oxo-pregnenolona reduziu a proliferacao e/ou aumentou
a morte celular.
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Figura 16 — Reducdo de MTT por células U87 apds exposicdo a 7-oxo-pregnenolona em diferentes
concentracoes (1 a 1000 nM), durante 48 horas. Os dados apresentados correspondem ao namero de
experiéncias independentes indicadas nos gréficos sobre cada barra, realizadas com preparagoes celulares
diferentes e em quadruplicado. Os resultados sao expressos em relacao ao controlo e representam a média +
erro padrao da média. * p<0,05 relativamente ao controlo.

O bloqueio dos recetores ERa/Erf pelo antagonista ICI 182,780, impediu a acao da 7-oxo-

pregnenolona na reducao do MTT (Figura 17).
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Figura 17 — Reducao de MTT por células U87 apds o tratamento com a 7-oxo-pregnenolona a 1000 nM, durante
48 horas, na presenca do bloqueador dos recetores ERa/Erf (ICI 182,780, 10 mM, ICI). O ICI foi adicionado
uma hora antes da adicdo da 7-oxo-pregnenolona. As células foram incubadas com os dois compostos durante
mais 48 horas. Os dados apresentados correspondem ao nimero de experiéncias independentes indicadas nos
graficos sobre cada barra, realizadas com preparagdes celulares diferentes e em quadruplicado. Os resultados
sdo expressos em relacdo ao controlo e representam a média + erro padrao da média. * p<0,05 relativamente ao
controlo.

Quando aplicada na presenca do antagonista GPER, G15, a 7-oxo-pregnenolona foi incapaz

de induzir alteracoes na reducao de MTT (Figura 18).
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Figura 18 — Reducgdo de MTT por células U87 expostas a 7-oxo-pregnenolona (1000 nM) na presenca do
antagonista G15 (10 mM). A adicao de G15 ocorreu uma hora antes da adi¢ao da 7-oxo-pregnenolona, seguindo-
se a incubagao por mais 48 horas com os dois compostos. Os dados apresentados correspondem ao niimero de
experiéncias independentes indicadas nos graficos sobre cada barra, realizadas com preparagdes celulares
diferentes e em quadruplicado. Os resultados sao expressos em relacio ao controlo (controlo, sem adicio de
agonistas ou antagonistas) e representam a média + erro padrao da média (teste ANOVA, com corregdo de

Welch).

Os dados obtidos mostraram que contrariamente a pregnenolona, a 7-oxo-pregnenolona
tem capacidade de afetar a proliferacdo ou sobrevivéncia das células U87. No entanto, este
efeito é reduzido e parece envolver a contribuicao de diferentes recetores de estradiol, uma

vez que foi impedido pelo antagonista ER e pelo antagonista GPER.
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5. Conclusoes

O glioma é o tumor cerebral mais comum, agressivo e com pior prognostico. Dados
epidemiologicos mostram que a taxa de GBM é superior em homens. Mulheres com idades
compreendidas entre os 15 e 49 anos (em idade reprodutiva) sao menos afetadas do que
homens e mulheres na pds-menopausa. Estes dados sugerem que os estrogénios exercem
uma ac¢ao protetora contra o desenvolvimento de GBM, embora o mecanismo ainda nao seja

totalmente compreendido (1).

O objetivo deste trabalho envolvia averiguar o papel do recetor GPER na proliferacao e
sobrevivéncia da linha celular U87. Para a sua concretizacao foram realizados estudos de
viabilidade celular recorrendo ao ensaio de MTT. Os dados obtidos mostraram que o
agonista seletivo do GPER, o Gi1, foi o composto estudado com maior impacto na
proliferacdo e sobrevivéncia celular. Causou uma reducdo significativa no crescimento
tumoral in vitro (21%) para a maior concentracao testada (1000 nM). Estudos adicionais na
presenca do bloqueador especifico do recetor GPER, o G15, sugerem que o efeito de G1 a

1000 nM esteja associado a interacao com este recetor.

Outros ligandos nao seletivos do recetor GPER, mais concretamente os analogos estaveis da
DHEA e da pregnenolona, também apresentaram um efeito significativo na reducao de MTT
na concentracdo 1000 nM. No entanto, os efeitos, apesar de significativos, foram bastante
reduzidos. Uma vez que os efeitos observados foram reduzidos (inferiores a 10%) a
participacao dos subtipos de recetores de estrogénio dificilmente pode ser avaliada, uma vez
que se sobrepoe com a variabilidade inerente aos dados experimentais. Com base nos dados
obtidos seria importante explorar se concentragoes superiores de 7-oxo-pregnenolona e 7-
oxo-DHEA (>1000 nM) conduzem a maiores efeitos na proliferacio das células de

glioblastoma.

Contrariamente ao esperado, no presente trabalho nao observamos qualquer acdo do E2 na
proliferacao das células de glioblastoma. Para além de haver dados anteriores que indicam
a acao do E2 na proliferacao destas células, o facto de a ativacao seletiva dos recetores GPER
conduzir a uma inibicao da proliferacao das células U87, deveria traduzir-se em efeitos do
E2, o ativador enddgeno de todos os subtipos de recetores de estrogénios. Ainda que ER e
GPER exercessem efeitos opostos que impedissem observar a acao do E2 quando aplicado
isoladamente, deveria ser observado algum efeito quanto o E2 foi aplicado na presenca de
ICI 182,780, que equivale a uma ativacio apenas do GPER. E possivel que estas aparentes
discrepancias sejam devidas a poténcia de cada agonista e antagonista a interagir com os
respetivos recetores.
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Por outro lado, sera igualmente importante avaliar o marcador de apoptose anexina V nas
situacdes em que seja observada uma diminuicdo na reducao de MTT. Deste modo, sera
possivel confirmar se o valor mais baixo na redu¢do de MTT é devido a uma menor

proliferacao celular ou a uma maior morte celular (menor viabilidade celular).

Em suma, os resultados obtidos nas varias experiéncias sugerem que o recetor GPER pode
ter algum beneficio na limitacdo da progressao de GBM. Contudo, sdo praticamente
inexistentes trabalhos publicados que estabelecam uma associacao entre estes compostos
com acdo agonista para os recetores de estrogénios, e o seu efeito na viabilidade da linha

celular U87.
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Capitulo 2 - Relatério de Estagio em Farmacia
Hospitalar

1. Introducao

Os Servicos Farmacéuticos Hospitalares (SFH), regulamentados pelo Decreto-Lei
n.°44 204/1962, de 2 de fevereiro (1), tém como missao assegurar, com a maxima
qualidade, seguranca e eficacia o tratamento farmacoterapéutico dos utentes atendidos no
Hospital, quer os que se encontram internados ou em regime de ambulatorio. Os SFH sdo
ainda responsaveis por difundir informacao técnico-cientifica, integrar as equipas de

cuidados de satide e promover acoes de investigagao cientifica e de ensino (2).

O meu estagio curricular em Farmacia Hospitalar decorreu entre 1 de marco a 16 de abril
de 2021, nos SFH do Centro Hospitalar Universitario Cova da Beira (CHUCB),
nomeadamente no Hospital Péro da Covilha, sob a orientacdo da Dr.2 Maria Olimpia
Fonseca (Diretora dos SFH).

O CHUCB ¢ acreditado pela Joint Comission International (JCI) e, adicionalmente os SFH
sdo certificados pela norma NP EN ISO 9001/2015 (3), gracas a implementacdo e
desenvolvimento de um sistema de Gestao de Qualidade (4). O seu funcionamento segue
ainda as orientacoes do Manual da Farmacia Hospitalar e do Manual de Boas Préaticas de

Farmacia Hospitalar (2,5).

No decorrer do meu estagio de oito semanas (duas semanas por setor), tive a oportunidade
de contactar com areas distintas da Farméacia Hospital (Ambulatorio, Dose Unitaria,
Farmacotecnia e Aquisicao/Logistica), nas quais adquiri inimeras competéncias e

conhecimentos.

Neste periodo vivia-se uma situacao de pandemia pela COVID-19, sendo que Portugal tinha
declarado um novo estado de emergéncia devido ao agravamento da situacao
epidemiolégica, o que obrigou os SFH a adaptarem-se e a darem resposta ao novo panorama

mundial.

Neste ambito, o CHUCB criou areas destinadas ao tratamento de doentes COVID para
minimizar o risco de exposicdo por parte de outros utentes do hospital; e também

reorganizou diversos Servigos Clinicos (SC), mobilizando alguns para outros edificios do
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hospital (ex.: transferéncia do Hospital de Dia — HDI- do piso 1 do edificio principal para o

Departamento de Psiquiatria).

O presente relatorio pretende elucidar em relacao a estrutura, metodologias e competéncias
técnico-cientificas inerentes ao funcionamento dos SFH do CHUCB. Visa também descrever
os aspetos fundamentais de cada setor e algumas das atividades que desempenhei ao longo

do meu estagio em Farmacia Hospitalar.

40



Papel do recetor GPER na proliferacio e sobrevivéncia de uma linha celular de glioma humano

2. Recursos Humanos

Os recursos humanos dos SFH do CHUCB sao compostos por vinte e seis colaboradores:

dez farmacéuticos, oito Técnicos Superiores de Diagnoéstico e Terapéutica (TSDT), um

Assistente Técnico (AT) e sete Assistentes Operacionais (AO).

Todos os profissionais tém como missao satisfazer as necessidades dos utentes (internados

ou em regime de ambulatorio).

O seguinte organograma pretende esquematizar a organizacdo da equipa dos SFH do

Hospital Péro da Covilha nos diferentes setores (Figura 1).

Dr.2

Diretora dos SFH

Maria Olimpia Fonseca

[

Ambulatério

Dr.2 Marta Mendes

Dr.2 Rute Duarte

[

Dose Unitaria

Dr.2 Idalina Freire
Dr.2 Andreia Gaspar

Dr. Manuel Morgado

1

Farmacotecnia

Dr.2 Mafalda Silva
Dr.2 Sandra Morgado

Dr.2 Mariana

]

Aquisicao/ Logistica

Dr. Jodo Ribeiro

AO
AT
TSDT

Figura 1 — Organizacao dos recursos humanos dos SFH do CHUCB, mais especificamente do Hospital Péro da

Covilha.
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3. Agquisicao e Logistica dos SFH

O Setor de Aquisicao e Logistica (SAL) é um dos grandes setores dos SFH que garante a
disponibilizacdo adequada de medicamentos e de produtos de satide aos doentes no tempo

certo, em boas condicOes e, sempre que possivel, ao menor custo (2).

No CHUCB, o SAL ¢ responsavel pela selecdo, aquisi¢do, rececdo, armazenamento e
distribuicdo (ndo individual) de medicamentos, produtos farmacéuticos e dispositivos

médicos (2).

Este setor encontra-se totalmente informatizado através da aplicacao SGICM (Sistema de
Gestao Integrado do Circuito do Medicamento), onde constam os registos de todos os
movimentos desde 2004. Os recursos humanos sao constituidos por um farmacéutico, um

TSDT, AO e administrativos afetos ao Servico de Logistica Hospitalar (SLH) (2).

3.1. Selecao de Produtos Farmacéuticos

Com a enorme variedade de especialidades farmacéuticas disponiveis no mercado e das
apresentacgdes comerciais, o processo de sele¢do torna-se indispensavel para promover a

eficiéncia em todo o circuito do medicamento nos SFH (2).

A selecao de medicamentos a incluir (ou excluir) do Guia Farmacoterapéutico do CHUCB é
da responsabilidade da Comissao de Farmacia e Terapéutica (CFT) local, um 6rgao de apoio
técnico obrigatorio em todas as institui¢oes hospitalares, onde o Farmacéutico afeto ao SAL

esté integrado (6).

Esta selecao deve ter por base o Formulario Nacional de Medicamentos (FNM), elaborado
pela Comissao Nacional de Farmacia e Terapéutica (CNFT), bem como as necessidades
terapéuticas dos doentes e evidéncias cientificas (ou seja, a uniformizacao da informacao de
medicamentos). Esta altima situacao aplica-se a medicamentos nao contemplados no FNM
(classificado como medicamento extra-formulario), onde o profissional de satde (ex.:
farmacéutico, médico, nutricionista, enfermeiro) pode propor a CFT a sua inclusdo na
adenda do FNM (Anexo 5). Cabe a CFT a decisao final (6,7).

O guia farmacoterapéutico do CHUCB (8) consiste numa lista de medicamentos ou de

outros produtos de satide que se encontram prontamente disponiveis para prescricao e uso

dentro do hospital. A lista nao é estatica, sendo atualizada anualmente na Intranet, através
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de circulares informativas (Anexo 6), consoante os pedidos (inclusao/exclusao) requeridos
pelos profissionais de saide a CFT. No CHUCB, ap6s um periodo de 6 meses de utilizagao,
o requerente deve enviar a CFT um relatério a evidenciar o beneficio da introdugdo do

medicamento na préatica clinica (6).

No internamento de um doente, a medicacao do ambulatério deve ser adaptada a do guia
do hospital. Porém, em internamentos de curta duragao, a medicacao do doente pode ser
entregue ao enfermeiro responsavel. Excecionalmente, em situacdes pontuais urgentes e
devidamente fundamentadas, o hospital pode adquirir medicamentos nao incluidos no

guia, desde que informe a CFT que é durante um tempo limitado (6).

No meu estagio curricular, ao analisar o Guia Farmacoterapéutico constatei a sua enorme
utilidade, especialmente no momento da prescricdo. Ao limitar as opgOes terapéuticas
disponiveis, assegura uma escolha mais racional do medicamento pelo médico prescritor.
Além disso, no guia sao fornecidas outras informacoes relevantes, tais como: custo da
terapéutica, necessidade de justificar a prescri¢do para medicamentos abrangidos por uma

Autorizacao de Utilizacao Excecional (AUE), entre outras.

Em casos excecionais, podem ser adquiridos medicamentos sem Autorizacao de Introducao
no Mercado (AIM) em Portugal ao abrigo de uma autorizacdo prévia pelo INFARMED
(Autoridade Nacional do Medicamento e Produtos de Satde, I.P.). Primeiramente, o médico
requerente deve solicitar a CFT local a sua introdu¢do no Guia Farmacoterapéutico. Se o
parecer da CFT for positivo, é elaborado e submetido ao INFARMED o pedido de AUE,
através de um formulario (Anexo 7). Para medicamentos de beneficio clinico bem
reconhecido, mas que nao pertencam ao FNM, é preenchido adicionalmente outro impresso
intitulado “Justificacao Clinica” (Anexo 8). Pedidos de AUE destinados a um doente
especifico sao submetidos obrigatoriamente no portal SIATS (Sistema de Informacao para

a Avaliacao das Tecnologias de Saude), o que desmaterializa todo o processo (9,10).

No meu estagio acompanhei o pedido de AUE do fosfato monossodico, o qual ndo consta no
FNM e, portanto, obriga o preenchimento de ambos os formularios. No seguimento da sua
aprovacao, assisti a criacao da sua ficha, em que foi inserido o C6digo Hospitalar Nacional
do Medicamento (CHNM), no qual os nimeros sao agrupados dois a dois e separados por

pontos (ex.: 10.40.78.14). Os trés primeiros grupos correspondem a familia do produto.

O tratamento da Hepatite C com farmacos muito especificos requer obrigatoriamente uma
autorizacao caso-a-caso concebida pela CFT com o parecer final do Conselho de
Administracao (CA) do hospital.
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A selecao de gases medicinais é da responsabilidade da CFT e do CA. Sao eles que elegem o
fornecedor para um periodo temporal definido, baseando-se em dados facultados pelo SLH
acerca de aspetos legais e normas de contratualizacao de fornecedores, requisitos técnicos
relacionados com a natureza do gas medicinal e acondicionamento definidos pelos SFH e
aspetos relacionados com a operacionalizacao dos equipamentos necessarios a manutenc¢ao

determinada pelo Servico de Instalacoes e Equipamentos (SIE) (11,12).

3.2. Aquisicao de Produtos Farmacéuticos

No CHUCSB, a aquisicao de medicamentos, produtos farmacéuticos e dispositivos médicos,
cabe ao farmacéutico afeto ao SAL em articulacdo com o SLH. Por um lado, o farmacéutico
gere o stock (consumos, stock maximo, ponto de encomenda, etc.) e, por outro, o SLH

analisa o pedido de compra e emite/envia a nota de encomenda para o respetivo fornecedor

(2,13).

Para cada artigo, o farmacéutico define os indicadores de gestdo (stock maximo, ponto de
encomenda, quantidade a adquirir), correspondendo ao stock teorico. Para isso, baseia-se
no consumo médio mensal do ano corrente desse artigo e compara-o com o consumo do

ano anterior para 0 mesmo mes.

Caso o artigo se encontre abaixo do ponto de encomenda, o sistema informatico emite um
alerta e o farmacéutico averigua se serad necessario atualizar os indicadores. A periodicidade
das atualizacoes depende do tipo de artigo (relacionado com a analise ABC, em que artigos
de classe A representam 80% do consumo anual do ano anterior, de classe B 15% e de classe

C 5%) e do tipo de consumo (regular, muito irregular ou pontual).

A quantidade a adquirir depende, para além dos fatores mencionados anteriormente, do
tipo de aquisicdo, das condicionantes dos fornecedores (ex.: portes de entrega, tipo de

embalagens, nimero de unidades por embalagem) e das instrucoes do CA e do SLH.

Relativamente ao tipo de aquisicao, a mais comum ¢é a aquisicao centralizada através do
“Catalogo de Aprovisionamento Publico de Satude” (CPA), resultante dos contratos ptblicos
de aprovisionamento assinados pelos Servicos Partilhados do Ministério da Satde (SPMS).
Neste ambito, o SPMS solicita, entre agosto e setembro, as instituicoes do Servico Nacional
de Satide (SNS) uma estimativa do consumo previsto de determinado artigo. Apds reunir os
dados de todas as institui¢cdes do SNS, o SPMS negocia com os fornecedores a fim de obter

o preco de compra mais baixo.
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Adicionalmente, existem outros tipos de aquisicao, entre os quais: concursos limitados
(apenas da responsabilidade do CHUCB) e consulta direta a fornecedores. Em casos
urgentes (ex.: rutura de stock), pode adquirir-se a fornecedores locais (no CHUCB é a
Plural©), as farmacias comunitarias préximas (Farmacia Holon© situada na Alameda Péro
da Covilhda) ou através da concessdo de empréstimos entre Hospitais com posterior
regularizagdo (nomeadamente quando envolve um medicamento de uso exclusivo

hospitalar).

Diariamente o farmacéutico afeto ao SAL elabora, por via eletrdnica, o pedido de compra
dos produtos abaixo do ponto de encomenda ao SLH, especificando se o artigo é ou nao
urgente. O SLH envia a nota de encomenda assinada pelo CA aos respetivos fornecedores.
A entrega de pedidos urgentes ocorre no prazo de 24 horas e a de pedidos normais demora

uma semana.

Nas duas semanas de estagio neste setor, acompanhei o pedido de compra diario, no qual
se aplicou varios tipos de aquisicao. Apenas nao presencie a aquisicao de produtos através

da concessao de empréstimo a outro hospital.

Por outro lado, observei o pedido de compra de gases medicinais, os quais se encontram
armazenados nas instalacoes do SIE. O SIE esta encarregue de supervisionar o
cumprimento das normas e de garantir a sua seguranca, mas nao é responsavel por efetuar
o pedido de compra. Esta funcao é da competéncia do farmacéutico afeto ao SAL que tem
em conta os produtos sinalizados pelo SIE. O pedido de compra é realizado todas as quartas-

feiras, sendo distribuido pelo proprio fornecedor dentro de 48 horas (sextas-feiras) (14).

Para gases medicinais comercializados em reservatorios criogénicos (cisternas) o pedido de
compra é efetuado diretamente pelo SIE ao fornecedor (via telefénica). Aquando da rececao,
o SIE envia aos SFH o guia de remessa e o certificado de anélise que acompanham o
produto, para que o farmacéutico elabore o pedido a posteriori (com base na quantidade
recebida) e o SLH a respetiva nota de encomenda (do produto ja recebido), de modo a
regularizar o stock informatico. No final, o guia de remessa é arquivado no SLH e o

certificado de anéalise nos SFH (11).
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3.3. Rececao e Conferéncia de Produtos Farmacéuticos

No CHUCB, a rece¢ao de medicamentos e outros produtos farmacéuticos previamente
rececionados pelo SLH (encarregue pela conferéncia primaria e entrada de produtos no
stock informético) decorre num espaco independente com acesso direto ao exterior e de
facil passagem para o armazém central, a fim de facilitar o seu posterior armazenamento

(2,13).

A area de rececao dispoe de bancada metdlica, frigorifico para artigos termolébeis
(armazenados imediatamente no frio até a sua conferéncia) e de armario devidamente
sinalizado com fita vermelha e branca para medicamentos citotoxicos. Adicionalmente, este
armario apresenta, em local visivel, um kit de contencio de derrame de citotoxicos e uma
listagem de todos os citotoxicos existentes no CHUCB (permite a separacao correta aquando

da rececao) (15).

A rececao de encomendas é realizada por um TSTD e um assistente técnico do SLH.
Geralmente, uma vez por dia, por rotina a tarde, salvo em caso de necessidade urgente do
produto rececionado. O assistente técnico imprime, em duplicado, o guia de rececao que
acompanha cada produto, para em articulacio com o TSDT proceder a conferéncia
qualitativa e quantitativa, verificacdo dos prazos de validade, lote, integridade e condicoes
de higiene. Averiguada a conformidade dos artigos, o TSDT assina ambas as folhas do guia
de rececdo (obrigatoério indicar o nimero mecanografico), onde uma das cépias retoma ao
SLH (juntamente com a folha de avaliagdo para cada fornecedor) e a outra permanece nos
SFH (15).

Sempre que, na rececao, se detetem produtos com prazo de validade inferior a 6 meses, é
necessaria a autorizagao do farmacéutico afeto ao SAL ou da Direcao do Servigo para serem

aceites (15).

Alguns produtos farmacéuticos (hemoderivados, matérias-primas ou medicamentos
estupefacientes e psicotropicos - MEP) tém de se fazer acompanhar de documentacao
especifica, a ser posteriormente arquivada nos SFH. Se tal ndo acontecer, nao poderao ser
rececionados, ficando em quarentena até a rececao dos documentos. Nos hemoderivados é
obrigatério o boletim de analise e o certificado de aprovacdo de lote emitido pelo
INFARMED. Por sua vez, as matérias-primas tém de vir acompanhadas do boletim de
anéalise e, eventualmente, da ficha de dados de seguranca. Nos MEP e benzodiazepinas é

requerido o duplicado do Anexo VII (15).
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A rececao de medicamentos citotoxicos deve ser separada dos restantes produtos. As caixas
devem ser inspecionadas para averiguar se ocorreu algum derrame ou quebra durante o

transporte, sempre utilizando luvas (15).

Os SFH do CHUCB nao rececionam gases medicinais, sendo a entrega feita diretamente no
SIE e a conferéncia da responsabilidade do SLH em articulacao com SIE. O TSDT dos SFH

apenas recebe o guia de rece¢do a comprovar a entrega do produto (11).

Finalizada a conferéncia, os produtos sdo armazenados, nos diferentes armazéns dos SFH

pelos AO, de acordo com as Boas Praticas de Farméacia Hospitalar (13).

No decorrer do meu estagio pude acompanhar e participar nas diversas etapas de rececao

de encomendas.

Atualmente, nos SFH do CHUCB est4 em fase de implementacdo um sistema para detetar
medicamentos falsificados no momento da rececdo. Tem por base a Diretiva 2011/62/EU
(complementada pelo Regulamento Delegado (UE) 2016/161, de 2 de outubro de 2015) que
define a introducdo de dispositivos de seguranca (ex.: identificador tnico — IU) nas
embalagens de medicamentos de uso humano. Aquando da rece¢cdo o TSDT deve ler o
cddigo de barras de cada embalagem para contabilizar e averiguar se é ou nao falsificado.
Caso seja falsificado, o sistema informatico emite um alerta. Com a implementacao desta
medida, a conferéncia de encomendas passa a ser informaética, dispensado a dupla validacao
do TSDT e do assistente técnico do SLH (16,17).

3.4. Armazenamento de Produtos Farmacéuticos

Apos a rececao, os medicamentos e outros produtos farmacéuticos sao acondicionados nas
respetivas prateleiras segundo o principio FEFO (First Expire, First Out), ou seja, produtos
com validade mais curta sao dispostos a frente para serem consumidos primeiro. Esta tarefa
¢ desempenhada pelo AO sob a orientacdo do TSDT, exceto para MEP que é pelo TSDT
(2,13).

Em primeiro lugar, deve verificar-se se os medicamentos contém toda a informacao
necessaria para a DIDDU (Distribui¢ao Individual Didria em Dose Unitaria) ou para outras
situacdes que a justifiquem (ex.: acertos de dispensa no setor de ambulatorio). Para tal, os

rotulos devem estar individualizados com a designagao do principio ativo, dosagem, forma

47



Papel do recetor GPER na proliferacio e sobrevivéncia de uma linha celular de glioma humano

farmacéutica, lote e prazo de validade. As formas orais presentes na FDS (Fast Dispensing

System) dispensam a rotulagem (15).

Nos SFH do CHUCB, o armazém central (armazém 10) é aquele que se articula com todos

os outros, nomeadamente:
e Dose Unitaria (armazém 12);
e Farmacotecnia (armazém 13);
e Ambulatério (armazém 20);
e farmacia satélite do Hospital do Fundao (armazém 11);
e quarentena (armazém 18);

e sistema semiautomaticos de distribuicdo Pyxis™ (localizado em quatro SC do

hospital).

O armazém central divide-se em diferentes espacos fisicos. O setor geral (armario rotativo)
compreende as prateleiras para artigos de uso geral e outras subdivididas em grupos mais
especificos (antibioticos, anestésicos, medicacao para ambulatério, hemoderivados, formas
para uso oftalmico, tuberculostaticos, material de penso, leites para pediatria, produtos
para estomatologia e anticoncecionais). O excedente destes produtos (ex.: paracetamol) é
acondicionado numa prateleira especifica, tal como os artigos para alimentacao entérica

(ex.: dietas) e parentérica (com os respetivos aditivos) (18).

A consola do Pyxis™ também esté localizada neste espaco. Existem ainda gavetas dispostas
na bancada com medicamentos de elevada rotatividade, com a finalidade de economizar

tempo no momento da preparacao da medicacao para os SC.

Esta area contém ainda uma prateleira separada dos restantes produtos e devidamente
sinalizada com fita vermelha e branca e com a indicacao de “Citotdxicos”. O kit de contencao

de derrame encontra-se em local visivel.

Existe também uma zona do armazém central destinada a injetaveis de grande volume e
outra a desinfetantes e antisséticos (ex.: iodopovidona, cloro-hexidina). Por tltimo, as
matérias-primas usadas na preparacao de manipulados nao estéreis situam-se no

Laboratorio de Farmacotecnia.

Medicamentos de ensaios clinicos, MEP e benzodiazepinas também se encontram

armazenados em locais individualizados, uma vez que exigem um controlo rigoroso. MEP e
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benzodiazepinas em cofres de dupla fechadura, e medicamentos de ensaios clinicos numa

outra area dos SFH - o Setor de Ensaios Clinicos (SEC).

Medicamentos com caracteristicas que exigem condi¢oes de armazenamento proprias estao
localizados noutras divisdes. Os termolabeis (ex.: anticorpos monoclonais, insulinas) sao
acondicionados em camaras frigorificas e, no momento da distribuicdo, rotulados com a
indicacao de “Guardar no frio”. Por sua vez, os produtos inflaméveis encontram-se num
local especifico que cumpre todas as condicoes especiais (porta corta-fogos a abrir para fora;
instalacao elétrica antideflagrante; paredes interiores e prateleiras reforgcadas e resistentes
ao fogo; detetor de fumos; sistema de ventilacao; chuveiros de deflagracao automatica no
teto; chao impermeéavel, inclinado, rebaixado e drenado para bacia coletora, nao ligado ao

esgoto; chuveiro de emergéncia e extintor no exterior).

Todas as divisbes que constituem o armazém central dispdem os produtos por ordem
alfabética de Denominacdo Comum Internacional (DCI), estando as prateleiras
devidamente identificadas com o nome do principio ativo, dosagem e cédigo hospitalar

correspondente (18).

Como forma de minimizar erros associados a medicacao no circuito do medicamento e
aumentar a seguranca, os SFH do CHUCB definiram varias sinaléticas de alerta (ferramenta
de gestdo de risco do medicamento). Para medicamentos iguais com dosagens diferentes,
armazenados na mesma gaveta/prateleira, recorre-se a cédigos de cores (vermelho —
dosagem mais alta; amarelo — dosagens intermédias; verde — dosagem mais baixa).
Embalagens idénticas (look-alike), dispostas em locais préoximos, sdo sinalizadas com o
sinal STOP. Medicamentos potencialmente perigosos/de alto risco apresentam o sinal de
perigo em fundo amarelo. Em medicamentos com nomes idénticos (look-alike, sound-
alike), a porcao do nome que difere é escrita em maitsculas (ex.: IBUPROfeno e
INDOBUfeno). Os eletrolitos sao assinalados com a indicacao “diluicdo obrigatoria”, tanto

na embalagem individual como na respetiva prateleira (19).

3.4.1. Controlo de Validades

Nos armazéns dos SFH, o controlo de validades é realizado mensalmente pelo TSDT,
coadjuvado por AO. O TSDT emite uma listagem dos produtos com validade a expirar
dentro de 4 meses (auditoria interna qualitativa). A partir desta lista averigua a existéncia

dos mesmos nos diferentes armazéns dos SFH, registando a sua quantidade e sinalizando-
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os com um autocolante “validade reduzida” para serem escoados o mais rapido possivel

(20,21).

Cabe ao farmacéutico afeto ao SAL analisar a lista e tomar as diligéncias que julgue
necessarias para escoar os produtos em término de validade, seja por contacto com
fornecedores (perspetivando uma eventual devolucao, creditacao ou troca por artigos de
maior validade) ou com outros hospitais (com vista a uma possivel troca, dado o maior

consumo desse artigo).

A periodicidade mencionada anteriormente nao se aplica para o controlo das gavetas de
stock de apoio da sala de distribuicdo de Dose Unitaria (armazém 12), uma vez que
apresenta produtos de elevada rotatividade. Por esse motivo, o controlo é semestral e
efetuado por AO, encarregues de verificar as validades e a correta arrumacao dos

medicamentos.

No final de cada més, sao transferidos para o armazém quarentena (armazém 18) todos os
produtos cuja validade expirou, ficando a aguardar por instrucées quanto a sua devolucao
ou abate. De referir, que consoante as caracteristicas do produto (ex.: termolabil, citotoxico,
MEP, benzodiazepina), este é armazenado em zonas distintas do armazém quarentena.
Produtos termoldbeis em camara frigorifica; citotoxicos segregados dos restantes

medicamentos; benzodiazepinas e MEP nos respetivos cofres (20,21).

Caso a devolucao, crédito ou troca sejam aceites pelo fornecedor, os artigos sao transferidos
para o armazém informatico 202 e enviados ao SLH no timing definido, sempre
acompanhados do impresso de transferéncia. Caso contrario, se nao forem aceites ou
consumidos até ao dia 10 de cada més, é feito o seu abate. Nesta situacao é obrigatoria a
presenca do farmacéutico afeto ao SLH e do colaborador do SLH, em data previamente

acordada (20,21).

O controlo de validades nos “carros” de armazenamento de medicamentos é mensal e esta
a cargo do TSDT, que substitui os produtos com validade mais curta por outros de validade

mais alargada. No final, a data da verificacao é registada na folha afixada no carro.

De igual modo, nos SC que dispéem de Pyxis™ o controlo de validades é mensal. O TSDT
imprime na consola do Pyxis™ a lista dos artigos em término de validade e, posteriormente
procede a sua substituicao por outros de maior validade. De notar que a devolucao dos
artigos a expirar deve ser feita para o armazém 10 para o TSDT efetuar, no sistema

informatico, o consumo ao servigo (22).

50



Papel do recetor GPER na proliferacio e sobrevivéncia de uma linha celular de glioma humano

Por tultimo, nos SC propriamente ditos o controlo é semanal, em dias calendarizaveis. O
TSDT auxiliado por AO dirige-se ao SC e verifica, entre outros aspetos, validades, condigoes

de conservacao, integridade do produto e uso adequado da sinalética (20).

3.4.2. Controlo de Stocks

Nos varios armazéns dos SFH do CHUCB, o TSDT auxiliado por AO realiza contagens
diarias (auditorias internas quantitativas) ao stock fisico. As contagens resultantes sao
conferidas com o stock informatico e, em caso de divergéncias, sdo confrontadas entre
armazéns e corrigidas. Finalizada a contagem, o TSDT regista no indicador de qualidade o

numero de ndo conformidades presentes e o total de artigos contabilizados (21).

Na contagem de stock do armazém central, é emitida diariamente (de segunda a quinta-
feira) uma lista com um determinado nimero de produtos, tendo em conta a classificacao
ABC. A sexta-feira apenas é feita a contagem no armazém central para um maior néimero
de artigos, nomeadamente de inflaméaveis, soros de grande volume e desinfetantes

(armazém 120), pensos, colirios, anestésicos e pomadas (21).

Quanto aos outros armazéns, existem dias pré-estabelecidos. Para o armazém de
farmacotecnia e de ambulatorio as contagens de stock ocorrem, respetivamente, a segunda-
feira e quarta-feira (exceto para MEP, que decorre a sexta-feira). No armazém de dose
unitaria, para produtos termolébeis e de nutri¢do entérica é feita duas vezes por més, e para

os restantes produtos é mensal, tendo em conta a classificacao ABC.

No meu estagio curricular auxiliei o TSDT nas contagens diérias ao stock fisico do armazém

central.
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4. Distribuicao de Medicamentos

Nos Hospitais, a distribuicao de medicamentos é uma das atividades dos SFH com maior
visibilidade. E a 4rea que, com metodologia e circuitos proprios e perante a apresentacio da
prescricao médica, dispensa o medicamento correto, na quantidade e qualidade certas para
cada doente (tanto os em regime de internamento como os em ambulatoério), de forma

segura e no prazo estabelecido (2).

O sistema de distribuicdo tem como finalidade garantir o cumprimento da prescricao,
racionalizar a distribuicdio dos medicamentos, garantir a sua correta administracao
(diminuir os erros associados a medica¢ao), monitorizar a terapéutica e racionalizar os seus

custos (2,13).

Nos SFH do CHUCB, o armazém central (armazém 10) é o responsavel pela distribuicao de
medicamentos para os armazéns periféricos e para os SC do Hospital, onde podem estar
envolvidos varios tipos de distribuicao. Destaca-se: o sistema de distribuicao tradicional, o
sistema de distribuicdo por reposicao de stocks nivelados e o sistema de distribuicao

semiautomatica (Pyxis ™).

Além destes, distinguem-se outros tipos de distribuicdo, nomeadamente a DIDDU e a
distribuicdo a doentes em regime de ambulatério (inclui os circuitos de distribuicao

especiais).

4.1. Distribuicao tradicional ou classica

Neste sistema de distribuicado de medicamentos ¢é estabelecido um stock fixo (em termos
qualitativos e quantitativos) para um dado SC do hospital ou para um dos armazéns

periféricos dos SFH, consoante as necessidades e o perfil de consumo (13,18).

Nos SC, o stock é acordado entre o farmacéutico afeto ao SAL, o diretor de servico e o
enfermeiro-chefe; enquanto nos armazéns periféricos é estabelecido entre as diversas areas

dos SFH. No final, o stock pré-definido é gravado informaticamente (18).

No decorrer do consumo de medicamentos é gerada uma requisi¢cao eletronica para a
reposicao de stock. Os produtos requisitados sao preparados pelo TSDT afeto ao armazém

central ou pelo AO, sob a sua supervisao. Qualquer diavida que surja deve ser esclarecida
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com o solicitante e, situacdes de rutura de stock ou possiveis substituicoes, devem ser

comunicadas num impresso proprio.

Na preparacao dos pedidos de reposicao de injetaveis de grande volume, desinfetantes e

inflamaveis recorre-se a leitura otica pelo PDA (Personal Digital Assistant).

Finalizada a preparacao dos pedidos de reposicao, o TSDT procede a sua conferéncia e
imputacao no sistema informético para, de seguida, o AO dos SFH os entregar ao servico

requisitante (18).

Nos SC, a reposicao é feita pelo enfermeiro-chefe ou o seu substituto e, nos armazéns

periféricos pelo TSDT ou farmacéutico responsavel pelo setor.

No CHUCSB, todos os pedidos de reposicao de stock efetuados até as 14 horas sao satisfeitos
no proéprio dia. Contrariamente, os gerados a posteriori sao concretizados no dia seguinte,
exceto a sexta-feira (entregues a segunda-feira). Cada servico requisitante apresenta um dia
da semana especifico para realizar os pedidos de reposicao, devendo respeitar a

calendarizacao em vigor (Anexo 9 e 10) (18).

No meu estagio curricular colaborei na satisfacdo das requisi¢des dos diversos SC do
hospital, o que me ajudou a familiarizar com a organizacdo dos medicamentos e outros

produtos nos diferentes armazéns dos SFH do CHUCB.

4.2. Distribuicao por reposicao de stocks nivelados

O funcionamento de alguns SC apresenta caracteristicas particulares, pois muitas vezes nao
¢é viavel o tempo de espera que decorre desde o pedido de requisicao até a entrega da
medicacao (2,13). Neste ambito, recorre-se a distribuicao por niveis, a qual garante a
acessibilidade continua dos medicamentos nos SC, seja por “carros” de armazenamento de

medicamentos, seja pela distribuicao semiautomatica denominada de Pyxis™ (23).

No entanto, alguns SC do CHUCB possuem stocks fisicos de medicamentos devidamente
armazenados. Cada stock tem uma composicao fixa, a qual é reposta consoante a
periodicidade acordada entre os SFH e o servigo utilizador. Para tal, o TSDT e/ou AO
dirigem-se ao SC e efetuam a contagem de todos os medicamentos com o PDA. Com base
na diferenca de stock pré-definido e na contagem efetuada, é gerado automaticamente um
pedido. A preparacao e reposicao da medicacao é da responsabilidade do TSDT ou do AO,
sob supervisao do anterior (18). No meu estagio auxiliei o TSDT no pedido de reposicao da

sala de triagem da Urgéncia Geral.
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4.2.1. Sistema de reposicao de niveis de stocks por carregamento e troca de
<« »
carros

A semelhanca do sistema de distribuicao tradicional, consoante as necessidades do servico
é estudado um stock quantitativo e qualitativo presente no “carro”, que é reposto com a

periodicidade estipulada entre os SFH e o SC (Anexo 11) (18,23).

O carregamento dos “carros” é da funcao do TSDT, o qual rep6e a quantidade em falta para
aferir o stock pré-definido, utilizando o PDA para ler os codigos de barras das gavetas. Deste
modo, é efetuada automaticamente a imputacao de todos os consumos ao SC requisitante.
Aquando da entrega do “carro” ao servico no(s) dia(s) e hora(s) acordado(s), o AO traz o
outro “carro” para nova reposicao. Isto ocorre nos SC que dispéem de dois “carros”; caso o

servico tenha apenas um, a reposicao e a entrega € realizada no préprio dia (18).

No CHUCB os SC que dispoem de “carros” sao: Unidade de Cuidados Intensivos (UCI),
Unidade de Acidentes Vasculares Cerebrais (UAVC), Neonatologia, Unidade de Cirurgia
Ambulatério, Urgéncia Obstétrica e Viatura Médica de Emergéncia e Reanimaciao (VMER).
Contudo, os tnicos com dois “carros” sao a UCI e UAVC, devido a afluéncia e necessidade
de medicagdo. No decorrer do estagio curricular, auxiliei o TSDT na reposicao de stock do

“carro” da Urgéncia Obstétrica (18).

4.2.2. Distribuicao semiautomatica: Pyxis™

O sistema semiautomatico Pyxis™ funciona como um armazém avancado dos SFH e
constitui, de certo modo, uma subdivisao da distribuicao de reposicao por niveis, a par dos
“carros” de armazenamento de medicamentos. Este sistema encontra-se implementado
somente em alguns SC do CHUCB (Urgéncia Geral, UCAD, Bloco Operatoério e Urgéncia
Pediatrica). Resumidamente, consiste em varios armarios controlados por um software

interligado ao SGICM que permite a dispensa automatica da medicacao (18,22,23).

Tal como nos sistemas de distribuicdo anteriores, o stock do Pyxis™ é previamente
delineado entre o farmacéutico afeto ao SAL, o enfermeiro-chefe e o diretor médico do SC.
E estabelecido um stock maximo (consoante a capacidade do Pyxis™), um stock minimo
(nivel a partir do qual é considerado critico a sua reposicao) e uma periodicidade de
reposicao (Anexo 12), tendo em conta os perfis de consumo de cada servigo. Os consumos
sao gerados pelos enfermeiros, que para retirarem a medicagdo do Pyxis™ tém

obrigatoriamente de digitar a sua identificacao e identificar o doente (18,22).
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As estagoes Pyxis™ s3o repostas pelo TSDT alocado ao SAL nos dias estipulados, com base
na listagem emitida a partir da consola central (presente no armazém central). Esta lista
contém a designacdo do medicamento, o stock maximo, a quantidade atual existente na
gaveta e a quantidade de unidades necessarias a repor. Geralmente, a reposicao é efetuada
para os valores maximos e nao para os minimos de forma a economizar o tempo do TSDT

em deslocacoes ao SC (18,22).

Quanto a reposicao propriamente dita, inicia-se com a digitacdo do nimero mecanografico
e da impressao digital do TSDT e com a selecio dos medicamentos a repor. Antes da
reposicao, o TSDT certifica-se que a validade e o nimero de unidades correspondem as
definidas no sistema informatico (se for coincidente indica a quantidade adicionada; caso

contrério, procede a sua correcao) (22).

Toda a medicacdo armazenada no Pyxis™ deve ser previamente individualizada para
facilitar a sua contagem. A reposicao de MEP e benzodiazepinas é da responsabilidade do

farmacéutico afeto ao setor de ambulatério e realiza-se semanalmente (22).

Durante o meu estagio acompanhei todo o processo de reposicao do Pyxis™, incluindo a

preparac¢ao da medicacao.

4.3. Distribuicao Individual Diaria em Dose Unitaria
(DIDDU)

Os SFH coordenam a DIDDU e todas as funcoes que lhe sdo inerentes, nomeadamente a
interpretacgao da prescricao médica, a validagao do perfil farmacoterapéutico do doente e a

distribuicao propriamente dita (2,13).

Este sistema consiste na distribuicdo diaria de medicamentos aos SC do CHUCB com
internamento, em dose individual unitaria, para um periodo de 24 horas (exceto aos

feriados ou fins-de-semana, em que é disponibilizada para 48 ou 72 horas, respetivamente)

(2).

Neste tipo de distribui¢ao realcam-se algumas vantagens (2), tais como:
e maior segurancga no circuito do medicamento;
¢ melhor conhecimento do perfil farmacoterapéutico dos doentes;

e menor risco de interacoes;
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e maior racionalizacao da terapéutica;
e reducao dos desperdicios;

e economiza tempo e trabalho aos enfermeiros na gestao e preparacao da medicacao,

dedicando mais tempo aos cuidados dos doentes;
e maior racionalizacao dos custos.

O setor de dose unitaria do CHUCB abrange os servicos de internamento do Hospital Péro
da Covilha e do Hospital do Fundao. A responsabilidade deste tipo de distribuicao esta

repartida por trés farmacéuticos afetos ao setor (Anexo 13).

Quanto as instalacoes, distinguem-se duas areas: a Sala de Validacao, onde os farmacéuticos
procedem a validacdo das prescrigoes e, a Sala de Dose Unitaria (armazém 12), onde é

preparada a medicacao.

A DIDDU comeca com o envio da prescricao médica eletronica aos SFH através do SGICM

e, posterior, validacao pelo farmacéutico.

Na validacdo é verificada a dose, via de administracdo, frequéncia, possiveis interacoes
medicamentosas, duplicacGes, alergias, cumprimento do Guia Farmacoterapéutico do
CHUCSB e, para antibidticos de uso restrito, o preenchimento obrigatorio da justificacdo
para a sua utilizacdo. A prescricao médica deve conter os dados do doente (nome, data de
nascimento, niimero do processo clinico e servico onde esta internado), da medicacao (DCI,
dose, forma farmacéutica, via de administracao e frequéncia), o médico prescritor e, se
aplicavel, a justificacdo clinica para antibioticos de uso restrito ou para outros
medicamentos sujeitos a justificacdo. Qualquer davida ou erro detetado deve ser

comunicado ao médico prescritor (2,23).

Apoés a validacao, o TSDT emite e envia o mapa de distribuicdo de medicamentos de cada
servico de internamento para os sistemas semiautomaticos de distribuicao (Kardex) e de
reembalagem (FDS).

Na Sala de Dose Unitaria, os TSDT com o auxilio do Kardex preparam, por servigo, as

gavetas da medicacao, recorrendo ao stock de apoio da sala.

O Kardex dispensa os medicamentos por DCI, localizando o tabuleiro e indicando a
quantidade a retirar do medicamento para um doente especifico. O FDS reembala
medicamentos em dose unitaria individualizada para cada doente, mas apenas para formas
farmacéuticas orais so6lidas (comprimidos e capsulas), ndo termolabeis e/ou nao

fotossensiveis. E maioritariamente usado para medicamentos de elevada rotatividade e/ou
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acondicionados em embalagens multidose. Ambos os equipamentos permitem evitar erros,

economizar tempo, melhorar a qualidade do trabalho e racionalizar os stocks.

As gavetas/cassetes dos modulos de dose unitaria estdo devidamente identificadas com o
nome do doente, SC, niimero do processo, data de nascimento, nimero da cama e data da
dispensa da medicacdo. Para doentes com nomes semelhantes internados no mesmo SC, a

gaveta é sinalizada com uma etiqueta “nomes idénticos” para evitar erros de administracao.

Cada gaveta é composta por quatro compartimentos, correspondentes a altura do dia em
que o medicamento é administrado: manha, almoco/tarde, jantar/noite e SOS. Todos os
medicamentos encontram-se devidamente rotulados com substancia ativa, dosagem, data

de validade, forma farmacéutica e lote.

Os medicamentos cujas dimensoes impossibilitem a colocacao nas gavetas sdo distribuidos
separadamente em caixas identificadas com os dados do doente e do servico. Medicamentos
termolabeis sb sao retirados do frio imediatamente antes da sua entrega, a qual é realizada
em condicoes controladas (termoacumulador). Para medicamentos multidose (ex.: xaropes,
nebulizadores) é enviada uma embalagem no inicio do tratamento e, se necessario,

calendariza-se novo envio.

Cada servico de internamento do CHUCB dispde de um pequeno stock de medicamentos

SOS, de forma a evitar o envio na DIDDU e, assim agilizar as reverténcias pelos TSDT.

Até ao envio da medicacao para os SC, o farmacéutico analisa todas as alteracoes efetuadas
a prescricao e os TSDT geram o mapa para atualizar permanentemente a medicacao a

incluir ou a retirar das gavetas.

Finalizada a preparagao, os AO dos SFH procedem a sua distribui¢do nos SC em horéarios

pré-estabelecidos (Anexo 14), exceto aos fins de semana e feriados, que é o AO do SC.

Caso a medicacao ja tenha sido distribuida no servico podem ser efetuados pedidos urgentes
em horéarios definidos (9h30, 12h30, 16h0o0 e 17h30), sendo o AO dos SFH o responsavel

pela sua entrega. Fora deste horario, o AO do SC tem que se dirigir aos SFH.

No CHUCB, os SFH asseguram a entrega da medicacao prescrita eletronicamente até as 22
horas. Apos esse periodo, s6 é enviada na proxima dose unitaria, exceto em casos urgentes,
onde o SC pode contactar o farmacéutico de servico (em regime de prevencdo) para

dispensar a medicagao.

Os medicamentos nao administrados aos doentes sao devolvidos, no dia seguinte, aos SFH
nas respetivas gavetas. Os TSDT verificam a sua integridade, validade e quantidade e

procedem a sua reverténcia informatica no perfil do doente, para que entrem no stock. A
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medicacdo nao identificada com os dados do doente é revertida ao SC. No final, é emitida
uma lista de reverténcias por SC e por data de devolucao, onde o AO compara-a com 0s
medicamentos revertidos, isto é, confere as devolugoes antes de arrumar a medica¢ao no

stock do armazém 12.

Na minha passagem por este setor, acompanhei a validacdo das prescricoes pelos
farmacéuticos e conferi algumas (sempre sob supervisao farmacéutica), realizando também
a reconciliacdo terapéutica. Caso detetasse alguma nao conformidade, registava-a na base

de dados das intervencoes farmacéuticas do CHUCB.

Outra tarefa que desempenhei foi avaliar a adequabilidade de administracao por sonda
nasogastrica (SNG) de medicamentos sélidos prescritos a doentes alimentados por essa via,
consultando o material de apoio disponivel nos SFH. Se o medicamento fosse passivel de
administracdo por SNG, indicava nas observagdes as instrucées para uma correta
manipulacao (ex.: diluir em 5 mL agua). Caso contrario, aconselhava outras alternativas
terapéuticas (ex.: substituicio do pantoprazol pelo lansoprazol). Auxiliei ainda na
verificacdo dos prazos de validade apo6s abertura para os produtos multidose (pomadas
oftalmicas, xaropes, cremes, entre outros), sendo esta uma atividade realizada anualmente
no CHUCB. Todas estas atividades proporcionaram-me um conhecimento mais alargado

dos diferentes regimes posologicos de medicamentos.

4.4. Distribuicao em regime de ambulatdrio

4.4.1. Setor de Ambulatorio

O setor de ambulatério é a area dos SFH que proporciona um maior contacto com o utente,

através de um atendimento mais personalizado e individualizado (2).

A distribuicao de medicamentos em regime de ambulatério é gratuita para doentes
provenientes das consultas externas do CHUCB, do HDI, do internamento no momento da
alta para completarem o tratamento no domicilio e, em casos excecionais, a doentes
atendidos no servico de urgéncia do CHUCB (caso as farméacias comunitarias nao consigam

assegurar a terapéutica) (2).

A dispensa é realizada ao abrigo de legislacao especifica e/ou autorizacoes determinadas
pelo CA. A comparticipacdo a 100% estende-se ainda aos medicamentos biologicos
abrangidos pela Portarian®48/2016, de 22 de marcgo (Anexo 15), os quais podem ser cedidos

a doentes de outras instituicoes de satde (publicas ou privadas) (24). O setor de
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ambulatério é também responsavel pela dispensa de medicamentos sujeitos a circuitos

especiais de distribuicao (ex.: hemoderivados e MEP) (2,13).

No CHUCB, o setor de ambulatorio localiza-se no piso 0 (isolado do restante servico),
proximo das consultas externas e/ou entrada do hospital, com a finalidade de preservar a

privacidade dos utentes e a confidencialidade das informac6es prestadas no ato da dispensa.

O horério de funcionamento da Farméacia da Covilha (exposto na porta) é das 9h as 17h, de

segunda a sexta-feira (exceto feriados). No Fundao € apenas a segunda e quinta-feira.

O setor de ambulatoério é constituido por duas areas: a sala de trabalho/atendimento e a sala

de espera.

O atendimento da prioridade aos funcionarios dos diversos SC, assim como a pessoas com
deficiéncia/incapacidade, idosos, gravidas e acompanhantes de criancas de colo (criancas
até aos dois anos de idade). Face a pandemia pela COVID-19, o nimero de doentes
atendidos em simultidneo ficou limitado a um e, nos postos de atendimento, foram

colocados painéis protetores de acrilico.

O atendimento/dispensa é da competéncia de dois farmacéuticos auxiliados por um sistema
informatico adequado (SGICM). O SGICM permite obter o perfil farmacoterapéutico e
histéria clinica do utente e, assim, consultar toda a medicacao dispensada (nome genérico,
dose, forma farmacéutica, via de administracao e posologia) com a respetiva data. Além
disso, torna possivel detetar interagoes, duplicacao terapéutica e reacoes adversas ao
medicamento (RAMs). Todos os procedimentos/registos estdo assim facilitados,
minimizando erros de medicacao e garantindo uma melhor monitorizacao da terapéutica e

rentabilizacdo dos recursos humanos (2).

No CHUCB, a sala de trabalho contém um pequeno armazém (armazém 20) com OS
medicamentos de maior saida, organizados por ordem alfabética de DCI e segundo o
principio FEFO. Como tal, oferece condic6es adequadas para o armazenamento e correta
conservacao de medicamentos, ou seja, € dotada de ventilacdo, temperatura (20-22°C) e

humidade controladas (2).

Este espago dispoe de camaras frigorificas para os medicamentos termolibeis que
necessitem de temperaturas entre os 2 e os 8 °C (ex.: biologicos). Um cofre metéalico de
dupla fechadura para os MEP, mas que contém também benzodiazepinas, albumina,
proteinas coagulantes, fibrinogénio e Tafamidis (protocolo de entrega de proximidade com
o Hospital de Santo Anténio do Porto para o tratamento da Paramiloidose). Um sistema
semiautomaético de dispensa de medicamentos interligado ao SGICM — o CONSIS®, que

economiza tempo e espaco e minimiza os erros associados a dispensa. Como limitacoes
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destacam-se: ndo aplicar o principio FEFO e o subaproveitamento das embalagens
(inviabiliza a introducdo das que se encontram abertas e/ou com um dado
formato/dimensao). Nos hemoderivados (cujo consumo é elevado), deve inserir-se o
mesmo lote no CONSIS®, para evitar erros aquando da dispensa. Nos restantes
medicamentos é obrigatério colocar a mesma marca comercial (caso exista outra, é

necessario configurar o robot).

O setor de ambulatério estd ainda equipado com um arméario para os contracetivos e
restantes medicamentos que ndo podem ser introduzidos no CONSIS® (ex.: embalagens
incompletas ou com dimensoes inadequadas), uma impressora de etiquetas autocolantes

identificativas (Zebra®) e um contentor de recolha de material corto-perfurante.

Semanalmente (quarta-feira), os AO procedem a contagem do stock fisico do armazém 20,
a excecdo dos MEP (sexta-feira), cuja responsabilidade é do AT em conjunto com um

farmacéutico do setor.

Caso se verifiquem divergéncias de stocks, o farmacéutico realiza uma nova contagem do
medicamento em causa para despistar possiveis erros. Se a ndo conformidade persistir,
analisa-se detalhadamente todos os consumos, devolucoes e transferéncias efetuadas e

respetivos registos.

Com base na contagem e nas folhas de seguimento farmacoterapéutico, o farmacéutico
efetua o pedido de reposicao de stock fixo ao armazém central. Posteriormente (quinta-
feira), a reposigao é realizada por um TSDT e um AO. O farmacéutico apenas confere os

produtos em falta para avaliar o motivo e analisar a necessidade de sinalizar ao SLH.

Outra funcdo do farmacéutico afeto ao setor de ambulatério é o controlo mensal das
validades dos produtos do armazém 20. Os que expiram dentro de quatro meses sao
sinalizados com uma etiqueta “validade reduzida” e, simultaneamente, é registada a sua

quantidade num documento Excel para ser escoado o mais rapido possivel.

Ao longo do meu percurso nesta area dos SFH, auxiliei na arrumacdo e nas contagens
semanais dos stocks, na reposicao de medicamentos no CONSIS® e na verificacao dos

prazos de validade para os artigos que expiravam em julho de 2021.

4.4.2. Distribuicao de Medicamentos em Regime de Ambulatorio

Atualmente, um numero significativo de doentes encontra-se sujeito a terapéuticas

farmacologicas de dispensa exclusiva hospitalar, sendo a distribui¢do destes medicamentos
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assegurada pelos SFH em regime de ambulatorio. Este regime advém da emergéncia de um
controlo/vigilancia cada vez mais apertado de determinadas patologias cronicas e de
terapéuticas prescritas, quer seja pelas caracteristicas especificas das doencas, quer pelos
efeitos secundarios graves dos firmacos usados no seu tratamento. Surge também da
necessidade de assegurar a adesao terapéutica e do facto de certos medicamentos s serem

comparticipados a 100% se dispensados neste regime (2).

Algumas vantagens associadas ao regime de ambulatério sdo a possibilidade do utente
continuar a terapéutica no seu ambiente familiar (maior comodidade), o que possibilita uma
reducdo dos custos e riscos (ex.: infecGes nosocomiais) inerentes ao internamento

hospitalar (2).

Todos os medicamentos cedidos sdo gratuitos, quer para patologias abrangidas por
enquadramento legal, quer para as nao legisladas, mas autorizadas pelo CA do CHUCB

(Anexo 16) através de uma AUE.

Pontualmente, os SFH podem dispensar medicamentos de uso nao exclusivo hospitalar

(existentes nas farmécias comunitarias), nas seguintes situacoes (2):

a) numa emergéncia, em que as farmdacias ndo asseguram os medicamentos
necessarios (para tal, o doente deve apresentar o carimbo de, pelo menos, trés

farmAcias da localidade);

b) doente apresenta uma caréncia socioeconémica devidamente fundamentada e

documentada pelos Servicos Sociais e aprovada pelo CA.

No meu estagio no setor de ambulatdrio tive a oportunidade de assistir a introducao de uma
nova alternativa terapéutica (Ibrutinib) para um dado doente diagnosticado com Leucemia
Linfatica Cronica, que desenvolveu neutropenia grave-moderada iatrogénica (associada ao
tratamento com Clorambucilo). Neste sentido, o médico prescritor requereu um Pedido de
Autorizacao Individual a CFT local. A deliberacgao final e vinculativa foi enviada ao médico
e aos SFH, de forma a cumprirem-se as condi¢oes de dispensa (farmacéutico introduziu o
novo medicamento no perfil farmacoterapéutico do doente e na folha de seguimento e

definiu o stock fixo).

A dispensa de medicamentos no setor de ambulatério procede-se apenas mediante a
apresentacao de uma prescricio médica (eletrénica ou em papel), que deve conter:
identificacdo do doente e o numero de processo hospitalar, identificacio do médico
prescritor, data de emissdo, indicacdo do local de prescricio e designacao dos
medicamentos por DCI, dose, posologia, forma farmacéutica e nimero de unidades a

dispensar/duracao prevista da terapéutica (2,23).
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Na primeira dispensa deve, sempre que possivel, ser o proprio doente a dirigir-se aos SFH,
para que lhe sejam indicados todos os aspetos peculiares do tratamento, minimizando assim
a perda de informacao. Todavia, se for um familiar/cuidador deve apresentar o seu cartao
de cidadao, mas também o do utente. Porém, com a pandemia é suficiente indicar o nome
e a data de nascimento do utente. O farmacéutico deve registar estes dados no campo das

observacoes, juntamente com algumas notas que julgue pertinentes.

Com base na duracdo do tratamento e/ou data da préxima consulta prevé-se os consumos
e determina-se a quantidade exata a ceder (Anexo 17). Face a pandemia pela COVID-19,
pode ser dispensada medicacao até 3 meses, como forma de minimizar as idas regulares ao
hospital. As pilulas anticoncecionais também podem ser cedidas para esse intervalo. J4 a
terapéutica do VIH (Virus da Imunodeficiéncia Humana), de acordo com o Despacho
n.°13447-B 2015, de 20 de novembro (25), pode ser para um periodo de 2 meses e,
pontualmente, 3 meses. A dispensa por periodos mais alargados (ex.: quando doente vai

viajar) esta sujeita a autorizacdo do CA, mediante solicitagcdo formal do utente.

Para medicamentos que necessitem de refrigeracio, o doente deve levar um

termoacumulador para que a temperatura se mantenha constante durante o transporte.

A validacdo da prescricdo é da responsabilidade do farmacéutico, a qual envolve a
verificacdo do medicamento, dosagem, dose, posologia e terapéutica anterior e,
adicionalmente, a avaliacdo da adesdo a terapéutica. Em caso de davida ou de nao
conformidade (ex.: interacoes medicamentosas, duplicacoes terapéuticas) o médico

prescritor é contactado (23).

No ato da dispensa, o farmacéutico deve transmitir ao utente informacao verbal acerca do
tratamento (ex.: tomar antes das refei¢oes, proteger da luz, guardar no frio) sempre
acompanhada de informacao escrita sob a forma de folhetos informativos, especialmente
na primeira dispensa. O folheto deve apresentar uma linguagem simples que descreva as
condicoes de conservacdo, modo de administracao, algumas adverténcias e precaucoes
especiais, assim como referir possiveis efeitos secundarios. Deve ter também indicado o

contacto do hospital e a extensao da Farmacia caso o doente tenha alguma davida.

Na primeira dispensa, o doente deve assinar um termo de responsabilidade, no qual se
compromete a aderir a terapéutica, a utilizar e a conservar corretamente o medicamento,
evitando o seu extravio e desperdicio. Caso o custo da terapéutica ultrapasse os duzentos
euros € ainda entregue um documento com o respetivo custo, no sentido de sensibilizar para

a adesao a terapéutica e para a minimizagao de desperdicios.
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Na dispensa é registado informaticamente o centro de custo, quantidade e lote do
medicamento cedido e é introduzido automaticamente a data de dispensa, o farmacéutico
responsavel e o niimero de imputagao. A introducao do lote € crucial para assegurar a
rastreabilidade dos medicamentos dispensados nos SFH e minimizar erros associados a

dispensa.

Na prescricao em papel, o farmacéutico deve registar na propria receita toda a informacao
anterior. Para receitas em papel com medicamentos biologicos (abrangidos pela Portaria
n.°48/2016, de 22 de marco) de doentes externos é obrigatério a assinatura do
doente/cuidador e do farmacéutico e, no final, a transcricdo da receita para o sistema
informatico (nimero da receita, identificacdo do médico, local e data de prescri¢cao). No
inicio de cada més, o farmacéutico envia informaticamente as listagens de todo o receituério
faturavel relativo ao més anterior para os Servicos Financeiros do CHUCB. Quanto a
faturacdo dos subsistemas e das dispensas ao abrigo da Portaria n.°48/2016, além da

faturacao informatica, tém de ser enviadas as respetivas receitas aos Servigos Financeiros.

No ambito da dispensa de medicamentos biologicos, é essencial o preenchimento do registo
minimo, constituido pelos seguintes campos: data de dispensa, identificacdo do utente
(ntimero do processo, iniciais do nome, género, data de nascimento), diagnoéstico e respetiva
data, terapéutica prescrita (data de inicio e/ou fim, quantidade dispensada), local de
prescricdo e notificacio de RAM com a data. Todos estes elementos sdo reportados

mensalmente por via eletronica ao INFARMED (24).

Por sua vez, a cedéncia de medicamentos para a Hepatite C (antirretrovirais de agao direta
— ex.: Sofosbuvir +Velpatasvir) implica o registo no respetivo portal com indicacido da

quantidade dispensada e data.

Diariamente, é impresso no sistema informatico a folha de conferéncias do receituario do
setor de ambulatorio relativa ao dia util anterior. O farmacéutico verifica o medicamento,
quantidade dispensada, lote, centro de custo, grupo da dispensa (ex.: portaria) e nimero de
imputagdo. Qualquer ndo conformidade é retificada. No final, as receitas em papel sdo

arquivadas por especialidade e/ou medicamento.

De acordo com indicagoes do INFARMED, os SFH nao podem reaproveitar a medicacao
devolvida pelos utentes, uma vez que as condicoes de conservacao no domicilio podem nao

ser garantidas.

A dispensa de medicamentos em ambulatério apresenta objetivos e indicadores de

qualidade pré-definidos, apresentados no Anexo 29.
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Além da cedéncia de medicamentos, o setor de ambulatério engloba outras atividades,

nomeadamente: o seguimento farmacoterapéutico e a farmacovigilancia.

O seguimento farmacoterapéutico pretende avaliar a compliance dos doentes a terapéutica,
sobretudo os que sofrem de Esclerose Miiltipla, VIH, Hepatite B e C, Hipertensao Pulmonar,
entre outros (Anexo 18). O célculo da adesao a terapéutica é feito a partir da analise de um
ficheiro Excel que contém todas as datas de dispensa, possibilitando prever a data da
proxima cedéncia. Situacoes de ndo adesdo ao tratamento sdo reportadas, verbalmente ou

através de um formulario, ao médico prescritor.

Em relacio a farmacovigilancia ativa, na altura do meu estagio ainda nao estavam definidos
os farmacos a estudar em regime de ambulatoério para o ano de 2021. Apesar disso, foi-me
explicado todo o procedimento e quais os recursos necessarios para a sua concretizacao (ex.:

questionario para aferir possiveis RAMs e a relacao de causalidade).

Recentemente, em pleno tempo de pandemia, o setor de ambulatério do CHUCB
desenvolveu outra atividade - as teleconsultas farmacéuticas, por forma a acompanhar os

utentes (ex.: se tolerou bem a medica¢ao, como deve tomar, possiveis efeitos adversos).

Ainda no ambito da pandemia pela COVID-19, a medicacio de suporte a administrar no
domicilio, prescrita a doentes que realizam quimioterapia em contexto de HDI, passou a ser
preparada previamente, no setor de ambulatério, com base na lista semanal de utentes
agendados. Anteriormente, era o utente que se deslocava aos SFH para levantar a
medicacdo. Com esta alteracdo, a medicacdo preparada nos SFH é transportada pelo
motorista do CHUCB para o HDI, juntamente com a quimioterapia injetavel (preparada no
setor de Farmacotecnia). No HDI, a equipa de enfermagem é a responséavel por a entregar

ao utente. Mais tarde, o farmacéutico realiza teleconsulta farmacéutica.

Ao longo destas duas semanas tive a oportunidade de participar rotineiramente em todas
as atividades, sempre com supervisao farmacéutica. Destaco: a conferéncia da medicacao
dispensada, colaborar na preparacao da medicacao e assistir a explicacoes/esclarecimentos
de davidas sobre esquemas terapéuticos. No decorrer das conferéncias diarias do
receituario, surgiu a criacado de um documento para o seguimento farmacoterapéutico de

utentes sujeitos a profilaxia pré-exposicao (PrEP) para o VIH (26).

Assisti também a um episodio de titulacao de dose para o medicamento Pirferidona na
dosagem de 801 mg, devido ao doente ter desenvolvido uma reacao de toxicidade (caspa e
vermelhidao na zona do pescoc¢o). Neste sentido, o médico alterou o esquema posolégico

para iniciar com 267 mg e aumentar gradualmente (27). No entanto, apos dois dias de
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tratamento, o doente apresentou os mesmos sintomas, motivo pelo qual o farmacéutico

contactou o médico prescritor.

4.5. Distribuicao de medicamentos sujeitos a Circuitos
Especiais

No CHUCSB, a responsabilidade pelo controlo e dispensa deste tipo de medicacao esta a

cargo do setor de ambulatorio.

4.5.1. Medicamentos Estupefacientes e Psicotropicos (MEP)

Tendo por base o Decreto-Lei n.°15/93, de 22 de janeiro (28), a categoria dos MEP engloba
todos os medicamentos que apresentam como principio ativo uma das substancias
mencionadas nas tabelas I-A, I-B, II-C e IV do referido decreto, a excecao das
benzodiazepinas. Estes medicamentos apresentam um circuito de distribui¢do fortemente
legislado, devido as caracteristicas particulares e riscos/perigos que lhe sao inerentes, tais
como: acao no Sistema Nervoso Central (SNC), potencial de abuso, dependéncia e eventual

trafico ilicito (2,13).

Como tal, os MEP encontram-se separados da restante medicacdo e com acesso restrito,
estando devidamente armazenados num armario metalico de dupla fechadura (18). Os SFH
do CHUCB possuem dois armazéns para este fim: o central (armazém 10) e o do setor de

ambulatoério (armazém 20) (29).

A maioria dos SC tem um stock fixo de MEP, definido consoante as necessidades de cada
SC e acordado entre os SFH. Nos SC esta medicacao pode estar armazenada em cofres de

dupla fechadura ou no Pyxis™ (29).

Os SC que nao dispoem do sistema Pyxis™ e que desejem repor o stock, tém que preencher
obrigatoriamente um impresso proprio — o Anexo X (Modelo n.°1509 da Impressa Nacional
— de venda exclusiva da Imprensa Nacional da Casa da Moeda; Anexo 19). Este documento
de formato A5 com folhas autocopiativas (original e duplicado) s6 é valido para um tnico
principio ativo, de uma determinada dosagem e forma farmacéutica (isto é, a requisicao de
dois MEP distintos implica preencher duas folhas do impresso, embora a mesma folha possa

conter doentes diferentes) (29).
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Na validacao do Anexo X pelo farmacéutico é averiguado se todos os campos (servico
requisitante; doente; data de administraciao; designacdo do medicamento por DCI,
dosagem, forma farmacéutica, codigo informatico e quantidade; assinatura do enfermeiro
que administrou e do Diretor de Servico ou legal substituto — nome e ndamero
mecanografico) foram corretamente preenchidos. Em caso de desperdicio/quebra
acidental, é imperativo a assinatura por dois enfermeiros. Qualquer davida ou nao
conformidade, é esclarecida com o pessoal de enfermagem. Apds a validagdo, o
farmacéutico e o representante do SC que levantou os MEP assinam o impresso. O original
fica arquivado nos SFH e o duplicado é enviado juntamente com a medicacao para o SC
requisitante. Finalizada a dispensa, o farmacéutico efetua a imputacao informatica dos
MEP, registando o lote cedido (maior controlo interno, pois sabe-se os lotes existentes em
cada SC a qualquer momento). O niimero de imputacdo é anotado no impresso e, no dia
seguinte a dispensa, o farmacéutico confere todas as requisicoes. Posteriormente, a
documentacdo é assinada pela Diretora dos SFH e entregue a AT dos SFH para,
trimestralmente, enviar ao INFARMED uma relacado dos MEP utilizados na terapéutica e

todos os seus movimentos (29).

Nalguns SC do CHUCB, o pedido de requisi¢ao de MEP j4 se encontra desmaterializado. No
Hospital da Covilha estd implementado na Ortopedia e Especialidades Cirtrgicas e, no do
Fundao, na Medicina Paliativa, Medicina Interna e Unidade de Infeciologia. Além disso, no
decorrer da pandemia foi desenvolvido outro sistema de desmaterializacao nas Unidades
COVID, que consistia num modelo de Excel do Anexo X (aprovado pelo INFARMED) para

agilizar o contacto com os SFH.

Os SC que dispoem de Pyxis™ (Bloco Operatério, UCAD, Urgéncia Geral e Urgéncia
Pediatrica) ndo necessitam do Anexo X, pois a reposicao é feita pelo farmacéutico afeto ao
setor de ambulatério, com base na listagem emitida da consola central do Pyxis™

(localizada no armazém 10).

Semanalmente (sexta-feira) sao conferidos os stocks dos MEP existentes nos armazéns 10 e
20. Esta tarefa envolve a presenca de um farmacéutico do setor de ambulatorio, responsavel
pela contagem de MEP, em colaboracao com o AT, que compara os resultados dessa
contagem com as existéncias em stock informatico presentes no mapa gerado pelo SGICM
(“Existéncias de Produtos por Armazém”). No final, ambos assinam a folha que,

posteriormente, sera digitalizada e arquivada nos SFH (29).

Num periodo pré-estabelecido (semestral para os SC de maior rotatividade e trimestral para
os de menor consumo), o farmacéutico responsavel por este circuito desloca-se aos SC para

conferir os stocks de MEP e as respetivas validades. Nos SC de menor rotatividade, os MEP
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com validade curta (inferior a 6 meses) sdo substituidos pelos de prazo mais alargado, sendo
os de validade mais curta recolocados nos SC com maior escoamento para evitar

desperdicios (29).

Os indicadores de qualidade a monitorizar neste circuito especial de distribuicao sao

apresentados no Anexo 29.

No meu estagio curricular cooperei na contagem semanal de stock dos armazéns, na
reposicao do Pyxis™ e na preparacao dos MEP a repor em cada SC. Além disso, acompanhei
e realizei, sempre com supervisdo farmacéutica, a conferéncia das dispensas e a sua
imputacdo informatica. Nesta tltima tarefa, foi-me explicado que se existisse um nimero
reduzido de doentes inscrito na mesma requisicao, era mais correto proceder a imputacao

dos MEP por “consumo de doente” e nao por “consumo por servigo”.

4.5.2. Medicamentos Hemoderivados

Por definicao, os medicamentos hemoderivados sao os que derivam do plasma humano (ex.:
albumina humana, imunoglobulina G humana, fatores de coagulacdo) e, dado o seu
potencial de transmissao de doencas infeciosas requerem um rigoroso controlo na

distribuicdo e administracao, de modo a garantir a sua rastreabilidade (2,13).

No CHUCSB, a sua distribuicao é assegurada pelo setor de ambulatoério que dispensa aos SC
e aos doentes em regime de ambulatério (hemofilicos), atendidos nas consultas externas. A
excecdo do plasma congelado, cuja distribuicio estda a cargo do Servico de
Imunohemoterapia. Todo o circuito dos hemoderivados é regulamentado pelo Despacho

Conjunto n.°1051/2000, de 14 de setembro (30).

A prescricao de hemoderivados obriga o preenchimento de um impresso proprio em papel
com folhas autocopiativas (Modelo n.°1804, exclusivo da Imprensa Nacional — Casa da
Moeda S.A.) (Anexo 20). E constituido por duas vias: “Via Farméacia” e “Via Servico”,
diferindo apenas na ultima que contém, adicionalmente, o Quadro D (registo da
administragao assinado pelo enfermeiro em que menciona o nimero mecanografico, data
de administracdo e identificacio do hemoderivado — quantidade, lote e laboratério

fornecedor) (30).

No momento da dispensa, o farmacéutico confirma a prescricdio com o
imunohemoterapeuta de servico (registando o dia e a hora em que o contactou) e averigua

o correto preenchimento do Quadro A (identificacao do doente e médico prescritor) e do
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Quadro B (identificacao do medicamento, dose, duracao e justificagao clinica) pelo servico
requisitante, assim como se ambas as vias apresentam a vinheta identificativa do doente e
igual nimero de série. Em caso de conformidade, o farmacéutico valida a prescricao e
preenche o Quadro C para iniciar a dispensa, registando o namero sequencial do registo de
distribuicdo atribuido pelos SFH, designacdo do hemoderivado, dose, quantidade
dispensada, lote, laboratério e nimero do Certificado de Autorizacao de Utilizacao de Lotes
(CAUL) emitido pelo INFARMED. A importancia de anotar o CAUL e o lote esta associado
ao risco de transmissao de agentes infetocontagiosos presentes no plasma humano, o que

pode colocar em perigo nao sé o profissional de satide, como também o proprio doente.

Todos os medicamentos cedidos sao etiquetados individualmente com a identificacdo do
doente ao qual serao administrados (nome e niimero do processo) e o servico a que se
destinam. As Imunoglobulinas Humanas que requerem refrigeracao sao sinalizadas com

uma etiqueta guardar no frio.

No final, o farmacéutico e o funcionario a quem foi entregue a medicacao (caso se aplique)

’ .

assinam o impresso com o respetivo nimero mecanografico. A “Via Farmacia” é arquivada
nos SFH e a “Via Servico” é enviada juntamente com os medicamentos para o SC para ser
arquivada no processo clinico do doente, ap6s o preenchimento do Quadro D pela equipa
de enfermagem. A inica excecdo ocorre na dispensa a doentes em regime de ambulatério,
onde ambas as vias ficam nos SFH, sendo a “Via Farmacia” assinada pelo doente com a

respetiva data.

Apos a dispensa, o farmacéutico regista informaticamente a medicacao cedida e o ntimero
de imputacao atribuido é escrito na “Via Farmacia” para, no dia seguinte, se realizar as

conferéncias.

Se, por algum motivo, a medicacao nao for administrada devera ser devolvida aos SFH no

prazo de 24 horas, e o enfermeiro deve indicar no Quadro D a respetiva quantidade.

No meu estagio curricular, participei em todo o circuito envolvido na dispensa de
hemoderivados, onde tive a oportunidade de preencher o Quadro C. Em algumas situacoes
calculei a dose com base no peso corporal do doente para determinar a quantidade de
farmaco a dispensar. Também acompanhei a validagao das prescri¢oes pelo farmacéutico e
efetuei a imputacdo informatica e conferéncia das dispensas (sempre com supervisao

farmacéutica).
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5. Farmacotecnia

A Farmacotecnia efetua a preparacao de formulacoes de medicamentos que, por diversas
razoes, nao sao asseguradas pela Industria Farmacéutica. Hoje em dia poucos sao os

medicamentos produzidos em contexto hospitalar (2,13).

A maioria das preparacoes realizadas em contexto hospitalar destinam-se sobretudo a
doentes individuais e especificos (ex.: Pediatria), reembalagem de doses unitarias sdlidas e

preparacoes de estéreis (citotoxicos, bolsas de nutricao parentérica).

No CHUCSB, este setor conta com dois farmacéuticos e um TSDT e, abrange cinco areas

distintas responsaveis pela (2):

e preparacao de nutricao parentérica (NP) e outras preparacoes estéreis (ex.: solugoes

oftalmicas);
e manipulacio e preparacao de medicamentos citotoxicos e biologicos;
e preparacao de manipulados nao estéreis;

e reembalagem de medicamentos (formas orais solidas);

preparacao de 4gua purificada.

Estas areas localizam-se em trés espacos fisicos distintos: a sala de preparacao de estéreis
(dispoe de dois sistemas modulares de salas limpas Misterium; um para a preparacao de
citotoxicos e, outro para a aditivacdo de bolsas de NP e preparagao de outros estéreis), o
laboratério de Farmacotecnia (destinado a preparacdo de manipulados nao estéreis e de

agua purificada) e, por fim, a sala de reembalagem.

Semanalmente (segunda-feira), os AO conferem o stock de citotoxicos e de NP nos armazéns
13 e 10 e, no final, o farmacéutico regista no sistema informatico se houve ou nao

discrepancias entre o stock fisico e o informatico.

Durante o meu estagio, observei o pedido de reposicao de stock de material clinico

(realizado quinzenalmente) pelo farmacéutico afeto ao setor.
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5.1. Preparacoes Estéreis

5.1.1. Preparacao de Nutricao Parentérica (NP) e Outras Preparacoes Estéreis

A NP destina-se sobretudo a pacientes que, devido a carateristicas patologicas especificas
(apos cirurgia, ferimentos/queimaduras ou impossibilidade de assimilar alimentos por via
digestiva), obtém o aporte parcial ou total de macro e micronutrientes por via intravenosa,
através do acesso direto a uma veia periférica ou central. A NP é uma via menos fisiologica,
devido aos nutrientes ndo sofrerem as fases de ingestao, digestao, absorc¢ao e o efeito de

primeira passagem hepatico (2).

Para garantir a esterilidade durante a reconstituicao e aditivacao das bolsas de NP recorre-

se ao sistema modular de salas limpas Misterium.

O sistema modular é constituido por 2 divisOes: a pré-sala ou antecamara (onde o operador
higieniza/desinfeta as maos e veste o Equipamento de Protecao Individual - EPI) e a sala de
preparacao (contém a Camara de Fluxo de ar Laminar Horizontal - CFLH). A CFLH é ligada
trinta minutos antes da manipulacgao para estabilizar o fluxo de ar laminar e remover todas

as particulas em suspensao (2,31).

Ambas as divisdes cumprem com as condi¢des de pressdo e temperatura recomendadas
(Tabela 1), sendo os valores registados diariamente (2,31). Enquanto estagiaria, efetuei o

registo destes parametros num impresso proprio.

Tabela 1 - Valores de pressao e temperatura recomendados para o sistema modular de salas limpas - NP e
outros estéreis (31).

Pressao (mmH-0) Tem[()s, é;ltlll‘a
Pré- Sala de
Sala/Antecamara | Preparacio o
1-2 3-4

De acordo com a Tabela 1, ambas as salas apresentam pressao positiva relativamente a
pressao atmosférica (sendo a da sala de preparacao mais positiva), o que evita a entrada de
contaminantes na zona de trabalho e, consequentemente, garante a protecao microbiologica
do produto. Esta pressao positiva deve-se a existéncia do filtro HEPA (High Efficiency
Particulate Air) (31).

No CHUCB existem trés bolsas de NP, comercializadas pela Induastria Farmacéutica (Anexo

21). Diferem apenas na composicao quantitativa, no aporte caldérico e na veia de
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administracao (central ou periférica). A diferenca entre uma bolsa central e uma periférica
reside na osmolalidade, tendo a bolsa central uma maior osmolalidade. A bolsa periférica
também pode ser administrada por veia central, mas o contrario nao se aplica, devido ao

risco de tromboflebites.

As bolsas de NP sao tricompartimentadas (glucose monohidratada, emulsao lipidica e
solu¢do de aminoacidos com eletrdlitos), estando os compartimentos individualizados por

zonas seladas que mantém a estabilidade até a reconstituicao nos SFH.

E funcdo do farmacéutico hospitalar validar a prescricdo médica e reconstituir a bolsa de

NP atendendo as boas praticas e as normas exigidas (2,13).

Apébs a rececao da prescricao, o farmacéutico contacta a equipa de enfermagem para
averiguar a necessidade efetiva de preparar a bolsa. Se existir alguma bolsa que nao foi
administrada pode ser reaproveitada para outro doente, desde que a prescricao seja
semelhante e o prazo de validade e as condigoes de conservagao sejam cumpridos. O
reaproveitamento de bolsas de NP é registado na base de dados das intervencoes

farmacéuticas (31).

No processo de validagdo, o farmacéutico deve comprovar a concentracgao final da mistura,
estabilidade, incompatibilidades, posologia e volume prescrito de acordo com as
caracteristicas do doente. Além disso, deve verificar as condi¢des de administracao, duracao
do tratamento, data de prescricao, dados do doente (peso, altura, idade), protocolo prescrito
(tipo de bolsa e aditivos), lotes, médico prescritor, ritmo de perfusdo (mL/h) e qualquer

informacao adicional referida nas observacoes (31).

Posteriormente, é emitido, no sistema informatico, a ficha de preparagao e o rétulo. O rétulo
deve conter a identificacdo do doente (nome e ntimero do processo) e do SC; descricao
qualitativa e quantitativa de cada componente; via de administraciao destacada a cor (veia
central ou periférica); ritmo de perfusao; volume total; prazo de utilizacao; condicoes de

conservacao; data e hora da preparacao e rubrica do operador (31).

Antes da entrada na antecamara, o operador deve retirar todos os objetos pessoais. Na
antecamara, o EPI é vestido pela seguinte ordem (do “mais sujo” para o “mais limpo”):
cobre-pés, touca, mascara (bico de pato com filtro P2), apds lavar as maos veste a bata
esterilizada (impermeavel, frente fechada, mangas compridas e punhos elasticos), desinfeta
as maos com alcool e coloca as luvas. Todo o material necessario é desempacotado e
pulverizado com alcool etilico a 70% antes de entrar na sala de preparacao através de uma
janela de dupla porta com duplo encravamento (transfer). Este sistema impede a abertura

simultanea da porta interna e externa, garantindo a assepsia durante a manipulagao (2,31).
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A preparacao propriamente dita consiste na quebra/mistura dos compartimentos e, se
aplicavel, na aditivacao com outros elementos (eletrolitos, oligoelementos, vitaminas hidro
e lipossoluveis), de acordo com a prescricao médica. A prescricao de aditivos depende das
caréncias nutricionais do doente, as quais sao influenciadas pela idade, sexo, peso, estado
clinico e resultado das analises clinicas. A preparaciao deve respeitar as instrucoes do
laboratorio fornecedor (Anexo 22), atendendo a ordem de adicao, aos tipos de aditivos e aos

seus limites maximos (31).

No meu estigio curricular, procedi a aditivacdo de bolsas da SmofKabiven© e da
Nutriflex© com oligoelementos, multivitaminas e, em alguns casos, alanina-glutamina
(sempre sob supervisao farmacéutica). Por recomendacdo do laboratoério, nas bolsas
SmofKabiven© os compartimentos sdo rompidos simultaneamente antes da aditivacao,
enquanto na Nutriflex© reconstitui-se primeiro o compartimento dos aminoacidos com o
da glucose, seguindo-se a adicdo dos oligoelementos e, s6 no final é que se misturam os

lipidos.

O controlo de qualidade da bolsa é avaliado no final da preparacao e inclui os seguintes
elementos: integridade fisica; inexisténcia de particulas em suspensao; auséncia de
precipitacao e de separacao de fases e rotulo. Na ficha de preparacao é anotado se esta ou
nao em conformidade. Em caso afirmativo, é rotulada e armazenada no frio envolvida em

aluminio por ser fotossensivel (2,31).

No CHUCB, as bolsas de NP destinadas para o fim de semana sao preparadas a quinta-feira.
Permanecem armazenadas na camara frigorifica em prateleiras distintas para depois serem
distribuidas nos SC. A preparacao de outros estéreis segue o mesmo procedimento que o da
NP.

No decorrer do estagio tive a oportunidade de assistir a preparacao das vacinas para o
COVID-19 (Pfizer® e AstraZeneca®) (32,33) e da solucao de Cefuroxima (34) utilizada na
cirurgia de cataratas. A estabilidade das vacinas é de 6 horas apds a sua reconstituicao. A
solucdo de cefuroxima apenas € estavel durante 24 horas e, por isso, é preparada nos SFH

no dia em que vai ser administrada.
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5.1.2. Manipulacdo e Preparacao de medicamentos citotéxicos e biolégicos

Os SFH do CHUCB disp6em de uma Unidade Centralizada para a Preparacao de Citotoxicos
injetaveis (UCPC), que proporciona uma maior seguranca ao operador e ao ambiente

circundante e uma maior racionalizacao de recursos humanos e materiais (2,13,35).

No exterior, junto a entrada da UCPC, encontra-se um dispositivo de emergéncia para a
irrigacdo dos olhos e, no seu interior, uma zona de arquivo e um pequeno stock de
citotoxicos injetaveis, soros, material clinico e outros medicamentos utilizados como pré-
medicacio em quimioterapia. O sistema modular de salas limpas Misterium, semelhante ao

da NP, também se localiza nesta area (35,36).

Dada a perigosidade destes produtos, é utilizada uma Camara de Fluxo de ar Laminar
Vertical (CFLV), classe II e do tipo B, que protege quer o produto (como a de NP), quer o
operador e o ambiente. A pressao negativa da sala de preparacdo também contribui para

esta protecao, pois retém contaminantes (35).

Diariamente, realiza-se o controlo da pressao e da temperatura comparando com os limites

recomendados (Tabela 2).

Tabela 2 - Valores de pressdo e temperatura do sistema modular de salas limpas — Citot6xicos e Biologicos
(35).

Temperatura

Pressao (immH:0) CC)

Pré- Sala de
Sala/Antecamara | Preparaciao

< 25
>1 <0

Ambas as salas do sistema modular estdo equipadas com um kit para a contencao de
acidentes envolvendo citotoxicos (37). Este kit também esta presente em locais onde
circulam medicamentos citot6xicos, nomeadamente: armazém central, area de rececao de

medicamentos e SLH.

No CHUCB, o farmacéutico tem acesso prévio a uma lista de doentes previstos para
quimioterapia. Contudo, a preparacao da medicacao pelos SFH s6 se inicia apods a validacao
da prescricao pelo médico e, apos confirmacdao pelo enfermeiro, que o doente faz o
tratamento. A hora de confirmacao é registada, pois o tempo decorrido desde a confirmacao
até a entrega da terapéutica (ndo deve exceder as 2 horas) constitui um indicador de
qualidade. De seguida, o farmacéutico valida o protocolo de quimioterapia prescrito,

verificando a adequacao da terapéutica a patologia, o nimero e dia do ciclo e se as doses sao
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as corretas consoante os parametros do doente (superficie corporal, peso, altura, idade, sexo

e creatinina sérica). Qualquer dtvida é esclarecida com o médico (36).

O sistema informatico calcula automaticamente a dose do medicamento com base nos
parametros anteriores e na féormula selecionada. Os célculos das doses sdo validados,
semanalmente, pelo farmacéutico de forma aleatéria por meio de varias ferramentas (ex.:
Medcalc, Medscape).

No meu estagio curricular, colaborei nesta verificacdo para o protocolo
Pemetrexedo/Carboplatina/Pembrolizumab (Anexo 23), indicado no tratamento do

adenocarcinoma primitivo do pulmao e, para o protocolo Gramont (Anexo 24).

Validada a prescricdo, é emitido o protocolo em duplicado. Uma das copias segue com a
medicacdo e a outra fica arquivada nos SFH no perfil farmacoterapéutico do doente. No
protocolo consta a identificacao do servico e do doente (nome, nimero do processo, data de
nascimento, idade, altura, peso, superficie corporal, diagndstico), protocolo prescrito, fase
de tratamento (nimero e dia do ciclo), medicacdo a preparar (designacido por DCI;
dosagem; via de administracao; solvente a usar e respetivo volume, se aplicavel), tempo de
administracdo, ordem de administracdo e identificacio do médico prescritor (36).
Apresenta também a pré-medicacao (ex.: antieméticos, anti-histaminicos H1 e H2,

corticosteroides, anticolinérgicos, diuréticos) preparada pelo setor de ambulatorio.

Apbs a selecdo dos medicamentos, solu¢oes de diluicao/reconstituicao e dispositivos
médicos de apoio a administracao (ex.: filtro 0,22 um para Paclitaxel devido a sua elevada
viscosidade) sdo registados informaticamente os respetivos lotes e quantidades. E verificado
se o farmaco e a quantidade correspondem a prescricao e estao de acordo com o rétulo
previamente preparado. Sempre que possivel, este passo deve ser feito pelo farmacéutico

que nao fez a selecao (36).

O ro6tulo contém a maioria da informacao mencionada no protocolo, destacando-se: a
designacao de “Citotoxico” sublinhada a cor, volume de farmaco e solvente a usar, débito
(mL/h) e duracao de perfusao (mL/h), estabilidade, conservacao, data e hora da

preparagao, data de administragao e rubrica do operador (35).

Posto isto, o operador equipa-se, seguindo o mesmo procedimento que na NP. Todo o
material é disposto num tabuleiro metalico e pulverizado com &lcool a 70% antes de ser
colocado no transfer. A preparacao deve ser feita por doente para minimizar erros (ex.:

troca de farmacos ou de dosagens) (35).

Como forma de aumentar a seguranca durante a manipulacdo de citotoxicos, devem

utilizar-se sempre que possivel: dispositivos de transferéncia, conexdes luer-lock nas
74



Papel do recetor GPER na proliferacio e sobrevivéncia de uma linha celular de glioma humano

seringas e nos equipamentos de perfusao (reduzem a probabilidade de desconexao); spikes
(facilitam a reconstituicdo e aspiracao do farmaco e evitam a formacao de aerossoéis);
seringas de tamanho adequado ao volume que se vai manipular (nao ultrapassar mais de 34
da sua capacidade) e obturadores plasticos para selar as seringas que contém citotoxicos.
Por seguranca, deve também desinfetar-se, com alcool isopropilico estéril 70%, os
colos/superficies das ampolas/frascos e dos locais de insercao de agulhas, bem como evitar
a mistura de matérias-primas de laboratérios diferentes, pois podem conter excipientes
distintos apesar de terem o mesmo principio ativo e, consequentemente, ocorrer interacoes
fisico-quimicas nao previstas quando misturados (35). Contudo, é valida a mistura de lotes
diferentes ou de embalagens com dimensdes distintas, desde que pertencam ao mesmo

laboratoério.

Finalizada a preparagdo, o material corto/perfurante utilizado, frascos e seringas de
citotoxicos sao descartados em contentor de plastico rigido (localizado no interior da CFLV)
que, quando cheios até ao limite sao fechados e colocados em sacos vermelhos identificados
com “Lixo citotoxico” para posterior incineracdo. O restante material que contactou com os
citotéxicos (ex.: luvas, compressas) é colocado em saco vermelho, enquanto os involucros

das seringas e outro material de papel em sacos pretos (lixo doméstico) (35).

Os citotoxicos remanescentes estaveis apos abertura (nao inclui farmacos reconstituidos
devido a baixa estabilidade quimica) sao envoltos em papel de aluminio, rotulados com a
data de abertura e o prazo maximo de utilizacao e armazenados consoante as indicacdes do
fabricante (sempre numa caixa prépria com a indicacdo de “medicamentos citotoxicos”).
Isto s6 é possivel devido aos sistemas de transferéncia utilizados (marca Tevadaptor) que
asseguram a estabilidade quimica e microbiolégica. No impresso das porcoes de
remanescentes de medicamentos, o farmacéutico regista a data, firmaco/dose da ampola,
lote, data de validade apo6s abertura, local de armazenamento, operador e data de

reutilizacao/eliminacao (36).

O citotoxico preparado é envolvido em papel de aluminio e devidamente rotulado e
identificado com uma sinalética, elaborada pelos SFH do CHUCB, consoante a sua
agressividade tecidular (vesicante, irritante, neutro/nao agressivo, nao classificado) (35).
Seguidamente, é colocado em sacos proprios na maleta hermética, identificada como
“Transporte de Citotoxico”, juntamente com a copia do protocolo de quimioterapia e, em
alguns casos, a pré-medicacgdo. A entrega no HDI é da responsabilidade do motorista do
CHUCB. No ato da entrega, o enfermeiro do HDI assina e regista num impresso a hora a

que a medicacao foi recebida (36).
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Finalizadas todas as manipulacoes, o farmacéutico insere no sistema informaético as “Saidas
de Camara”, registando a sua conformidade e o tempo de laboracao (fator crucial devido ao
risco associado a exposicao de citotoxicos). O documento é rubricado pelo operador e
arquivado nos SFH (36). O farmacéutico regista também nas folhas de seguimento de
doentes a data do tratamento e ntimero/dia do ciclo, tarefa na qual colaborei enquanto
estagiaria. Além disso acompanhei todo o processo de preparagao da quimioterapia, desde
a rececao e validacao da prescricao pelo farmacéutico até a distribuicao para o HDI.
Confirmei também através de via telefonica alguns protocolos pelos enfermeiros e calculei

o tempo de espera associado a entrega da quimioterapia para o HDI.

Pude ainda assistir a preparacdo de outros protocolos de natureza nao oncolbgica,
nomeadamente: a de Myozyme® (Alglucosidase alfa), indicada para o tratamento da
doenca de Pompe; a de Metotrexato (via subcutanea) para a artrite reumatoide; a de
Ganciclovir; o uso off-label do Bevacizumab para o edema da retina (via intravitrea), que
requer a autorizacao caso-a-caso pela CFT e, por fim, a preparacdo de um xarope de
Hidroxicarbamida a partir de capsulas de 500 mg para a Pediatria (como é um citoto6xico,

este medicamento manipulado nao é preparado no Laboratério de Farmacotecnia).

5.1.3. Controlo Microbiologico

Um dos indicadores de qualidade do setor de Farmacotecnia do CHUCB é o controlo
microbiologico (Tabela 3), que se subdivide em 4 tipos de controlo: produto, superficie,
“dedadas de luvas” e ar passivo (31). Estes traduzem-se no nimero de ensaios negativos (ou
seja, < 1 UFC) sobre o nimero total de ensaios realizados. Nos SFH do CHUCB esta tarefa

é realizada semanalmente a quinta-feira(36).

Na minha permanéncia neste setor acompanhei todo o procedimento, desde a recolha das
amostras na sala de preparacao de citotoxicos e na de NP até ao seu envio para o Laboratoério

de Patologia Clinica do CHUCB e ao registo, no sistema informatico, dos resultados obtidos.
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Tabela 3 — Parametros avaliados no controlo microbiolégico do sistema modular de salas limpas (31).

Ambiente Sala
. de Limpa
Tipo de .
trabalho (ambiente
controlo . .
direto circulante
(CFL) a CFL)
Semanal L,
Produto aplicavel
Amostra de
Superficie Quinzenal Mensal
(Zaragatoa)
“Dedadas de . Nao
Quinzenal L
lava” aplicavel

Amostras em
Ar Passivo
(Placas de

Sedimentacio)

Amostras de

Ar Ativo **

Quinzenal | Quinzenal

Semestral Semestral

**A contratagdo da entidade externa para a sua realizagdo sdo da responsabilidade do Servico de Instalagdo e
Equipamento, tendo sido a periodicidade acordada com este servigo.

No controlo do produto de NP sao recolhidas, dentro da CFLH, duas amostras de 5 mL da
bolsa ja reconstituida. Para os citotoxicos sao preparadas, na CFLV, duas seringas contendo
cada uma 2,5 mL de cloreto de s6dio 0,9% e 2,5 mL de agua destilada para injetaveis (ou

seja, sem citotoxico) (29).

O controlo de superficie na CFL consiste em passar uma zaragatoa embebida em meio de
cultura em locais de amostragem diferentes: uma no centro da superficie de trabalho (local
5, que é fixo) e outra em local rotativo (diferente do que foi feito no ultimo ensaio) (Figura
2). Mensalmente, é realizado este controlo nas paredes das salas limpas dos sistemas

modulares de forma rotativa (anterior, posterior, lateral direita e lateral esquerda) (31).

0900

Figura 2 — Esquematizacao do controlo de superficie (zaragatoa) realizado na CFL (31).
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No controlo das “dedadas de luvas”, o manipulador deve pressionar os cinco dedos de cada
mao numa placa em meio de gelose sangue (uma placa para a mao direita e outra para a

esquerda) (31).

Por tltimo, o controlo do ar passivo consiste em colocar perto da zona de trabalho (na CFL)
uma placa com meio de gelose sangue aberta e outra fechada (controlo negativo), retirando-
as apos 4 horas de exposi¢cao. O mesmo procedimento € realizado para a sala limpa. Assim,

para cada sistema modular sao utilizadas quatro placas (31).

5.2. Preparacao de Manipulados Nao Estéreis

A preparacao de medicamentos manipulados pelos SFH encontra-se regulada pelos
Decretos-Lei n.° 90/2004, de 20 de abril (38), e n.° 95/2004, de 22 de abril (39) e pela
Portaria n.° 594/2004, de 2 de junho (40). A preparacao deve seguir as Boas Praticas

descritas na referida Portaria (40).

Os SFH do CHUCB dispdem de um Laboratério de Farmacotecnia devidamente equipado e
isolado das restantes areas. O material esti organizado em dois grupos: um destinado para
preparacoes de uso interno (sinalizado a cor verde) e outro para manipulados de uso externo
(identificado a vermelho). Além disso, para minimizar o risco de contaminacdes cruzadas e
garantir uma maior seguranca e qualidade das preparacoes, é guardado em armarios
distintos e, apos ser utilizado é colocado em zonas distintas da bancada para posterior

lavagem (2,41).

As matérias-primas estao dispostas em armarios organizados por perigosidade, precavendo
potenciais incompatibilidades entre elas. Cada armario tem indicado a matéria-prima e a
sua localizacdo (41). Matérias-primas com caracteristicas distintas (ex.: inflamaveis) sao

armazenadas fora do laboratorio, nos respetivos armazéns.

A preparacao e dispensa de qualquer medicamento manipulado deve ser precedida de uma
prescricao médica, de um pedido de um SC ou de uma requisicao informatica por outro
setor dos SFH (ex.: solucao de Nistatina para o setor de Ambulatoério). Estes pedidos podem
ser rececionados por um farmacéutico (se for uma prescricao médica) ou um TSDT afeto ao
setor de Farmacotecnia (no caso de uma requisicao). A preparacao € realizada pelo TSDT,
sendo funcao do farmacéutico supervisionar e validar todo o processo. Apo6s a validacao, é

gerado informaticamente uma guia de producao, onde o TSDT confirma a quantidade a
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preparar e verifica se a validade das matérias-primas nao é inferior a atribuida ao

manipulado. Caso seja, a validade do manipulado corresponde a das matérias-primas (41).

Posteriormente, é impressa a ficha de preparacao e o rétulo, em duplicado. Nesta ficha
(Anexo 25) consta: a designacao da preparacao (se aplicavel, com a respetiva concentracao),
quantidade a preparar; matérias-primas necessarias com indicacdo do lote, prazo de
validade e origem; procedimento; ensaios de verificacdao; data de preparacao; condicoes de
conservacao; material de embalagem; validade do manipulado e o respetivo nimero de lote.
O numero de lote corresponde a identificacao alfanumérica do guia de producao (GP
seguido de 6 digitos, referentes a data, e os altimos 4 algarismos sdo o nimero sequencial
de preparacoes desse més). Antes de cada manipulacido, deve ser assegurada a limpeza e
funcionamento do material/equipamento e o operador deve estar devidamente equipado

com o EPI. Todos os produtos inflamaveis ou volateis sao manuseados na hotte (2,41).

Finalizada a preparacdo, seguem-se os ensaios de verificacdo, sendo obrigatério o das
caracteristicas organoléticas. Além deste, pode avaliar-se o pH (obrigatorio nas formulacoes
passiveis de administracao oral ou otologica) e a quantidade dispensada (deve ser + 5%). Se
o produto final estiver conforme, é embalado (segundo as especificacoes descritas na ficha
de preparacao) e rotulado. No rétulo deve constar: identificacdo do Hospital, SFH e Diretor
Técnico do servico; forma farmacéutica; nome genérico; dosagem; composicao; quantidade;
via de administracao e posologia (se aplicavel) destacadas a cor; data de preparacao; prazo
de validade atribuido (sublinhado a cor); condicGes de conservaciao; nimero de lote;
precaucoes e cuidados; identificacdo do doente (se aplicavel e destacado a cor) e o servigo

requisitante (2,41).

Manipulados de uso externo sdo sinalizados com a indicagdo “uso externo” em fundo
vermelho, de forma a minimizar erros na administracao. Se aplicavel, é colada uma etiqueta
“guardar no frio”. As embalagens apresentam um pictograma, de modo a esclarecer quanto
ao grau de toxicidade (verde para formulacées de toxicidade reduzida; amarelo para as
intermédias e vermelho para as elevadas). Manipulados que carecem de maiores cuidados
no manuseamento sdo identificados com a respetiva sinalética de perigosidade. No final, o
farmacéutico afeto a Farmacotecnia, valida todo processo de producao, incluindo: as
matérias-primas usadas e a respetiva quantidade, os calculos, os ensaios de verificacao e o
produto final propriamente dito. Por sua vez, o TSDT imputa a preparacao e regista na ficha
de preparacao os movimentos SPR (saida de matéria-prima), EPR (entrada do manipulado
em stock) e CM (consumo da preparacao). Nos manipulados dispensados ao setor de

Ambulatério nao se realiza o CM, apenas sao transferidos para o armazém do ambulatério

(n°20) (41).
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Enquanto estagiaria acompanhei todo o circuito de preparacio do medicamento
manipulado (rececdo da prescricao/requisicao, validagdo do produto final e a sua
distribuicdo). Além disso preparei, com supervisao do TSDT, o xarope de Hidrato de Cloral
a 10% (m/V), requisitado pela Neonatologia. Neste manipulado colei o pictograma de
toxicidade elevada e a etiqueta “guardar no frio”. Como era uma formulacao de uso interno,

utilizei 4gua para injetaveis (caso contrario, poderia ser agua purificada).

No meu estagio também presenciei o controlo microbiologico de manipulados, cuja
periodicidade é mensal. Aleatoriamente, sao enviadas para a empresa externa Labfit trés
amostras de manipulados (diferentes das enviadas no més anterior). O relatorio final é

arquivado no sistema informatico.

5.3. Reembalagem de Medicamentos

Os SFH do CHUCB realizam a reembalagem de medicamentos orais s6lidos (comprimidos
e capsulas), destinados a DIDDU e aos doentes em regime de ambulatorio. Esta atividade
possibilita que os SFH disponham do medicamento na dose prescrita e de forma
individualizada, assegurando a sua identificagao facil e completa, em recipiente pronto a
administrar, sem necessidade de manipulacoes (minimiza risco de contaminacoes) (2,13).
Para tal, deve ser assegurada a correta rotulagem (DCI, dosagem, forma farmacéutica, lote
e prazo de validade) e acondicionamento da medica¢iao reembalada. Esta deve ser embalada
em recipientes adequados, que garantam estanquicidade, protecdo mecanica e protecao a
agentes ambientais (luz, ar), por forma a preservar a sua integridade, higiene e atividade

farmacologica (42).

Os SFH dispoem de uma area reservada a esse fim (Sala de Reembalagem), dividida em trés
zonas: area de fracionamento e desblisteramento; drea de reembalados nao conferidos e
area de reembalados conferidos. Nesta sala efetua-se a reembalagem de medicamentos que
tenham necessidade de fracionamento (os quais nao sao comercializados pela Industria
Farmacéutica) ou que sejam fornecidos pela Inddstria em recipientes multidose (ex.:

frascos) (2,42).

Para facilitar e acelerar o processo de reembalagem, a sala encontra-se equipada com uma
maquina automatizada de reembalagem (FDS) e uma maquina semiautoméatica (MSAR)

(42).
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A FDS destina-se a reembalagem de comprimidos inteiros e capsulas com substancias nao
citotoxicas, nao termoldbeis e nao fotossensiveis. Pode ser utilizada para medicamentos
individualmente identificados pela Industria, bem como para formas farmacéuticas orais

solidas fracionadas quando a MSAR est4 inoperacional (42).

Por outro lado, a MSAR permite reembalar comprimidos fotossensiveis (inteiros ou
fracionados), capsulas de citotéxicos, comprimidos de citotéxicos (inteiros) e comprimidos
fracionados (mesmo os nado fotossensiveis). Nenhum dos aparelhos permite reembalar

medicamentos termolabeis (42).

Todo o processo de reembalagem é desempenhado por o TSDT devidamente equipado
(bata, touca, méscara e luvas). A area de trabalho e os equipamentos sao limpos com uma
compressa embebida em alcool a 70% e é averiguado se o medicamento se encontra em boas

condicoes (ex.: sem deterioracoes pela humidade, luz, choque mecanico) (2,42).

Os medicamentos acondicionados em blisteres sdo previamente desblisterados (se a
quantidade o justificar recorre-se a maquina manual de desblisterar — Sepha Press Out®).
Para o fracionamento utiliza-se um bisturi. Como o ato de desblisterar viola a embalagem
original e altera as condicoes de conservacdo, a validade atribuida ao medicamento
reembalado é de 6 meses, exceto se a validade original remanescente for inferior a esse
periodo ou se o laboratério definir um prazo apés abertura (ex.: frascos multidose). Nestas

situacdes € atribuida a validade original (42).

Para evitar erros e contaminacoes cruzadas durante a reembalagem, é manipulado um
medicamento de cada vez e do mesmo lote. No CHUCB, os medicamentos fracionados sdo
identificados com um pictograma associado as cores do semaforo: vermelho para dosagens
mais elevadas (2/3); amarelo para as intermédias (1/2) e verde para as mais baixas (1/4 e

1/3). Esta sinalética distingue melhor as fragdes, minimizando o risco de trocas (42).

No carregamento da FDS com o medicamento a reembalar é introduzido, no software, as
seguintes informacoes: lote, validade e quantidade a introduzir. Cada cassete encontra-se
previamente calibrada para um dado medicamento, dosagem e laboratério. O prazo de
validade do medicamento reembalado é calculado automaticamente com base na data do
altimo carregamento. Deste modo, o operador deve sempre registar a data de validade

original (mesmo que seja igual a do altimo carregamento) (42).

Terminada a reembalagem, os medicamentos ficam em quarentena até a libertacdo do lote,
que ocorre apoés a validacao pelo farmacéutico. A validacao tem em conta a folha de registo
de reembalagem emitida informaticamente, sendo verificada a manga do medicamento
reembalado, a validade do medicamento de origem e todos os elementos presentes no rétulo
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(substancia ativa, forma farmacéutica, laboratério, dosagem, lote e validade). No impresso
sao anexas as cartonagens dos medicamentos e um exemplar da manga, como comprovacao
irrefutavel dos enchimentos efetuados. Qualquer nao conformidade ¢é registada
informaticamente, consistindo este num indicador de qualidade. Os impressos sao

arquivados na Sala de Reembalagem (42).

No decorrer do meu estégio, colaborei na reembalagem de um medicamento fotossensivel,
o Clonazepam, na MSAR. Para tal, os pratos foram desinfetados e a maquina ligada até
atingir a temperatura de 200°C de forma a aquecer as prensas que selam o invoélucro.
Também efetuei a reembalagem do medicamento Carbidopa + Levodopa fracionado em
metades (1/2) na FDS. Primeiramente, usei o bisturi para fracionar em metades e, de
seguida carreguei a FDS com o medicamento a reembalar. No final, colei nas mangas o

pictograma correspondente a fracao de meio (cor amarela).

5.4. Preparacio de Agua Purificada

No CHUCB, o Laboratéorio de Farmacotecnia dispée de um purificador de agua
(Micromeg®) usado para produzir agua purificada destinada a preparacdo de
medicamentos manipulados de uso externo ou, caso seja necessario, para ser distribuida
pelos servicos do Hospital (ex.: quando nao existe stock disponivel de 4gua destilada 5000
mL). Por questdes de seguranca, na preparacao de manipulados de uso interno opta-se por

agua para preparacoes de injetaveis, ja comercializada e disponivel em ampolas nos SFH

(2,43).

A 4gua purificada apresenta um prazo de utilizacdo maximo de 24 horas, motivo pelo qual
¢ obrigatorio registar a data de inicio e de términus da sua utilizacdo. Preferencialmente, a
agua deve ser purificada no momento em que é necessaria para minimizar o risco de

contaminac6es microbiologicas (43).

Sempre que o purificador é utilizado deve ser preenchido um registo com a data, hora,
servico requisitante, tipo de purificador utilizado, volume extraido, verificacao da bateria e

da qualidade e rubrica do operador (43).

Anualmente, é realizado o controlo microbiol6gico por um laboratério externo, sendo os

resultados do mesmo arquivados em pasta propria no setor de Farmacotecnia (43).
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6. Farmacia Clinica

A Farmicia Clinica pretende orientar o papel da Farmacia Hospitalar como uma
intervencao farmacéutica focada no doente e na melhor forma de lhe dispensar os cuidados

farmacéuticos com os menores riscos possiveis (2,13,44).

Como o farmacéutico é o especialista do medicamento, a sua integracdo em equipas
multidisciplinares é essencial na assisténcia direta ao doente. Deste modo, é assegurado o
uso racional do medicamento e a otimizacdo da terapéutica, minimizando assim os

resultados negativos associados a medicacao (2,13).
Neste ambito, a Farmaécia Clinica abrange intimeras atividades (2,44), tais como:
e fomentar o uso do Guia Farmacoterapéutico do CHUCB;
e controlar o tempo de antibioterapia e a utilizacao de antibi6ticos de uso restrito;
e monitorizar a utilizacdo de medicamentos (ex.: biotecnologia e antirretrovirais);
e acompanhar a nutricao artificial;
e integrar visitas/reunioes clinicas;
e monitorizar os niveis séricos de fArmacos;
e farmacovigilancia;
e monitorizar a adesao a terapéutica;
e colaborar na elaboracao de guidelines e protocolos;

e fornecer informacoes de medicamentos a profissionais de saiide pela Intranet ou

diretamente a doentes de ambulatoério sob a forma de folhetos informativos;

e elaboracido quadrimestral da newsletter dos SFH.
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6.1. Acompanhamento das Visitas Clinicas

Os farmacéuticos afetos ao setor da Dose Unitaria sao os responsaveis pelas visitas semanais
aos diferentes SC, em dias pré-definidos. Nestas visitas/reunibes clinicas, o farmacéutico
integra a equipa clinica do CHUCB, constituida pelo Diretor do respetivo SC, médicos,
enfermeiros, internos, assistentes sociais e, em alguns casos, fisioterapeutas e terapeutas da
fala (ex.: Unidade de AVC). A finalidade destas reunioes/visitas é expor o historial clinico
dos doentes e debater questoes relacionadas com o diagnostico e evolugao, a terapéutica, o

ambiente social e outros aspetos relevantes (44).

A intervencao do farmacéutico centra-se maioritariamente na avaliacdo do perfil
farmacoterapéutico do doente, verificando se sera o mais adequado a patologia em causa.
Cabe também ao farmacéutico controlar o tempo de antibioterapia, analisar as justificacoes
clinicas para antibioticos de reserva, sugerir alternativas terapéuticas a um dado

medicamento e avaliar a possibilidade de transi¢ao da via injetavel para a oral (44).

Com a pandemia pela COVID-19, alguns SC suspenderam esta atividade por um periodo de

tempo.

No meu estagio curricular, acompanhei as visitas realizadas a Cirurgia 2, Medicina 1 e
Unidade de AVC.

6.2. Farmacocinética Clinica

O objetivo da Farmacocinética Clinica centra-se na correta administracdo do medicamento
e na sua individualizacdo posologica, através do doseamento dos niveis séricos no
organismo. Deste modo, visa-se obter a melhor eficacia terapéutica com o menor risco de

efeitos adversos (ou seja, sem perigo de sub ou sobredosagem) (2,45).

Esta atividade é da competéncia dos farmacéuticos afetos ao setor de Dose Unitaria, os quais
monitorizam farmacos com indice terapéutico estreito ou com variabilidade no
comportamento cinético (45). Destaca-se a classe farmacologica dos antibioticos,
nomeadamente os monitorizados nos SFH do CHUCB (vancomicina, gentamicina e

amicacina).

A colheita das amostras deve considerar o perfil farmacocinético do farmaco, para que o

doseamento seja feito no tempo apropriado (concentracdo em vale, em pico, intermédia,
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estado de equilibrio estacionirio) e forneca informacdes pertinentes (45). Para a
vancomicina é preferivel obter a concentracdo sérica em vale, ou seja, antes da
administracdo de uma nova dose. Ja para os aminoglicosideos (gentamicina e amicacina)

depende do esquema posologico, mas preferencialmente a concentracao em vale.

O pedido de monitorizacgao sérica de antibioticos pode ser proposto pelo farmacéutico ou
solicitado pelo médico prescritor. O médico requisita ao servico de Patologia Clinica o
doseamento, informando a equipa de enfermagem do horario concreto da colheita das
amostras. Posteriormente, o farmacéutico recorre a um programa informatico, Abottbase
PK System, para interpretar os resultados analiticos consoante critérios farmacocinéticos
(volume de distribuicdo, clearance e tempo de meia-vida), farmacodinamicos e clinicos
(peso, idade, altura, creatinina, dose administrada, datas e horarios da administracao,
concentracdo sérica do farmaco num dado momento). Toda esta informagao é util para
estimar o novo regime posologico, a data e o horario da proxima colheita. Todos os dados

sdo registados num impresso proprio e, no final, o médico é contactado (45).

No meu estagio, preenchi este impresso e colaborei na monitorizagdo da vancomicina e da
gentamicina, onde aprendi a calcular os parametros farmacocinéticos no sistema
informatico e a interpretar os regimes posologicos propostos, averiguando se estavam
conforme os dados clinicos do doente. Com esta tarefa percebi a importancia de ajustar o
regime posologico a cada doente, de modo a manter as concentragoes séricas dentro da

janela terapéutica e inferiores aos limites considerados téxicos.

6.3. Farmacovigilancia

O conceito de Farmacovigilancia abrange as atividades relacionadas com a detecao,
avaliacao, compreensao e prevencao de efeitos adversos e de outros problemas associados
ao uso de medicamentos. Neste sentido, todos os profissionais de saude, incluindo os
farmacéuticos hospitalares, integram a estrutura do Sistema Nacional de Farmacovigilancia
(SNF) e tém como obrigacao notificar, com a maior brevidade, todas as RAM ou suspeitas

de RAM graves/inesperadas relacionadas com o uso de medicamentos (2,44).

Atualmente, em Portugal o SNF é regulamentado pelo artigo 166.° do Decreto-Lei n.°
167/2006, de 30 de agosto (alterado pelo Decreto-Lei n.°20/2013, de 14 de fevereiro) (46),
e opera em cooperacdo com o INFARMED (entidade responsavel pelo seu
acompanhamento, coordenacao e aplicagao), as Unidades Regionais de Farmacovigilancia

e a Agéncia Europeia do Medicamento.
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No CHUCSB, apés a detecao de uma RAM, o profissional de satde notifica-a num impresso
(Anexo 26) e reencaminha-a para a Unidade de Farmacovigilancia local. Posteriormente, é

enviada uma copia para a CFT, encarregue da monitorizacao interna (44).

No meu estagio assisti a notificacdo de uma RAM por um médico para uma doente que tinha
recebido, recentemente, a segunda dose da vacina Comirnaty (vacina da Pfizer) e

manifestava sinais e sintomas de dispneia.

6.3.1. Farmacovigilancia Ativa

O sistema de farmacovigilancia predominante a nivel internacional para detetar e
quantificar as RAM é a notificacdo espontanea (farmacovigilancia passiva). Contudo,

apresenta algumas limitacoes no que diz respeito a subnotificacao.

Neste ambito, o CHUCB implementou a Farmacovigilancia Ativa de alguns fArmacos, que
consiste na intervencao pro-ativa do farmacéutico junto do doente (ou do
médico/enfermeiro responsaveis por este). O farmacéutico questiona sobre eventuais
efeitos indesejados percecionados, de modo a alertar e a aconselhar medidas de satude

publica para reduzir a incidéncia de RAM.

Este sistema aplica-se a firmacos que nao dispdem, ainda, de dados de seguranca robustos
(classificados como medicamentos sujeitos a monitorizagao adicional e identificados com
um tridngulo preto invertido), ou que tenham sido introduzidos recentemente no Guia
Farmacoterapéutico do hospital. Anualmente, o CHUCB seleciona os medicamentos a
monitorizar ativamente, onde cada setor dos SFH estid encarregue de um conjunto de

farmacos (44).

O setor de Dose Unitaria exerce a farmacovigilancia ativa da Nandrolona, Isavuconazol,
Ceftazidima + Avibactam, Remdesivir, Tinzaparina Sodica e de novos medicamentos
distribuidos por DIDDU.

No meu estégio, elaborei o impresso de farmacovigilancia da Nandrolona e do Isavuconazol,
o qual apresentava a descricao geral do medicamento (nome comercial, lote, posologia),
identificacdo do doente, medicacdo concomitante e todos os efeitos adversos descritos no
Resumos das Caracteristicas do Medicamento (RCM). Além disso, auxiliei na criacdo de um
documento Excel para registar as RAM detetadas durante o tratamento com Remdesivir.
Este documento contemplava os dados do doente (nome, niimero do processo, idade, data

de nascimento) e a data de inicio e final de tratamento.
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7. Reconciliacao Terapéutica

O CHUCB desenvolveu, em parceria com a Glintt (empresa de software para Logistica
Hospitalar), um projeto-piloto de Reconciliacdo Terapéutica — MedOn 2020 — que, recebe
o apoio da Ordem dos Farmacéuticos (OF) e da Associacao Portuguesa de Farmacéuticos

Hospitalares (APFH). Contudo, ainda nao se encontra em vigor (47).

Esta ferramenta informatizada baseia-se numa lista completa, atualizada e precisa de toda
a medicacao prescrita ao paciente, desde a sua admissao hospitalar até a alta e consulta. A
finalidade é reduzir os erros de medicacao quer no domicilio, quer na transicdo entre
unidades de cuidados de satide, bem como de promover uma comunica¢ao/transmissao da
informacgdo mais eficaz entre profissionais de saide, e de criar alertas para identificar
medicamentos potencialmente inapropriados em populacoes especiais (ex.: idosos),
segundo critérios definidos cientificamente (48). Enquanto estagiaria desempenhei esta

tarefa, recorrendo ao SClinico (acesso ao historico clinico e medicamentoso do doente).
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8. Informacao de Medicamentos e registo de
Intervencoes Farmacéuticas

A informacdo de medicamentos constitui uma tarefa-base dos farmacéuticos hospitalares,
cuja funcdo é transmitir informacgao técnico-cientifica atualizada sobre medicamentos e
realizar o aconselhamento personalizado, tanto ao doente como a outros profissionais de

saude (2).

O namero crescente de novos farmacos levou a que os SFH implementassem uma unidade
funcional estruturada para compilar informacgao objetiva, independente e em tempo ttil
sobre medicamentos e produtos farmacéuticos. Neste Ambito, distinguem-se dois tipos de

informacao: ativa e passiva (2).

A informacao passiva refere-se a resposta do farmacéutico em relagao as questoes colocadas
por um profissional de satde ou doente. Os SFH do CHUCB registam todas as informacoes
fornecidas numa base de dados (intervencoes farmacéuticas), indicando o tipo de pergunta,
a resposta e as fontes bibliograficas consultadas. Registam também o profissional de satde

requerente, o farmacéutico responsavel e o tempo de demora de resposta.

No meu estagio curricular, presenciei a solicitacdo de informacao por um enfermeiro, tendo
efetuado a pesquisa bibliografica e o registo na base de dados, sob supervisao farmacéutica
(Anexo 27). O numero de informacoes transmitidas e o tempo de resposta constituem um

indicador de qualidade.

Por outro lado, a informacao ativa consiste na que é elaborada por iniciativa dos SFH do
CHUCB. Destacam-se os folhetos informativos entregues aos doentes em regime de
ambulatorio e os documentos disponibilizados na Intranet que podem ser consultados a
qualquer instante pelos profissionais de saide do hospital. Quadrimestralmente, é
publicada a newsletter dos SFH (na Intranet e em papel), com o objetivo de difundir noticias

e informacoes de seguranca do medicamento a todos os profissionais de satide do CHUCB.

Na minha passagem pelo setor de Ambulatério e de Farmacotecnia, colaborei na elaboragao
e revisao/atualizacao de alguns folhetos informativos, entre os quais: Artrite Reumatoide,
Guselcumab, Azacitidina, Bortezomib e Bleomicina. Além disso, no ambito do novo projeto
a ser implementado pelo setor de Farmacotecnia — a Consulta Farmacéutica — elaborei um

panfleto intitulado “Efeitos Secundarios da Quimioterapia — Como atenuar?” (Anexo 28).
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9. Ensaios Clinicos

O farmacéutico hospitalar, além das funcgoes ja referidas, coopera no circuito de
medicamentos experimentais, ainda que em tempo parcial. As suas funcoes envolvem a
participagdo nas reunioes de ensaio clinico, definir os procedimentos internos e gerir toda
a medicacao experimental, ao nivel da rececdo, armazenamento, validacao/dispensa e

devolucao (2,49).

Os SFH do CHUCB dispoem de um SEC, equipado com um suporte informatico e onde
ocorre o atendimento/dispensa da medicacao aos participantes do estudo. O SEC contém
um armario com fechadura (armario SEC.1), devidamente dividido e identificado por ensaio
clinico, para armazenar os medicamentos experimentais nao refrigerados. As condi¢oes de
temperatura e humidade sdo criteriosamente controladas (através de uma sonda) e os
valores registados diariamente. Qualquer desvio as condicoes estabelecidas é notificado aos

responsaveis pelo ensaio, aguardando as suas instrucoes quanto as medidas a adotar (49).

No SEC também é armazenada a medicacdo devolvida pelos participantes (inclui as
embalagens vazias) e a que aguarda recolha por parte do promotor para contabilizacio e
posterior destruicao (armario SEC.2); a documentacdo dos ensaios clinicos em curso ou
encerrados (armario SEC.3 e SEC.4, respetivamente) e os medicamentos experimentais

refrigerados (cAmara frigorifica com fechadura) (49).

Apos o términus de um ensaio, o dossier final é selado e arquivado (armério SEC.4) por um

periodo de 25 anos, para justificar os atos praticados (49).

O ensaio clinico é desenvolvido consoante a documentacao e as especificacoes fornecidas
pelo promotor. Uma das funcoes do farmacéutico afeto ao SEC é gerir procedimentos
internos, sendo os mais relevantes o inventario da medicacao de ensaio e o resumo do ensaio
clinico. O resumo deve contemplar algumas das seguintes informagdes: nome e nimero do
ensaio, numero de centro de ensaio, promotor, investigador principal, tipo e objetivo do
ensaio, duracao do tratamento, firmaco em estudo, desenho do ensaio e procedimento para

a rececao, armazenamento, dispensa e devolucao da medicacao (49).

Na rececao de medicamentos experimentais é comum a presenca de um aparelho de
monitorizacdo continua de temperatura (data logger), em que o farmacéutico verifica se
ocorreu algum desvio de temperatura durante o transporte. Caso ocorra, este é reportado e

a medicacao colocada em quarentena (49).
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Dependendo do desenho do protocolo, o farmacéutico pode dispensar a medicagdao ao
proprio doente, ao enfermeiro, ao investigador ou a outro elemento a quem esta fungao seja
delegada. A prescricao médica é emitida, informaticamente, com o namero do kit que o
farmacéutico deve dispensar para aquele doente. Em todos os casos, é obrigatdria a
prescricao médica em papel, datada e assinada pelo médico prescritor. No ato da dispensa,
o farmacéutico deve prestar informacao verbal e/ou escrita ao doente (sob a forma de
autocolantes/folhetos informativos aprovados pelo promotor), com a finalidade de garantir
o cumprimento do protocolo, seguranca do participante e devolucdo da medicacao na
proxima dispensa (49). Este ultimo aspeto é essencial para a avaliacao e calculo da

compliance do participante.
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10. Qualidade: indicadores e objetivos

Os SFH do CHUCB sao certificados pela norma NP EN ISO 9001/2015 (3) devido ao sistema

de gestao de qualidade implementado.

Deste modo, os SFH possuem intimeros procedimentos operativos e internos (disponiveis
na Intranet) que regem as atividades desenvolvidas em cada area, contribuindo para a sua
melhoria continua. Cada setor dispde de objetivos e indicadores de qualidade especificos,
periodicamente monitorizados. Adicionalmente, sio promovidas auditorias regulares e

direcionadas para areas tematicas, possibilitando a otimizac¢ao constante de cada atividade.

O Anexo 29 sistematiza de uma forma global os indicadores/objetivos de qualidade

referentes a cada setor dos SFH.
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11. Conclusao

No estagio curricular em Farmacia Hospitalar compilei e adquiri novos conhecimentos
técnico-cientificos e competéncias praticas em meio hospitalar. Este periodo foi
fundamental para ter uma visao geral do funcionamento dos SFH e da importancia da

integracao do farmacéutico na equipa multidisciplinar do CHUCB.

Os SFH do CHUCB dispoem de uma equipa de profissionais de saide extremamente
organizada, competente e dinamica. Gracas a ela, senti-me sempre integrada e pude
desempenhar tarefas que possibilitaram desenvolver a minha autonomia e

responsabilidade.

Concluido o estagio, considero que o mesmo constituiu um pilar essencial na minha

formacdo académica e profissional, mas também a nivel pessoal.
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Capitulo 3 — Relatorio de Estagio em Farmacia
Comunitaria

1. Introducao

A Farmacia Comunitaria, dada a sua acessibilidade a populacdo, constitui o primeiro
contacto do utente com o sistema de satide. Caracteriza-se pela prestacao de cuidados de
saude diferenciados; dispensa de medicamentos e outros produtos de satde; e intervencoes
junto das comunidades através de projetos que as sensibilizem, que detetem patologias e

que proporcionem o seu bem-estar (1,2).

O farmacéutico assume um papel crucial enquanto profissional responsavel pelo
aconselhamento e seguimento farmacoterapéutico, privilegiando o uso racional do

medicamento pelos utentes (3).

O estagio curricular na area da Farmécia Comunitaria complementa a formacao tedrica
adquirida ao longo do curso de Ciéncias Farmacéuticas. O presente relatorio espelha as
atividades desenvolvidas e acompanhadas ao longo do meu periodo de estagio (19 de abril
a 9 de julho), o qual decorreu na Farmicia Grave em Castelo Branco, sob orientacdo da Dr.2
Rita Gil e da Dr.2 Ana Roxo.
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2. Farmacia Grave

2.1. Localizacao e Caracterizacao

A Farmacia Grave localiza-se no centro da cidade de Castelo Branco, mais concretamente
na Rua de Santo Antonio, nimero 69. E a farmacia mais antiga da cidade, sendo fundada

no ano de 1907.

Na 4rea circundante situa-se o Jardim da Devesa, bancos (ex.: BPI, Millenium, Caixa Geral
de Depositos), cafés, restaurantes, consultérios/clinicas médicas, empresas, lojas de rua e

organismos publicos (tribunal, camara municipal, cine-teatro) e outras farmécias.

Gracas a sua posicdo geografica, a Farmacia Grave continua a receber um fluxo muito
elevado e heterogéneo de utentes, dos quais fazem parte os funcionarios das diversas
instituicbes que se localizam na sua proximidade, bem como clientes estrangeiros que
procuram, junto do farmacéutico, aconselhamento para determinadas situagdes. Além
disso, recebe habitualmente os utentes provenientes dos consultérios médicos que vém

dispensar a medicagdo que necessitam.

2.2, Horario de Funcionamento

O horério de abertura da Farmacia Grave é as 08h30, de segunda a sdbado, permanecendo
aberta ininterruptamente até as 19h3o0, salvo feriados em que se encontra encerrada.
Durante o meu estagio também presenciei o horario de verao (das 8h30 as 20h30).0s

periodos de maior movimento correspondem perto da hora de almoco ou ao final do dia.

A Farmacia Grave fica de servico permanente a cada 11 dias (corresponde ao nimero total
de farmacias do municipio), sendo este realizado em regime de rotatividade com as
restantes farmécias de Castelo Branco. Cada dia da semana é atribuido a uma farmacia, de

forma a garantir o acesso a medicacao fora do horario convencional.
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2.3. Recursos Humanos

A equipa técnica da Farméacia Grave cumpre os requisitos definidos nos artigos 23° e 24°
do Decreto-Lei n.°307/2007, de 31 de agosto (4) (sujeitos a alteracao pelo Decreto-Lei n.°
171/2012, de 1 de agosto, e Lei n.°16/2013, de 8 de fevereiro, respetivamente), sendo

constituida, no total, por sete funcionarios:
e Proprietaria e farmacéutica: Dr.2 Maria Joao
e Diretora-Técnica: Dr.2. Ana Roxo
e Farmacéuticas: Dr.2 Rita Gil e Dr.2 Silvia Simées
e Técnica de Farmacia: Mariana Barata
e Auxiliar Técnica: Sara Martins

e Auxiliar de limpeza: Conceicao

Todos os elementos encontram-se devidamente identificados com um cartao que contém o

nome e o titulo profissional.

O atendimento dos utentes é uma atividade transversal a todos os elementos da equipa,
apesar de serem atribuidas funcoes especificas a cada elemento de acordo com a sua
categoria profissional e experiéncia (5). No meu estagio presenciei algumas modificacoes
no mapa de responsabilidades do pessoal técnico da farmacia, devido a saida da Dr.2 Rita

Gil e entrada da auxiliar técnica Sara Martins.

O seguinte organograma (Figura 1) esquematiza a versao mais atualizada das tarefas

desempenhadas por cada membro da equipa.
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Dr.2 Silvia Simoes

Diretora Técnica

- Planeamento e Objetivos Estratégicos
- Intervengdo na comunidade
- Relacgdo comercial
- Faturacao entidades + MEP
- Loja online

- Redes sociais + comunicacao

Dr2. Ana Roxo

Técnica Mariana Barata

Auxiliar Técnica Sara Martins

- Servigos Farmacéuticos
- PIM
- Lineares

- Validacao de faturas de
armazenistas

- Instalagoes

- Manipulados

- Clientes (fichas, créditos,
RGPD)

- Cartao Sauda

- Controlo dos objetivos do
grupo e parcerias estratégicas

- Loja online

Figura 1 — Organizacao dos recursos humanos da Farméacia Grave.

- Gestdo de encomendas

- Inventario, devolugoes e créditos de
fornecedores

- Quebras e contagens fisicas

- Produtos sem rotatividade e controlo
das validades

- Entregas ao domicilio

MEP — Medicamentos Estupefacientes e Psicotropicos; PIM — Preparacao Individualizada de Medicacao;
RGPD - Regulamento Geral de Prote¢ao de Dados

Conforme o artigo 21° do mesmo decreto (4), compete a Dr.2 Ana Roxo, enquanto diretora

técnica, algumas das seguintes responsabilidades: liderar a equipa, promover o uso racional

do medicamento, garantir que os medicamentos e demais produtos sao fornecidos em bom

estado de conservacao, assegurar que os medicamentos sujeitos a receita médica (MSRM)

s6 sao dispensados aos utentes em casos e forca maior devidamente justificados, bem como

a negociacao com fornecedores. No entanto, a Dr.2 Ana pode ser coadjuvada por

farmacéuticos, técnicos de farmacia e por pessoal devidamente habilitado.

No meu estagio, assisti também ao processo de compra de uma farmécia em Tomar, o qual

envolveu uma articulacdo e gestao entre as duas farmaécias, sobretudo nos produtos em

stock. Neste contexto, o Sifarma passou a integrar uma nova funcionalidade — o stock

remoto, o qual indica o stock de um produto na farmécia de Tomar.
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2.4. Espaco Fisico

2.4.1. Espaco Exterior

Exteriormente a farmacia cumpre os requisitos descritos no artigo 28° do Decreto-Lei
n.°307/2007, de 31 de agosto (4) e nas Boas Praticas Farmacéuticas para a Farmacia
Comunitaria (BPF) (1), tendo inscrito na sua fachada o nome da farmacia e a “cruz verde”

iluminada a noite (Figura 2).

-

Figura 2- Espaco exterior da Farmécia Grave.

Apresenta os requisitos necessarios que garantem a acessibilidade a todos os utentes a
farmacia, quer sejam criangas, idosos ou portadores de deficiéncia, estando instalada ao
nivel da rua, sem qualquer tipo de obstaculos (ex.: escadas, desniveis). Dispoe de duas
portas automaticas, ambas com o simbolo da profissao farmacéutica inscrito (taga com uma
serpente enrolada) (2). No contexto da pandemia pela COVID-19, como forma de agilizar e
garantir que sdo respeitadas todas as medidas definidas pela Dire¢ao Geral de Satade (DGS),

a farmacia estipulou a existéncia de uma porta de entrada e outra de saida (6).

Na porta de entrada esta inscrito o horario de funcionamento, o nome da diretora técnica,
os servicos farmacéuticos prestados, a adesao ao cartao “Abem” da Associacao Dignitude e
a existéncia de sistema de vigilancia. Além disso, apresenta as escalas de turno das
farmécias do municipio em regime de servico permanente nessa semana com a respetiva

localizacao e contacto. A porta de saida dispée de um postigo e de uma campainha.

A Farmaécia Grave dispoe de quatro montras profissionais com a identificacao da farmacia
e do ano da sua fundacao (1907) (2). Sao remodeladas periodicamente e a elaboracao de

cada uma é da responsabilidade de entidades definidas, entre elas: a propria farmécia (Dr.2
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Silvia Simdes), o Jardim-Escola Jodo de Deus e o Grupo maisfarmacia (o qual a farmécia

integra). A Figura 3 esquematiza a distribui¢do das montras da Farmacia Grave.

Jardim-Escola
Jodo de Deus

; : : FARMACIA
Grupo e GRAVE

maisfarma
cia

Farmécia Grave

Figura 3 - Distribui¢io das montras da Farméacia Grave por cada entidade responsavel.

Em qualquer montra pode ser exposta informacao alusiva a medicamentos nao sujeitos a
receita médica (MNSRM) ou a outros produtos de saude (ex.: cosméticos), assim como a
tematicas variadas relacionadas com a época do ano ou uma data concreta (ex.: Dia da Mae,

verao).

2.4.2. Espaco Interior

O interior da Farmacia Grave é acolhedor, familiar e contempla material antigo relacionado
com a profissdo farmacéutica (Figura 4). Em local visivel est4 indicado o nome da Diretora
Técnica, bem como a existéncia de livro de reclamacoes, de sistema de vigilancia (inscrito
na porta de entrada) e de atendimento prioritario as pessoas com deficiéncia ou
incapacidade, idosos, gravidas e pessoas com criancas ao colo, como definido no artigo 3°

do Decreto-Lei n.°58/2016, de 29 de agosto (2,7).
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Figura 4 - Interior da Farmacia Grave.

Tal como o disposto no Decreto-Lei n.°307/2007, de 31 de agosto (4) e no artigo 2° do anexo
da Deliberagiao n.°1502/2014, de 30 de julho (8), a farmacia dispde das seguintes divisdes
obrigatorias: sala de atendimento ao publico, armazém, laboratério, instalacoes sanitarias
e gabinete de atendimento personalizado. De igual modo, possui como areas facultativas

uma sala de espera, um escritorio, uma zona de copa/vestiarios e uma arrecadacao.

Todas as areas encontram-se devidamente ventiladas, bem iluminadas e com um sistema

de controlo de temperatura e humidade (2).

No contexto da pandemia pela COVID-19, a farmacia redobrou a higienizacio para atender
as questoes de seguranca exigidas e a zona de atendimento ficou limitada a um namero
méaximo de trés utentes de cada vez. Relativamente a area de atendimento ao publico é
composta por quatro balcoes protegidos com um acrilico e equipados com desinfetante de

maos (6).

Os produtos sazonais, MNSRM, medicamentos de uso veterinario, suplementos
alimentares e alguns produtos de saude (higiene oral, higiene intima, podologia, pernas
cansadas, alimentacdo entérica, produtos para bebés, etc.) encontram-se expostos nos
lineares atras dos balcGes. De referir que sdo organizados nas prateleiras por ordem
decrescente de margem de lucro para a farmécia, exceto nas situacées em que haja algum

prazo de validade mais curto, sendo estes dispostos em primeiro lugar.

Adicionalmente, os produtos com elevada rotatividade (ex.: paracetamol) estao guardados
em gavetas, tornando o atendimento mais eficiente. Os produtos de dermocosmética

encontram-se em lineares e gondolas de facil acesso aos utentes e dispostos por marca (ex.:
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Avene®, Uriage®, La Roche Posay®, CeraVe®, Nuxe® e Vichy®). Pelo contrario, os

MSRM encontram-se no armazém, fora do alcance dos utentes.

A sala de espera, localizada proxima da zona de atendimento e dos gabinetes de
atendimento personalizado, dispée de uma gondola com produtos fitofarmacéuticos e

suplementos alimentares e de um espaco dedicado as criancas.

A farmaicia apresenta dois gabinetes de atendimento personalizado (2), cada um com
valéncias distintas. Um reservado para os testes rapidos de antigénio (TRAg) para o
Coronavirus da Sindrome Respiratoria Aguda Grave 2 (SARS-CoV- 2); e outro (Figura 5)
destinado a medicao dos parametros bioquimicos (glicose, colesterol total, triglicéridos) e
da pressao arterial, administracao de medicamentos injetaveis e de vacinas nao incluidas

no Plano Nacional de Vacinacao (PNV).

Figura 5 — Gabinete destinado a medi¢ido de parametros bioquimicos e pressdo arterial, administracao de
injetaveis e vacinas e de consultas.

Pontualmente, neste gabinete também sao prestados outros servicos farmacéuticos, como
consultas de Nutricao, Enfermagem, Podologia e, mais recentemente, as entrevistas da
“Preparacao Individualizada de Medicacao” (PIM). Este espago possui mesa e cadeiras,

marquesa, contentor de residuos e arméarios com produtos de dermocosmética.

Por sua vez, a area de armazenamento € comum a zona de rece¢io de encomendas e, como
tal, estd equipada com secretaria, computador, impressora, leitor 6tico de codigo de barras
e uma area de arquivo. Neste espaco sao efetuados os pedidos de encomendas, a sua rececao

e validacao e, ainda, a regularizacao de devolucoes.
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A area de armazenamento contempla duas salas distintas. Uma destinada a rececao de
encomendas, armazenamento de comprimidos, granulados, ampolas, xaropes,
solugoes/suspensoes cutaneas, dispositivos médicos, material de penso e matérias-primas.
Também estd equipada com um frigorifico com um termo-higrometro para a correta
conservacao de medicamentos termoléabeis (insulinas, vacinas, injetaveis, alguns colirios,
anéis vaginais), uma estante para dispor os produtos com prazo de validade a expirar dentro

de seis meses e um armario para os excedentes (2).

A outra sala destina-se ao acondicionamento de medicamentos de uso vaginal e retal (ex.:
supositorios), produtos auriculares e nasais (sprays, inaladores), colirios e pomadas
oftalmicas, gotas orais, medicamentos injetaveis, produtos de higiene oral, produtos

fitofarmacéuticos (chas, tisanas) e material para a medicao da glicémia (tiras, lancetas).

Nas instalacoes da Farmacia Grave nao ha uma divisao exclusiva para a preparacao de

medicamentos manipulados, estando esta associada ao escritorio (Figura 6).

Figura 6 - Laboratério da Farméacia Grave.

Todavia, existe uma bancada destinada a essa tarefa e provida de todos os equipamentos
minimos legalmente exigidos pela Deliberacio n®1500/2004, de 7 de dezembro (9). E
igualmente nesta area que ocorre a preparacao extemporanea de medicamentos (ex.:
antibioticos de uso pediatrico) e do servico PIM. Apresenta também um armario com
fechadura para acondicionar os medicamentos estupefacientes e psicotréopicos (MEP),
secretaria e estante para arquivar a documentacao da farmaécia e a bibliografia obrigatoéria

(tltimas edicoes da Farmacopeia Portuguesa IX e do Prontuario Terapéutico) (1).
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2.5. Sistema Informatico (2)

A Farmacia Grave pertence ao grupo das Farmacias Portuguesas da Associacao Nacional de
Farmacias (ANF) e, como tal, utiliza o software informético Sifarma, quer a versao classica

(Sifarma 2000) quer a mais recente (Mo6dulo de Atendimento).

Ambas as versdes permitem articular os diferentes pontos funcionais da farmacia, desde a
gestilo de stocks (encomendas, controlo de validades, inventario) até a
faturacdo/receituario. Otimizam também o atendimento através da criacao de fichas de
utente e da consulta de informacdo cientifica sobre o  produto

(contraindicacOes/precaucoes, posologia, reacoes adversas, indicacoes terapéuticas, etc.).

Todavia, a versao mais atualizada apresenta outras vantagens, tais como: aceder ao
histérico de consumo do utente, promovendo um atendimento mais personalizado; maior
interatividade e ser mais pratica. Além disso, no mesmo atendimento é possivel dispensar
varias receitas em nomes diferentes. Outro aspeto inovador é o passo de verificacdo (antes
do término do atendimento) que constitui um sistema de seguranca para a detecao de
medicamentos falsificados, tendo por base a Diretiva de Medicamentos Falsificados (DMO).
Quanto as desvantagens destaca-se o facto de o sistema ainda nao estar completamente

operacional, o que exige a utilizacdo das duas versoes no ato do atendimento.

No meu periodo de estagio pude assistir ao fecho da farmacia, onde se procede a realizagao
de copias de seguranca para ressalvar a integridade dos dados em caso de avaria informatica

ou acidente.

2.6. Aprovisionamento e Armazenamento

O aprovisionamento e armazenamento de medicamentos e de outros produtos de saude,
apesar de ser uma atividade nao visivel pelos utentes, é fundamental para a gestao eficiente
de stocks (1). Para tal, aquando da realizacao das encomendas deve avaliar-se os padroes de
compra e venda dos produtos, bem como a rotatividade e/ou sazonalidade dos mesmos.

Desta forma € garantida a satisfacao das necessidades dos utentes em tempo 1til (10).

Nas primeiras semanas de estagio acompanhei todo este processo, desde a aquisicao dos
produtos até ao seu armazenamento. Esta tarefa permitiu-me familiarizar com a localizacao
dos mesmos e associar o nome comercial ao principio ativo, o que me foi 1til para a fase de

atendimento. Além disso, colaborei noutras atividades relacionadas com o
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aprovisionamento e armazenamento, nomeadamente: conferéncia de produtos, marcacao

de precos, devolucdes, controlo de validades, quebras, entre outras.

2.6.1. Critérios de selecao dos fornecedores e aquisicao de produtos

Na Farmacia Grave, as atividades relacionadas com a selecao de fornecedores e a aquisicao
de produtos sao da responsabilidade da Dr.2 Silvia Simoes, coadjuvada com a técnica de

farmacia, Dr.2 Mariana.

O processo de aquisicao pode ser efetuado de duas formas distintas: encomendas diretas ou
encomendas a distribuidores grossistas. Este tltimo subdivide-se em encomendas diarias,

instantaneas ou por Via Verde.

As encomendas diretas sdo realizadas diretamente ao laboratoério/fornecedor, por via
telefonica ou email, pela Diretora Técnica (Dr.2 Ana Roxo). Ocorrem para medicamentos
ou outros produtos de saude (dermocosmética, produtos sazonais) com elevada
rotatividade na farméacia, o que se traduz em vantagens financeiras (descontos e
bonificacoes) caso se adquira um niimero elevado de unidades (geralmente prevé-se para
um periodo de trés meses). Porém, o prazo de entrega é superior em comparacao com o dos
distribuidores grossitas. Neste caso, para os produtos entrarem no stock é obrigatoria a

criacdo prévia de uma encomenda manual no sistema informaético.

Por outro lado, a aquisicdo de produtos a distribuidores grossistas envolve a sele¢do dos
fornecedores pela farméacia com base em determinados critérios, nos quais se destacam:
precos praticados e facilidade de pagamento; custos associados; descontos e bonificacoes;
catalogo de produtos; frequéncia de entregas; cumprimento dos horarios das entregas;

simplicidade nas devolugoes; entre outros.

Como ja referido anteriormente, uma subclasse das encomendas a grossitas (10) diz respeito
as encomendas diarias. Baseiam-se na proposta gerada automaticamente pelo Sifarma
tendo em conta as vendas diarias e o stock minimo e maximo pré-estabelecidos para cada
produto. Ao atingir o ponto de encomenda (quantidade abaixo do stock minimo) o sistema
propoe adquirir o namero de unidades para perfazer o stock maximo. Cabe ao farmacéutico
responsavel (Dr.2 Silvia Simoes) ou a técnica de farméacia (Dr.2 Mariana) aprovar o pedido
e envia-lo eletronicamente ao fornecedor, considerando o histérico de vendas, rotatividade

e sazonalidade do produto.

A Farmaécia Grave colabora com trés distribuidores grossistas (Alliance Healthcare© - o

principal -, Plural© e Empifarma(@©), o que lhe permite minimizar a probabilidade de rutura
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de stock, adquirir poucas quantidades e assegurar uma resposta mais rapida e eficiente ao
utente. Cada distribuidor tem um horario pré-definido de entrega. A Alliance Healthcare©
efetua duas entregas diarias (9h30 e 15h00) e a Plural© e Empifarma© apenas uma (16hoo
e 12h30, respetivamente). De referir que a Empifarma(© cobra portes de envio caso nao seja

alcancado o objetivo.

Outra subclasse das encomendas a grossistas engloba as encomendas instantaneas. Sao
solicitadas no contexto de um atendimento quando a farmécia nao tem o produto em stock
no momento. Para isso, é criada a reserva do produto encomendado (faturada ou nao
faturada) na nova versao do Sifarma e é comunicado ao utente o dia e a hora prevista da

sua chegada.

Por tltimo, um mecanismo excecional e restrito de aquisicao de medicamentos é a Via Verde
(11). Pretende colmatar as falhas de medicamentos rateados e, consequentemente, melhorar
0 acesso a estes medicamentos criticos cuja autorizacao para exportacao depende de uma
notificacao prévia ao INFARMED (Autoridade Nacional do Medicamento e Produtos de
Saude, I.P.). Para efetuar o pedido é obrigatdria a apresentacdo de uma receita médica
valida, sendo o limite maximo de duas unidades por medicamento. A entrega é realizada
pelos distribuidores grossitas num prazo maximo de 12 horas, com base no stock reservado

para estas situacoes.

Em situacoes excecionais (ex.: produto indisponivel nos fornecedores ou que nao chega a
tempo de suprir as necessidades do utente), o medicamento pode ser “emprestado” pela
Farmacia Morgado Duarte (4,10). Num impresso proprio é registada a data e a designacao

do produto para se proceder a sua devolucao no final de cada més.

No meu estagio curricular contactei, por via telefénica, com os fornecedores, acompanhei a
aprovacao das encomendas didrias no Sifarma 2000 e presenciei a realizacao de algumas
encomendas por Via Verde. Além disso, efetuei encomendas instantineas e assisti a

encomenda de sensores de glicémia FreeStyle© para a Abbott®©.

2.6.2. Rececao e Conferéncia de Encomendas (10)

Na rececao de encomendas os produtos vém acondicionados em contentores de plastico,
denominados de “banheiras”, juntamente com a respetiva fatura ou guia de remessa. O
original é arquivado e enviado a contabilidade no final de cada més. Cada “banheira” tem

inscrito um cédigo interno para facilitar a localizacao dos produtos.
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A fatura/guia de remessa contém a identificacdo do fornecedor e da farmacia; respetivo
numero; data; designacao do produto acompanhado do c6digo nacional portugués (CNP);
quantidade; preco de venda ao publico (PVP), exceto para MNSRM,; preco liquido; imposto
de valor acrescentado (IVA); bonificacoes (se aplicavel) e, por fim, o valor total faturado
(sem e com IVA) e o nimero total de unidades. Os produtos em falta sio mencionados com

a devida justificacao (produto esgotado, descontinuado ou rateado).

Na rececao das encomendas é dada prioridade aos medicamentos termolébeis, cujo
transporte ocorre em “banheiras” de cor distinta providas de acumuladores de frio. Sao
imediatamente armazenados no frigorifico, em local especifico, enquanto aguardam a
conferéncia dos prazos de validade e do PVP. Igualmente sao priorizadas as encomendas
instantaneas (transportadas em “banheiras” distintas das encomendas diarias) para
assegurar a disponibilidade do produto no sistema informatico aquando da dispensa ao

utente.

Na Farmacia Grave, a rece¢ao das encomendas esta a cargo da Técnica de Farmacia e da

Auxiliar técnica. No meu estagio curricular tido a oportunidade de realizar esta tarefa.

7

A recegdo propriamente dita é realizada no Sifarma 2000. Para tal, é selecionada a
encomenda pretendida (se for uma encomenda direta primeiro é criada a “encomenda
manual”) e inserido o nimero da fatura, respetivo valor, niimero de embalagens, data e hora
de faturacdo. Posteriormente, procede-se a leitura oOtica dos produtos e, em simultaneo,
confirma-se se a quantidade rececionada e o PVP (se aplicavel) coincidem com os indicados
na fatura. E também avaliada a integridade das embalagens e se o prazo de validade do

sistema informatico esta atualizado (10).

Caso haja uma alteracao no PVP ou no preco de custo dos produtos relativamente aos que
existem em stock, procede-se a sua atualizacdo. Nos MSRM, as embalagens com o preco

dispar sao sinalizadas para serem dispensadas em primeiro lugar.

Finalizada a rece¢ao das encomendas, os produtos entram automaticamente em stock. Nas
benzodiazepinas e MEP ¢ indicado o nuimero de registo (10). Na Farmacia Grave, os

produtos em falta na Alliance Healthcare©) sao transferidos para a Plural©.

Nas reservas nao faturadas a utentes e em que nao estao definidos valores de stock minimo
e maximo, é registado num impresso proprio a designacao do produto, data de faturacao e
de devolugdo (10). Desta forma, é cumprido o prazo de devolucado estabelecido para cada

fornecedor (Alliance Healthcare© dez dias uteis, Plural© cinco e Empifarma(@© trinta).
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2.6.3. Devolucoes

As devolucoes de medicamentos ou produtos de sauide ao fornecedor podem ser
determinadas por diversas razoes, entre as quais: retirada do produto do mercado exigida
pelo INFARMED ou pelo titular de Autorizacdo de Introducao no Mercado (AIM); nao
conformidade no ato da rececdo (embalagens danificadas, produtos ndo encomendados,
quantidade recebida diferente da encomendada, preco de faturacdo superior ao definido,
troca de produtos, etc.); desisténcias de utentes; validades muito curtas, ou até mesmo

produtos fora da validade.

O Sifarma 2000 permite criar a nota de devolucao, sendo obrigatério identificar o nimero
da fatura original e o fornecedor. Também deve ser especificado o produto e a quantidade a
devolver, o preco faturado e a justificacdo da devolugdo. Aquando da devolucado, sao
impressos trés exemplares, os quais sao carimbados, datados e assinados pela Técnica de
Farmacia ou pela auxiliar técnica. Duas copias acompanham o produto a devolver e o
triplicado fica arquivado na farmaécia apds ser assinado e datado pelo distribuidor no

momento da recolha.

Os produtos que aguardam devolucao ao fornecedor ou encaminhamento para destruicao,

devem estar segregados dos restantes e devidamente identificados (10).

O procedimento associado a regularizacao das devolucoes pode ocorrer de trés formas: troca
por outro produto (guia de remessa); emissao de uma nota de crédito (devolucao em crédito
a farmacia do valor do produto) ou entrega do mesmo produto caso a devoluc¢ao nao seja
aceite. Neste dltimo caso tem de se feita a quebra de stock do produto no sistema

informaético, originado um prejuizo direto para a farmacia.

No decorrer do meu estagio presenciei todos os tipos de regularizacao das devolucoes. Além
disso, colaborei em todos os passos associados a uma quebra de stock, que implicava a
emissao de trés documentos: folha de quebra (emitida no Sifarma 2000), documento de
“Auto-Destruicao” (obrigatoério ser assinado por trés testemunhas) e a cépia do talao do
contentor da VALORMED (Sociedade Gestora de Residuos de Embalagens e
Medicamentos, Lda.; Anexo 30). Toda a documentacao é arquivada para posterior envio a

contabilidade.
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2.6.4. Precos e margens legais de comercializacao

Na embalagem dos MSRM ¢ indicado o PVP, que segundo o artigo 9° do Decreto-Lei n.°
97/2015 de 1 de junho (12), engloba o preco de venda ao armazenista (PVA), a margem de
comercializacdo do distribuidor grossita e da farmacia, a taxa de comercializacdo do
medicamento e o IVA. O PVP ¢ fixado pelo conselho diretivo do INFARMED.

Contrariamente, os MNSRM e outros produtos de satide estao sujeitos ao regime de precos
livres e, como tal, a fatura apenas menciona o preco liquido. Cabe a farmécia atribuir o preco

de custo consoante o IVA (6% ou 23%) e a margem de lucro estipulada.

Relativamente as margens maximas de comercializacdo dos MSRM (comparticipados ou
nao) e dos MNSRM comparticipados, encontram-se definidas no artigo n.°12 da Portaria
n.°195-C/2015 de 30 de junho (alterado pela Portaria n.° 262/2016, de 7 de outubro) (13).
Estas dividem-se em categorias, em que quanto maior o PVP menor é a percentagem da

margem para o distribuidor e para a farmécia.

2.6.5. Armazenamento

Apos arececdo e conferéncia das encomendas, os medicamentos e outros produtos de satde

sdo devidamente armazenados em locais adequados para uma correta conservacao (10).

Na Farmaécia Grave, como ja mencionado no ponto 2.4.2. do presente relatorio, o armazém

engloba duas divisoes, fisicamente separadas.

No armazém, os medicamentos e outros produtos de satde estdo organizados por forma
farmacéutica (comprimidos/capsulas, ampolas, injetaveis, etc.), ordem alfabética da
Denominacdo Comum Internacional (DCI) para medicamentos genéricos e do nome
comercial para medicamentos de marca e, ainda por ordem crescente de dosagem. E
também cumprido o principio FEFO (First Expire, First Out), de modo a dispensar em

primeiro lugar os produtos com validade mais reduzida.

Para os medicamentos genéricos em comprimidos ou capsulas, além dos aspetos referidos
anteriormente, é ainda tida em consideracao a margem de cada laboratério para a farmacia.
Isto é, as embalagens dos laboratérios que pertencem ao grupo maisfarmacia estao

dispostas na frente da prateleira.

111



Papel do recetor GPER na proliferacio e sobrevivéncia de uma linha celular de glioma humano

Por sua vez, medicamentos e produtos de saide termolibeis sdo acondicionados no
frigorifico por ordem alfabética de DCI ou nome comercial, enquanto os MEP encontram-

se num armario com fechadura localizado no laboratério da farmacia.

Os medicamentos ou produtos de saiide que expiram dentro de 6 meses encontram-se

dispostos numa estante segregada das restantes (10).

Quanto aos MNSRM, estao organizados por categorias (veterinaria, higiene intima, tosse,
alergias, entre outros) nos lineares atrds dos balcoes de atendimento, enquanto a

dermocosmeética esta exposta numa zona de livre acesso aos utentes por marcas.

2.6.5.1. Controlo de Temperatura e Humidade

De acordo com as BPF em Farméacia Comunitaria (1), € essencial monitorizar regularmente
a temperatura e humidade nas divisdes que contém medicamentos e outros produtos de

saade.

A temperatura do frigorifico deve situar-se entre os 2 e os 8°C, com valores de humidade de
80 a 100%. Nas restantes areas a temperatura deve estar compreendida entre os 15 e 25°C

e a humidade inferior a 60%.

A Farmicia Grave dispoe de dois termohigrometros, um localizado na zona principal de
armazenamento e outro no frigorifico. Semanalmente (segunda-feira), os dados sao
descarregados para o sistema informatico HW4 e os graficos obtidos analisados, de forma
a detetar algum desvio relativamente aos intervalos estabelecidos. Em caso de nao
conformidade, procede-se a sua justificacdo. No final, os graficos sdo impressos, assinados,
carimbados, datados e arquivados. Anualmente (geralmente a meio do ano), os aparelhos

sdo calibrados por um técnico do laboratério fornecedor.

2.6.5.2. Controlo de stocks e de prazos de validade

Todos os meses é emitida, a partir do Sifarma 2000, uma listagem com todos os
medicamentos e produtos de saide cujo prazo de validade expira nos seis meses seguintes.
Nela constam a designacao do produto e respetivo CNP, quantidade em stock e validade
registada no sistema informatico. Posteriormente, confirma-se se os dados informaticos

coincidem com os em stock fisico.
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No decorrer desta tarefa podem surgir varias situacoes:

= prazos de validade mais alargados dos produtos em stock em relacdo ao
registado no sistema informético: necessario atualizar a validade na ficha do

produto;

= prazos de validade diferentes em relacao ao stock informatico: registar o prazo

mais curto;

» prazos de validade correspondem ao do stock informatico e terminam dentro de
seis meses: se forem medicamentos sao segregados dos restantes (estante do
armazém). Se se tratar de produtos de satde sdo estabelecidas estratégias de
escoamento (ex.: dispor em primeiro lugar numa prateleira da zona de
atendimento). Porém, se a venda for improvavel procede-se a sua devolucao ao

fornecedor.

No meu estagio curricular, auxiliei na conferéncia dos prazos de validade e presenciei a
resolucdo das situacoes acima referidas. No seguimento desta tarefa, acompanhei alguns
desfasamentos entre o stock informatico e a contagem fisica dos produtos, para os quais foi
efetuado o acerto de stocks. Este procedimento permite regularizar possiveis erros e

garantir uma boa gestao de stocks pela farmacia.

2.7. Atendimento e dispensa de Medicamentos

2.7.1. Interagdo Farmacéutico-Utente-Medicamento

O Cbdigo Deontologico da Ordem dos Farmacéuticos (OF) (3) refere o farmacéutico como
um agente prestador de cuidados de satde primarios, e coloca o utente no centro do

exercicio da sua atividade.

No ato da dispensa, o farmacéutico deve esclarecer o utente para o uso correto, seguro e
eficaz dos medicamentos (indicacao terapéutica, modo de administracao, posologia, forma
farmacéutica e eventuais precaucoes especiais) e, a0 mesmo tempo, promover o seu uso

racional, salientando os beneficios e riscos inerentes a sua toma (14).

Para tal, o didlogo entre o farmacéutico e o utente deve ser claro, preciso, compreensivel e
adaptado ao nivel sociocultural. Sempre que adequado, possivel e disponivel, deve ser

prestada informacao escrita (ex.: etiqueta de posologia na embalagem do medicamento) que
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complemente a informacao oral veiculada. Desta forma, é criada uma relacao de empatia e

confianca utente-farmacéutico, aumentando a probabilidade de adesao a terapéutica (14).

A populacdo mais representativa na Farmacia Grave é a idosa, polimedicada e com
multiplas patologias. Como tal, 0o acompanhamento farmacoterapéutico dos utentes assume
especial relevancia, assim como a sensibilizacao para o uso correto dos medicamentos, para
a monitorizacdo de parametros fisico-quimicos e, essencialmente, o aconselhamento de

medidas nao farmacologicas.

Nas primeiras semanas de estagio, observei alguns atendimentos o que me familiarizou com
o funcionamento do sistema informéatico e me permitiu perceber quais as atitudes a
privilegiar na dispensa de medicamentos para fidelizar os utentes. Também me foi explicada

a importancia de manter o sigilo profissional e uma boa relacdo com a equipa de trabalho.

2.7.2. Dispensa de Medicamentos

As BPF em Farmacia Comunitaria (1) definem a dispensa de medicamentos como “o ato
profissional em que o farmacéutico, apos avaliacdo da medicacao, cede medicamentos ou
substancias medicamentosas aos doentes mediante prescricio médica ou em regime de
automedicacdo ou indicacdo farmacéutica, acompanhada de toda a informacao

indispensavel para o uso correto (...)” (14).

No mesmo documento (14) é proposto o procedimento para a correta dispensa de

medicamentos, cujos passos sao os seguintes:
* rececdo da prescri¢do e confirmacao da sua validade/autenticidade;
= avaliacdo farmacoterapéutica da prescricao, indicacao/automedicacao;

* intervencdo para resolver eventuais problemas relacionados com

medicamentos (PRM);
= entrega do medicamento/produto prescrito, indicado ou em automedicacao;

» informacoes clinicas (oral e escrita) para garantir que o utente compreende e

retire o maximo beneficio do tratamento;
» revisdao do processo de uso da medicagao;
= oferta de outros servicos farmacéuticos;

» documentacao da atividade profissional.
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Apos duas semanas de estagio, comecei a realizar atendimentos sempre acompanhada e
supervisionada por um farmacéutico, apesar de continuar a exercer as tarefas associadas a
rececdo e conferéncia de encomendas. A fase de atendimento ao publico foi a mais
desafiante, ndo s6 pela responsabilidade que lhe esti inerente, mas também pela
diversidade de situacOes clinicas com as quais contactei. Perante estas situacoes, vi-me
obrigada a desenvolver e a melhorar a minha capacidade de comunicacao e a relembrar o

conhecimento adquirido nos anos de faculdade.

No seguimento de um atendimento, detetei que a posologia prescrita nao estava de acordo
com a forma farmacéutica do medicamento. O medicamento era uma solucdo oral e a
posologia referia-se a de uma formulacdo soélida (comprimidos). Perante esta situacao,

contactei o médico prescritor para esclarecer a posologia correta.
De igual modo, detetei um caso de duplicacao terapéutica, no qual a utente tomava:
e Vipdomet 1000 + 12,5 mg (1-0-1)
¢ Gliclazida 30 mg (0-1-0)
e Forxiga 10 mg (1-0-0)
e Metformina 1000 mg

A utente referiu ainda que a metformina 1000 mg tinha sido prescrita por um médico
diferente. Nesta situacdo, aconselhei-a a suspender a metformina até falar com o seu

médico, uma vez que havia o risco de desenvolver uma hipoglicémia.

No decorrer do meu estagio, realizei algumas devolucoes de medicamentos/produtos pelos
utentes por varios motivos: substituicdo/suspensao do tratamento pelo médico prescritor;
troca por outro produto; entre outros. Para tal, deveria avaliar-se o estado da embalagem e
consultar, no sistema informatico, a data de dispensa. Se fosse um MSRM, era obrigatoéria
a apresentacao da prescricao médica para anular a venda. O talao emitido era assinado pelo

utente e arquivado na farmacia.

Outra atividade que desempenhei foi a entrega de medicamentos hospitalares a utentes
seguidos no Hospital de Coimbra. O procedimento envolvia a declaracao dos produtos na
ficha do utente (secao “Historico”) indicando a respetiva posologia e quantidade. No ato da
dispensa, uma folha era entregue ao utente e a outra era assinada e datada pelo farmacéutico
e pelo utente ou pessoa da sua confianca. No final, a folha era digitalizada e enviada por

email ao Hospital, de forma a comprovar a entrega da medicacao ao utente.
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2.7.2.1. Dispensa de Medicamentos Sujeitos a Receita Médica (MSRM)

Segundo o Estatuto do Medicamento (4), os MSRM sao aqueles que reinem uma das

seguintes condicoes:

= constituam um risco para a saiide do utente, direta ou indiretamente, mesmo

quando usados para o fim a que se destinam, mas sem vigilancia médica;

» constituam um risco, direto ou indireto, para a satude se usados com frequéncia

em quantidades consideraveis para fins diferentes daquele a que se destinam;

= contenham substancias, ou preparacoes a base dessas substéncias, cuja

atividade ou reacoes adversas sejam indispensaveis de aprofundar;

» administracao por via parentérica.

Com o Despacho n.’2935-B/2016, de 25 de fevereiro (15), a prescricdo eletronica
desmaterializada adquiriu um caracter obrigatério em todo o Sistema Nacional de Saude
(SNS). Esta modalidade de prescricao visa evitar erros na dispensa e, consequentemente,
aumentar a seguranca; agilizar os processos de prescri¢io e de conferéncia de receituério e

facilitar a comunicacao entre profissionais de satide de vérias instituicoes (16).

Porém, até que seja possivel a total desmaterializa¢ao da prescricdo, coexistem dois tipos de
receitas eletrénicas: as materializadas (REM) e as desmaterializadas (RED), também

designadas Receitas sem Papel.

Excecionalmente, a prescricao pode ser realizada por via manual, desde que o prescritor
especifique, no canto superior direito da receita, o motivo que deve satisfazer uma das

situacoes (16):
a) faléncia informatica;
b) inadaptacao do prescritor;
c¢) prescricao no domicilio;
d) maximo de 40 receitas por meés.

Independentemente do tipo de receita, a prescricio de medicamentos deve incluir
obrigatoriamente a DCI da substancia ativa, seguida da forma farmacéutica, dosagem,

apresentacao, quantidade e posologia. Porém, a prescri¢ao pode ser realizada por nome
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comercial do medicamento ou do titular de AIM, desde que cumpra uma das excecoes

contempladas no artigo 6° da Portaria n.”224/2015, de 27 de julho (17):
* inexisténcia de medicamento genérico comparticipado no mercado;

» justificacdo técnica do prescritor quanto a nao substituicdo do medicamento
prescrito (devem estar assinaladas em local proprio da receita),

nomeadamente:
a) margem/indice terapéutico estreito;
b) suspeita de intolerancia ou reagao adversa;

¢) tratamentos com duracao superior a 28 dias. Neste caso, o utente
pode optar por outro medicamento similar ao prescrito, desde que

seja de preco inferior.

No ato da dispensa, salvo as excecOes previamente mencionadas, o farmacéutico deve
informar o utente sobre “o medicamento comercializado que, cumprindo a prescricao,

apresente o preco mais baixo” (18).

As receitas eletrénicas contemplam uma coluna relativa aos encargos para o utente,
conforme o seu regime de comparticipacdo. Para tal, é indicado o PVP méximo que tera de
pagar pelo medicamento mais acessivel no mercado. Neste ambito, as farméacias devem ter
sempre disponiveis para venda, no minimo, trés medicamentos de cada grupo homogéneo,
de entre os que correspondem aos cinco precos mais baixos, devendo selecionar o de PVP

inferior ou igual ao apresentado no guia de tratamento (17,18).

Contudo, o utente pode optar por outro medicamento, sempre que tal lhe seja permitido.
Na receita manual, o direito de escolha é comprovado pela assinatura do utente no verso da
mesma. Por outro lado, na receita eletronica é concretizado mediante o c6digo de opcao
(18).

De salientar, que as farmacias devem cumprir a Deliberagdo n.°021/CD/2011 do
INFARMED (19), que estabelece o prazo maximo de 12 horas para a dispensa de

determinado medicamento que nao esteja disponivel em stock.

Aquando da dispensa, o farmacéutico deve aconselhar o utente acerca da medicacao,
especialmente se for nova ou recente, alertando-o para possiveis efeitos secundarios e para

a importancia de cumprir a terapéutica conforme a posologia e duracao prescritas (14,18).

No meu estagio curricular, contactei com os trés tipos de receitas e algumas receitas de

seguradoras (cujo modelo é diferente), apesar das RED representarem a maioria.
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Adicionalmente, presenciei situacoes de venda suspensa de medicamentos, que acontecem
quando um utente ndo consegue obter atempadamente a receita para um medicamento
estritamente necessario (ex.: anti-hipertensor, antidiabético). Nestes casos, o medicamento
pode ser pago na totalidade ou apenas o valor nao comparticipado (se for um utente
habitual). Mais tarde, procede-se a sua regularizacao, desde que se faca acompanhar da

receita médica e do taldo de venda.

Outra atividade que acompanhei e desempenhei no meu estagio foi o pedido de orcamento
de medicamento(s) a Caritas Interparoquial de Castelo Branco. Para tal, era preenchida a
“folha de orcamento” (Anexo 31), sendo apenas permitido inserir uma unidade de cada
medicamento do laboratério mais barato. No email a enviar deveria constar a “folha de
orcamento” e a respetiva receita médica. Caso o pedido fosse aprovado, o utente ia dispensar
a sua medicacdo a farmécia. No final de cada més, era enviada a Céaritas a “folha de saida”

(Anexo 32) para proceder ao pagamento do valor que comparticipou.

2.7.2.1.1. Receita Manual

Como mencionado anteriormente, este modelo s6 é considerado em situagdes bem

explicitas e previstas na legislacao.

Na validacao da prescricao (16), devem ser considerados varios elementos:
e ndmero da receita:
e validade: 30 dias, contados a partir da data da sua emissao;

e numero de medicamentos e embalagens prescritas (escritos em cardinal e por
extenso): no maximo 4 medicamentos distintos, num total de 4 embalagens por
receita (até 2 embalagens por medicamento). Exceto nos medicamentos
comercializados em doses unitarias, onde podem ser prescritas 4 embalagens do

mesmo medicamento;
e vinheta do médico prescritor;

e vinheta do local de prescri¢cao: nas unidades do SNS, a de cor verde destina-se a
utentes abrangidos pelo regime especial de comparticipa¢ao; a vinheta azul aos que
pertencem a um regime geral. Para consultorios privados, o local deve estar

identificado com o namero, vinheta ou co6digo;
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e especialidade médica, se aplicavel, contacto telefonico e endereco de correio

eletrénico;
e justificacdo da utilizacao da receita manual;

e identificacdo do utente (nome, niimero SNS e, sempre que aplicavel, nimero de

beneficiario);
¢ entidade financeira responsavel;

e regime especial de comparticipacao (se aplicavel): sigla “R” aplica-se a utentes
pensionistas e “O” a outros regimes excecionais, com mencao do respetivo diploma

legal;
e assinatura do prescritor;
e logotipo dos 40 anos do SNS (20).

A receita nao pode conter rasuras, caligrafias e canetas diferentes (ou escritas a lapis). Caso
se detete alguma nao conformidade, o médico prescritor é contactado para corrigi-la a fim

de evitar o risco de ndo comparticipagao dos produtos prescritos (16).

Aquando da dispensa, no verso da receita sao impressos informaticamente os codigos
identificadores dos medicamentos, a quantidade fornecida, o preco, o encargo do utente, a
comparticipacdo do Estado e a data. No final, a receita deve ser datada, carimbada e

assinada pelo utente e pelo farmacéutico (18).

No decorrer do meu estagio, presenciei algumas limitacoes associadas a este tipo de
prescricdo, nomeadamente: dificuldade em descodificar a caligrafia do médico e a nao
especificacdo da dimensao/dosagem da embalagem do medicamento, situacdo na qual

dispensei a embalagem de menor dimensao/dosagem.

2.7.2.1.2. Receita Eletronica Materializada (REM)

O modelo das REM, regulamentado pelo Despacho n.’15700/2012, de 30 de novembro (21),
¢ constituido por uma folha A4 dividida em duas secbes: uma contém a prescricao
propriamente dita, que permanece na farmacia (no verso da folha é impressa a informacao

da dispensa) e, a outra corresponde ao guia de tratamento, o qual acompanha o utente.

Dependendo da duragdo do tratamento, a validade das REM difere. Pode ser de 30 dias
(REM nao renovavel) a 6 meses (REM renovavel: até trés vias consoante a duracao do

tratamento e a dimensao da embalagem) (16).
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Sao aplicadas as mesmas regras da receita manual no naimero de medicamentos e de
embalagens prescritos por receita, a excecdo das embalagens unitarias. Nestes casos, se
forem medicamentos destinados a tratamentos de curta duracao podem ser prescritos, no
méaximo, 4 embalagens do mesmo medicamento, enquanto para os de longa duracao podem

ser até 12 (divididos pelas trés vias) (16).

De igual modo, o processo de validacao e autenticidade da prescricao é semelhante ao da
receita manual, embora inclua a confirmacao do tipo de receita, do Cédigo Nacional para a
Prescricdo Eletronica de Medicamentos (CNPEM) ou do codigo do medicamento em

formato de digitos e em codigo de barras (18).

2.7.2.1.3. Receita Eletronica Desmaterializada (RED)

Atualmente, a maioria das prescricoes sdo emitidas por via eletronica. Na RED, o nimero
da receita, codigo de dispensa e co6digo de direito de opcao sao enviados por mensagem para
o telemovel do utente. Caso o utente prefira em papel, o guia de tratamento pode ser

impresso ou consultado na Area do Cidadio do Portal do SNS ou na aplicacio MySNS (18).

Cada linha de prescricdo ndo pode ultrapassar duas embalagens para medicamentos
destinados a tratamentos de curta duracdo (validade de 60 dias) e seis embalagens para os
de longa duracdo (validade de 6 meses). Para medicamentos sob a forma de embalagem
unitaria podem ser prescritas até quatro embalagens ou doze (se for de longa duragio).
Excecionalmente, podem ser prescritas um nimero superior de embalagens, com validade
de 12 meses, mediante fundamentacao médica (ex.: posologia, doente crénico estabilizado,

auséncia prolongada do pais, entre outras) (16).

Este modelo de prescricdo apresenta inimeras vantagens, entre as quais: prescricao de
diferentes tipologias de medicamentos na mesma receita (ex.: MEP); dispensa parcial (em
datas distintas e em farmécias diferentes); dispensa a impressao no verso da receita; e a
possibilidade de, perante um erro na prescricao e apos o contacto com o médico, o utente

receber uma nova receita rapidamente (16).

2.7.2.2. Regimes de Comparticipacao

A maioria dos MSRM sao comparticipados, isto €, uma parte ou a totalidade do seu custo é
suportada pelo Estado (SNS) ou por outro subsistema especifico. De acordo com o Decreto-

Lei n.°48-A/2010, de 13 de maio (22) (alterado pelo Decreto-Lei n.°106-A/2010, de 1 de
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outubro), a finalidade é assegurar a acessibilidade de toda a populacdo a medicagdo. O
mesmo decreto define ainda as condi¢coes de comparticipacao de medicamentos existindo,

para tal, dois regimes de comparticipacao: geral e excecional (18).

O regime geral é aplicado automaticamente a qualquer cidadao com naturalidade ou
nacionalidade portuguesa. O Estado paga uma percentagem do PVP do medicamento de

acordo com quatro escaloes, consoante a sua classificacao farmacoterapéutica (18).

Em contrapartida, os beneficiarios do regime excecional podem ser representados pela sigla
“R” (pensionistas), juntamente com a vinheta verde no local de prescricio da receita
manual, ou pela designacdo “O”, case se trate de grupos especiais de utentes ou de
determinadas patologias (ex.: doenca de Alzheimer, psoriase). Neste tltimo caso, o diploma

legal correspondente deve vir mencionado expressamente na receita (16).

No meu estagio curricular, contactei com varios organismos de comparticipacao, sendo a
maioria assegurada pelo SNS, tanto em regime geral (plano 01) como em regimes
excecionais, dos quais destaco os planos 48 (correspondente ao pensionista), 45 (referente
a diplomas legais) e 13 (Caixa Geral de Depositos). Além disso, também presenciei muitos
utentes abrangidos pela Portaria n.°287/2016, de 10 de novembro (alterada pela Portaria
n.°154/2018, de 28 de maio), devido a industria de lanificios que existiu na Covilha. Nela é
estabelecido um regime excecional de comparticipacdo (SNS-LA) para os pensionistas (ou
futuros pensionistas) que tenham descontado até 1984 para o Fundo Especial de Seguranca

Social do Pessoal da Industria de Lanificios.

Caso o utente seja beneficiario de um outro subsistema de satde (CTT, Multicare, Medis,
Sindicato Bancario do Sul e Ilhas, entre outros), no ato da dispensa, deve apresentar o cartao
de beneficirio para efetivar a comparticipagdo. Todavia, em alguns subsistemas, aquando
do término da dispensa, é obrigatdria a assinatura do utente para que a farméacia seja
reembolsada. Por outro lado, a comparticipacao por seguradoras é de 100% e é feita num

impresso préprio com normas estabelecidas, necessitando de ser datada e carimbada.

2.7.2.3. Dispensa de Medicamentos Estupefacientes e Psicotropicos (MEP)

Os medicamentos que contém substancias ativas classificadas como estupefacientes ou
psicotropicas (descritas nas tabelas I e II do Decreto-Lei n.°15/93, de 22 de janeiro (23), e
no n°1 do artigo 86.° do Decreto-Regulamentar n.° 61/94, de 12 de outubro; (24)) atuam
diretamente no Sistema Nervoso Central (SNC) e, consequentemente, podem causar
tolerancia ou até dependéncia fisica e/ou psiquica. Como tal, estdo sujeitos a um controlo

rigoroso e a legislagdo propria e a dispensa diferenciam-se da dos restantes medicamentos.
121



Papel do recetor GPER na proliferacao e sobrevivéncia de uma linha celular de glioma humano

Na receita manual e na REM, a prescricio destes medicamentos tem de ser feita

isoladamente (16).

Independentemente do tipo de prescricao (manual, REM ou RED), aquando da dispensa, é
obrigatorio registar no sistema informatico os seguintes dados do utente e/ou do seu

representante (18):
* nome;
= morada;
= data de nascimento;
» idade (obrigatorio ser maior de 18 anos);
* numero do cartdo de identificacdo e respetiva data de validade.

No final é emitido um taldo com todas as informacoes da dispensa (medicamento, nimero
da prescricao, data de dispensa, dados do utente e/ou do adquirente). No caso das receitas
manuais ou REM este talao é anexado a fotocopia das mesmas. Os documentos ficam
arquivados na farmacia durante um periodo de trés anos, ordenados por ordem de dispensa
(18).

Mensalmente (até ao dia oito), sdo enviadas ao INFARMED a digitalizacdo das receitas
manuais e o registo de saidas dos MEP dispensados no més anterior, a fim de existir um
maior controlo destas substancias. Por sua vez, o balanco de entradas e saidas de MEP e

benzodiazepinas é enviado anualmente (18).

No decorrer do meu estagio, contactei com toda a documentacio associada aos MEP e
procedi a dispensa de alguns medicamentos desta classe, nomeadamente do Tapentadol e

Buprenorfina.

2.7.2.4. Dispensa de Medicamentos Nao Sujeitos a Receita Médica (MNSRM):
Automedicacao

Com base nas BPF em Farmacia Comunitaria (1), a automedicacao corresponde a
“instauracdo de um tratamento medicamentoso por iniciativa prépria do doente”. O
Despacho n.° 17 690/2007, de 23 de julho (25), define-a como a “utilizacdo de MNSRM de
forma responséavel, sempre que se destine ao alivio e tratamento de queixas de sadde

passageiras e sem gravidade”, as quais constam no anexo do mesmo documento.
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Neste enquadramento, a intervencao farmacéutica assume um papel preponderante, ja que
podem advir varios problemas (ex.: mascarar/agravar outras patologias, interacdes
medicamentosas) se o utente se automedicar sem o aconselhamento de um profissional de
saude qualificado (14). Por esta razao, na farmécia os MNSRM encontram-se expostos num

local visivel aos utentes, mas fora do seu alcance.

No ato da dispensa, o farmacéutico deve sensibilizar o utente para as alternativas
terapéuticas disponiveis, uso correto e racional (posologia e duragao) e, caso se aplique,
para medidas nio farmacolégicas. E também da sua responsabilidade avaliar os sintomas,
doencas e/ou tratamentos concomitantes, bem como reencaminhar para o médico em casos

mais graves ou se 0s sintomas persistirem (14).

Por sua vez, existem situacoes que requerem uma atencao redobrada e uma analise da
relacdo risco-beneficio mais restrita, nomeadamente em mulheres gravidas ou a
amamentar, bebés, criancas, idosos, doentes polimedicados ou cronicos. Nestes casos, 0
farmacéutico deve avaliar cada um meticulosamente e reconhecer quais os passiveis de

automedicacao.

Os MNSRM nao apresentam qualquer comparticipacao por parte do Estado, concedendo
autonomia a farmacia para estabelecer as suas proprias margens. Podem ser dispensados
sem prescricdio médica em farmacias ou em locais previamente autorizados pelo
INFARMED.

Os MNSRM podem subdividir-se em MNSRM de Dispensa Exclusiva em Farmacia
(MNSRM-EF), onde embora a sua dispensa nao envolva uma prescricio médica, esta
condicionada a intervencao do farmacéutico através da aplicacao de protocolos de dispensa.
Neste ambito, a sua cedéncia ocorre exclusivamente em farmacias. O Anexo 33 descreve as

substancias ativas consideradas como MNSRM-EF (14,26).

No meu estagio, a dispensa de MNSRM revelou-se um dos maiores desafios com os quais
me deparei, devido a comercializacao de miltiplos produtos com indicacoes terapéuticas
similares. Gracas ao apoio da equipa da Farmacia Grave, no aconselhamento explicava ao
utente a finalidade do medicamento e o seu modo de administracao e, se aplicavel, algumas

medidas nao farmacoldgicas importantes.

Na fase de atendimento denotei uma certa sazonalidade nas afecoes e nas classes
farmacoterapéutica dispensadas. No meu periodo inicial de estagio (abril), a maioria das
queixas estavam associadas a tosse (seca e produtiva), jA em maio predominaram os

sintomas de origem alérgica (rinite e conjuntivite alérgicas). No geral, os MNSRM mais
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solicitados pelos utentes sao: anti-inflamatorios, analgésicos, antiacidos, anti-histaminicos

e laxantes.

2.8. Aconselhamento e dispensa de outros produtos de satude

Conforme o artigo 33° do Decreto-Lei n.°307/2007, de 31 de agosto (4) (alterado pelo
Decreto-Lei n.°172/2012), além do aconselhamento e dispensa de medicamentos, a
Farméicia Comunitaria também pode ser ceder produtos cosméticos e de higiene corporal;
suplementos alimentares e produtos de alimentacdo especial; medicamentos e produtos
veterinarios e homeopaticos; dispositivos médicos; produtos fitofarmacéuticos, entre
outros. Aquando da sua aquisicao, o farmacéutico é muitas vezes solicitado para prestar um

aconselhamento mais extenso e rigoroso (14).

2.8.1. Produtos de dermofarmaécia, cosmética e higiene

Entende-se por produto cosmético, segundo o artigo 2° do Decreto-Lei n.°189/2008, de 24
de setembro (27) (com posterior alteracao pelo Decreto-Lei n.°113/2010, de 21 de outubro),
“qualquer substancia ou mistura destinada a ser posta em contacto com as diversas partes
superficiais do corpo humano, designadamente epiderme, sistemas piloso e capilar, unhas,
labios e 6rgaos genitais externos, ou com os dentes e as mucosas bucais, com a finalidade
de, exclusiva ou principalmente, os limpar, perfumar, modificar o seu aspeto, proteger,

manter em bom estado ou de corrigir odores corporais.”

Na zona de atendimento ao ptiblico e em local acessivel ao utente, a Farmacia Grave possui
um stock variado de diferentes linhas de dermocosmeética, cuja organizacao é por marcas e
respetivas gamas. As marcas de maior destaque incluem: Avene®, La Roche-Posay®,
Uriage®, Nuxe®, Vichy® e A-Derma®.

Na aquisicao destes produtos o aconselhamento farmacéutico assume um papel
fundamental para diferenciar entre situacoes passiveis de correcdo com um cosmético e
casos mais graves que requeiram atencao médica. Para tal, é indispensavel que o

profissional de satide esteja adequadamente informado e atualizado sobre cada gama.

Ao longo do meu estagio fui adquirindo um conhecimento mais detalhado das
caracteristicas de linha de dermocosmética. Para isso, foi crucial a disponibilidade da
equipa técnica da farmécia, a consulta de sites das marcas e a participacado em webinars.
Desta forma, pude prestar um aconselhamento mais personalizado e de maior qualidade,
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no qual questionava o utente acerca do seu tipo de pele (seca, oleosa, normal/mista ou
sensivel) e qual o objetivo que pretendia (hidratacdo; controlo de manchas, vermelhidao ou
imperfeicoes; cuidado antirrugas, etc.). Ainda neste ambito, informei o utente do modo de

aplicacao do produto, eventuais efeitos adversos, duragio e outras condicionantes.

Constatei que a procura por produtos de dermofarmaécia, cosmética e higiene era
desvalorizada pela maioria dos utentes devido as suas limitacoes financeiras, e dependia da
sazonalidade, promocoes ou campanhas publicitarias em vigor. Na tentativa de aumentar
as vendas e o escoamento destes produtos, a farmacia divulgou campanhas promocionais
nas suas redes sociais (Facebook e Instagram) e loja online e, ainda por SMS e e-mail.
Destaco como os artigos mais solicitados, os protetores solares, o que coincide com a altura

em que decorreu o estagio curricular.

2.8.2. Produtos dietéticos para alimentacao especial

O Decreto-Lei n. ©74/2010, de 21 de junho (28), considera géneros alimenticios para uma
alimentacao especial, os produtos alimentares que “devido a sua composicao especial ou a
processos especiais de fabrico, se distinguem claramente dos alimentos de consumo
corrente (...) e sdo adequados ao objetivo nutricional pretendido e comercializados com a

indicacao de que correspondem a esse objetivo”.

Nestes produtos incluem-se os géneros alimenticios indicados para o controlo de peso e do
transito intestinal, leites infantis, preparados para lactentes (papas infantis da Nutribén®

e Nestlé®), espessantes (quando existem problemas de degluticao), entre outros.

Destinam-se a individuos que apresentem: perturbagdes nos processos de assimilacdo ou
de metabolismo; qualquer condicao fisiologica especial; lactentes (idade inferior a 1 ano) ou

criancas pequenas saudaveis (idade compreendida entre 1 e 3 anos).

A Farmacia Grave apresenta um pequeno stock, constituido por leites para lactentes da
marca NAN®), farinhas instantaneas da Nestlé® e da Nutribén® e alguns artigos dietéticos
hipo ou hiperproteicos, hipo ou hipercaloricos das marcas Nestlé®, Resource® e
Fresubin®. Caso o utente solicite uma gama mais especifica, a farméacia satisfaz o seu

pedido através de encomendas instantaneas.
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2.8.2.1. Produtos dietéticos infantis

Relativamente aos leites infantis, a Organizacdo Mundial de Satide (OMS) recomenda o
aleitamento materno durante os primeiros 6 meses de idade e o seu prolongamento o maior
tempo possivel. Neste ambito, o farmacéutico assume um papel crucial, devendo aconselhar
a mulher a consultar o médico antes de iniciar qualquer tipo de leite, seja como suplemento

ou como substituto total do leite materno.

Além disso, todo o processo de comercializacao, publicidade e rotulagem destes produtos
estd sujeito a uma legislacdo rigorosa (ex.: proibicdo de descontos/bonus), de forma a

encorajar o aleitamento materno (29).

Os leites infantis podem ser classificados em duas categorias principais: formulas para
lactentes e formulas de transicao. As formulas para lactentes proporcionam uma nutricao
completa do bebé desde o seu nascimento até a introducao de alimentacdo complementar
adequada. Por sua vez, as formulas de transicao estao indicadas como um complemento
alimentar a partir dos 6 meses de idade. Adicionalmente, existem outros tipos de leites
destinados a situagdes especificas (ex.: anticOlicas, anti-regurgitacdo, anti-obstipante,

hipoalergénico) (30).

2.8.3. Fitoterapia e suplementos nutricionais (nutracéuticos)

Entende-se por produtos fitoterapéuticos, os preparados a partir de plantas medicinais ou
dos seus extratos, tendo uma utilidade terapéutica. Alguns exemplos presentes na Farmécia
Grave incluem infusoes/chas (Bekunis®), Fitos®) ou capsulas (Arkopharma®) usados na
prevencdo e tratamento de variadas patologias, entre as quais: perturbacoes

gastrointestinais, obstipacao, diabetes, hipertensao, colesterol, entre outras.

A zona de atendimento tem disponivel uma grande variedade de suplementos nutricionais
em diferentes formas farmacéuticas (comprimidos, capsulas, pos ou liquidos), sendo uma
categoria cada vez mais valorizada pelos utentes. Inclui desde suplementos a base de arando
(indicados na prevencdo e nos sintomas iniciais de infe¢oes urinarias), de glucosamina
(alivio da dor e inflamacao das articulacées), de vitamina C (Vitacé® para fortalecer o
sistema imunitario), de cromio (reduzir os niveis de acticar no sangue), até complexos

multivitaminicos (Centrum®), Viterra®, Absorvit®).

Como nao sao considerados ‘medicamentos’, a sua regulamentacao é da competéncia da
Direcdo Geral de Alimentacdo e Veterinaria (DGAV) e nao do INFARMED. Assim, os
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nutracéuticos correspondem a géneros alimenticios destinados a complementar um regime
alimentar normal, constituindo fontes concentradas de nutrientes (vitaminas, minerais), ou
de outras substancias. Permitem corrigir deficiéncias nutricionais, manter um aporte

adequado de alguns nutrientes e facilitam func6es especificas do organismo (31).

A farmacia apresenta ainda um pequeno stock de produtos indicados para a reducao de peso
(EasySlim®).

Aquando da dispensa, o farmacéutico deve informar o utente sobre possiveis riscos (ex.:
interacoes com alimentos ou medicamentos, contraindicacdes) ou efeitos secundarios
associados a sua toma, bem como esclarecer qualquer davida e alertar para o facto de os
suplementos nao substituirem qualquer regime alimentar variado e equilibrado e estilo de

vida saudavel (14).

2.8.4. Medicamentos de uso veterinario

O Decreto-Lei n. °148/2008, de 29 de julho (32) (alterado pelo Decreto-Lei n. ©314/20009,
de 28 de outubro) , define medicamento veterinirio como “toda a substancia, ou a
associacdo de substancias 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 diagnéstico médico-veterinario ou,
exercendo uma acdo farmacoldgica, imunolégica ou metabolica, a restaurar, corrigir ou

modificar fungoes fisiologicas”.

Estes medicamentos estdo sob a competéncia da DGAV e, tal como os de uso humano,
podem ser ou ndo sujeitos a receita médica, apesar de niao terem um regime de

comparticipacao (33).

Dado que Castelo Branco é uma zona urbana, a maioria dos medicamentos veterinarios
dispensados destinam-se a animais domésticos e sao sobretudo desparasitantes internos e
externos de caes e gatos das marcas Ataxxa®), Frontline®), Seresto® e Scalibor. A farmacia
tem também disponiveis antibioticos (Terramicina®), obrigatoria a apresentacao da receita
médico-veterinaria), gotas auriculares, contracetivos, suplementos para as articulacoes e

fortificantes.

Aquando da sua dispensa, o farmacéutico deve questionar o utente quanto ao peso e espécie
do animal, dado que estes parametros influenciam a dose a administrar. De igual modo,
deve referir o modo de administracao (ex.: aplicar desparasitante externo em spray no
sentido oposto ao que sao feitas as festas ao animal) e aconselhar medidas de profilaxia e
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higiene adequadas para maximizar a eficacia do tratamento (ex.: limpeza regular da coleira
com um pano humido; evitar banhos nas 48 horas antes e nas 48 horas depois da

administracao do desparasitante externo; misturar desparasitante interno na comida).

2.8.5. Dispositivos médicos

Atendendo ao Decreto-Lei n.° 145/2009, de 17 de junho (34) (alterado pelo Regulamento
de Dispositivos Médicos a partir de 26 de maio de 2021), um dispositivo médico é “qualquer
instrumento, aparelho, equipamento, software, material ou artigo utilizado isoladamente
ou em combinacao (...), cujo principal efeito pretendido no corpo humano nao seja
alcancado por meios farmacologicos, imunologicos ou metabodlicos, embora a sua funcao
possa ser apoiada por esses meios, destinado pelo fabricante a ser utilizado em seres

humanos para fins de:
» diagnostico, prevencao, controlo, tratamento ou atenuacao de uma doenca;

= diagnostico, prevencao, controlo, tratamento, atenuagdo ou compensacio de

uma lesao ou de uma deficiéncia;

» estudo, substituicdo ou alteragdo da anatomia ou de um processo fisiologico;

controlo da concecao.”

Sao classificados em funcdo ao fim a que se destinam, ao risco inerente a concecao e fabrico,
bem como a duragao de utilizacdo, invasibilidade e anatomia afetada pela sua utilizagao.
Deste modo, consoante o seu risco, distinguem-se quatro grupos de dispositivos médicos:

classe I (baixo risco); classe Ila e IIb (médio risco) e classe III (alto risco) (35).

A Farmacia Grave tem disponiveis alguns dispositivos médicos, tais como: fraldas para
incontinéncia; sacos coletores de urina; frascos para colheita de urina, expetoracao e fezes;
meias de compressao; canadianas; algodao hidrofilo; luvas cirargicas; seringas e agulhas;
ligaduras; compressas de gaze hidrofila esterilizadas ou nao esterilizadas; material de
penso; termoémetros; medidores de tensao; canetas de insulina; preservativos masculinos;

testes de gravidez e material para medicao de glicémia.

Como em qualquer outro produto dispensado na farmacia, o farmacéutico deve orientar

adequadamente o utente para o seu uso correto.

Dada a pandemia pela COVID-19, a venda de mascaras cirtrgicas e autofiltrantes PFF2 com

eficiéncia minima de filtracao de 95% aumentou.
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2.9. Outros cuidados de Saude prestados na Farmacia Grave

Conforme o regime juridico das Farmacias Comunitarias, previsto no artigo 36° do Decreto-
Lei n.° 307/2007, de 31 de agosto (4) (alterado pelo Decreto-Lei n.°75/2016, de 8 de
novembro) e na Portaria n.® 1429/2007, de 2 de novembro (36) (alterada pela Portaria n.°
97/2018, de 9 de abril), a farmacia pode prestar servicos farmacéuticos e outros servigos de

promocao de saide e bem-estar aos utentes.

A Farmacia Grave disponibiliza a maioria dos servigos farmacéuticos referidos na legislacao,

nomeadamente:
» apoio domiciliario;
» administracao de vacinas nao incluidas no PNV;
* administracao de medicamentos injetaveis;
= campanhas de informacao;
= colaboracdo em programas de literacia em saude;
» consultas de nutricao;
= PIM.

Além destes, determina parametros fisiologicos (pressao arterial) e bioquimicos (glicemia,

colesterol total e triglicéridos).

No contexto da pandemia pela COVID-19 e de forma a prevenir o seu contagio, alguns
servicos farmacéuticos foram temporariamente suspensos (consultas de nutricao e
podologia). Contudo, no meu periodo de estagio voltaram a estar disponiveis e,
recentemente, foram introduzidos novos servigos, como as consultas de cessacao tabagica e
os TRAg.

2.9.1. Medicao da Pressao Arterial

A Hipertensao Arterial (HTA) é definida, clinicamente, como a elevacao persistente da
pressao arterial sistolica (PAS) e/ou da pressao arterial diastolica (PAD) para valores iguais
ou superiores a 140 mmHg e/ou a 90 mmHg, respetivamente. Esta definicao é valida para
individuos a partir dos 18 anos de idade, nao sujeitos a tratamento farmacologico anti-

hipertensor, sem qualquer patologia aguda concomitante e que nao estejam gravidas (37).
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Em Portugal, a prevaléncia de HTA é consideravel (42%), estimando-se que 44% dos

individuos sob terapéutica apresentam um controlo inadequado da doenca (38).

Como tal, os servicos farmacéuticos disponibilizados na farmacia assumem um papel
fundamental na consciencializacao da populacao para esta problematica, a par da educacao
para a saude, identificacio de eventuais fatores de risco e gestdo de comorbilidades
previamente diagnosticadas associadas ao risco cardiovascular. Desta forma, é possivel o

acompanhamento regular do utente e o alcance dos resultados terapéuticos desejaveis.

Na Farmaécia Grave, este servico é gratuito e é dos mais procurados pela comunidade, seja
para controlo e vigilancia dos valores, seja pelo aparecimento sibito de sintomas

alarmantes (ex.: dor de cabeca, tonturas, olho vermelho).

A medicao da pressao arterial tem lugar na sala de espera, assegurando a privacidade do
utente e um ambiente calmo (37). E utilizado um tensiémetro de braco automético, o qual

indica a PAS, PAD e a frequéncia cardiaca/pulsacao.

Aquando da realizacdo da medicdo, pedia ao utente para repousar pelo menos cinco
minutos. Durante este periodo, questionava-o sobre o seu historial clinico (comorbilidades,
medicacao, estilo de vida) e se nos 30 minutos antes tinha fumado, ingerido bebidas com
cafeina ou realizado exercicio fisico. Durante a medicao, alertei para se manter quieto, em
siléncio e com os pés bem assentes no chao. No final, registava os valores num cartao,
comparando-os com os de referéncia (Anexo 34) e, aconselhava algumas medidas
adequadas (baixo consumo de sal, dormir bem, ingerir muita 4gua, pratica regular de

exercicio fisico) (37).

Nos utentes com pressdo arterial elevada e sem qualquer terapéutica anti hipertensora
referenciava para o médico. Por outro lado, em situac¢des pontuais com valores ligeiramente
elevados (PAS até 140 mmHg e/ou PAD até 95 mmHg), solicitava ao utente determinacoes
adicionais ao longo de um periodo e recomendava a toma de produtos fitoterapéuticos,

como chas/infusées ou suplementos, como forma de prevencao.

2.9.2. Medicao da Glicemia, Colesterol Total e Triglicéridos
Na Farmacia Grave, a realizacdo de testes bioquimicos (glicemia, colesterol total e
triglicéridos) ocorre no gabinete de atendimento personalizado.

Em 2018, a diabetes mellitus afetava cerca de 13,6% da populacao portuguesa com idades

compreendidas entre os 20 e os 79 anos, onde somente 7,7% dos individuos se encontrava
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diagnosticado (38,39). Devido a sua prevaléncia, a determinagao da glicemia é crucial para
prevenir e detetar, precocemente, o desenvolvimento da doenca e, assim evitar possiveis
complicacoes graves (retinopatia diabética, falha renal, pé diabético). Nas situacdes de
doenca ja diagnosticada, a autovigilancia permite identificar hipo e hiperglicemias e avaliar
o efeito da terapéutica instituida. De referir, que os valores de referéncia, em jejum, devem
situar-se entre 70 e 100 mg/dL e, no periodo pos-prandial (2 horas apoés a refeicao), abaixo

de 140 mg/dL (Anexo 35) (40).

No doseamento da glicemia, o profissional de saide deve, em primeiro lugar, questionar o
utente quanto aos habitos diarios, medicacao, historial de diabetes e se se encontrava em
jejum. Posteriormente, deve desinfetar a zona sujeita a puncao com alcool a 70% e, picar o
dedo lateralmente. A gota de sangue é recolhida na tira-teste previamente inserida no
glicometro e os valores anotados num cartdo. No final, o farmacéutico deve reforcar a
importancia da determinacao regular da glicemia, da ado¢ao de um estilo de vida saudavel

e do cumprimento rigoroso da terapéutica instituida.

O colesterol elevado afeta, em média, 68,5% dos portugueses, sendo uma das principais
causas de aterosclerose. Quando associado a outros fatores de risco, como hipertensao
arterial, habitos tabagicos e obesidade, aumenta a predisposicao para o desenvolvimento de
doencas cardiovasculares (41,42). Dai a importancia de monitorizar regularmente o perfil

lipidico.

Na quantificacdo do colesterol total e triglicéridos é utilizado um dispositivo de leitura
proprio, com tiras reativas especificas e descartaveis, sendo o procedimento idéntico ao
descrito na medicao da glicose. Preferencialmente, a medicao deve ser de manha, apés um
periodo de jejum, sendo um critério obrigatorio no doseamento dos triglicéridos. Quanto
aos valores recomendados de colesterol total e triglicéridos, devem ser inferiores a 190
mg/dL e 150 mg/dL, respetivamente (Anexo 36 e 37) (41). Perante os valores obtidos, o
farmacéutico deve aconselhar algumas medidas preventivas, tais como: optar por uma dieta
equilibrada e variada, pobre em gorduras; praticar atividade fisica regular; deixar de fumar;

vigiar a pressao arterial e a glicemia.

No meu estagio curricular, tive a oportunidade de assistir a calibracao do aparelho de
medicao do colesterol total e de triglicéridos. Para isso, adicionam-se algumas gotas da
solucao-controlo de cada parametro na tira-teste especifica e, de seguida, compara-se se o
resultado obtido esta dentro do intervalo de referéncia. Em caso de nao conformidade, o

aparelho é enviado ao laboratorio fornecedor.
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2.9.3. Administracao de Vacinas e Medicamentos Injetaveis

Num dos gabinetes de atendimento personalizado da Farméicia Grave é realizada a
administracdo de medicamentos injetaveis e de vacinas nao incluidas no PNV, desde que a
prescricdo médica seja valida. O local deve cumprir os requisitos constantes da Deliberacao
n.°139/CD/2010, de 21 de outubro (43) (atualizada pela Deliberacao n.°145/CD/2010, de 4
de novembro) e, das BPF de Farmacia Comunitaria (44), dispondo, para isso, de uma
marquesa, armario com o material, contentores de recolha de residuos (Grupo Il e IV) e
equipamento minimo necessario ao tratamento de uma reacao anafilatica (ex.: adrenalina,

oxigénio, mascaras faciais).

Este servico apenas é desempenhado por farmacéuticos com formacgao obrigatéria em
administracdo de vacinas e de medicamentos injetaveis, reconhecida pela OF e formacao

em Suporte Bésico de Vida ou equivalente (44).

Na prestacdo deste servigo é obrigatorio registar no Sifarma os dados do utente (nome e
data de nascimento), do medicamento injetavel /vacina (nome comercial, lote, via e local de
administracao, data e hora da administracao) e do farmacéutico, de forma a assegurar a sua
rastreabilidade. Na vacina contra a gripe também deve constar o nimero de SNS do utente.
Apos a administracao, o utente deve aguardar pelo menos 15 minutos para evitar o inicio de

uma possivel reacao anafilatica (44).

No meu estigio tive a oportunidade de presenciar todos os passos associados a
administracdo de injetaveis, desde o consentimento do utente até a administracdo pelo
profissional de satide qualificado. Além disso, também acompanhei as pré-reservas para a

vacina contra a gripe da época 2021/2022 (Influvac Tetra).

2.9.4. Testes de Gravidez

A Farmacia Grave realiza testes de gravidez, através da detecao da hormona gonadotrofina

coridnica humana (hCG) na urina.

Apesar de nao ter acompanhado a realizacao deste servico, foi-me explicado todo o
procedimento, o qual deve cumprir as instrucoes do fabricante. A recolha da amostra de
urina deve ser, preferencialmente, de manha num recipiente proprio, altura do dia em que

a concentracao da hormona é mais elevada.
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2.9.5. Testes Rapido de Antigénio (TRAg) para o SARS-CoV-2

Os TRAg vieram reforgar tanto o papel do farmacéutico como parte integrante de uma
equipa multidisciplinar como o da farméacia comunitaria nos cuidados de satde primarios

e na Saude Publica (45).

A Farmacia Grave foi das primeiras farmacias de Castelo Branco a implementar e a divulgar
os testes rapidos de diagnoéstico in vitro para a detecao qualitativa de antigénios SARS-CoV-

2, em amostras humanas de exsudado nasofaringeo.

Tratam-se de testes imunocromatograficos, realizados por profissionais de satide com
formacao e competéncia para a colheita da amostra, execucao do teste e interpretacao dos
resultados (46). Auxiliam no diagnostico da infecao e na prevencao da disseminacao do
virus e, fornecem apenas um resultado preliminar. Isto é, um resultado negativo nao exclui
a possibilidade de infe¢ao por SARS-CoV-2, nao devendo ser usado exclusivamente para
decisoes de tratamento do individuo. Resultados negativos devem ser combinados com as

observacoes clinicas, o historial do utente e dados epidemiologicos.

A Farmacia Grave dispoe de um gabinete de atendimento personalizado destinado a este
fim, totalmente desinfetado e equipado com o material necessario (equipamento de
protecao individual -EPI — ex.: luvas, bata, viseira, mascara FFP2, touca, protetor de

sapatos; contentor para residuos de risco biol6gico) (47).

A realizacdo do servico TRAg implica o agendamento prévio pelo utente e o preenchimento
obrigatorio da folha de consentimento informado (Anexo 38). O resultado do teste é
comunicado ao utente, dentro de 30 minutos, por SMS ou email ou o levantamento do
relatério na farmacia (Anexo 39). Na plataforma SINAVELab (Sistema Nacional de
Vigilancia Epidemiologica) sao registados os seguintes dados: nimero de SNS do utente,
designacao do teste, resultado, hora de colheita e de validacao. Diariamente (no maximo até
ao meio-dia do dia seguinte), a farméacia também deve notificar na plataforma do INSA
(Instituto Nacional de Satide Doutor Ricardo Jorge) o nimero total de testes realizados e o
numero de resultados positivos. Na Farmacia Grave a notificacdo no INSA é feita ao final
do dia (48).

No meu estagio curricular, contactei com diferentes kits (marca Abbott© e SD Biosensor
Inc©) (49,50), cujas caracteristicas sao descritas na tabela do Anexo 40. As instrucoes de
utilizacdo sao semelhantes para ambos (Anexo 41). Tive a oportunidade de realizar estes
testes na farmacia, sempre sob supervisao farmacéutica, e de testar alguns funcionéarios da

empresa Celtejo, em Vila Velha de Rédao.
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Com base na Portaria n.° 56/2021, de 12 de marco (51), a Farméacia Grave disponibiliza
ainda autotestes SARS-CoV-2 para utilizacao nao profissional e destinados a amostras da
area nasal anterior interna. Os autotestes podem ser também adquiridos em locais de venda
de MNSRM autorizados.

2.9.5.1.  Outros projetos

No decorrer do meu estagio em Farmacia Comunitaria participei, durante 1 semana (de 3 a
7 de maio), num programa de testagem ao COVID-19 na Universidade da Beira Interior em
articulagcdo com a Cruz Vermelha Portuguesa (CVP), intitulado de “Programa de testagem

CVP-Ensino Superior” (52).

O objetivo era testar todos os estudantes, docentes, investigadores e ndo docentes aquando
do inicio das atividades letivas presenciais, de forma gratuita. O rastreio laboratorial teve
inicio a 19 de abril e utilizou o dispositivo Panbio™ COVID-19 Ag RAPID TEST DEVICE
(nasal) da marca Abbott (49).

Na sequéncia deste programa desempenhei varias funcoes/tarefas, tais como: confirmar se
o consentimento estava corretamente preenchido e assinado; dispensar algumas gotas da
amostra na respetiva cassete, ler o resultado e, por fim, imputar os dados do individuo para
um documento Excel. A participacdo neste programa permitiu-me adquirir novas
competéncias e assimilar conhecimentos ja obtidos durante o meu estagio na Farmacia

Grave.

2.9.6. Consultas

Além dos servicos farmacéuticos mencionados anteriormente, a Farméacia Grave
disponibiliza outros servicos desempenhados por outros profissionais de satide, como sejam
Consultas de Nutricio e de Podologia. Deste modo, os utentes usufruem de um

acompanhamento mais demorado, rigoroso e individualizado.

2.9.6.1. Consultas de Nutricao

As Consultas de Nutri¢ao sdo da responsabilidade da nutricionista Rita Bispo. O nimero e
o horario das consultas dependem da sua disponibilidade, sendo que, em média, sdao

realizadas 2 a 3 consultas por més.
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Este servico abrange um vasto leque de individuos, desde os que pretendem perder ou
ganhar peso, até aos que apresentem um transtorno alimentar, doenca cronica (diabetes

mellitus, doengas cardiovasculares) ou alergia/intolerancia alimentar.

Nestas consultas € realizada uma avaliacao do estado nutricional de cada individuo, seguida
de aconselhamento alimentar e da prescricio de um plano alimentar estruturado e

personalizado. Sao também disponibilizados alguns documentos de apoio.

2.9.6.2. Consultas de Podologia

O servico de Podologia é prestado pela enfermeira Filipa Romeiro com formacao na area,
consoante a sua disponibilidade. Estas consultas sdo aconselhadas numa variedade de

situacoes, tais como:
e pé diabético;

e alteracoes cutaneas (calosidades, micoses, xerose cutdnea, excesso de

transpiracao);
e alteracoes na unha (encravadas, micoticas);

e populacdo geriatrica (apoio incorreto dos pés ou cansaco excessivo, alteracoes

dérmicas, palmilhas corretivas ou compensatorias).

2.9.6.3. Consultas de Cessacao Tabégica

Constituem uma intervencao de apoio intensivo com consultas programadas que se
prolongam ao longo de vérias sessoes. Sao desempenhadas por um farmacéutico habilitado

(Dr.2 Silvia Simoes).

Este servico é referenciado sempre que um utente manifeste vontade de parar de fumar, ja
que dados recentes apontam que uma maior interacao entre profissional de satiide-utente
aumenta a probabilidade de sucesso da cessacao tabagica. No entanto, no meu estagio nao
assisti a nenhuma intervencao nesta area, embora me tenha sido explicada toda a sua

estrutura.
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2.9.7. Servico de Enfermagem

E prestado pela enfermeira Filipa Romeiro, no domicilio, quando a farméacia se encontra

encerrada (feriados e domingos). Destina-se a situacoes de queimaduras, feridas e pensos.

2.9.8. Preparacao Individualizada da Medicacao (PIM)

Sumariamente, a PIM consiste na utilizacao de caixas dispensadoras, seladas de forma
estanque, para organizar formas farmacéuticas solidas, administradas por via oral, de
acordo com a posologia prescrita (jejum, pequeno-almoco, almoco, jantar e ceia) e o dia da

semana correspondente (53).

Este servigo é particularmente 1til em utentes polimedicados (ex.: confundem os momentos
da toma; regimes terapéuticos complexos; apresentem limitacoes fisicas ou cognitivas),
uma vez que os auxilia a gerir melhor a sua medicacao e, a0 mesmo tempo, é-lhes prestada
informacao escrita ou sobre a forma de pictogramas. Neste ambito, promove-se o uso
responsavel do medicamento, bem como a sua efetividade e seguranca e,
consequentemente, é melhorada a adesdo do utente a terapéutica. O calculo da adesao a
terapéutica engloba o niimero total de medicamentos dispensados e o total dos que foram

desenvolvidos na PIM (53).

A implementacdo deste servico na Farmacia Grave decorreu no final do meu estagio
curricular, motivo pelo qual ndo acompanhei qualquer intervenc¢ao, apesar de me ter sido
explicado todo o processo, desde a adesdo do utente ao servico até a recolha do dispositivo

de dispensa da medicacao.

O procedimento inicia-se com a recolha do consentimento informado (Anexo 42) e uma
entrevista detalhada com o utente ou um familiar, no gabinete de atendimento
personalizado. O objetivo é recolher os dados sociodemograficos, -clinicos e
farmacoterapéuticos (patologias, medicacdo atual, alergias/intolerancias) do utente.
Posteriormente, o farmacéutico analisa de forma critica os dados para detetar eventuais

duplicacoes terapéuticas, posologias/doses incorretas, interacoes major, entre outras (53).

A preparacao da PIM decorre no laboratorio da farmacia e segue as boas praticas a observar
na preparacio de medicamentos manipulados (53). E realizada as quintas-feiras pela

técnica Dr.2 Mariana Barata e, validacao final da Dr.2 Silvia Simdes.

A medicacado excedente a preparagao das caixas dispensadoras é armazenada separada dos

restantes medicamentos. Cada PIM ¢é identificada com o nome do utente, contacto da
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farmacia, farmacéutico responsavel e data de preparacdo, sendo-lhe atribuido um nimero
de lote sequencial (iniciais do nome do utente/més/ano/semana a que se destina). A

documentacao € arquivada na farmécia durante um ano.

Na Farmaécia Grave, as PIMs sdo preparadas para uma semana, de forma a manter a
estabilidade na caixa dispensadora durante o tempo previsto para a sua utilizacao (dado que
¢ removido o acondicionamento primario). A sua entrega ocorre as sextas-feiras, na
farmécia ou no domicilio. Aquando da primeira entrega, o farmacéutico deve demonstrar a

correta utilizacao e conservacao do sistema de dispensa da medicacao.

2.9.9. Entrega de Medicamentos ao domicilio

Em contexto de pandemia, a Farmacia Grave aderiu ao servico de entrega de medicamentos
e produtos de satide ao domicilio na zona de Castelo Branco, com a finalidade de assegurar

a cobertura farmacéutica, sobretudo em localidades com farmacias encerradas (6).

Adicionalmente, e a titulo excecional, na vigéncia da pandemia foi desenvolvida uma
parceria entre a farmacia comunitaria e os CTT, a qual deve cumprir os seguintes critérios

(6):

e transporte em viaturas destinadas para o efeito. Os medicamentos e produtos
de satide devem estar segregados dos restantes, por forma a evitar qualquer

contaminacao;
e tempo de transporte nao deve exceder as 12 horas;
e transporte em acondicionamento adequado, garantindo uma boa conservacao;
e transporte adequado e prioritario para medicamentos termolabeis;

e registo pela farmacia de todas as reclamacgoes de utentes quanto ao estado de

conservacao ou erros na dispensa;
e arquivo de toda a documentacao na farmacia.

O pedido de recolha deve ser efetuado no Portal CTT Expresso. No ato da recolha, o original
e o duplicado do guia de encomenda sao assinados pelo responsavel da recolha e pela

farmaAcia.

Na Farmaécia Grave é obrigatorio o preenchimento da “nota de encomenda” (Anexo 43),

quer seja no seguimento de um atendimento na farmacia (quando o medicamento/produto
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nao se encontra em stock), ou no ambito de um telefonema/mensagem enviada pelo utente.
Simultaneamente, deve ser criada, no Sifarma, a ficha de utente (caso nao exista), para que

os produtos fiquem a crédito até serem pagos.

A preparacao das encomendas é da funcao da auxiliar técnica Sara, sempre validada por um
farmacéutico. No final, é regularizada a conta corrente do utente e toda a documentacao é
arquivada. E também registado num documento Excel os seguintes dados: data da
encomenda e da entrega, nome do utente e contacto telefoénico, custo e nome do responsavel
pela entrega. No decorrer do meu estagio auxiliei na preparacao das encomendas, sempre

sob supervisao farmacéutica.

2.9.10. VALORMED

A VALORMED é uma sociedade sem fins lucrativos responsavel pela gestao de residuos de
embalagens vazias e de medicamentos fora de uso (54). A especificidade do medicamento
aconselha um sistema de recolha seguro e sustentavel, evitando, por razoes de Satude
Publica, que os residuos de medicamentos nao estejam acessiveis como qualquer outro

residuo urbano.

A Farmacia Grave tem disponivel um contentor da VALORMED, localizado no corredor e
fora do alcance dos utentes, para se depositarem os medicamentos fora de uso (ndo usam
ou cuja validade expirou), as embalagens vazias e outros elementos (cartonagem, blisters,
bisnagas, folheto informativo, frascos). Esta pratica tem ganhado uma adesdo cada vez

maior.

Quando é atingida a capacidade maxima do contentor, é selado e impresso um taldo, a partir
do Sifarma 2000, onde constam os dados necessarios a recolha por parte do distribuidor
(n.° série do contentor, distribuidor, assinatura do farmacéutico e do responsavel pela
recolha), que os encaminham para as autoridades competentes. No meu estagio tive a
possibilidade de realizar este procedimento. Além disso, procurei consciencializar os

utentes para entregarem na farmacia os medicamentos fora de uso.
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2.10. Preparacao de Medicamentos

Entende-se por preparacao de medicamentos todas as atividades de preparacao, mistura,
combinacdo/modificagdo ou reembalagem de substincias ativas, medicamentos ou

dispositivos de administracao (55).

Os medicamentos manipulados correspondem a qualquer formula magistral (preparada de
acordo com a prescricdo médica) ou preparado oficinal (conforme as indicacées da

farmacopeia ou de um formulario) (56).

Atualmente, a manipulacdo de medicamentos em farmécia de oficina, por farmacéuticos
especializados na area, € uma pratica cada vez menos frequente, devido a resposta da
Indastria Farmacéutica face as necessidades dos utentes. Todavia, pode ser necessaria
quando nao existe, no mercado, uma alternativa terapéutica similar que satisfaca os
requisitos face a: principio ativo ou a sua combinacdo, dose adaptada a indicagdo
terapéutica e caracteristicas metabdlicas do individuo ou intolerancia a um ou mais dos

componentes da formula industrial.

Para isso, a farméacia deve cumprir as “Normas Gerais das Boas Praticas de Farmacia” e das
“Boas Praticas a observar na preparacao de medicamentos manipulados em farméicia de
oficina e hospitalar”, conforme publicadas na Portaria n.° 594/2004, de 2 de junho (56).
Neste ambito, o laboratério da Farmécia Grave cumpre as condicoes de iluminagao, higiene
e seguranca, bem como todo o equipamento minimo legalmente exigido. Também possui
toda a documentacdo relativa a preparacdo de manipulados (que deve ficar arquivada
durante um periodo de 3 anos), incluindo as fichas de preparacao, boletins de analise, folhas

de calculo de preco e fontes bibliograficas (Farmacopeia e Formulario Galénico Portugués
— FGP) (55).

As matérias-primas sdo sempre acompanhadas do boletim de anélise que comprova o
cumprimento dos requisitos da Farmacopeia e, o qual deve ser arquivado na farmacia. Caso

a matéria-prima seja para venda, o boletim segue com a mesma (55,56).

Periodicamente, os aparelhos de medida do laboratorio devem ser controlados e calibrados
para garantir a exatidao das medidas (55). No meu estagio, assisti a este controlo por um

técnico.

Segundo o Despacho n.° 18694/2010, de 18 de novembro (57), todos os medicamentos
manipulados que constam no anexo, sao passiveis de um regime de comparticipacao de

30%, desde que dispensados através do respetivo codigo oficial.
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A prescricao deve conter os seguintes elementos: principio(s) ativo(s) e respetiva
concentracao, excipiente(s), quantidade, dosagem e forma farmacéutica. Na receita manual
ou REM, estes medicamentos tém de ser prescritos isoladamente e a validade é de 30 dias.
Jana RED, a validade é de 60 dias (16).

No meu estagio curricular, auxiliei na preparacao da pomada de enxofre, indicada para o

tratamento da sarna.

A cada manipulado é atribuido um namero de lote e preenchida a folha de preparacao, com
arubrica dos intervenientes, de forma a permitir a reprodutibilidade de todas as operacoes.
De forma a garantir a qualidade final do produto devem ser avaliados, no minimo, os
caracteres organoléticos (cor, odor, aspeto) e, adicionalmente, a quantidade de
medicamento a dispensar (variacao inferior a 5%) e a conformidade com a definicdo da

monografia (55).

No final, é registado o movimento das matérias-primas usadas (Anexo 44) e calculado o
PVP do manipulado tendo por base os elementos descritos na Portaria n.° 769/2004, de 1
de julho (58). O PVP resulta da soma do custo dos honorérios da preparacao, das matérias-
primas e dos materiais de embalagem, multiplicados por 1.3, acrescido do IVA (6%). O
calculo dos honorarios utiliza um valor fixo - fator (F) -, que é atualizado anualmente e

divulgado pelo Instituto Nacional de Estatistica (INE).

O rétulo do manipulado deve conter a designacao do produto (validade, instrugoes de
utilizacdo — “uso externo” com fundo vermelho), nome do utente e da farmacia (56).
Aquando da dispensa, o farmacéutico deve transmitir ao utente a posologia/modo de

utilizacdo, as condi¢oes de conservacao e o prazo de validade.

No seguimento da pandemia e perante a dificuldade no acesso a produtos de base alcoodlica
para higienizacdo das maos devido a um crescente consumo destes produtos, a OMS
recomendou a sua producao local. Para isso, as solucées de base alcodlica devem
apresentar, pelo menos, 60-70% de teor de alcool e, sempre que possivel, priorizarem o
etanol como componente principal (6). Na Farmacia Grave a preparacao da solucao
antissética de base alcodlica (SABA) passou a ser uma pratica comum, cuja ficha de

preparacao (6) consta no Anexo 45.
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2.10.1.  Preparacoes Extemporaneas de Medicamentos

As preparagoes extemporaneas correspondem, maioritariamente, a formas farmacéuticas
solidas (po6s) para suspensao oral (55). Apresentam uma baixa estabilidade e, por esse
motivo, s6 sao preparadas no ato da dispensa (reconstituicao).A sua preparagao ocorre no
laboratério da farmacia. Alguns exemplos sdo antibidticos orais de uso pediatrico

(Amoxicilina + Acido Clavulanico).

No decorrer do estagio curricular, desempenhei esta atividade, sempre sob supervisao
farmacéutica. O primeiro passo envolve a agitacao do frasco para desagregar o p6 e garantir
uma melhor homogeneizacao, seguido da adicao de agua purificada, aos poucos, consoante
as especificacoes do fornecedor (ex.: até ao traco de referéncia). No final, agitar até completa
homogeneizacdo. Apds a reconstituicao, o farmacéutico deve reforcar junto do utente a
validade maxima de 14 dias, as condi¢Oes de conservacao e agitar sempre antes de utilizar

para que a dose seja a correta.

2.11. Contabilidade e Gestao

Na farmacia comunitaria a maioria dos medicamentos sdo comparticipados, mediante
apresentacao da prescricao médica, em que o utente paga somente o valor resultante da
diferenca entre o PVP total do medicamento e o valor comparticipado. Para que haja o
reembolso do valor das comparticipagoes a farmacia pelas entidades responsaveis, o
farmacéutico deve efetuar a faturacdo e o envio mensal do receituario (18). Este
procedimento nao se aplica para as RED, sendo toda a documentacao enviada diretamente

ao Centro de Conferéncia de Fatura (CCF) pelo Sifarma.

Antes do envio das receitas as respetivas entidades, o farmacéutico deve proceder a sua
conferéncia. Para as receitas manuais e REM, onde o processo nao é completamente
informatizado, é essencial um cuidado redobrado na sua conferéncia, por forma a evitar o
envio com erros as entidades e, assim, a sua devolucao a farmacia e o nao pagamento do
valor da comparticipacdo. A cada receita processada pelo sistema informaético é atribuido

um organismo/plano de comparticipacao, nimero de lote e nimero sequencial de receita.

Na conferéncia das receitas manuais é fundamental verificar: modelo da receita (inscrigao
do simbolo dos 40 anos de SNS), justificacao da sua utilizacdo, nome do utente e respetivo
numero de beneficiario, organismo, vinheta e assinatura do prescritor, vinheta do local de

prescricdo (se aplicavel) e data/validade. Adicionalmente, deve averiguar-se se a medicagao
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dispensada corresponde a prescrita, se cumpre as especificacoes legais (nimero de
embalagens, dimensdo) e se o organismo da comparticipacdo foi efetivamente bem
concedido. O verso da receita deve estar devidamente datado, carimbado e assinado pelo

utente e farmacéutico responsavel (18).

Por sua vez, nas REM sao conferidos os medicamentos dispensados, a assinatura do médico,
do utente e do farmacéutico, a data de dispensa e o carimbo da farmaécia. Caso seja detetada
alguma nao conformidade, a farmécia deve retifica-la junto do utente ou do médico

prescritor (18).

Nas receitas de ostomia e de retenc¢ao urinaria é obrigatorio a entidade ser o SNS e, caso se

trate de receitas manuais, devem conter o carimbo do local de prescricao.

Finalizada a conferéncia, as receitas sao divididas por organismo (ex.: 01, 48) em lotes de
30 receitas e por ordem crescente do nimero de lote atribuido pelo Sifarma. A cada lote
completo é anexado o verbete de identificacdo de lote, que discrimina as receitas desse lote
indicando para cada uma, o seu valor total, o valor da comparticipacao e o valor pago pelo
utente. A informacao inscrita no verbete é comparada com o constante nas receitas, sendo
este rubricado, carimbado e anexado as mesmas. Repete-se este procedimento para cada

lote e para cada organismo.

Além do verbete de identificacdo de lote, sdo emitidos outros documentos que acompanham
o receituério: a relacao resumo dos lotes (contém o valor total de cada lote, o valor da

comparticipacao a ser reembolsada e o valor pago pelo utente) e a fatura mensal.

Para o receituario cuja entidade é o SNS, esta definido o envio para o CCF até ao dia 5 de
cada més. A documentacdo a enviar deve conter as receitas agrupadas por lotes anexadas
aos respetivos verbetes de identificacio de lote, relacdo resumo dos lotes, fatura, guia de

fatura, guia CTT e notas de crédito/débito (relativas as retificagoes das receitas).

Por outro lado, o envio do receituario suportado por outras entidades (ex.: EDP, Caixa Geral
de Depdsitos), é enviado até ao dia 10 do més seguinte para a ANF, que reencaminha para
as respetivas entidades. A documentacao a enviar é idéntica a do SNS, adicionando-se os
taloes de complementaridade das RED devidamente assinados pelos utentes e anexados a
copia do cartdo de beneficiario dessa entidade. Neste caso, o Sifarma sugere a fatura em

quadruplicado, sendo que 3 vias sao encaminhadas para ANF e uma para a contabilidade.

Mais tarde, as entidades enviam a farmadcia a fatura global carimbada. As receitas que
apresentem alguma nao conformidade sdo devolvidas a farméacia discriminando os erros a
corrigir. Caso estes sejam passiveis de retificar, as receitas sao reenviadas no més seguinte;
caso contrario, a farmécia assume todo o prejuizo.
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No meu estagio foi-me recomendado a visualizagao de alguns videos da ANF relacionados

com esta tematica para assimilar melhor todo o processo.

2.12. Projeto Satuda das Farmacias Portuguesas

A Farmécia Grave integra a rede das Farmacias Portuguesas e, como tal, é aderente do
projeto Saida (59), o qual compreende um cartdo de pontos, uma revista mensal e um

catalogo de rebate.

Este projeto é uma boa estratégia de marketing para fidelizar os utentes, uma vez que os
pontos acumulados no cartdo podem ser rebatidos quer em produtos do catilogo ou em
vales a ser utilizados na farmaécia. De ressalvar que somente os MNSRM e produtos de satude

sdo passiveis de acumulacao de pontos, consoante o seu PVP.

Para aderir ao cartao Sauda (60), deve ser criada uma ficha do utente no Sifarma e,

posteriormente, associar o cartao.

A Revista Satuda é publicada mensalmente e disponibiliza conteidos no ambito da satde e

bem-estar, numa perspetiva de promocao de satde e qualidade de vida.

Durante o meu estégio curricular criei e/ou atualizei diversas fichas de utente e procedi ao
rebate de pontos no cartdo. Além disso, presenciei o envio de informacgao aos utentes (SMS

e email) através da se¢ao “Satda” no modulo Atendimento do Sifarma.

2.13. Projetos e Formacoes desenvolvidas na Farmacia Grave

O farmacéutico, enquanto profissional de satde, deve fornecer o melhor aconselhamento
ao utente. Para isso, é fundamental que esteja constantemente atualizado em relacao as

alternativas de produtos de satide e medicamentos existentes no mercado (61).

No ambito da pandemia, as formacGes tiveram que se adaptar, tornando-se exclusivamente
online. No decorrer do meu estagio curricular participei em diversas formacoes e auxiliei na
realizacdo de alguns projetos desenvolvidos na comunidade. Destaco a apresentacdo sobre
a temaética “Xerose Cutanea”, agendada para 17 de junho na Universidade Sénior de Castelo

Branco.

A Tabela 1 sistematiza detalhadamente as atividades desenvolvidas no meu estagio
curricular.
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Tabela 1 — Atividades desenvolvidas ao longo do meu estagio em Farmécia Comunitaria.

Data e Duracio Atividade
. Webinar “Abordagens na Desnutri¢cdo do Idoso e do Doente
19 abril l6ico” la de Pé duaci ad ~
(1h30) Oncolégico” - Escola de P6s-Graduagao em Saide e Gestao
(EPGSG)
20 abril Webinar “Vacinagao contra a COVID-19: mais factos, menos
(1h30) mitos” - EPGSG
22 abril Webinar “Testes rapidos COVID-19: Da evidéncia cientifica ao
(1h30) papel da farmécia” - EPGSG
26 abril Webinar “COVID-19: Terapéuticas atuais e perspetivas futuras”
(1h30) - EPGSG
2(71 }?;’)(;')ll Webinar “Contracecdo de Emergéncia: mitos e factos” - EPGSG
. Webinar “Novos horizontes na terapia de cancro com
28 abril di d irad (stica 3 evidénci
(1h30) medicamentos de patente’e)gplra a — Da mecanistica a evidéncia
clinica” - EPGSG
29 abril Webinar “Sindrome P6s-COVID-19: Quando as sequelas sao um
(1h30) deafio a longo prazo” - EPGSG
1-21 maio Més do Coracao
3 (promocao no check glicémia + colesterol”
“ Formacao “Sifarma: M6dulo Atendimento” - EPGSG
3(111111;(;;) Formacao “René Furterer: Ritual solar”
4 maio Webinar “Primavera: Oportunidades para a farmacia em
(1h30) tempos de pandemia” — EPGSG
10 maio Formacao interna Ib-u-ron gel me{lto}@, Prolif® e Miodia® -
bene farmacéutica
11 maiO ~ o« . . ”»
(1h30) Formacao “Klorane: Protetores solares sublimes
12 maio Formacao “Klorane: Cuidados de rosto hidratantes que
(1h30) despertam naturalmente a pele”
18 maio Formacao “Avene: Cuidados de Protegao Solar”
(1th30)
20 maio Formacao “Avene: Cuidados Anti-Idade, caracteristicas e
(1h30) aconselhamento”
21 maio Rastreio “Varizes: Insuficiéncia Venosa Crénica” — Eco-Doppler
(9h20-18h) venoso dos membros inferiores
24 maio S G L. A -
(1h30) Formacao “A-Derma: cuidar da pele fragil no Verao
2(511112 2;0 Formacao “René Furterer: OKARA — Ritual protetor de cor”
26 maio Formacao “Klorane: CAPILARES — couro cabeludo saudéavel,
(1h30) cabelo bonito”

Formacdo “René Furterer: Cuidados Capilares, muito mais do
que champds”

Webinar “Smart seeling em farmacia” — PharmaEx-Academia
Tecnifar
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4 junho Formacao interna do novo produto da Silfarmaplus — Tutivita

Cc®
21 - 29 junho Campanha “Dé troco a quem precisa!” — Programa abem:
COVID-19
16 junho Webinar “A Dor de Cabeca do séc. XXI e por que trata-la com
(1h) Ibuprofeno + Cafeina Aspegic” - Sanofi
23 junho Apresentacao do produto Flabien® aos utentes por uma
(10h-17h30) delegada
25 junho Formacao interna da gama do Bepanthene® - Bayer
29 junho Webinar “Campanha Satda: Onde esta o verao, esti a sua
(1h30) farmaécia”

Webinar “Farmacias: recomendacdo farmacéutica para o
tratamento de feridas”

Webinar “Caréncia de Ferro/Anemias”

Webinar “Nutri¢ao Infantil: o essencial sobre formulas infantis”

8 julho
(14h-18h30)

Evento BebéVida: “Experiéncia ECOmy baby 4D”

A Farmacia Grave recorre as redes sociais (Instagram, Facebook) e, mais recentemente, a
loja online para promover a literacia em saide na comunidade através da divulgacao de

contetidos pertinentes e atuais.

Outra tarefa que desempenhei no meu estagio foi o tratamento de dados pessoais de utentes
utilizando a funcionalidade do RGPD (Regulamento Geral de Protecao de Dados) existente
no Sifarma 2000. O objetivo era meramente para gestao administrativa (ex.: namero de
fichas de utente criadas, namero de fichas sem qualquer contacto telefénico ou eletronico)
e de marketing (para envio de mensagens aos utentes, sempre respeitando o consentimento

prévio). Este ficheiro é enviado mensalmente a Dr.2 Maria Jo3o.
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3. Conclusao

A Farméacia Comunitaria exerce um papel fundamental na aproximacdo do utente aos
cuidados de satade basicos. Torna possivel o aconselhamento farmacéutico gratuito e de facil

acesso.

No decorrer do meu estagio curricular apercebi-me que a populacdo portuguesa é
predominantemente envelhecida, polimedicada e com baixa literacia em satde. Deste
modo, é urgente sensibilizar e educar a populacdo na area da satde. Para tal, a Farmacia
Grave aposta em iniciativas na comunidade, seja para um publico-alvo mais envelhecido

seja nas escolas onde estao presentes as geracoes futuras.

No estagio em Farmacia Comunitaria adquiri e compilei conhecimentos lecionados ao longo
dos cinco anos do Mestrado Integrado em Ciéncias Farmacéuticas. Além disso, fui desafiada
a aprender mais e a transmitir esse conhecimento de uma forma clara e adequada ao tipo

de publico-alvo.

O facto de ter contactado com diversas areas da Farméacia Comunitaria, desde a gestao ao
atendimento, permitiu-me ter uma visao holistica do seu funcionamento. Gragas ao apoio
da equipa da Farmacia Grave, cresci técnica e cientificamente, mas também a nivel pessoal.
Foram-me transmitidas as ferramentas essenciais para um caminho profissional de

sucesso, tendo sempre como foco o utente.
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ANEXOS

Capitulo 1 — Papel do recetor GPER na proliferacao e
sobrevivéncia de uma linha celular de glioma humano

ANEXO 1 — Lista de material utilizado na componente de investigagao

a) Reagentes

= Soro fetal bovino (SFB) a 10% (v/v) inativado pelo calor, Biochrom AG, namero do

catalogo: BCS0615
* 0,1% de gentamicina, Sigma-Aldrich
*  Dulbecco’s Modified Eagle’s Medium High Glucose (DMEM- HG), Sigma-Aldrich
= Tripsina (0,5 g/L), Sigma-Aldrich
= Phosphate Buffer Saline (PBS) 1x, pH=7.4:
o NaCl, Fisher, nimero do catalogo: S/3160/60
o KCl, Chem-Lab, nimero do catalogo: CL00. 1133. 1000
o KH.PO,, Honeywell, nimero do catalogo: 60220-1000
o Na,HPO,, Thermo, nimero do catalogo: BP332-1
= Corante azul de tripano, ACROS, ntimero do catalogo: 189350250
= 0,04M Acido cloridrico em isopropanol:
o C3HsgO, Fisher, nimero do catalogo: P/7500/17
o HCI, Honeywell, nimero do catalogo: 30721-2500
= Solucao de Krebs (com glucose):
o CaCl,, Panreac, namero do catalogo: 131232.1211
o KCl, Chem-Lab, nimero do catalogo: CL00.1133.1000
o KH.PO,, Honeywell, nimero do catalogo: 60220-1000
o MgCl, Acros, nimero do catalogo: 223211000
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NaCl, Fisher, nimero do catalogo: S/3160/60
NaHCO;, LABCHEM, niimero do catalogo: 6081968-1000
Na.HPO,, Thermo, nimero do catalogo: BP332-1

CsH1.O¢, Fisher

Brometo de 3-[4,5-dimetil-tiazol-2-il] -2,5-difeniletrazolio (MTT), Sigma-Aldrich,

numero do catalogo: M2128

10% Dimetilsulféxido (DMSO), Honeywell, nimero do catidlogo: D5879

Compostos testados

G1, Tocris Bioscience, Bristol, UK, nimero do catalogo: 3577/10

E2, 17p-estradiol, Calbiochem, nimero do catalogo: 3301

DHEA, Desidroepiandrosterona

7-ox0-DHEA

Pregnenolona

7-o0x0-Pregnenolona

ICI 182,780, Fulvestrant

G15, Calbiochem, Darmstadt, Germany, nimero do catalogo: 271703

Equipamentos

Camara de fluxo laminar vertical (CFLV), Classe II (Nuaire, Plymouth, USA)

Centrifugadora (Sigma 2-16 KL)

Incubadora (Nuaire, Plymouth, USA)

Vortex
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Balanca

Medidor de pH (Orion Star A211 pH meter, Thermo Fischer Scientific, Indonésia)
Banho de agua termostatico (Grant Instruments, Cambridge, Inglaterra)
Agitador magnético

Microscopico otico (Olympus, Shinjuku, Tokyo, Japao)

Camara de Neubauer

Leitor de microplacas de ELISA (Bio-rad Laboratories: Hercules, CA, USA)
Frascos de cultura

Autoclave

Sistema de purificacao de agua Milli-Q (Millipore, Milford, MA, USA)
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ANEXO 2 — Esquema representativo das placas com os compostos a diferentes concentracdes (1 a 1000 nM) a
serem adicionados aos varios pocos. Os pocos preenchidos a laranja (efeito-moldura) e a branco ndo foram
utilizados.

E2 1000

DHEA
100

DHEA

DHEA 10 1000
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ANEXO 3 — Esquema da disposigdo dos compostos na concentracio 1000 nM a serem adicionados aos varios
pogos. O ICI foi adicionado 1 hora antes dos compostos a testar (exceto no poco do G1). Os pogos preenchidos a
laranja (efeito-moldura) e a branco nao foram utilizados.

Oxo-Preg
1000

ICI + oxo
DHEA
1000
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ANEXO 4 — Esquema da disposi¢do dos compostos na concentracio 1000 nM a serem adicionados aos varios
pogos. O G15 foi adicionado 1 hora antes dos compostos a testar (exceto no poc¢o do G1). Os pogos preenchidos
a laranja (efeito-moldura) e a branco nao foram utilizados.

E2 1000

Oxo-Preg
1000
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Capitulo 2 - Relatério de Estagio em Farmacia Hospitalar

ANEXO 5 — Impresso de Inclusdo/Exclusido de farmacos no Guia Farmacoterapéutico do CHUCB, a enviar a
CFT

substancials) ativals)

Nome domedicamento

Dosagem

Forma famacéutica

wia de ad ministragio

& prase mtagao

Indicagies Tempé Ltias

P poStEs
A5 indicagies constam do Resumo sim
das Caractersticas o Obseniaghes:
do Med icame nto
Leo garal

Uso comforme protocok [@manaso)

Criterics de prescri;ao n ————
Lso med @nte justifimcaoclinica

Posalbgia e duraggo do

TEERAE Justifimdo par a 5B intredugdo (referir qual a mais valla termpiutia rebtivamente acs fdmacos

exitentes, nomeadame me emtermas de ef idcia, segurang, aspe 196 ecandmicos, 2 1c, |

CLEta unitErio pardose

Administrada

P visdoda ndme m de

traEmentos anuaks

Tempeutia atualmente utilizada

£OM 3 mesma indica@o

Referé ncias biblicerdfims q ue aprsememevidénca cient fim que suportem a introd uEo:

1]

B

3)

Ind imdorfes Jde monito izacio de utilizagio propostos [aualiaco da efidcE & segurang):

Parece rda Comes 30 de Farmacia e Te@peutia:

Identificagio do Servigo: Dat:__ [/ S

solicitante: Diretor de Saruigo:
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ANEXO 6 — Impresso de Deliberacao da CFT do CHUCB, publicada na Intranet
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Fresidents
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[xa. Idaluea Fraves
D, fodo Ruksivs
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o fiyToh oheim.min-
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ANEXO 7 — Impresso de AUE de uso obrigatorio para o requerimento, a enviar ao INFARMED
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ANEXO 8 — Impresso de AUE, a enviar ao INFARMED, s6 em casos especiais, de “Justificacdo Clinica”
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ANEXO 9 — Calendariza¢ido semanal das reposi¢des de stock de medicamentos e produtos farmacéuticos,
através da distribuigao tradicional/cléassica, nos SC do CHUCB

Bloco Operatoério
Cirurgia 1
Medicina 1
Medicina 2/Pneumologia
Segunda-feira Neonatologia
Ortopedia
Pediatria
UCI
Urgéncia Geral (termolabeis)

Consulta Externa
Especialidades Cirtirgicas
Especialidades Médicas
Exames Especiais
Unidade de Endoscopia
Cirurgia 1
Urgéncia Respiratéria (COVID)
Gastroenterologia
Obstetricia/Ginecologia
Psiquiatria
UCAD
Urgéncia Obstétrica
Unidade de Cirurgia Ambulaté6rio
Medicina Interna
Medicina Paliativa
Unidade de Hospitalizagao
Domiciliaria
Anatomia Patolbgica
Fisiatria
HDI
Imagiologia
Imunohemoterapia
Medicina Reprodutiva
Patologia Clinica
UAVC
UCL
Urgéncia Respiratoria
VMER
Bloco Operatério
Cirurgia 2
Consulta Externa
Especialidades Médicas
Exames Especiais
Gastroenterologia
Medicina 1/Pneumologia
Medicina 2
Ortopedia
Pediatria
Psiquiatria
Urgéncia Geral (termol4beis)

Consulta Externa
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Especialidades Cirtargicas
Obstetricia/Ginecologia
Psiquiatria
UCAD
UCI
Urgéncia Obstétrica
Cirurgia 1
Urgéncia Respiratoria (COVID)

Medicina Interna
Medicina Paliativa

Unidade de Hospitalizacao
Hospital do Fundao Domicilidria
Consulta Externa

Raio-X

Fisioterapia

ANEXO 10 — Calendarizacao da periodicidade de reposicao de stock nalguns SC do CHUCB (Hospital Péro da
Covilh3) por distribuicao tradicional/classica

Segunda- Terca- Quarta- Quinta- Sexta-

feira feira feira feira feira
Sala de Triagem X X X
Urgéncia Injetaveis de
Geral
era grande/pequeno X X
volume e
desinfetantes

Injetaveis de

Urgéncia grande/pequeno X X
Obstétrica volume e
desinfetantes

ANEXO 11 — Calendarizacio da reposi¢ido/troca de “carros” nos diferentes SC do CHUCB (Hospital Péro da
Covilhi)

Segunda- Terca- Quarta- Quinta- Sexta-

feira feira feira feira feira

UCI X X

UAVC X

Neonatologia X
Unidade de
Cirurgia X
Ambulatério
Urgéncia
Obstétrica

VMER X
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ANEXO 12 — Calendarizac¢ao da periodicidade de reposicao do Pxyis™ nos SC do CHUCB que dispdem deste
sistema semiautomatico

Segunda- Terca- Quarta- Quinta- Sexta-

feira feira feira feira feira
Bloco
Operatério
Urgéncia
Geral

UCAD

Urgéncia
Pediatrica

MMM

ANEXO 13 — Distribuicao dos diferentes médulos por farmacéutico afeto a dose unitaria nos SFH do CHUCB.

UCI
Medicina 2

Dr. Manuel
Morgado

Moédulo I
Especialidades Médicas
UCAD
Medicina 1

Pneumologia
Dr.2 Idalina

Mobdulo IT .
Freire

Cirurgia 1
Especialidades Ciruargicas
Psiquiatria
Obstetricia
Ginecologia
Ortopedia
Gastroenterologia

Pediatria
Dr.2 Andreia UAVC
Gaspar

Mobdulo III

Medicina Interna

Infeciologia
Hospital do

* Medicina Paliativa
Fundao

Unidade de
Hospitaliza¢ao
Domiciliaria
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ANEXO 14 — Horario da DIDDU nos SFH do CHUCB.

SERVICOS VALIDACAO
22 52 62 Feira
Feira (11h) (o9h30)
Psiquiatria 9oh2s
: 10h55
Gastroenterologia 13h10
ucCI 11hi5 9h25
UAVC 13h45 13h30
Ortopedia 11th15
Pediatria
Gi logi hs50
ineco (’)g.la 11h3s ohs
Obstetricia

Cirurgia 1

Cirurgia 2 11h55 10h30
Urologia
Reumatologia
Especialidades Cirargicas Nefrologia 12h15 11thio
Oftalmologia
Estomatologia
UCAD 12h30 11th40
Unidade COVID e &
- ah Cardiologia
Especialidades Médicas S 13h45 13h30
Medicina 1 14h15 14h15
Medicina 2
. 14h40 14h40
Pneumologia
Medicina Paliativa
Unidade Hospitalizacado 12h50 12h
Hospital do Fundiao Lol
Infeciologia
Medicina Interna 13h15 12h30
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ANEXO 15 — Lista das substancias ativas dos medicamentos biologicos que estdo sujeitos a regime excecional
de comparticipacdo (Anexo I da Portaria n°48/2016, 22 de marco — atualizada no Anexo I pela Deliberacao n.°
070/CD/2020, de 3 de setembro).

Abatacept

Adalimumab

Anacinra

Baricitinib

Brodalumab

Certolizumab pegol

Etanercept

Guselcumab

Golimumab

Infiximab

Risancizumab

Tocilizumab

Tofacitinib

Ustecinumab

ANEXO 16 — Medicamentos dispensados, em regime de ambulatério, nos SFH do CHUCB

Patologias legisladas

Patologia Legislacdo aplicada

Portaria n.° 36/2018, de 26 de

Ictiose S
janeiro
Hidradenite supurativa (hidrosadenite Portaria n.° 38/2017, de 26 de
supurativa ou acne inversa) janeiro
Despacho n.° 10/96, de 16 de
maio

Despacho n.° 9825/98, de 13 de
maio (alterado pelo Despacho
n.° 6370/2002, de 7 de margo

Insuficiéncia renal créonica Despacho n.° 22569/2008, de

22 de agosto
Despacho n.° 29793/2008, de 11
de novembro
Despacho n.° 5821/2011, de 25
de margo
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Insuficiéncia cronica e Transplantacio renal

Portaria n.° 255/2018, de 7 de
setembro

Profilaxia da rejeiciao aguda do transplante
hepatico alogénico

Profilaxia da rejeiciao aguda do transplante
cardiaco alogénico

Profilaxia da rejeicao aguda do transplante
renal alogénico

Despacho n.° 6818/2004, de 10
de marco (alterado pelo
Despacho n.° 3069/2005, de 24

de janeiro)
Despacho n.° 15827/2006, de 23
de junho
Despacho n.° 19964/2008, de 15
de julho
Despacho n.° 8598/2009, de 26
de marco
Despacho n.° 14122/2009, de 12
de junho
Despacho n.° 19697/2009, de 21
de agosto
Despacho n.° 5727/2010, de 23
de marco
Despacho n.° 5823/2011, de 25
de marco
Despacho n.° 772/2012, de 12 de
janeiro

Declaracao de retificacao n.°
347/2012, de 3 de fevereiro
Despacho n.° 8345/2012, de 12
de junho

Infeciao VIH

Despacho n.° 6716/2012, de 17
de abril

Esclerose Lateral Amiotréfica

Despacho n.° 8599/2009, de 19
de margo (alterado pelo
Despacho n.° 14094/2012, de 16
de outubro)

Esclerose Miltipla

Portaria n.° 330/2016 de 20 de
dezembro (alterado o Anexo I
pela Portaria n.° 302/2018, de
26 de novembro)

Hepatite C

Portaria n.° 158/2014, de 13 de
fevereiro (alterado o Anexo pela
Portaria n.° 35/2018, de 12 de
janeiro)

Fibrose Quistica

Portaria n.° 195-D/2015, de 30
de junho
Despacho n.® 24/89, de 2 de
fevereiro

Sindrome de Lennox-Gastaut

Despacho n.® 13622/99, de 26
de maio

Doenca de Machado-Joseph

Despacho n.® 19 972/99 (2.2
série), de 20 de setembro

Acromegalia

Portaria n.° 321/2017, de 25 de
outubro (alterada pela
Deliberacao n.° 29/CD/2018, de
13 de marco)

Hiperfenilalaninemia

Despacho n.° 1261/2014, de 14
de janeiro

Planeamento familiar
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Deficiéncia da Hormona do Crescimento na
crianca

Sindrome de Turner

Portaria n.° 117/2019, de 16 de

Sindrome de Prader-Willi .
abril

Perturbacoes do crescimento

Terapéutica de substituicio em adultos

Doenca de Crohn .
Portaria n.° 351/2017, de 15 de
. novembro
Colite Ulcerosa
Artrite Reumatoide
Espondilite Anquilosante Portaria n.° 48/2016, 22 de

marco (atualizada no Anexo I
pela Deliberacao n.°
070/CD/2020, de 3 de
setembro)

Espondilartrite

Artrite Psoriatica

Procedimento de Registo
Artrite Idiopatica Juvenil Poliarticular Minimo

Psoriase em placas

Patologias nao legisladas, na qual a dispensa é efetuada nos SF do CHUCB

Hepatite B

Hipertensao Pulmonar

Osteoporose grave

Transplantados (hepaticos e de intestino)

Transplantacao (novos imunossupressores e antiviricos)

VIH/SIDA (outros anti-infeciosos)

Outros (xarope, papéis, AUE, colirios fortificados, medicamentos 6rfaos)
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ANEXO 17 — Determinacio da quantidade a dispensar do medicamento Risancizumab 75 mg/0,83 mL sol.
inj. Seringa 0,83 mL SC
Dados:

Inicio do tratamento: 3/02/2021 Ultima dispensa: 2/03/2021

Posologia recomendada segundo o RCM:

Quanto? Quando?
1* dose 150 mg (duas inje¢es de 75 mg) | Quando indicado pelo médico
2" dose 150 mg (duas injegdes de 75 mg) | 4 semanas apos a 1” dose
Doses seguintes | 150 myg (duas injecdes de 75 mg) | A cada 12 semanas apos a 2° dose

Tendo em conta a tabela:
e 12 dose: 3/02/2021
e 22dose: 3/03/2021
e Doses seguintes: ? 1 semana

12 semanas-------- X X = 84 dias

Assim:
marco: 31 dias — 3 (inicio) = 28 dias
abril: 30 dias

maio: 84 dias — (28 + 30) = 26 dias

Logo, a proxima administracao sera no dia 26/05/2021 e o doente tera que levantar a medicacio (ou seja, 2
unidades) nos SFH no dia anterior.

ANEXO 18 — Seguimento Farmacoterapéutico realizado pelo setor de ambulatério nos SFH do CHUCB

Area e/ou Patologia

Farmaco

Adalimumab
Etanercept
Risancizumab
Secucinumab
Ustecinumab
Ixecixumab
Clofazimina

Gastroenterologi Adalimumab
aeroeieToToR Infiximab

Adalimumab
Anacinra
Reumatologia Barlc.1t1n1b
Certolizumab
Etanercept
Golimumab

Dermatologia
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Infiximab
Secucinumab
Tocilizumab (IV e SC)
Tofacitinib
Micofenolato de Mofetilo

Interferao beta-1a
Betaferon
Cladribina
Dimetil-fumarato
Acetato de glatiramero Fampridina
EM . .
Fingolimab
Natalizumab
Ocreotizumab
Peg-interferao beta 1
Teriflunamida

Adenofovir
. Entecavir
Hepatite B Lamivudina
Tenofovir
Bosentano
) . Evolocumab
Cardiologia Sildenafil
Macitentano

Etossiximida
Riluzol
Tetrabenazina
Micofenolato de Mofetilo

Neurologia

Anagrelida
Clorambucilo
Danazol
Dasatinib
Lenalidomida
Eculizumab
Ibrutinib
Imatinib (100 e 400 mg)
Interferao alfa-2a
Hidroxicarbamida
Melfalano
PEP-C
Ponatinib
Roniplostim
Ruxolitinib
Talidomida
Axitinib
Capecitabina
Fulvestrant
Ocreotido
Pabociclib
Pazopanib
Sorafenib
Suritinib
Trifluridina — tipiracilo
Vismodequilo

Hematologia

Oncologia
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Afatinib
Alectinib
Benralizumab
Cabozantinib
Colistina 1 M.U.I inal
Pneumologia CrlZOt‘IIl.lb
Erlotinib
Nirtedanib
Osimentinib
Pirferidona
Sirolimus
Virorrelbina

Urologia Abiraterona
& Enzalutamida

Imunohemoterapia Deferasirox

Hepatite C Gleca.prew.r + Plbrentasylr
(VHC) Ledispavir + Sofosbuvir
Sofosbuvir + Velpatasvir

HIV/SIDA En}c1tabr.1na 200 mg + Tenoqur 245 mg
Ritonavir 100 mg + Darunavir 800 mg
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ANEXO 19 — Modelo de requisicao de medicamentos estupefacientes e psicotropicos, correspondente ao

anexo X da Portaria n.°981/98, de 8 de junho (com as respetivas retificacoes da Portaria n.°1193/99, de 29 de

setembro)

ANEXO X*

ANERAS AL

NT 153, DE 12 DE JANEIRO, COM RECTIFICAAC

20 DE FEVEREIROD

REQUISICAD BE SUBSTANCLAS SUAS PREPARACDES COMPREENDIIAS NAS TABELAS L 11 111 E IV, COM EXCEPCAO DA 1A,
N

Cidigo
Servigos Farmactulicos
du SERVICD]
SALA
| Medicamento (DUCL) | Forma Farmacéulica | Dsagem | Cddigo |
[ | | | |
. Enfermenrs que administra o
Cams antidade Pedids 3 antidade
NMome do Doente J!I_u CQuan IL;‘U' L_ e Medscamenio l‘.'!.u.m 14 ~ Observagbes
Processo i Prescrita Fomecada
Rubrica Diata
Tutal Total

Assimalura kegivel do darector de servigo on

legal substituo lamuacéutco ou legal substibate.

Data B Mec. Diata B Mec.

Assimalura legivel do dmector do servige

B M.

B M.

Entregue por {ass. Legivel p

Recebsdo por (ass. Legivel)

Data

Dhata

ANEXO 20 — Impresso para requisi¢ao, distribui¢do e administra¢ido de Hemoderivados com as respetivas vias

(Via “Farmacia” e Via “Servi¢o”)

Numers de série VIAFARMACTA Niwmero de série VIASERVI;O
MEDICAMENTOS HEMODERIVADOS MEDICAMENTOS HEMODERTVADOS
REQUISICAG/DISTRIBUICAO/ ADMINISTRACAO REQUISI{AQ/DISTRIBULCAC/ ALMINISTRACAO
Crguivar peia: Servigas Farmardsticas ") APV 7 PrOCRISD CTCE db daenm
HOSPITAL wVI | |J ISPITAL SEEVICU L1

B = Bladice caan do doente adro A
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Papel do recetor GPER na proliferacao e sobrevivéncia de uma linha celular de glioma humano

ANEXO 21 — Bolsas de NP disponiveis para prescricio no CHUCB

. Aporte
C Nome' Composicao Volume \(el.a de ~ calérico Estabilidade
omercial (mL) administracao
(Keal)
AA4,6g/LN
+ Glucose 64
g/L + Lip 40 7 dias a 2-8°C
Nutriflex© g/L+ Periférica ou +48h a
Lipid Peri Eletrolitos 1250 Central 955 temperatura
Emul inj Sac ambiente
triplo 1250
mL
AA8g/LN+
Glucose 127
g/L + Lip 38 6 dias a 2-8°C
SmofKabiven© g/L+ +24ha
Central EEletlr_(’)li.tgs 1477 Central 1600 templf_ratura
mul 1nj Sac ambiente
triplo 1477
mL
AA8g/LN +
Glucose 127
g/L + Lip 38 6 dias a 2-8°C
SmofKabiven© g/L+ +24h a
Central Eletrolitos 1970 Comtizel 2200 temperatura
Emul inj Sac ambiente
triplo 1970
mL

AA — aminoacidos; Emul — emulsdo; Inj — injetavel; Lip — lipidos; Sac — saco

ANEXO 22 — Esquematizacido da reconstituicdo e aditivacdo das bolsas de NP que preparei no meu estagio
curricular

(A) Nutriflex©

Romper Adicionar
compartimentos . Homogeneizar — > oligoelementos
dos aminoéacidos e (10 mL)
da glucose
H . Romper '
omogeneizar DI compartimento dos ¢ Homogeneizar
lipidos
Reconstituir L .
multivitaminas Adicionar Homogeneizar* e
com 5mL de 4gUa | m— multivitaminas (5 | e—— Controlo de
para preparacdes mL) Qualidade
injetaveis
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(B) SmofKabiven©

Adicionar
Romper jEOdOS 0s Homogeneizar . oligoelementos
compartimentos — (10 mL)
. Reconstituir
Adl(‘:lona‘r multivitaminas .
multivitaminas G [ com5mMLdeigua | «qr— Homogeneizar
(5 mL) para preparacées
injetaveis

Homogeneizar* e
Controlo de
Qualidade

*Caso se aditive também a bolsa com alanina-glutamina, deve ocorrer neste passo, adicionando 100 mL da
mesma.

ANEXO 23 — Verificacio dos calculos das doses de citotéxicos no protocolo
Pemetrexedo/Carboplatina/Pembrolizumab

Dados
Género — Feminino Altura — 146 cm
Idade — 73 anos Creatinina — 0,76 mg/dL
Peso — 84,7 Kg

1° Confirmar o célculo da superficie corporal indicado no protocolo (1,76 m2), através do Medcalc

Sex: O male @® female
Weight :
Height :
Calouate |
Body Surface Area = 1.757 m?2 Q

Lean Body Weight = 43 kg = 96 Ibs
Ideal Body Weight = 40 kg = 88 Ibs

Body Mass Index = 39.7 kg/m? = Obese

20 Verificar as doses prescritas de citotoxicos
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Pembrolizumab

Dose fixa = 200 mg 0

Pemetrexedo

Férmula = 500 mg/m2 < 500 x 1,76 = 880 mg 0

Carboplatina — como é nefrotdxica, deve considerar-se a taxa de filtracao glomerular (TFG)
Formula de Calvert (através do Medscape) — neste caso concreto, AUC alvo = 5

Dose (mg) = AUC alvo (mg/mL/min) X TFG (mg/mL) + 25

Q 1. Age? 73 Years > Results
Total Dose

® 2 Wweigh? 84.7 kg >

9 3. Creatinine? 076 mg/dL >

& 4 TargetAUC? 5 mg/mL/min >

& 5 Gender Female »

ANEXO 24 — Verificagio dos calculos das doses de citot6xicos no protocolo Gramont

Dados
Género — Feminino Peso — 72 Kg
Idade — 86 anos Altura — 167 cm

1° Confirmar o célculo da superficie corporal indicado no protocolo (1,81 m2), através do Medcalc

-

Sex: () male ® female
Weight :
Height :
Body Surface Area = 1.808 m? 0

Lean Body Weight =52 kg = 114 |bs
Ideal Body Weight = 59 kg = 129 Ibs

Body Mass Index = 25 8 kg/m? = Overweight

20 Verificar as doses prescritas de citotoxicos

Levofolinato Dissédico

Férmula = 200 mg/m2 < 200 x 1,81 = 362 mg Q

Fluorouracilo (em bélus)

Foérmula = 400 mg/m?2 <> 400 x 1,81 = 724 mg Q

Fluorouracilo (em perfusio)

Férmula = 2400 mg/m2 <& 2400 x 1,81 = 4344 mg Q
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ANEXO 25 — Modelo da ficha técnica de preparac¢ao de medicamentos manipulados

Ficha Técnica de Preparagéo !

LT

Preparagin: Maripuls:

[P —

Crigen

icha Técnica de Preparacido

Impressao

Prazo de

Coes de CONSErvacso

Pra

Vet

agio

Ensaio Especificagaa Results

Rusbiica de Operades

ANEXO 26 — Ficha de notificacio de RAM por profissionais de satide (SNF)

FORTUGUESA

SISTEMA NACIONAL DE FARMACOVIGILANCIA
Notificago de Reagbes Adversas a Medicamentos
Profesiondis deSande

& infames

Matfigue == mpi= que su peta de uma ieacin ot
0 adversa a medicamento (RAM)

Camideia g 1zapin adveisa {ou 0 om0, 5T MES 00 GUE UMd IEEIR)E gaveT
Sesm, migue mmidea quae?

0 Reukouem mote [ [
0 Coboo awds em iz

0 Mativou ou pakngou i

sm O Haa O

0 Fesukou = mincapacdade significalive (mpecfique em F.)
O Coumy anomake @ngd its
O ouns? ifigue = m F)

P
W min
] A n___min Obrigado pela sua colaborag 3o
P e e i Y e e

4 S fon infie i a 1 dia 0 ince ivak de C=mpo = o0 8 13 administiagin do medicame oo = a RAK, =spedfigue em F.
* Sm omimu mas do que uma RAM, masdee a gavidade do o e 0 @ de reagies adve s,

3 Mo o wcmim de gravidade, o item 000" & L cada quamio 2 RAW nda cobos i medhss mente 4 wda mm iem ou
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ANEXO 27 — RCM da vancomicina 500 mg na forma farmacéutica em p6 para concentrado para solugdo para
perfusao

Enfermeiro questionou farmacéutico sobre a preparagao de vancomicina oral a partir da forma farmacéutica em
po.

1) Reconstituir uma ampola de 500 mg com 10 mL de 4gua (concentracao final 50 mg/mL)

2) Retirar 125 mg (dose prescrita corresponde a 2,5 mL) e diluir em 30 mL de agua

3) Armazenar a preparacao no frio até um periodo de 96 horas.
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ANEXO 28 — Folhetos informativos desenvolvidos no estagio curricular em Farmécia Hospitalar
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ANEXO 29 — Principais Indicadores/Objetivos de Qualidade monitorizados em cada setor dos SFH, definidos
para o ano de 2020

Indicador/Objetivo Periodicidade Meta
oy 5 At :
Monitorizar n°® comunicacoes (orais Semestral 8
e posters)
Momtorlzafr reglstP d'e Intervencoes Mensal 500
armaceuticas
Avaliar satisfacdo dos colaboradores Bianual -
Avaliar satisfacdo dos clientes .
. 2R . Bianual -
internos (médicos e enfermeiros)
Avaliar satisfacao dos utentes de .
L Bianual -
ambulatoério
Garantir a formacio de todos os
Anual -
colaboradores dos SFH
Monitorizar n° pedidos urgentes Mensal 30%
Aquisicao Monitorizar n° ruturas de
: Mensal -
medicamentos
Monitorizar taxa de abate de
. Mensal 10 000
medicamentos
Monitorizar n° regularizacoes
efetuadas (armazém 10) Mensal
Monitorizar, em valor, as
Conferéncia e intervencoes realizadas para evitar a Mensal -~

perda de medicamentos por prazo
de validade expirado
Monitorizar n° artigos, detetados
em armazém, cuja validade termina Mensal -
dentro de 4 meses
Monitorizar n°® nao conformidades
detetadas na rececao de
medicamentos e de outros produtos
farmacéuticos

. e . Monitorizar imputacao mensal dos
Gases Medicinais putag Mensal -
consumos

Monitorizar registos de cedéncia
com o stock fisico de todos os Mensal 0
Ensaios Clinicos ensaios clinicos

Armazenamento

Mensal -

Avaliar a adesdo a terapéutica Mensal -

Monitorizar registo das informacoes
cedidas
Contabilizar o tempo de resposta as
questoes (% respostas com demora Trimestral -
superior a 30 mins)

Trimestral 36

Informacao de
Medicamentos

Monitorizar tempo de preparacao e

0,
entrega de citotoxicos Mensal 97%

Monitorizar n° regularizacoes
efetuadas (armazéns 13 + 10, Mensal -
respeitantes a farmacotecnia)
Farmacotecnia Monitorizar, em valor, o
aproveitamento das aliquotas
remanescentes dos tratamentos
preparados

Mensal -

Monitorizar ar passivo da CFLV e Mensal =
CFLH
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Monitorizar controlo microbiolégico

da superficie da CFLV e CFLH Mensal =

Monitorizar controlo microbiolbgico

do produto estéril (CFLV e CFLH) Mensal :

Monitorizar controlo de
qualidade/microbiolégico dos Mensal -
manipulados

Monitorizar nao conformidades na
insercao de dados para Mensal -
carregamento da FDS

Monitorizar nao conformidades na

manga da FDS Mensal -

Monitorizar nido conformidades na
reembalagem (FDS e miquina Mensal -
semiautomatica)

Monitorizar visitas dos TSDT aos SC
de acordo com o procedimento Semestral 100%
interno do CHUCB

Distribuicao por niveis Monitorizar n° reclamacoes Mensal -

Monitorizar n° intervencgoes para
controlar os stocks na distribuicao Semestral -
assegurada pelos SFH

Monitorizar n° regularizacoes

o,
efetuadas (armazém 20) Mensal 3%

Distribuicio em
ambulatério Atualizar folhetos informativos para
fornecer ao doente aquando da Trimestral -
dispensa

Monitorizar n° nao conformidades

Mensal -
na contagem

Circuitos especiais de Monitorizar controlo periédico nos Trimestral/Mensal _
distribuicio (MEP) SC
Monitorizar encerramento mensal
dos registos referentes as Mensal -
requisicoes (Administrativo)
Monitorizar n° regularizacoes

p Mensal -
efetuadas (armazém 12)
Distribuicao em dose Monitorizar n° nao conformidades Mensal
unitaria no armazenamento (armazém 12)
Monitorizar n° reclamacoes Mensal =

Monitorizar % de propostas aceites Trimestral 90%

Monitorizar acompanhamento das

terapéuticas e a interligaciao com os Trimestral 85%
Servicos
Farmacovigilancia e Monitorizar n° farmacos incluidos .
P . A . Trimestral -
Farmacia Clinica na Farmacovigilancia Ativa

Monitorizar n°® doentes com
intervencao farmacéutica na Trimestral -
reconciliagdo e medicar melhor
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Capitulo 3 - Relatorio de Estagio em Farmacia Comunitaria

ANEXO 30 — Taldo emitido no Sifarma 2000 e a anexar no contentor da VALORMED para posterior recolha
pelo laboratério

FERMACTA GRAVE
fua de Santo Anténio, 69
G000-180 Castelo Branco

NIF:203501012

Dra. Ana Isabel Duarte Rowo
Tel. 272344532 [ 933440119
Capital Soc.: 0,00 Euros

COMPROVATIVO DE ENTREGA
VENDA NE: 529435

DATR: 27-04-2021 10:57:31

ENTREGUE A: -
Alliance Healthcars, S.A.

Prouto: 7877647 T
¥Yalorsed Contentor Recolha

Ne Serie: YEDTMTST

e

" (Assinatura do Farmeceutico)

" (dssirature do Armazenista)

ANEXO 31— Folha de or¢amento da Caritas Interparoquial de Castelo Branco

Rua Vaz Preto, N2 35

CArilas  s000-287 casTeLO BRANCO O
» ([&{:ﬂﬁlﬁ“}il{?_‘u '[NTLegn;;];zz 3;:] 587 email: pumik“ﬁlmuu.n!D D
APQIO SOCIAL - MEDICAMENTOS
—
ORCAMENTO
Wimero do Receita
MNome N Utente SNS.
MEDICAMENTO
Pos. Deslgnagio Ote| Custo Total
1
2
3
4
5
5
7
8
5
10
Total da Receita

Farmacia GABINETE DE APOIO 50CIAL
Carimbo e assnsters

PrEugEnts - Dra. FADTA Sntcs

COMPARTICIPACAD

Ut.Caritas
Parentesco do thular da receita com o Utente: A0 <Od eO =0 *O

Para pedido de comparticigagio o Utente deve apresentar a receita juntamente com @ ergamento

[Cama- Caritas | Valor Utente | Custo Tatal |
Totals | | [ |
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ANEXO 32— Folha de saida a enviar a Caritas Interparoquial de Castelo Branco no final de cada més

C.

ARITAS INTERFARDQUIAL DE CASTELD BERANCO

IFC 502 626 2400

E—
SAIDA DE CAIXA
2 quantia de R T B
—
[ ] ([ S ——
A fmvor de
CONTA X | Medicamentos
MPUTACAD [ | Castelo Brance
5[ reveeme Mome Wrdo | WValara &
8| cartas Orgamento | Pagar | £
- {
2 i -
3
(1 -
&
7
L
] |
18|
[
12
|l)
£
1 |
I |
19|
20/
I?I _
27'
23 —
24 w——
=L
25| |
2 1
I I
[a [ — 1
|30 | ]
ORSERVACAES | 0,00
I |

Tespureino

ANEXO 33— Lista de DCI identificadas pelo INFARMED como MNSRM-EF (até a data do meu estagio
curricular) e respetiva indicacao terapéutica

Indicacio Terapéutica

Via oral: tratamento sintomético de curta duracio da dor aguda ligeira a

(1000 mg/ 5 mL)

Dexibuprofeno moderada e da inflamacdo em adultos (dor muasculo-esquelética,
(200 mg) : .
odontalgia, dor menstrual, cefaleia)
Sucralfato Via oral: tratamento de curta duragio dos sintomas de refluxo (ex.:

pirose) em adultos

Vaccinium myrtillus —
antocianosidos
(100 mg)

Via oral: tratamento dos sintomas de insuficiéncia venosa (ex.: pernas
pesadas, edema, dor)

Ibuprofeno + Cafeina
(400 mg + 100 mg)

Via oral: tratamento sintomético de curta duracao da dor aguda moderada
(ex.: odontalgia, cefaleia) em adultos

Ibuprofeno + Fenilefrina
(400 mg + 10 mg)

Via oral: tratamento sintomético de dor leve a moderada ou febre e
congestao nasal relacionada a constipacao e gripe

Ibuprofeno + Paracetamol
(200 mg + 500 mg)

Via oral: alivio temporario de dores ligeiras a moderadas associadas a
enxaquecas, cefaleias, lombalgias, dores menstruais, odontalgias, dores
reumaticas e musculares, sintomas de constipacao e gripe, dores de
garganta e febre

Ibuprofeno + Paracetamol
(150 mg + 500 mg)

Via oral: tratamento sintomatico a curto prazo da dor ligeira a moderada
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Mebeverina
(200 mg)

Via oral: tratamento sintomético do Sindrome do Intestino Irritavel (SII)

Acido Acetilsalicilico +
Cloridrato de
Pseudoefedrina
(500 mg + 30 mg)

Via oral: tratamento sintomético da congestao nasal e/ou dos seios nasais
(rinosinusite) com dor e febre associada a constipacdo comum e/ou
sintomas gripais

Associacao de Cascara
Sagrada + Extrato de
Beladona + P6 de folhas
de Meimendro +
Fenolftaleina + Podofilino
(134,5 mg + 5,1 mg + 10,2
mg + 134,5 mg + 5,1 mg)

Via oral: tratamento de obstipac6es de diversas etiologias. Antes de exame
ou cirurgia intestinal

Triamcinolona
(55 ng/dose)

Via nasal: tratamento da rinite alérgica sazonal em adultos

Cloridrato de

Via oral: tratamento sintomético para alivio temporario do distarbio do

Difenidramina sono
(50 mg)
Dexcetoprofeno Via oral: tratamento sintomético da dor aguda leve a moderada (dor

(12,5 mg; 25 mg)

musculo-esquelética, dismenorreia, odontalgia)

Loratadina
(10 mg)

Via oral: tratamento sintomético da rinite alérgica e urticaria crénica
idiopética

Acido Folico +
Cianocobalamina + Iodo
(0,4 mg + 0,002 mg + 0,2

mg)

Via oral: suplemento mineralo-vitaminico indicado durante a gravidez e
em mulheres férteis que planeiam engravidar

Acido Félico
(0,4 mg)

Via oral: suplementacgio durante a gravidez e em mulheres férteis que
planeiam engravidar

Paracetamol + Cloridrato
de Difenidramina
(500 mg + 25 mg)

Via oral: tratamento a curto prazo de sintomas de dor ao deitar (ex.:
gripes e constipacgoes, dores reumaéticas e musculares, odontalgias,
cefaleias, dores menstruais) em adultos e adolescentes a partir dos 12
anos de idade

Budenosida
(32 pg/dose; 64 pg/dose)

Via nasal: prevencao e tratamento de rinite, em adultos

Ciclopirox (olamina)

Uso externo (cutineo): tratamento de micoses da pele e unhas

Ibuprofeno + Cloridrato
de Pseudoefedrina
(200 mg + 30 mg)

Via oral: tratamento sintomético da congestao nasal e/ou dos seios
perinasais com cefaleia e/ou febre e/ou dores associados a gripes ou
constipagoes

Cloridrato de
Pseudoefedrina +
Cloridrato de triprolidina
(60 mg + 2,5 mg)

Via oral: tratamento sintomaético a curto prazo de estados gripais e
constipacoes e rinite alérgica ou vasomotora (ex.: congestao nasal,
espirros, rinorreia)

Aspartato de Magnésio +
Aspartato de Potassio
(250 mg + 250 mg)

Via oral: tratamento dos sintomas de fadiga muscular e caibras associadas
a hipomagnesemia e hipocaliemia. Nos desportistas para facilitar a
recuperagio muscular apés exercicio fisico intenso

Paracetamol + Cloridrato
de Pseudoefedrina
(500 mg + 30 mg)

Via oral: tratamento sintomético a curto prazo da congestao nasal e dos
seios perinasais associada aos sintomas gripais e de constipacao (dor
moderada, cefaleia e/ou febre) em adultos e adolescentes a partir dos 15
anos de idade

Cetotifeno

Uso oftalmico: tratamento preventivo e sintomético da conjuntivite
alérgica
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Acido Acetilsalicilico

Via oral: tratamento sintomatico da febre e/ou dores ligeiras a moderadas

(1000 mg) em adultos e adolescentes com 16-65 anos de idade
Ulipristal Via oral: contrace¢ao de emergéncia até 120 horas (5 dias) apos relagdo
p sexual desprotegida ou falha do método contracetivo
q Uso externo (cutaneo): dor e inflamacao ligeira a moderada musculo-
Picetoprofeno

esquelética, reumatica ou pos-traumatica

Paracetamol + Codeina +

Buclizina Via oral: tratamento profilatico e sintomatico de enxaquecas (ex.: crises
(500 mg + 8 mg + 6,25 de cefaleias, nduseas e vomitos)
mg)
Pancreatina

(maximo: 40 000
U/capsula; 25 000 U/g po)

Via oral: tratamento da insuficiéncia pancreética exécrina (com
diagnostico prévio)

Macrogol e outras
associacoes

Via oral: lavagens gastrointestinais e preparagdo para exames
complementares de diagnostico ou cirurgia

Lidocaina + Prilocaina
(25 mg/g + 25 mg/g)

Uso externo (cutineo): anestesia topica

Ibuprofeno Via oral: dores ligeiras a moderadas, febre e sintomas gripais e de
(400 mg) constipagao
a - 1dro$ ortisona Uso externo (cutaneo): dermatite, manifestacdes inflamatdrias e de
(maximo: 1% - 10 mg/g; 10 ido de d 30 d imad ) icada de i
gD, prurido de dermatose, reacdo de queimadura solar ou picada de inseto

Floroglucinol +
Simeticone
(62,23 mg + 133 mg)

Via oral: tratamento dos sintomas gastrointestinais (ex.: flatuléncia,
meteorismo, distensdo e colicas abdominais, diarreia), da dispepsia e do
SIT

Cianocobalamina
(1 mg)

Via oral: prevencao e tratamento de estados carenciais de vitamina B12

Brometo de
Butilescopolamina +
Paracetamol
(10 mg + 500 mg)

Via oral: alivio de dor ou desconforto abdominal associado a espasmos
transitérios e moderados do trato gastrointestinal. Dismenorreia primaria

Amorolfina
(50 mg/mL)

Uso externo (cutineo): onicomicoses causadas por dermatofitos,
leveduras e bolores

Acido Salicilico +
Fluorouracilo
(100 mg/mL + 5 mg/mL)

Uso externo (cutineo): verrugas (vulgares, juvenis planas, plantares e
seborreicas)

Acido Fusidico
(20 mg/g)

Uso externo (cutaneo): infecao da pele localizada causada por
microrganismos sensiveis ao acido fusidico
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ANEXO 34 — Valores de referéncia da pressao arterial, em adultos, de acordo com a norma n.°020/2011
(atualizada a 19 de marco de 2013) da Direcao Geral de Satide (DGS)

Categoria

120-129 e/ou 80-84
160-179 e/ou 100-109
>180 e/ou >110

ANEXO 35— Valores de referéncia da glicemia capilar, segundo as normas da Dire¢ao Geral de Satide (DGS)

Classificacao (jejum) Glicemia capilar

(mg/dL)
Normal 80-110
Elevada =126
Classificacao (pos-prandial) Glicemia capilar
(mg/dL)
Normal 110-140
Elevada >140

ANEXO 36— Valores de referéncia do colesterol total, de acordo com a guideline Adult Treatment Panel IT11

Classificaciio Colesterol Total

(mg/dL)
Desejavel <200
Limite 200-239
Elevado >240
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ANEXO 37— Valores de referéncia dos triglicéridos, segundo a guideline Adult Treatment Panel ITT

. ~ Triglicéridos
Classificacao (mg/dL)
Normal <150
Limite 150-199

Elevado 200-499

Muito elevado =500

ANEXO 38 — Testes rapidos de antigénio (TRAg) de uso profissional

(A) Consentimento Informado

Farmic @ ;.:rmﬁc:as F
o . ortuguesas n
Pr!'lu;uub.lb FARMACIA GRAVE FARMACIA GRAVE

Aanim, AUTORZD a reslizagdo oo Tests Rigids de Amigdnie, bewm omo dos procedimentos ou
ntervergies reladonadas, s Am de tamarn pecshl Uma Doa execuclo do mesmo

CONSENTIMENTO INFORMADG E DECLARACED DE COMPROMISSD

bads RECORHECD qpoe 3 realicagBo do Smbe wd b possiel Fa Fanmacls Groee:

- nascids em
- ponadar do CC n@ S— L | pormue ASSURG 0 compromise de, 79 G 08 UM resuhado posithve, centactar de ime diato as
ponsdor oo cetda e Uiewe  do SNE o residente  nA Eriidades plblicas de wside atrass da Linha 545 24 — BOR 24 24 24 ajeu da minha Unidade ce
— - Cuidados de S Fris b do mew médico assetenbe,

com: o cont

parque COMSINTD que 3 Farmica, no casn de us resukaco posiovo, coniecte de imedials, om
OECLARD que: M M 33 Entidaces pilices de satde airavds da Linka 545 24— 808 M 24 34 &fou dé minha
{ minka woseade roalimar o Teste Ripide de Antginio, na Famics Grave, que sendrd pars detetar Wnidate de Duidados de Swdd Prim beics ofou do mey médioo asssbents
qualbatmamente probeiras aspecifices do S8FS-Cov-2.
ang o3 i [ i tuds o i exglicado,
Cormprennd a informagio que me fol dhipanisifzata, teado peroebidn tuds o que me fei eeplicado, 2m Bssum o COMPAOMISSE de, na tass di U resuRada posithve, adoter sy medidic de seguranga que me
cancnaie o tige de teste = mitodo da recolha da amostra binkigica com carigatea saselaringea, os

550 imposias, em concreto, & ool coimeta da measiars oo protecio, a garantia do distancamento

objetivos o teste @ day scpiies qua lane que reallzar em caso de e riulladn POsTRG

sacial de 2 metros, o recolhisants sbrigating, & a demicagho de todes s pessoms com 2 quals

Ful infonmado que & res

sri do Leste sord comunicads, siravis i Enirega posa 130mack por uma das

contactel 35 autnndades pdblca da salde.
seguindes fomman:

Regiio escrito

Asgimabtorn
s _
w-rmail
A comunieacin serd enyista no prazo misdmeade 12 horas, secaso de o procedimentos de reonBa s
A @ OCOITETET COMMD presssto. Mo casa de nessssidade de regetico dos procedisand
nivrrads pela Farmdcla atresés de con! palifonicn, coan corfrmagio por SME o emai a, -
=

i, ged el propor uma nova daba e real2acio Soteste

Fui ainta informado pefn Farmachutics que we resultado posithve podes dlgnificar infacgSo paic virus

SARS-Cov-2 &, ainds, que s resultad o 830 detetivd poderd nio eechif o aeiaiaca o0 infecglo.

Estow chente de que devers compir todos o culdados = crientagles qua me forem dades pelo

Farmaciuticn antis i e pais do procedimento assocacn an beste i gual cofdinta.
Foi-me sinds dita que posso solickar 30 Farmaciubion, Iodes. & S agDes adicionais Se que recessite,
5 quAkGUE MSEGNID, & UE 55 devers tormar @ minhs decsio gue aqul sxpresso e estiver tobalmante

e
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1la Eara T0iMar 3 deckdn
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(B) Declaracio/Consentimento
FARMACIA GRAVE

j & ClnbeR DESDE 1607

DECLARACAD | CONSENTIMENTO
AParmics tern ¢ o prncipal da s act e,
jectivo, sabim g bixti o e

bermestar, 405 servigen d fede prestadon @ 6 FUs (ESURI0NG, BET (oM ¢ perll Rirmansterapduin dos e
wtentes, qua i i a

adoa e smEma da i i Tradbaates
entarlorrmrne referidas.
0 didos 5o ainda usader e b o a

Farmicia exié 0GFgHLs, penda comereadin durants o prace KW necessioo,
05 dadoz 530 acedidos apanas par pristadores S culdades d 5300 mjeitos 3 Severes de confidancslidede.
A Farmicls sisegura SEMpre a proterin da privackinde car thuleres dos dades, masso quasdo o5

[ manaria
da satde d -

A Farmicls garamie aca tHulses das dinfos o ' saise 0 e

dirwiton du s, Fetlicags, S3inaBo, miecss, sposin s portabldad s, =edfente comunigdo st
divigita 4 Farmieia, atraeds de foemeitin gréprio, por carts @ srviar e B di 53906 ANLGT 0, 65 0U por e-mal
pora grave csBamalink pt .

@ Hhularas do dusos podem @nda gpresentan rEclamagio junes S sutnridads comzeent.
Mo enguadraments,

MUTORTO 3 Farmicia PARMACIA SRAVE, reghstad o0 infarmed sob o rf. 07404 3 mgtsr o
e o brem-isstar, des me o

wsta Faemdcia, e a tratar de.
ewiletoer, malzagho e inguiribas du el & peguises 10bee Navas sarvkns Su malharss na prestaci de
sarvipas da Farmicin, el s criecio g8 FOVOS 00 MEIONes eréins & SomuRicasto d conteddas rebrvanies m

delenslmaree AUTOREO
0 wcessn & Wiformaghs registadn no ssbema Irbembtios da Farsdiia, nis Uridades do sectar & saide piblcn

ou privosdn. 3 prodissiors de sade - midis @ alemEES -, N0 CONTERD dos Cuidados. de £l que ma sjam
prestados.

] o e s s .

ANEXO 39 — Relatério com o resultado do teste rapido de antigénio (TRAg) de uso profissional

FARMACIA GRAVE Bizim

TESTE COVID-13 Wi FARMACIA GRAVE
RELATORID

Mo d

Mt e documento de identificapia [=.g. passaporte ou cartda de cidadio da UE):
Data de Nastirmenta:

Data de realizagiodomste: ([

Tipo de teste: Teste RApida para pesquisa de Antigénic (TRAZ) - Immunc<rematogralia
Ampstra: Bioldgica com zaragatoa naselaningen

Mo dis teste; STANDARD 0 COVID-19 Ag (5 Bicsensor Inc)

Lite: QOO3021007 /4 Sub:A-2

Prazo de Validade: 05/01,2023

il [

Resultads do teste: Positia [_] Negativa

mome do Farmacsutico que realizou o teste:

Mome da Farmcla: Farmaca Grave

Contacto da Farmaca: 933440119

Adote todas &8 medidas de protecio individual @ seja qual for o resullado garanta o
canbecimaento pelo es i Médico,

Protaja-sa o ajude a proteger o8 oulros, saja um agente de Sadde Poblica.

Farmicia Grave
HIF: 303 £01 012
e de Santo Anbanie, 88, GO0 1 Cainela Brance

Portuguesas
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ANEXO 40— Lista de testes rapidos de antigénio (TRAg) de uso profissional com os quais contactei no meu
estagio curricular

Desempenho (%)

[calculado em relacio ao método de

Nome Fabricante Tipo de referéncia RT-PCR]

comercial amostra leitura
(mins)

VUGN INEN  Abbott Rapid
19 Ag Rapid Diagnostics 93,3% 99,4%
Test Device Jena GmbH Exsudado

nasofaringeo 15

STANDARD Q SD Biosensor

[v) )
COVID-19 Ag Inc 96,52% 99,68%

ANEXO 41— Procedimento/Instrucées de utilizagdo dos testes rapidos de antigénio (TRAg) de uso profissional
utilizados na Farmacia Grave

A) Panbio™ COVID-19 Ag Rapid Test Device (Abbott©)

2 3_55 / %

3-dx
/) 2> ==
Le | .
i
Encher tubo de Inserir zaragatoa na narina Girar zaragatoa no tubo de
extracdo com o tampao até sentir resisténcia. extracdo e pressionar contra as

atéa l.lnha de Rodar 3-4 vezes. Remover paredes 5 vezes. Partir zaragatoa
enchimento delicadamente. no risco e fechar tubo.

A

Abrir a tampa. Dispensar 5

5 L I = -
| | | P B COVID-19 | | COVID-19 CoVID-19 CoVID-19 | | COVID-19
*' Linha d trole (C > - > > =
Inna de controlie )
15-20_1.--
- - MR " =¥
"*1 le==t 1= Linha de teste (T) B =" =" | =~ =in
5 X + RN l el | =] el
v O
o I
(= ©» .

Ler o resultado em 15
minutos (maximo 20

gotas no poco da cassete. mins).
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B) STANDARD Q COVID-19 Ag (SD Biosensor Inc ©)

Inserir zaragatoa na narina Inserir zaragatoa no tubo Remover zaragatoa, Inserir tampa conta-
até atingir a superficie da de extragdo e girar 5 pressionando as paredes do gotas e agitar
vezes. tubo para extrair o liquido. levemente.

nasofaringe posterior.

'C.‘ rE ETTE T

15-30 mins Sl

Linha de controle (C) =
Linha de teste (T) ~

Dispensar 3 gotas no poco. Ler o
resultado em 15 minutos (maximo
30 mins)
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ANEXO 42— Declaracdo do consentimento informado relativo a adesdo do servico de Preparacao
Individualizada da Medicagdo (PIM), de acordo com o Anexo n.°2 da Norma 30-NGE-00-010-02, de 28 de

junho de 2018

MINUTA DE DECLARAG A0 DE CONSEMTIMENTOD INFORMADD
ADESAD MO SERVICO DE PREPARAC O INDIVIDUALIZADA DA MEDICAG O

Nome dafarméda
Nome do utente:

Cddign utente:

0 Servigo de Frepara; 3o Individualizada da Medicag 3o ¢ um serviga farmacéutico através do qual o utente recebe a
medic@gHn prescrita pelo médico em dispositivos/s 5temas dispensadores de medi@gdn descartdves — dispositivos
com ahvéolos onde se distribui @ medicagn a tomar pelo utente, por hora, durante um determinado perindo
(habitualmente uma ou duz semana ).

s caicas disp ens adoras des cartdveis s 50 preparadas nesta farmada, sob a supervisio do farmacéuticn, no estritn
cumprimentn dm prescriches médicms dos rentes, bem como na rigorosa observancia da leglagdn, d= boas
praticas farmaciuticas para a Farmada Camun ftaria & Normas publicadss pela Ordem dos Farmacéuticos

0 Servign de Preparachin Indwidualizada da Medicagin presta-se apds a dspensa dos medicamentas & de farma
independente, podenda ser paga de farmasemanal, mensal ou outra a scordar com esta farmécia. A adesdo a este
servicn ndo implica qualquer fidelizas o da utente & farmécia, podendo este abandanar a cantratagla do mesma,
desde que o @mmunique stempad amente.

05 dados resultantes deste servign serSo mantidos de forma mnfidencial, sendn apenas divulgados publicamente
em apres entagh es, cangressas dentficns efou publicagfies, os resultados glnbas por grupns de indiiduns, sem
qualquer informa; ¥n que leve  identiiasdn dos utentes aderentss ou das suas familia.

Eu, inome do utente) portador do
Bilhete de |dentidade/Cartén de Cidaddn n.2 nam cido a i / apds me ter
sido devidamente explicado em que consste o Servico de Freparagdn Individualizada da Medicacn e me tersido
dadaanportunidade de & clarecer tnd & as dividas sobre o suntn, declaro

A.Far minha lvre vontade, adiro a0 Servigo de Frepara; o Individualzada da Wedica; 30, auta rizando

ala] Dr{s) fnome do Fermacéuticn resp ansdvel dos erviga)

a planificar a minha medicagin segundn a prescricin do meu médico. Para o efeitn, tenho conhecimenta que &
mesma serd colocada em dispos ftivos/sistemas dispensadores de medicagln descartdves & que ssta me serdo
entregues semanalmente/quinzenalmente (rs@r o que n¥o interessa). Para que @ medicaclo seja colocada nos
dispositivos fsistemas dispensadores, autorzo desde [ que, na farmacia, a medica;8n seja retirads do seu
acondicionamentn primérin;

E. Estouinformado que este processo de reacondicionamenta de medicamentas & um ato posterior sua dispensa;
€. Autorizo/M 30 autoriza (rs car o que n3n interessa)quea minhamedica; 30, p reviam ente dispensadaparaelaborar
o sistema personalizadn de dispensa, permanega armazenada nesta farmacia, devidamente identificada e

controlada pars efeitns de rastresbilidade e de estabilidade;

D. Obrign-me a camunicr, @mm a maior brevidade possivel, qualquer aktera;dn que seja introduzids no meu
esquema terapeutico;

E. Dou o meu consentimento expresso & recolha, processamento e utiliza;So por esta farmdcia dos meus dados
biométricos e de salde, nomeadamente, toda ainformagdo relevante relativa a terapéuticae aproblemas desadde
[incluindo Reaglies Adversas a Medicamentos e alergias).'

F. Dou sinda o meu consentimenta expresso @ que o3 meus dados possam ser analisados e divulgados, de forma
anonimizada « @mpilada, sob a farma de publica;3a dentifica.

Ma sequénda da ades3n do 5r/a
Individualzada da Medimcio o Drfa.
(n? carteira profissional] @mmpromete-se a:

an Servico de Preparacdn
(Farmacéutico res ponsavel)

1. Prestartoda a informag 8o necessdria para facilitar acorretaadminstrag 8o dos medi@mentos por partedo utente
& a5 clarecer de forma clara qualquer divida que este coloque;

2. Cumprir es qupulns amente todas & resras de higiene eseguranca na preparacdn da mediccdn e colocacdn dos
medi@mentns nos alvéolos, bem comn os procedimentns acons elhad s para a verificac3n de farma a ass egurar a
inexiténcia de erros de medicagHo;

2. Conservar a medicag 8o excedente & preparagdo do dispositivo/sistema ds pensador numa zonaseparada do resto
dos medicamentos, devidamente identificado de forma rastredvel e cumprindo as condigfies de conservagdo dos

medi@mentos (ignorar esta alinea caso a medica; 8o do utente ndo fique na farmdcia);

4. Manter a confidencialidade dos dados do utente recolhidos no ambito deste servico, sendo que aos mesmos ndo
serd dado um fim distinto do consentido.'

de de

Assingtvrg do Doerte av Cuidodor Assingrurg 8o Farmocgutico

ANEXO 43— Nota de encomenda a preencher aquando de uma entrega ao domicilio

e—

Localdads:

Nota de Encomenda .
|

[——— Peeparantz

Flaba de Glenie Sm ) Hia | Muio e Encomesda

Med da Paganarts nta Presisin da ssirega: Foig

P i B o, Aceran: e, Opgie
Fiwcaita K. Co. Acazao Cad Dpsda
st K Cod Aceran: el Opger

Cad Acansn: fodd Dpcha

cad e

Pradules on Fal
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ANEXO 44 - Impresso do registo de movimento de matérias-primas utilizadas na preparaciao de
medicamentos manipulados
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ANEXO 45— Ficha de Preparagdo do SABA, baseada nas recomendacoes da OMS

7. Proceder ao controlo de qualidade;

8. Acondicionar na embalagem final {uma ou varias embalagens) e rotular.

Embalagem

Tipo de embalagem: Frasco de vidro ou plastico (preferencialmente PET), transparente ou
preferancialmente ambar ou opaco friscar o que ndo se aplica)

Capacidade do recipients:

Material de embalagem Ne do lote Crigem

UpErador:

Prazo de utilizacfio e Condigbes de conservagio

Condigfes de conservagio:
Conservar na embalagem bem fechada & temperatura ambiente {15 a 25° C)

COperador: -
Prazo de utilizacio:
3 mases apos praparagdo Operador: -
Controlo de Qualidade
EMSAID ESP ECIFICﬂ.;.E.G RESULTADO Rubrica do

Operador

1. CARACTERISTICAS ORGEAMOLEPTICAS solugdo limpida, transparents & incolor
.I'-'-SPE'EICI & Cor

Z.  CONFORMIDADE COM & DEFINIGAO D& | Texto "Preparacbes para Use Cutinen”
FMOMNOGRAFIA "PREPARACOES PARA stonografias Formas Farmacéuticas, FPS
US0 CUTAMED” DA FPS

3. QUANTIDADE mil [£ 5%)
(quantidsde o preparzr)
4. TEOR ALCOOLICD B (V] (2 5%)

{medicdo com gicodmetro)

vado jzitado
Supervisor: A

g ! = = MODELD 1.2, 10-03-2020 Rubrica do Directar Téenico Data
Preparacac baseada nas recomendactes da Organizacdo Mundial da Sadde
https:/fwww who.int/epsc/tools fags/abhrifen/

Guide to Local Preduction: WHO-recommended Handrub Formulations https:/ ‘www . who.int/gpsc/Smay/Guide to Local Production.pdf
quantidade maxima por preparagio: 50 L

SRRCIT L FUHELIES TINCHAN NI AU R RRRa aInaaid. JLF L
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Rotulagem

1. Proceder 3 elaboracdo do ratulo de acordo com o modelo descrito em seguida.
2. Anexar a esta ficha de preparacdo uma copia, rubricada e datada, do rotulo da embalagem dispensada.

LOGOTIPO DA FARMACIA

Identificagdo da Farmacia Identificagdo do Médico
Identificagdo do Director-Técnico Identificagdo do Utente
Endereo e telefone da Farmacia

Solucdo Antissética de Base Alcodlica, com Etanol
[SABA- OMS)

100 mi de solugdo contém 80 ml de etanai, 0,125 ml de perdxido de hidrogénio e 1,45 mi de glicering

Quantidade dispensada: (N2 do lote) (N2 embalagem X/ XX, se aplicavel)

Contem etanol a 80% [V/V) {Data da preparacdo)

Contém glicering (Prazo de utilizacdo)
Conservar o temperaturg ambiente ng embalogem bem fechada

LUso externo

Ndo ingerir Manter afastado do fogo e de fontes de ignicdo

Manter fora da vista e do alcance das criangas

Nome e contocto do doente

Nome do prescritor

Anotagtes
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