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Resumo

A presente dissertacdo encontra-se dividida em trés capitulos, onde se encontra
descrita a minha experiéncia profissionalizante para a obtencdo do grau de Mestre em
Ciéncias Farmacéuticas. O primeiro capitulo é composto por uma revisao da literatura
sobre o potencial das plantas medicinais na doenca de Alzheimer e em outras
deméncias. A doenca de Alzheimer é uma doenca neurodegenerativa e a causa mais
comum de deméncia, cujos tratamentos atualmente disponiveis visam o controlo
sintomatico, nao possuindo a capacidade de alterar a deterioracao progressiva da
doenca nem o declinio cognitivo. Esta doenca é caracterizada principalmente pela
presenca de emaranhados neurofibrilares e placas beta amil6ides, que resultam na
perda sinéptica e morte celular. Apds uma extensiva revisao bibliografica em trés bases
de dados eletronicas, foram incluidos cinco artigos no estudo. As plantas medicinais
possuem na sua constituicdo compostos farmacologicamente ativos que lhes conferem
propriedades neuroprotetoras, antioxidantes, anti-inflamatoérias, antiapoptoticas, e
capacidade de suprimir o stress oxidativo. Nos trabalhos analisados, foram comparadas
diversas plantas medicinais em individuos com deméncia, mais propriamente, doenca
de Alzheimer com grupos placebo. Evidenciou-se que as plantas medicinais, como a
Ginkgo biloba, Ginseng, Davaie Loban e Crocus sativus possuem propriedades que
tém influéncia a nivel da memoria e cognicao em individuos com doenca de Alzheimer.
Os estudos mostraram a eficacia das plantas medicinais utilizadas, exceto a Ginkgo
biloba, como terapia no tratamento da doenca de Alzheimer, quando administrada
corretamente e de forma continua, principalmente no inicio da patologia. Contundo,
existem ainda poucos estudos clinicos, sendo necessario a realizacao de ensaios clinicos
controlados e randomizados a larga escala para avaliar a eficicia de outras plantas
medicinais face ao declinio cognitivo, assim como, a realizacao de estudos prospetivos
para avaliar as alteracoes de concentragdo das plantas medicinais a longo prazo e a sua
potencialidade, em estigios precoces da doenca de Alzheimer. O segundo capitulo
aborda as competéncias adquiridas e as atividades que acompanhei durante o estagio
realizado em farmacia comunitaria na Covilha e o terceiro capitulo durante o estagio

realizado em farmécia hospitalar no Centro Hospitalar Universitario Cova da Beira.

Palavras-chave

Doenca de Alzheimer; deméncia; plantas medicinais; farmécia comunitaria; farmacia

hospitalar.






Abstract

This dissertation is divided into three chapters, where my professional experience to
obtain the Master's degree in Pharmaceutical Sciences is described. The first chapter
comprises a review of the literature on the potential of medicinal plants in Alzheimer's
disease and other dementias. Alzheimer's disease is a neurodegenerative disease and
the most common cause of dementia, whose currently available treatments are aimed
at symptomatic control, not having the ability to change the progressive deterioration
of the disease or cognitive decline. This disease is mainly characterized by the presence
of neurofibrillary tangles and amyloid beta plaques, which result in synaptic loss and
cell death. After an extensive literature review in three electronic databases, five articles
were included in the study. Medicinal plants have in their constitution
pharmacologically active compounds that give them neuroprotective, antioxidant, anti-
inflammatory, anti-apoptotic properties, and ability to suppress oxidative stress. In the
analyzed studies, several medicinal plants were compared in individuals with dementia,
more specifically, Alzheimer's disease with placebo groups. It has been shown that
medicinal plants such as Ginkgo biloba, Ginseng, Davaie Loban and Crocus sativus
have properties that influence memory and cognition in individuals with Alzheimer's
disease. Studies have shown the effectiveness of medicinal plants used, except Ginkgo
biloba, as a therapy in the treatment of Alzheimer's disease, when administered
correctly and continuously, especially at the beginning of the pathology. However, there
are still few clinical studies, and it is necessary to carry out large-scale controlled and
randomized clinical trials to evaluate the effectiveness of other medicinal plants in the
face of cognitive decline, as well as to carry out prospective studies to evaluate changes
in the concentration of plants. long-term medicinal products and their potential in
early stages of Alzheimer's disease. The approach as competences and as the activities
learned during the internship in community pharmacy second in Covilha and the third
chapter during the internship carried out in hospital pharmacy at Cova da Beira

university hospital center.
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Capitulo 1

1. Introducao
1.1 Deméncia

A Classificagao Internacional de Doencas (ICD 10, OMS, 1992) define deméncia como
uma “sindrome decorrente de doenca do cérebro, geralmente de natureza crénica ou
progressiva, pela qual hé obstrucao de miultiplas funcdes corticais superiores, incluindo
memoria, pensamento, orientacao, compreensao, calculo, capacidade de aprendizagem,
linguagem e julgamento”. (1) Globalmente, acredita-se que cerca de 50 milhdes de
pessoas vivem com deméncia, com quase 7,7 milhoes de novos casos anuais. Embora
seja geralmente considerada uma doenca de idosos (principal causa de incapacidade
entre pessoas com 65 anos ou mais) o nimero de casos entre 40 e 60 anos esta a

aumentar. (2,3)

Esta condicao esta associada a varios fatores e condi¢oes de risco, como: défice no fluxo
sanguineo cerebral, disfuncao mitocondrial, dano oxidativo e fatores ambientais, como
toxinas presentes nas substancias de abuso ou polui¢ao do ar. Est4 também relacionada

a varios polimorfismos genéticos e mutacgoes genéticas. (1)

Os sintomas associados a deméncia apresentam-se de varias maneiras e podem incluir
depressao, frustracao, esquecimento, perambulacao e distirbios do sono. A progressao
lenta exige que o individuo receba apoio e assisténcia adicionais para permanecer em
casa ou, no final, ser admitido em institui¢oes residenciais de idosos com atendimento

24 horas. (3)

A deméncia inclui uma ampla gama de doencas neurodegenerativas que resultam em
varias complicacoes do funcionamento do cérebro, como doenca de Alzheimer (DA),
doenca de Huntington (DH), doenca de Parkinson (DP), doenca de Creutzfeldt-Jakob
(DCJ), deméncia de corpos de Lewy (DLB), deméncia vascular (DVa) e deméncia

frontotemporal (DFT). (1,4)

A DVa ¢ a segunda forma mais comum de deméncia, depois da DA, entre os idosos e

esta associada a uma lesao cerebrovascular. (5,6)



A DA é a forma mais comum de deméncia, com ntmeros que devem aumentar
drasticamente a medida que a nossa sociedade envelhece, assim, este trabalho ira

debrucar-se essencialmente sob esta patologia. (77)

1.2 Doenca de Alzheimer

A DA é um distarbio de evolucdo lenta e a forma mais comum de deméncia, sendo a
idade o maior fator de risco. Os fatores genéticos podem levar a um aumento da
probabilidade de desenvolver-se a doenga. Por outro lado, vérios fatores ambientais
estdo associados ao desenvolvimento da DA, incluindo exposicao a longo prazo ao
silicio ou aluminio, exposicao cronica a toxinas e traumatismo craniano. A desregulacao
da homeostase do cobre, zinco e ferro e o stress oxidativo nas células cerebrais também

sdo um marco na patogénese da DA. (6—8)

O sintoma clinico primario é uma perda progressiva da funcao cognitiva que resulta na
incapacidade de realizar as atividades da vida diaria e na formacao de novas memorias.
(7,8) A perda de memoria é considerada o resultado de uma deficiéncia do
neurotransmissor acetilcolina (ACh). E possivel aumentar o nivel deste
neurotransmissor no cérebro inibindo a atividade da enzima acetilcolinesterase, que

divide ou decompoe a substancia transmissora. (6)

A patogénese e os mecanismos de progressao da DA permanecam por esclarecer,
contudo os principais sinais neuropatolégicos caracterizaram-se por acumulacao
extracelular de péptido beta amildide (AP) na forma de placas e emaranhados
neurofibrilares (NTFs) intracelulares contendo a proteina tau, levando a perda
siniptica, comunica¢do disfuncional e apoptose das células neuronais, como se pode
observar na figura 1. Estes eventos no hipocampo, cortex e nicleo basal levam a défices
colinérgicos, serotoninérgicos e noradrenérgicos. Os sintomas incluem desorientacao,
agitacdo, confusao, alucinacéGes, agressividade, parandia, distirbios do sono, apatia,
afasia, depressao e incontinéncia urinaria. As placas de péptido AP e NFTs sao
frequentemente encontradas no cérebro de idosos cognitivamente saudaveis, assim, é
geralmente aceite que os processos bioldgicos subjacentes a DA estdo presentes por

décadas antes da expressao dos sintomas. (4,7,9)
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Figura 1 - (a)A estrutura fisiologica do cérebro e neurénios (b) estrutura fisiologica do cérebro na DA (9)

1.2.1 Fisiopatologia da Doenca de Alzheimer

A fim de compreender completamente os mecanismos pelos quais novas terapias
podem combater eficazmente a DA, é necessaria uma compreensao da fisiopatologia da
doenca. Quatro hipoteses que se relacionam entre si, tém sido propostas para tentar
explicar a patologia subjacente a DA: a hipétese da cascata amiloide, hipotese da

proteina tau, hipotese colinérgica e hipotese da excitotoxicidade. (10,11)

Na hipotese da cascata amildide ha um aumento anormal de proteina precursora
amiloide (APP) levando a uma producido anormal de AB. Nos ultimos anos, varios
estudos tém indicado que niveis elevados de colesterol intracelular podem afetar o
processamento de APP, promovendo a producgido de AB. Esta producdo anormal produz
uma cascata amiloidogénica que leva a perdas neuronais, danos sinaticos e formacao de
placas senis de péptido AP e emaranhados neurofibrilares de proteina tau
hiperfosforilada. Uma hiperfosforilacao da proteina tau ocorre a jusante na cascata
amiloidogénica, ocorrendo uma acumulacdo de emaranhados neurofibrilares em
corpos celulares de neurénios, impedindo a normal funcionalidade, levando a hipotese

da proteina tau. (12,13)

De acordo com a hipotese colinérgica, postulou-se que a DA ocorria devido a
diminuicdo da sintese de ACh. Esta é a hip6tese mais antiga conhecida e as terapias
atualmente disponiveis para a DA sao principalmente baseadas nela. Esta hipétese
baseia-se no fato de que os neur6nios colinérgicos utilizam a ACh para processos
cognitivos do sistema nervoso central (SNC) e periférico (SNP), além de modular varias

funcdes neurais importantes. Em tltima instancia, a perda de neurdnios colinérgicos



ocorre numa etapa mais tardia da cascata neurodegenerativa e parece ser agravada por
processos de excitotoxicidade, como uma sobreexposicdo ao glutamato ou sobre
estimulacao de recetores de N-metil D-Aspartato (NMDARs). A excitotoxicidade
desempenha um papel importante na perda neuronal progressiva da DA, resultado de

um influxo excessivo de célcio nas células. (11,14)

1.2.2 Diagnoéstico da Doenca de Alzheimer

A DA é diagnosticada principalmente com base nos parametros que incluem o historico
médico (género, historia familiar, depressao, traumatismo craniano, idade, défice de
vitamina B12, doencas cardiovasculares, concentracoes de apolipoproteina E4
(APOEg4), baixa atividade cognitiva e fisica, colesterol alto, obesidade e diabetes) do
utente e de observagbes comportamentais. Além disso, a presenca ou auséncia de
condicbes neuropsicologicas e neurologicas caracteristicas, também sdo levadas em
consideracao, e testes funcionais devem ser realizados para caracterizar o estagio da
DA. (11)

1.2.2.1 Critérios de avaliacao: Critérios National Institute of
Neurological and Communicative Disorders and Stroke and
the Alzheimer’s Disease and Related Disorders Association
(NINCDS-ADRDA) de classificacao para deméncia devida a
Doenca de Alzheimer

Em 1984, o NINCDS-ADRDA estabeleceu critérios de diagnostico clinico para a DA.
Estes critérios incluem: (1) DA provavel, que pode ser diagnosticada por deméncia
confirmada por testes neuropsicoldgicos, perda progressiva de memoria, atividade de
vida didria prejudicada e outros sintomas como afasia (distirbio da linguagem),
apraxia (distarbio das habilidades motoras) e agnosia (perda de percepcao). Todos
esses sintomas podem comecar a partir dos 40-90 anos, com a auséncia de quaisquer
doencas sistémicas ou cerebrais, (2) a possivel DA pode ser aplicada na auséncia de
distarbios neurologicos, psiquiatricos e na presenca de outra doenca sistémica ou
cerebral, mas nao sdo a causa primaria de deméncia, e (3) DA definida, que é

confirmada por confirmacao histopatolégica obtida de uma biopsia ou autbpsia.

Em 2011, os critérios NINCDS-ADRDA de 1984 foram revistos para uma maior
especificidade e sensibilidade no diagnostico da DA. Os novos critérios propostos
incluem deméncia DA provavel e possivel com critérios clinicos e DA provavel ou
possivel com evidéncia fisiopatologica para fins de pesquisa, além de biomarcadores

clinicos. (9)



1.2.2.2 Fases clinicas da Doenca de Alzheimer

O aparecimento clinico da doenca pode ser dividido em trés periodos gerais: fase pré-
clinica, Défice Cognitivo Ligeiro (MCI) e deméncia devida a DA.(15)

Inicialmente, a fase pré-clinica, é caracterizada por uma leve perda de memoria e
alteracOes patologicas precoces no cortex e hipocampo. Esta fase é marcada pelo
desenvolvimento gradual de agregados insoltveis do péptido AP com estrutura
monomeérica, acumulando-se em neurénios e sinapses. Estes agregados s6 podem ser
produzidos em condicOes patolégicas por células nervosas que contém a proteina tau
anormal. Estas alterac6es ainda nao sao detetadas, usando os métodos atuais de
diagnostico. Podem durar varios anos sem alteracio funcional nas atividades diarias e

auséncia de sinais e sintomas clinicos da DA. (9,16,17)

Numa segunda fase pré-clinica existem biomarcadores no liquido cefalorraquidiano
(LCR), hipometabolismo no giro cingulado posterior, um aumento da proteina tau e
uma diminui¢do cortical passa a ser detetdvel. (18) A evolucdo da pesquisa de
biomarcadores in vivo, tornou-se um importante foco de pesquisa de terapias

potenciais para a prevencao secundaria da DA. (19,20)

Num terceiro e altimo estagio, o individuo podera realizar testes de avaliacdo cognitiva
como o Montreal Cognitive Assessment (MoCA) e o Mini-Mental State Examination
(MMSE), onde se verifica um decréscimo da func¢ao cognitiva. H4 também um aumento

de biomarcadores. (18)

Posteriormente, os resultados dos testes cognitivos realizados pelo doente estarao
abaixo da média e os biomarcadores encontram-se positivos para o péptido AP, o que
indica uma alta probabilidade de que o MCI seja devido a DA. H4 também um

decréscimo da memoria, atencao, linguagem e execucao de tarefas. (19)

Em individuos com risco genético tem de dar-se relevancia a idade, histéria familiar de
um parente de primeiro grau e ao genotipo APOE4. Geralmente, individuos com inicio
antes dos 65 anos sdo considerados como tendo DA de inicio precoce e aqueles com
inicio ap6s os 65 anos sao considerados como tendo inicio tardio. Avangos recentes em
técnicas de neuroimagiologia, analises de LCR e de outros biomarcadores permitem o
estudo dos processos patofisioldgicos da DA in vivo. Achados post mortem continuam a

ser o golden standard para o diagnostico da DA. (18,21)



1.2.2.3 Medidas de avaliacao da Doenca de Alzheimer

Véarias tarefas podem ser atribuidas pelo médico especialista para analisar as
habilidades cognitivas do individuo, como resolucao de problemas, avaliacio da
memoria, capacidade de pensamento e uso da linguagem. O diagnostico de deméncia é
realizado através de testes que avaliam a funcio cognitiva, devendo os sintomas
cognitivos e/ou comportamentais afetar, pelo menos, dois dos seguintes dominios
gerais: inabilidade para relembrar nova informacdo, discernimento alterado,
inabilidade visuoespacial, inabilidade para desempenhar funcées de linguagem ou

alteracoOes de personalidade ou comportamento. (11,15,22,23)

Atualmente, existem protocolos de diagnostico padronizados fornecidos por véarias
organizacoes médicas, facilitando o processo de detecdo da DA. A Clinical Dementia
Rating Scale—Sum of Boxes (CDR—SB) é uma ferramenta que avalia a progressao da
doenca e a gravidade da deméncia. A Alzheimer’s Disease Assessment Scale—Cognitive
Subscale (ADAS-Cog) avalia o nivel de disfun¢do cognitiva na DA. O uso da ADAS-Cog

foi desenvolvido para avaliar a funcao cognitiva em individuos com DA moderada a

grave. (24,25)

1.3 Tratamento da Doenca de Alzheimer

1.3.1 Tratamento convencional

Embora a DA seja um problema de satide publica, no momento, existem apenas duas
classes de medicamentos aprovados para o tratamento da DA, incluindo inibidores da
acetilcolinesterase (ChEI) e antagonistas dos NMDARs. Varios processos fisiol6gicos na
DA destroem as células produtoras de ACh que reduzem a transmissdo colinérgica

através do cérebro. (9,26)

Os ChEI sao classificados como reversiveis, irreversiveis e pseudo-reversiveis e agem
bloqueando as enzimas colinesterase (ACh e butirilcolinesterase (BCh)), o que resulta
no aumento dos niveis de ACh na fenda sinaptica. Dentro da classe dos ChEI
reversiveis, encontram-se os medicamentos atualmente aprovados por agéncias
reguladoras (Food and Drug Administration (FDA) e a European Medicines Agency
(EMA)) para tratar as manifestacoes cognitivas da DA e melhorar a qualidade de vida
dos utentes como o donepezilo, a rivastigmina e a galantamina. Esta classe de farmacos

¢ utilizada numa fase inicial da doenca. A tacrina foi o primeiro dos ChEI aprovados



para o tratamento da DA em 1993, mas o seu uso foi abandonado devido a alta

incidéncia de efeitos secundarios, incluindo hepatotoxicidade. (26—28)

Os ChEI ao aumentarem a atividade de ACh no SNP, contribuem para o
desenvolvimento de efeitos secundarios, tais como, nausea, desconforto
gastrointestinal e diarreia. Pode também ocorrer fraqueza muscular, sincope e perda de
peso significativa, contundo, nao é tao frequente. Os efeitos secundarios colinérgicos

periféricos sdo mais acentuados na rivastigmina. (27,29,30)

A superativacdo dos NMDARs leva a niveis crescentes de influxo de calcio, que
promove a morte celular e disfuncio sinaptica. Usados numa fase mais avancada da
doenca, os antagonistas de NMDARs, como a memantina, previnem a superativacao
dos NMDARs-glutamato e, portanto, o influxo de calcio, restaurando a atividade
normal. (31,32) No entanto, a memantina apresenta com maior frequéncia e incidéncia
dor de cabeca, obstipacdo, tonturas, sonoléncia e hipertensdao, como efeitos

secundarios. (33)

Embora estas duas classes tenham efeito terapéutico, sdo apenas eficazes no

tratamento dos sintomas da DA. (9)

1.3.2 Plantas medicinais: Potencial para o tratamento da deméncia

As terapias convencionais tém muitos efeitos colaterais e ndo conseguem melhorar o
declinio cognitivo, por sua vez, os produtos naturais e as intervencoes nao
farmacologicas parecem ser abordagens alternativas promissoras e seguras com

impacto benéfico nos comportamentos cognitivos. (2,4)

Nos tltimos anos, as formulacdes a base de plantas ganharam importancia comercial e
cientifica significativa. As plantas medicinais usadas na deméncia apresentam
mecanismos variados, incluindo efeitos na formacao de placas Ap, ACh, a e [-secretase,
NMDARs, niveis de glutationa e fluxo sanguineo cerebral. As plantas medicinais
possuem fitoconstituintes que melhoram a funcdo cognitiva e atuam como
neuroprotetores. (2,4,11) A figura 2 mostra plantas medicinais referidas na literatura

para uso em diferentes tipos de deméncia.

Componentes fitoquimicos como taninos, esteroéis, flavonoides, alcaldides, ligninas,
triterpenos e polifenodis sdo responsaveis pelas atividades farmacolégicas da planta,

como antioxidantes, anticolinesterase, anti-inflamatorios e efeitos anti-



amiloidogénicos, tendo um efeito notavel sobre o paciente na melhoria das funcdes de

memoria devido ao aumento da atividade da colinesterase no cérebro.(11,34,35)
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A presente revisdo sistematica tem como principal objetivo rever e sintetizar a

informacao existente sobre plantas medicinais usadas como terapia na DA e em outras

deméncias. A prevaléncia das deméncias tem acompanhado o aumento da esperanca

média de vida, tornando-se assim, uma das principais doencas da atualidade. A terapia

natural surge como uma alternativa a terapéutica farmacologica existente, para o

controlo sintomatico da doenca, com eventual diminuicao dos efeitos secundéarios.



3. Métodos
3.1 Estratégia de pesquisa

Recorrendo a trés bases de dados (PubMed, PubMed PMC e B-on), para pesquisa de
artigos, foi realizada uma revisao da literatura. A pesquisa restringiu-se a artigos na
lingua inglesa, publicados entre 1 de Janeiro de 2000 a Abril de 2022, inclusive. Foram
considerados artigos que disponibilizassem o texto integral, apos leitura do titulo e
abstract. Foram usadas combinacdes das seguintes palavras-chave: “Alzheimer’s
disease”; “dementia” e “medicinal plants”. A estratégia de pesquisa utilizada encontra-

se detalhada no Apéndice 1.

3.2 Critérios de elegibilidade

A tabela 1 mostra os critérios de inclusao e exclusao utilizados na escolha dos artigos.
A selecdo dos artigos teve como base o Preferred Reporting Items for Systematic
Reviews and Meta-Analyses (PRISMA), constituido por uma checklist com 27 itens e

um fluxograma de 4 etapas (figura 3). (36)

Tabela 1 - Critérios de inclusio e exclusdo

Critérios de inclusio

Ensaios clinicos e estudos clinicos

Estudos originais, longitudinais, retrospetivos, prospetivos ou transversais

Estudos em lingua inglesa

Estudos que avaliem a eficicia de plantas medicinais em humanos

Estudos em adultos com idade superior a 50 anos

Estudos em pessoas com deméncia e/ou DA, sem outras comorbilidades associadas

Estudos publicados entre 1 de Janeiro de 2000 e Abril de 2022, inclusive

Critérios de exclusiao

Revisoes de literatura; revisoes sistematicas; case-reports e meta-analises

Estudos descritos em outros idiomas que nao o inglés

Estudos realizados in vitro e in silico

Estudos anteriores ao ano de 2000

Estudos realizados em animais

Estudos em adultos com idade inferior a 50 anos e/ou saudaveis

Estudos com patologias associadas: depressao; doencas cardiovasculares; diabetes; ansiedade; distirbios
gastrointestinais e outras doencas (hepaticas ou renais) e medicacdo psicotropica ou outro tipo de

medicacgdo que possa influenciar os niveis plantas em estudo
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4. Resultados

Na tabela 2 estdo apresentados os principais dados dos estudos clinicos seleccionados pela estratégia de pesquisa utilizada. Seguidamente a

tabela, nesta secg¢do, estao incluidos outros resultados relevantes, que complementam a informacao descrita na tabela 2.

Tabela 2 - Lista de estudos elegiveis que comparam diferentes plantas medicinais em doentes com DA

Referéncia Namero e | Idade Critérios de Dosagem Grupo Duracao Tipo de Tipo de planta
género diagnéstico (via oral) controlo deméncia medicinal
(semanas)
Tsolaki et al., 35 (ambos) 70 MMSE NE® placebo 52 DA Crocus sativus (acafrao)
(2016)(37)
Tajadini et al., 42 (ambos) >50 ADAS-Cog e 500 mg placebo 12 DA Davaie Loban
(2014) (38) CDR-SB
3id
40
Hyeok Heo et al., (20% +73 ADAS-Cog e Muiltiplas placebo 24 DA Ginseng
(2012) (39) feminino, MMSE doses: 1,5g; 3
80% ge4,5g/dia (5G-135)

masculino)
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Akhondzadeh et 54 (ambos) +73 ADAS-Cog e

al., (2010) (40) MMSE
176
McCarney et al., (70% 79 ADAS-Cog
(2008) (41) feminino,
30%
masculino)

(1) NE: Nao especificado
(2) EGDb: Extrato de Gingko biloba

12

30 mg/dia

120 mg/dia

donepezilo

10 mg/dia

placebo

24

DA

DA

Crocus sativus (acafrao)

Gingko biloba

(EGb 761) @



O estudo realizado por Tsolaki et al., demonstrou uma melhoria significativa a nivel da
cognicao, nos utentes com DA leve em que foi administrado Crocus sativus. A
avaliacao, através do teste MMSE e da analise estatistica, apés 52 semanas, apresentou
resultados bastante positivos relativamente aos resultados do grupo controlo, em que a
alteracao foi negativa a nivel estatistico e do teste de MMSE (p=0,01). O teste MoCA em
ambos os grupos nao demonstrou alteracoes significativas. Os resultados dos potenciais
auditivos (P300), como a laténcia, foram melhores nos utentes em que foi
administrado Crocus sativus. No grupo que recebeu placebo houve um aumento da
laténcia e diminui¢do da amplitude. Através de ressondncia magnética, observou-se
uma diminuicao de volume a nivel do giro temporal inferior esquerdo, nos utentes que

receberam Crocus sativus. (37)

Os efeitos do Crocus sativus foram também demonstrados através de um estudo levado
a cabo por Akhondzadeh et al..(40) Neste estudo, verificou-se através da avaliacao
realizada pelo ADAS-Cog, que no fim de 22 semanas, tanto o grupo que recebeu Crocus
sativus, como o grupo que recebeu donepezilo, ndo se verificaram alteracées no
tratamento. Com recurso ao teste CDR-SB, observou-se também que nao houve
nenhuma diferenca significativa na alteracdo da pontuacdo. Pela anéilise estatistica
(0,77+0,97 (média + desvio padrao) e -0,83+0,95 para o Crocus sativus e donepezilo,
respetivamente) verifica-se também que nao hé diferenca significativa entre os dois
tratamentos. Nas doses administradas (30 mg/dia), o Crocus sativus demonstrou ter
uma eficacia equiparavel ao donepezilo (10 mg/dia). Os efeitos adversos foram leves a
moderados, com excecdo de vomitos, que ocorreram mais significativamente no grupo

com donepezilo. (40)

Tajadini et al. realizaram um estudo sobre o efeito da Davaie Loban, durante 12
semanas, em utentes com DA leve a moderado. Inicialmente, através da avaliacdo
ADAS-Cog e do CDR-SB nao se verificaram alteracOes significativas entre o grupo
experimental e o grupo controlo. A partir da quarta semana, em ambos os testes,
verificaram-se diferencas significativas entre os dois grupos, sendo que, o grupo em que
foi administrado Davaie Loban obteve melhores resultados em relacio ao grupo
controlo. Verificou-se também, que o Davaie Loban tem efeitos positivos a nivel da
memoria. Como efeitos adversos foi verificado em um utente com Davaie Loban dor de

estobmago e um caso de nauseas no grupo controlo. (38)

Um estudo realizado por Hyeok Heo et al., durante 24 semanas, demonstrou o efeito do

Ginseng na DA moderada a grave. Os utentes foram divididos aleatoriamente em

13



quatro grupos onde se administraram diferentes doses de Ginseng: baixa dose (1,5
g/dia), dose intermediaria (3 g/dia), alta dose (4,5 g/dia) e placebo. Em relacao aos
perfis neuropsicologicos, foram encontradas melhoras significativas entre as avaliacoes

basais e de seguimento no ADAS-Cog e MMSE no grupo que recebeu a dose 4,5 g/dia.

A pontuacdo do ADAS-Cog nos utentes tratados com 1,5 g/dia mostraram 44,3+13,6

em 12 semanas e 29,0+20,8 em 24 semanas.

No entanto, o tratamento com 3 g/dia apresentou 44,3+ 13,6 em 12 semanas e
35,1£15,7 em 24 semanas. A pontuacao média do ADAS-Cog dos utentes do grupo 4,5 g
foi 27,4+22,2 em 12 semanas (p=0,028) e 28,5+23,3 em 24 semanas (p=0,028),
enquanto no grupo controlo foi 29,0+ 10,7 (p=0,508) e 26,1+11,6 (p=0,465). Apenas 0s
utentes que receberam a dose 4,5 g apresentaram melhoria significativa na pontuacao
do MMSE.

Com a dose de 4,5 g/dia verifica-se uma melhoria a nivel cognitivo e nao cognitivo. No
acompanhamento de 24 semanas, quatro pacientes em cada grupo queixaram-se de
efeitos adversos como, cefaleia, palpitacao e irritabilidade, foram observados no grupo
Ginseng. No grupo controlo, os efeitos secundarios, basearam-se em cefaleias e

nauseas. (39)

Com o estudo de McCarney et al., verificou o efeito da Gingko biloba na DA leve a
moderada. Através da anélise feita através do ADAS-Cog nao se verificaram efeitos
significativos entre os utentes que tomaram 120 mg Gingko biliba durante 24 semanas
e os que tomaram placebo. Os resultados do teste do ADAS-Cog foram bastante
similares em ambos os grupos. Foram verificados efeitos adversos em ambos os grupos,
sendo que, no grupo Gingko biloba a maioria foi a nivel muscular e no grupo controlo

foram a nivel respiratério e gastrointestinal. (41)

5. Discussao

De um modo geral, podemos observar uma tendéncia para um declinio cognitivo em
doentes com DA. Os utentes que se encontravam nos grupos dos estudos eram
detentores de DA leve, DA leve a moderada e DA moderada a grave. Num estégio leve

ou inicial da DA, varios sintomas comecam a aparecer como perda de concentracao e
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memoria. Num estagio de DA moderada, areas do cortex cerebral sdo afetadas, o que

resulta num aumento pronunciado da perda de memoria. (9,42)

A eficécia clinica foi avaliada através do efeito na func¢ao cognitiva, mais precisamente a
memoria, medido pela aplicacao de escalas de avaliacao cognitiva: MMSE, ADAS-Cog e
CDR-SB.

O efeito nos niveis de biomarcadores de deposicao amildide (AB no LCR) e de lesao
neuronal (t-tau e p-tau no LCR) nao foram incluidas em nenhum estudo. Contudo, sao
necessarios para elucidar a correlacio entre a melhoria da cognicao e alteragoes

fisiopatologicas.

Nos estudos realizados com o Crocus sativus, verifica-se que este composto natural
pode inibir o progresso da deméncia e, portanto, pode ser ttil na DA. (37)Este efeito
pode dever-se ao fato de este composto conter agentes volateis farmacologicamente
ativos e importantes. De entre os varios compostos ativos, destacam-se as crocinas e as
crocetinas (figura 4). Estes dois compostos sdo responsaveis por uma variedade de
efeitos protetores, conferindo assim, ao Crocus sativus, propriedades anti-

inflamatorias e um aumento da atividade cerebral, da capacidade de aprendizagem e de

memoria. (43,44)

0
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Figura 4 — Estruturas quimicas de dois compostos biologicamente ativos do Crocus sativus (adaptado de

(43))

Estudos indicam que, devido a presenca de crocinas e crocetinas e devido a sua
composicao em compostos fenolicos e flavondides, o Crocus, possui um efeito

antioxidante, sendo assim, capaz de remover espécies reativas de oxigénio (ROS).
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As alteracoes no cérebro a nivel do giro temporal inferior esquerdo e na laténcia do
P300 também podem ser detectados ap6s a implementacdo do tratamento com Crocus.
H4 também uma melhoria na plasticidade da transmissao sindptica nos circuitos
neuronais, um mecanismo neuronal envolvido nos fen6menos de aprendizagem e
memoria. A promocao da potenciacao a longo prazo, a atividade anti-amiloidogénica, a
acao inibitoria sobre a atividade da ACh, as potentes propriedades antioxidantes e anti-

inflamatoérias sdo propostas para explicar a sua acao na cognicao. (37,40,45).

A dose administrada de extrato de Crocus sativus demonstrou ter eficacia semelhante
ao donepezilo (ChEI), no tratamento de DA leve a moderada. O estudo de fase II
realizado fornece evidéncias do possivel efeito terapéutico do extrato de Crocus sativus

na DA, sendo bem tolerado durante todo o tempo de estudo. (40)

O Ginseng (SG)-135 é um novo complexo ginsenosideo, formado pelo tratamento
térmico do Ginseng em bruto a altas temperaturas (120 °C por 3 horas), sendo a
atividade biologica do SG-135 relatada como mais potente. A eficicia clinica do Ginseng
(SG)-135 na funcao cognitiva em utentes com DA moderada a grave, foi confirmada
com doses mais altas (4,5 g/dia). (39) Estas doses mostraram uma melhoria cognitiva

em 12 semanas, que se manteve ao 1ongo de 24 semanas.

A melhoria na fun¢ao cognitiva apds o tratamento com Ginseng apoia os estudos que
indicam que os ginsenosideos Rg3(R), Rg3(S), Rg5/Rk1, representados na figura 5, tém
efeitos no aumento da memoria devido as suas acOGes neuroprotetoras contra a
excitotoxicidade. O ginsenosideos Rg3(S), parece ser o mais potente, e tem uma
influéncia na resposta a dose administrada. A lipossolubilidade do ginsenosideo Rg3,
confere-lhe a capacidade de atravessar facilmente a barreira hematoencefélica. Estudos
indicam, que a excitotoxicidade induzida pelo glutamato ou pelo N-metil D-Aspartato
(NMDA) foi drasticamente inibida pelos trés ginsenosideos. (46) Contundo, o Rg3(S) e
Rg5/Rk1, mostraram uma inibicdo mais potente que o Rg3(R). Assim, o Rg5/Rk1 e o
Rg3(S) poderao ter potencial clinico terapéutico, na perda de memoria em desordens

neurodegenerativas, como a DA.
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Figura 5 — Estruturas quimicas dos ginsenosideos Rg3(S), Rg3(R), Rg5 e Rk1 (46)

Nao obstante, um estudo pré-clinico, mostrou os efeitos anti-neuroinflamacao de Rb1,
em que Rb1 reverteu a perda do comportamento de aprendizagem e memoria na DA.
(47)

Um estudo maior de biomarcadores, mais longo e controlado por placebo é essencial
para confirmar os efeitos do Ginseng e esclarecer o mecanismo de acgdo para
determinar, se pode ser usado como um simples estimulante cognitivo ou como um

agente anti-amil6ide ou neuroprotetor em regime modificador da doenga. (39)

Vérios estudos demonstram que a Gingko biloba (EGb 761) tem uma influéncia
positiva, a nivel do declinio cognitivo e da progressao da DA, especialmente nos
estéagios iniciais. (48—51) Os efeitos antioxidantes, anti-inflamatérios e neuroprotetores
sdo devido, principalmente, ao fato de a Gingko biloba ter na sua constituicao
flavonoides e terpenodides, sendo as suas estruturas quimicas visiveis na figura 6.
(52,53) O efeito neuroprotetor da Gingko biloba foi validado em varios estudos.
(48,54—56) Os terpendides (ginkgolideos, bilobalideo) e em alguns casos uma fracao de

flavon6ides demonstraram contribuir para o efeito neuroprotetor do EGb 761. (57)
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Figura 6 — Estruturas quimicas dos constituintes do EGb 761 (adaptado de (53))

Foi também demonstrado que pode normalizar os receptores de ACh no hipocampo e
estimular a atividade do neurotransmissor levando a melhoria da aprendizagem e da
memoria na DA. O EGb tem a capacidade de proteger as células cerebrais contra a
toxicidade relacionada com as placas Af, afeta a acumulacdo de ROS, disfuncao

mitocondrial e apoptose. (45,58)

A interacdo AP com diferentes ides de metais de transi¢cao, nomeadamente cobre, ferro
e zinco, pode influenciar a sua oligomerizagao. O EGb possui propriedades quelantes do
ferro, que podem inibir a formacido de fibrilas AB. Os flavonoides, ginkgolideos e

bilobalideos sao os responsaveis pelo efeito do EGb na agregacao Ap. (59,60)

O EGb demonstrou também regular a fosforilacdo oxidativa mitocondrial, contra o
stress oxidativo induzido por AB. A propriedade de eliminacdo de radicais livres do
EGb, é um fator importante, sendo que, pode melhorar a tolerancia celular contra o
stress oxidativo, protegendo as células neuronais contra o dano oxidativo comummente
associado a doencas neurodegenerativas, como a DA. A principal fracdo ativa e
responsavel pela atividade antioxidante no EGb sdo os flavonodides. (61) Outros
estudos, propuseram que as propriedades antioxidantes dos flavonodides, consiste na
eliminacao de ROS, aumento de proteinas antioxidantes, como superoxido dismutase
(SOD) e a glutationa (GSH). (52,62,63)

Nos distirbios neurodegenerativos, os neuronios sofrem apoptose em resposta a danos
no DNA, o que leva ao comprometimento da funciao neurologica. Concentracoes
detetaveis no SNC de flavonoides e de ginkgolideos, devido ao fato de ambos
conseguirem atravessar a barreira hematoencefalica, mostram que estes compostos

podem proteger os neuronios contra a apoptose. (64,65)
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A eficacia do EGb ndo é isenta de controvérsia para a DA e é suportada por varios
estudos (66—69), em que nao hi melhorias visiveis em individuos com deméncia. No
estudo feito por McCarney et al. (41), ndo se obtiveram resultados significativos,
verificando-se a possivel falta de evidéncia na eficacia do EGb, na deméncia leve a

moderada. No entanto, a eficicia clinica do EGb761 permanece indefinida.

Vérios fatores, como a sensibilidade da populacao, grau de deméncia, tipo de avaliacao
usada para medir a eficicia e doses, podem interferir na eficicia do EGb na pratica
clinica. (52) No geral, uma melhor compreensao dos mecanismos subjacentes aos
efeitos neuroprotetores do EGb pode contribuir para uma melhor compreensao da
eficicia e da sua complexidade, podendo ser ttil para a concepcao de estratégias

terapéuticas na pratica clinica futura.

A Davaie Loban é uma mistura de plantas como Cyperus rotundus L. (tiririca),
Zingiber officinale (gengibre), Acorus calamus L. (agoro), Piper nigrum L. (pimenta

preta) e Boswellia carterii.

Pela primeira vez, Tajadini et al. (38), desenvolveram um estudo, com o objetivo de
investigar a eficicia clinica da Davaie Loban em individuos com DA leve a moderada.
(38) Ao ser um estudo pioneiro, nao é possivel comparar os resultados obtidos com os

de outros estudos.

Sobre cada planta que o Davaie Loban contém, existem evidéncias sobre os efeitos na
cognicao e memoria. P. nigrum L. consegue inibir a atividade da ACh, possui atividade
antioxidante e confere neuroprotecao. (70) C. rotundus L. possui um efeito
anticolinesterase. (71) Zingiber também tem propriedades antioxidantes, inibe a
atividade da ACh e confere protecdo contra toxicidade amiloide, na DA. (38) A.
calamus L. possui efeitos colinérgicos e atividade antioxidante. (72) O B. carterii possui
acdo antioxidante e efeitos colinérgicos. (73) Os componentes do Davaie Loban atuam
principalmente através da atividade anticolinesterase e antioxidante e protecao contra
a toxicidade amildide, deduz-se assim, que os principais mecanismos de acao do
Davaie Loban na DA é um efeito colinérgico, atividade antioxidante e reducao da
toxicidade amiloide. Esses componentes podem exercer efeitos farmacologicos
sinérgicos e aditivos. O efeito anti-deméncia do Davaie Loban é moderado sem

qualquer efeito adverso.
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Sao necessarios mais estudos em seres humanos, com acompanhamentos mais longos e
comparacdo com outros farmacos usados em deméncia, como a DA. Contundo, a boa
pontuacao de ADAS-Cog e CDR-SB, sem efeitos secundarios graves em utentes com DA

leve a moderada, considera este, um composto farmacologicamente promissor. (38)

Em suma, um pequeno nimero de participantes nos estudos é um fator limitante, visto
que, reduz a precisao das analises estatisticas. Embora as caracteristicas basais dos
grupos controlo e dos grupos experimentais nos estudos possam ser semelhantes
(idade, género e medidas neuropsicolégicas), é provavel que outros fatores de risco

sejam diferentes, o que limita também cada um dos estudos.

O método de avaliacio CDR-SB é sensivel para detectar a progressao da doenca, sendo
mais adequado para avaliar populacées com MCI. Contudo, a capacidade em de

detectar consistentemente um efeito do tratamento em ensaios clinicos é limitada.

O ADAS-Cog e o MMSE sao medidas de cognicao global, mas nao avaliam o impacto da
cognicao em funcoes desempenhadas diariamente. A utilizacio do ADAS-Cog pode ter
influéncia na avaliacdo dos resultados, visto que, em populacées de individuos com
doenca em estigio mais ligeiro, principalmente MCI, poderd nao ter a sensibilidade
necessaria para avaliar adequadamente o declinio cognitivo, uma vez que esta escala foi
elaborada com o objetivo de avaliar estadios de doenca ligeiro-moderado. (41,74,75)
Isto é visivel no estudo com a Gingko biloba, onde se usou o ADAS-Cog como método

de avaliacao, podendo assim residir neste parametro, uma limitacao do estudo. (41)

E importante destacar a necessidade de identificar novos métodos com uma escala
integrada que possa avaliar a cognicdo e a funcdo, que seja confiavel e sensivel para
detectar alteracOes cognitivas e funcionais nos utentes em estudo, e que possa ser
interpretada de forma significativa em um amplo espectro de doencas. Isso permitira o
reconhecimento uniforme dos potenciais efeitos do tratamento em utentes com DA em

ensaios clinicos.
Em relacdo a esta revisao é de ressalvar que os critérios de exclusao usados, as

patologias concomitantes, limite de idade e ensaios clinicos, limitaram a escolha de

artigos elegiveis para este estudo.
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Para que em futuras investigacoes se possam contornar estas lacunas é necessario
alargar a duracao dos ensaios clinicos, aumentar o niimero de participantes em estudo

e rever as metodologias dos estudos.

6. Conclusao

Nesta revisdo de literatura, o objetivo foi elucidar sobre os efeitos benéficos na
deméncia e na DA, de algumas plantas medicinais, visto que, a fitoterapia tem sido
amplamente utilizada para melhorar o tratamento dos sintomas de deméncia e

melhorar a func¢io cognitiva em individuos com DA.

As plantas medicinais ao possuirem compostos farmacologicamente ativos e
conseguirem minimizar os efeitos secundarios, tornam-se potenciais agentes na pratica

clinica.

Esta revisao permitiu-nos debrucar sobre a potencialidade dos constituintes presentes
em determinadas plantas medicinais tanto na terapéutica da DA como em outras
deméncias. A nivel da DA, verifica-se nesta revisao, que as plantas medicinais possuem
caracteristicas antiapoptoticas e antioxidantes, o que confere neuroprotecao. Tém
também a capacidade de inibir a secrecdo de AP, suprimir o stress oxidativo e a

apoptose induzida pela Af.

Estas plantas podem ser utilizadas em monoterapia ou mesmo como terapéutica
adjuvante em associacdo com outros farmacos. A investiga¢ao a ser realizada apresenta

uma importante implicagio na préatica clinica.

Tendo em conta a analise de dados decorrentes dos cinco estudos elegiveis, parece
haver uma melhoria continua a nivel da memoria dos utentes com DA, relativamente
aos grupos placebo. Em comparacdo com a terapia farmacologica instituida
atualmente, foi também possivel demonstrar a eficicia do Crocus sativus em
comparacdo com o donepezilo. Nesse sentido, a fitoterapia pode ter o potencial de

superar as limitacoes da medicina convencional.

Foi também observada, que em estadios iniciais as plantas medicinais tém um maior

impacto a nivel de parametros sociais e demogréaficos.
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A realizacao de ensaios clinicos controlados e randomizados em larga escala, podera ser
atil para avaliar a eficicia dos fitoconstituintes na DA e outras deméncias. A
identificacdo de biomarcadores para a realizacdo de um diagnostico precoce da DA é
essencial para o desenvolvimento de novas terapias modificadoras de doenca e
estratégias de tratamento. Neste contexto, a crescente acessibilidade a métodos,
altamente sensiveis e especificos, para a quantificacao de fitoconstituintes abre portas

para estudos futuros.

E crucial um maior desenvolvimento de estudos in vivo, visto que, as evidéncias
clinicas, embora sejam diminutas, devido ao reduzido niimero de estudos, nao deixam

de ser promissoras.

A DA é uma doenca neurodegenerativa, com uma necessidade imperativa de um
tratamento que interfira com a evolucao da doenca. Novos candidatos a medicamentos
que atuam em multiplos alvos moleculares para o tratamento da deméncia sao

necessarios urgentemente.
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Capitulo 2: Relatorio de estagio em Farmacia
Comunitaria

1. Introducao

A farmacia comunitaria, dada a sua acessibilidade a populacdo, é uma das portas de

entrada no Sistema de Satde. E um espaco que se caracteriza pela prestacdo de
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cuidados de saide de elevada diferenciacdo técnico-cientifica, que tenta servir a

comunidade sempre com a maior qualidade. (1)

O farmacéutico comunitario tem uma posicdo privilegiada para poder contribuir em
areas como a gestao da terapéutica, administracao de medicamentos, determinacao de
parametros, identificacdo de pessoas em risco, detecao precoce de diversas doencas e

promocao de estilos de vida mais saudéveis. (2)

Este relatorio, demonstra a experiéncia adquirida no contexto do meu estagio
curricular, no ambito do Mestrado Integrado em Ciéncias Farmacéuticas, decorrido
entre 13 de Setembro e 10 de Dezembro, na Farmacia de Sao Joao, sob orientaciao da

Dra. Dina Esteves e restante equipa.

2, Caracterizacao e organizacao da Farmacia de
Sao Joao

2.1 Localizacao e horario de funcionamento

A Farmécia de S3o Jodo localiza-se na Rua Marqués D’ Avila e Bolama, na Covilha.
Caracteriza-se por estar proxima de varios espacos comerciais e devido a presenca da
Universidade da Beira Interior e a sua proximidade geografica com a farmacia, faz com
que seja uma zona de passagem de muitos utentes das mais diversas faixas etarias.

Encontra-se aberta de segunda-feira a sdbado, das gh as 20h, exceto ao sabado, que s6
se encontra aberta da parte da manha (9h-13h). Encontra-se encerrada aos domingos e

feriados.

2.2 Instalacoes

2.2.1 Espaco exterior

A Farmacia de Sao Joao encontra-se identificada, de forma visivel, com a cruz verde e
uma placa com o nome da farméacia. Na porta de entrada é possivel identificar o nome
da Diretora Técnica (DT), o horario de funcionamento e a informacao das farmacias do
municipio em regime de servico permanente, indo de encontro ao descrito no artigo

289 do Decreto-Lei n® 307/2007, de 31 de Agosto. (3)

A porta principal é dotada de guarda-vento, de forma a resguardar o utente do contacto
direto com o exterior enquanto se encontrar no interior. Devido a COVID-19, existem

também informacoes sobre normas de seguranca de protecao individual.
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2.2.2 Espaco interior

A Farmacia de Sao Joao tem boas condicoes de seguranca, iluminacao e ventilacdo,

proporcionando ao utente um ambiente calmo e aprazivel.

De acordo com o artigo 2.° da Deliberacdo n° 1502/2014, de 3 de Julho, a farméacia
dispoe de cinco divisdes obrigatérias (sala de atendimento ao publico, armazém,
laboratério, instalacbes sanitarias e gabinete de atendimento personalizado).

Adicionalmente, existe um pequeno escritério para trabalho adicional. (4)
Area de atendimento

E uma area composta por quatro balcoes, espacados entre si, trés impressoras de
talOes, trés caixas registadoras e trés terminais multibanco. Devido a COVID-19, cada
balcao contém um acrilico frontal, com uma abertura, para a dispensa de

medicamentos. H4 também um dispensador com desinfetante de maos para os utentes.

Neste espaco existe outra zona de trabalho com uma secretéria, equipada com um
computador, uma impressora de taldes, uma impressora zebra e um leitor 6tico. Tem
também um protetor de acrilico frontal e uma cadeira, na qual os utentes se sentam
enquanto esperam. Existe também uma balanca que determina peso, altura e pressao
arterial (PA), caso o utente queira. O contentor da ValorMed encontra-se também nesta

zona, de forma acessivel e visivel.

Atras dos balcées encontram-se Medicamentos Nao Sujeitos a Receita Médica

(MNSRM) expostos em lineares.

No restante espaco onde o utente pode circular, encontram-se produtos de podologia;
saude animal; higiene oral, suplementos; primeiros socorros; dispositivos médicos;

dermocosmeética; higiene intima; puericultura e contracecao.

Na parte posterior da farmécia, restrita ao publico, encontra-se um pequeno escritoério
com um movel, computador e leitor Otico, onde se processa toda a gestao de
encomendas, faturacdo, devolucoes e outras tarefas informaticas. Contém também um
frigorifico onde ficam os medicamentos de frio (2 °C — 8 °C), como vacinas, insulinas e

colirios. Nesta area existe também uma casa de banho. (5)
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Area de armazenamento

E uma 4rea onde o utente nio pode circular e é composta por cinco armérios, onde os
medicamentos sao organizados por ordem alfabética, consoante nome comercial ou
Denominacdo Comum Internacional (DCI). Dois armérios contém os medicamentos
mais vendidos, outro estd destinado a preparacbes semi-sdlidas como cremes e
pomadas e por dltimo, com gavetas deslizantes, encontram-se os medicamentos de
administracao oral, retal, inaladores e sistemas transdérmicos. As gavetas do fundo sao
destinadas a pos, granulados e solucoes orais. Duas dessas gavetas servem para
acondicionar produtos definidos ao abrigo do protocolo da Diabetes Mellitus, como
tiras-teste e lancetas. (6) Existe também um armaério onde se guardam as reservas por

ordem numérica. Neste espaco encontra-se também uma casa de banho.
Gabinete de atendimento personalizado

Este espaco respeita as normas de boa ventilacao e auséncia de perturbagao, tornando
este espaco mais privativo e confortavel. (7) Estad equipado com os materiais
necessarios, de forma a serem determinados os parametros bioquimicos (PA; glicemia
capilar e perfil lipidico) e administracao de vacinas nao incluidas no Plano Nacional de

Vacinacao e injetaveis. (8,9)

Neste gabinete, sao também realizados tratamentos de pé diabético, uma vez por més,

por um enfermeiro afeto a farmacia.
Laboratorio

Atualmente, o espaco destinado ao laboratério nao é usado para esse fim, contudo esta
equipado com o material necessario (tamises; balanca de precisdo; espatulas, entre

outros) estipulado na Deliberacdo n.° 1500/2004, de 7 de Dezembro. (10)

2.3 Recursos humanos

A Farmacia de Sao de Joao é composta por dois farmacéuticos (incluindo a DT) e uma

técnica de farmacia.

De acordo com o descrito nos artigos 23° e 24° do Decreto-Lei n.° 307/2007, de 31 de

Agosto, a farmacia é constituida, pelo menos, por um farmacéutico e por um
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farmacéutico DT, constituindo a maioria de trabalhadores da farmacia. Sdo também

coadjuvados por uma técnica de farmacia. (3)

2.3.1 Farmacéutico DT — Deveres e responsabilidades

Compete a farmacéutica DT, segundo o artigo 21° do Decreto-Lei n.° 307/2007 de 31
de Agosto, alterado pelo Decreto-Lei n.° 171/2012, de 1 de Agosto, assumir a
responsabilidade nos atos farmacéuticos praticados na farmaécia; o esclarecimento
sobre o0 modo de utilizacdo dos medicamentos e o seu uso racional; a dispensa de
MSRM devidamente justificada, quando a receita esta ausente; a boa conservacao de
todos os produtos da farmaécia; garantir as condi¢oes adequadas de higiene e seguranca,
bem como zelo para que a equipa que trabalha na farmécia mantenha a higiene em
permanéncia; assegurar um aprovisionamento suficiente de medicamentos; verificar o
cumprimento das regras deontologicas e o cumprimento dos principios e deveres

previstos na legislacao. (3)

2.4 Recursos informaticos

Na Farmacia de Sao Joao ¢ utilizado como ferramenta de gestao o Sifarma 2000, um

software desenvolvido pela Glintt.

Este software permite miultiplas funcionalidades, tais como, gestdo e rececdo de
encomendas; realizacdo de encomendas didrias com base nos stocks minimos e
méaximos; gestdo de stocks e prazos de validade; consulta de vendas; faturacao;
conferéncia do receituario e devolugoes. Permite também a dispensa de medicamentos
sem receita médica, com receita médica ou de forma suspensa e ainda consultar
informacdo cientifica de cada medicamento (reacoes adversas, interacoes
medicamentosas, entre outras), em caso de davida. Permite criar uma ficha
personalizada para o utente e aceder a todo o seu histérico, tornando assim, o

aconselhamento farmacéutico mais eficaz.

Durante o estagio tive a oportunidade de explorar este sistema informatico, as suas
potencialidades e verificar com é uma mais-valia para um atendimento de maior

qualidade do utente.

2.5 Documentacao cientifica

O Manual de Boas Praticas Farmacéuticas indica que no ato de cedéncia de

medicamentos é obrigatorio ter como fontes o Prontuério Terapéutico e o Resumo das
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Caracteristicas dos Medicamentos (RCM). (1) O artigo artigo 37.° do Decreto-Lei n°
307/2007, de 31 de Agosto, indica que nas instalacoes da farmacia deve-se ter, como
fontes cientificas a Farmacopeia Portuguesa e outros documentos indicados pela
Autoridade Nacional do Medicamento e Produtos de Saude (Infarmed), como o

Formulério Galénico Portugueés. (3)

A Farmaécia de Sao Joao possui todas as fontes referidas anteriormente. O Sifarma

também permite aceder ao RCM, caso seja necessario.

3. Aprovisionamento e armazenamento

3.1 Fornecedores

A seleccao dos distribuidores é um ponto importante a ter em conta na gestdo da
farmécia, assim, aquando da escolha, convém ter em conta a qualidade
(disponibilidade do produto, facilidade na entrega e na devolucdo...) do servico e a

parte financeira (descontos, bonificac¢des, precos praticados...).

Os dois fornecedores de escolha da Farmacia de Sao Joao sao a OCP Portugal (principal
distribuidor) e a Cooprofar. A OCP faz duas entregas diarias (8h30 e 14h) e a Cooprofar
apenas uma (15h). As encomendas sao feitas pelos farmacéuticos diretamente aos

distribuidores grossistas, podendo também ser feitas aos laboratorios.

Regularmente, siao feitas pelo dono da farmacia, diretamente a laboratorios,

encomendas de grandes quantidades de medicamentos com grande rotatividade.

Sendo a Farmacia de Sao Joao uma parte integrante do grupo Holon, quando ha uma
necessidade urgente de algum medicamento, avalia-se o stock nas outras farméacias do

grupo sediadas na Covilha e Fundao e entra-se em contato com as mesmas.

3.2 Rececao de encomendas

As encomendas sao recebidas diariamente em banheiras, acompanhadas da fatura/guia

de remessa em duplicado. A rececao € feita recorrendo ao Sifarma.
Inicialmente selecciona-se o(s) namero(s) da(s) encomenda(s) a rececionar. Insere-se o

nimero da fatura e o preco total liquido. Os produtos sao lidos através de leitura 6tica

do Codigo Nacional de Produto (CNP) ou insercao manual do mesmo. Da-se prioridade

33



aos medicamentos que necessitem de condicoes especiais de armazenamento, os quais
sao introduzidos e rapidamente armazenados no frigorifico da farmaéacia. Nesta fase
verifica-se sempre o Preco de Venda ao Puablico (PVP) indicado na caixa do
medicamento, prazo de validade e integridade das caixas. O PVP ¢é atualizado no
Sifarma quando é diferente do que vem indicado na embalagem do medicamento ou
quando se trata de um MNSR que aumentou o diminui de PVP. Quando o prazo de
validade é inferior aos medicamentos ja existentes na farmacia, altera-se sempre para a
data mais baixa. Conforme se vao lendo os CNP, os medicamentos sdo depositados em
gavetas, para posterior arrumacao. No fim, confirma-se se a quantidade de produto
recebida é a mesma que a quantidade faturada, assim como os PVP e valor final, em
caso de erros entra-se em contato com o fornecedor. As faturas quando conferidas, sao

assinadas por quem as rececionou, datadas e arrumadas em local proprio.

Quando as encomendas sao feitas diretamente ao laboratorio é necessario criar
manualmente a encomenda no Sifarma, introduzindo o fornecedor em questiao, o CNP
de todos os produtos e a sua quantidade unitaria. Depois de criada, a encomenda é

aprovada e rececionada como ja descrito.

Quando é recebida uma transferéncia de outra farmacia do grupo Holon, é criada uma

encomenda manual e rececionada normalmente.

Os medicamentos que chegam e estdo com reserva para algum utente, sao colocados

num movel especifico com um eléstico e o respetivo taldo de reserva.

Durante o estagio, tive oportunidade de rececionar diversas encomendas de ambos os
fornecedores e de efetuar transferéncias entre farméacias. Também rececionei
encomendas por “via verde” (para pedidos urgentes e na presenca de receita médica)
para medicamentos rateados e passiveis deste tipo de encomenda, entre os quais o
Jardiance® e o Trajenta®. Tive também a oportunidade de observar reclamacoes, via

telefone, aos fornecedores devido a embalagens danificadas ou troca de medicamentos.

3.3 Tipos de encomendas

3.3.1 Encomenda diaria

A encomenda diaria, é gerada automaticamente pelo Sifarma, com base nos stocks

minimos e maximos previamente definidos para cada produto disponivel na farmacia.
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Sempre que o stock de um produto fique abaixo ou igual ao stock minimo, o sistema
sugere um ponto de encomenda, gerando assim uma pré-encomenda com o nimero de
unidades necessarios para atingir o stock maximo. As 12h e as 18h sdo feitas as
encomendas para os fornecedores pré-estabelecidos, pelos farmacéuticos, estes

verificam a encomenda e os artigos que nao se pretendem encomendar.

3.3.2 Encomenda instantanea

As encomendas instantaneas sao feitas geralmente durante o atendimento, quando ha
necessidade de um medicamento/produto especifico e no momento a farmacia nao tem
stock ou nao tem a quantidade requerida pelo utente. Sio encomendas realizadas no
Sifarma, através da ficha do produto, onde se seleccionam os dois fornecedores, a
disponibilidade do produto em causa e os precos. Ap6s seleccao do fornecedor informa-
se o utente do dia e hora prevista de chegada, assim como o PVP (quando aplicavel) e
associa-se a respetiva encomenda ao nome do utente, através da criacdo de uma reserva
(paga ou ndo paga). E impresso um taldo em duplicado, sendo um para o utente e o

outro para a farmacia.

Durante o estagio, efetuei diversas encomendas instantaneas e pude constatar o

beneficio de ter dois fornecedores, em relagao a PVP e rotura de stocks.

3.3.3 Encomenda manual

Este tipo de encomendas sao feitas diretamente ao laboratorio, em maior escala,
trazendo maiores vantagens financeiras. Geralmente, sdo feitas pelo proprietario no

inicio de cada més, para produtos que tém maior procura.

3.3.4 Encomenda a outras farmacias Holon

Estas encomendas equiparam-se as encomendas instantaneas. No decorrer do
atendimento e na falta de disponibilidade de um medicamento/produto, verifica-se o
stock nas outras farmacias do grupo Holon (Holon Covilha, Farméacia Pedroso e
Farmacia Diamantino). Em caso de disponibilidade, entra-se em contato com a mesma,
via telefonica, e pede-se o produto, que geralmente chega no proprio dia. Aquando da

chegada, da-se entrada manualmente no Sifarma.

Durante o estégio tive a oportunidade de criar manualmente e rececionar este tipo de

encomendas, assim como, fazer transferéncias para outras farmacias.
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3.4 Armazenamento

Apos rececionar as encomendas € necessario armazena-las nos locais estabelecidos. De

acordo com o Manual de Boas Praticas Farmacéuticas. (1)

A maior parte dos produtos nao necessita de condigoes especiais de armazenamento,
podendo ficar a temperatura ambiente, ndo excedendo os 25 °C. Todos os
medicamentos que necessitam de refrigeracdo ou sao termolabeis sdo colocados no
frigorifico (2 °C-8 °C). Contundo, de forma a manter a estabilidade dos medicamentos,
estes nao devem estar em contato dierto com a luz solar e devem estar num ambiente
em que a humidade seja inferior a 60%. Para fazer esse mesmo controlo existem trés
termohigrometros, na area de atendimento, no frigorifico e no armazém, sendo
periodicamente descarregados para se verificar as oscilacoes de temperatura. Estes
valores sdo impressos e guardados na farmacia. Caso exista algum desvio de valores
para fora dos intervalos delineados, é apresentada uma justificacao, sempre que a causa
seja presumivelmente conhecida, e sdo implementadas medidas para a correcao desse

mesmo desvio.

Os medicamentos estdo organizados segundo o principio First Expired First Out
(FEFO), ou seja, estao dispostos por prazo de validade, de forma, a que aqueles que tém
um prazo de validade mais reduzido sejam vendidos em primeiro lugar. Quando os
prazos de validade coincidem, coloca-se o produto que chegou ha mais tempo em

primeiro lugar.

Durante o estagio tive a oportunidade de armazenar diversos produtos o que me
permitiu diminuir o tempo de espera do utente durante o atendimento, visto ja

conseguir localiza-los com maior rapidez.

3.5 Prazos de validade

No final de cada més, é impressa uma listagem dos medicamentos e produtos
registados no sistema informético, cujo prazo de validade termine nos 3 meses
seguintes. Posteriormente, confirmam-se os prazos de validade dos artigos que
constam na listagem e procede-se a sua correcdo informaticamente, caso nao

correspondam com a validade inscrita na embalagem.

Os produtos que expiram dentro de 3 meses sao avaliados quanto a sua capacidade de

escoamento, caso contrario, sao devolvidos juntamente com uma nota de devolucao ao
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fornecedor, que emite uma nota de crédito ou procede a troca dos mesmos. Nos
medicamentos que ainda podem ser vendidos, coloca-se um papel e um elastico, para

serem mais facilmente identificados.

Durante o estagio, através das listagens, verifiquei os prazos de validade de

medicamentos/produtos e alterei informaticamente as validades de alguns deles.

3.6 Devolucoes

H4 diversos motivos que levam a devolucdo de um produto, como fim do prazo de
validade, embalagens danificadas, produtos que nao foram encomendados, ou retirada
de determinados lotes de um medicamento (notificacao feita pelo Infarmed ou por

detentores de AIM (Autorizacao de Introducdo no Mercado)).

Aquando de uma devolucdo, recorre-se ao Sifarma através da seccdo Gestao de
Devolucoes, onde se indica o fornecedor, o produto e o motivo da devolugao e é emitida
em triplicado uma nota de devolucao. Dois exemplares seguem com o produto e o

triplicado, depois de assinado, fica arquivado na farmacia.

O fornecedor pode aceitar a devolucao, reembolsando a farmécia através de uma nota
de crédito ou fazer uma substituicdo por outros produtos. O produto pode também

voltar para a farmécia e é colocado nas quebras da contabilidade anual da farmaécia.

Durante o estagio tive oportunidade de realizar algumas devolucoes aos fornecedores.

4.Interacao farmaceéutico-utente-medicamento

4.1 Principios éticos e interacao com o utente

O Cbdigo Deontolbgico da Ordem dos Farmacéuticos preconiza que o farmacéutico tem
o dever de zelar pela saide e bem-estar do doente e do cidadao, promovendo o acesso a
um tratamento com qualidade, eficacia e seguranca. O farmacéutico tem também a
obrigatoriedade do sigilo profissional relativamente a todos os fatos no exercicio da sua

profissao. (11)

Face ao envelhecimento da populacao e a falta de literacia em satide, o farmacéutico

tem um papel fulcral junto do utente na promocao do uso racional dos medicamentos,
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no aconselhamento farmacolégico e nao farmacoldgico. Qualquer informacao dada
deve ser dada de forma clara e calma. Deve ser adaptada ao utente, ao nivel escolar e
cultural. Para além da linguagem verbal, sempre que necessario, pode-se recorrer a
cartonagem dos medicamentos dispensados, para escrever ou desenhar informacoes

que auxiliem o utente.

A FarmaAcia de Sdo Joao, é uma farmacia de bairro, tendo um ambiente familiar e de
confianca, onde o utente se sente seguro e recorre na busca de aconselhamento para

diversas patologias.

4.2 ValorMed

\

A ValorMed, é uma sociedade sem fins lucrativos a qual estad atribuida a
responsabilidade da gestao dos residuos de embalagens vazias e medicamentos fora de
uso de origem doméstica. S3o recolhidos seletivamente e sob controlo para depois

serem processados em locais de tratamento adequados. (12)

A Farmacia de Sao Joao é aderente ao programa da ValorMed, existindo um contentor
na zona de atendimento para a recolha de residuos de medicamentos ou de embalagens
vazias. Apoés o contentor estar cheio, este é selado e recolhido por um dos distribuidores
da farmacia. Durante o periodo de estagio, pude observar que os utentes eram bastante
aderentes a este sistema de recolha. Também me foi cedida a oportunidade de
desempenhar o procedimento associado ao encaminhamento do contentor do
ValorMed.

4.3 Cartao Holon

Como farmacia Holon, a Farmacia de Sao Jodo tem um cartao proprio das farmécias
Holon. E um cartfo que é feito em poucos minutos e permite uma fidelizacio do utente.
Em todas as compras é acumulado um determinado valor, sendo depois usado em

produtos com IVA 23%.
5. Dispensa de medicamentos e outros produtos

de saude

De acordo com o Decreto-Lei n.° 176/2006, de 30 de Agosto, o medicamento é toda a

substancia ou associacdo de substancias apresentada como possuindo propriedades
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curativas ou preventivas de doencas em seres humanos ou dos seus sintomas ou que
possa ser utilizada ou administrada no ser humano com vista a estabelecer um
diagnostico médico ou, exercendo uma acao farmacoldgica, imunoldgica ou metabdlica,

a restaurar, corrigir ou modificar funcoes fisiologicas. (13)

A nivel de critério de dispensa ao ptublico, os medicamentos podem ser classificados em
Medicamentos Sujeitos a Receita Médica (MSRM) e MNSRM, medicamentos genéricos
e medicamentos de marca. Um medicamento genérico tem a mesma composicao
qualitativa e quantitativa em substancias ativas, a mesma forma farmacéutica e cuja
bioequivaléncia com o medicamento de referéncia foi demonstrada por estudos de
biodisponibilidade apropriados, jA o medicamento de marca é autorizado com base em
documentacao completa, incluindo resultados de ensaios farmacéuticos, pré-clinicos e
clinicos. (13) A dispensa de medicamentos é uma das atividades centrais do

farmacéutico.

5.1 Dispensa de medicamentos sujeitos a receita
médica

O Decreto-Lei n° 176/2006, de 30 de Agosto, diz-nos que os MSRM podem constituir
um risco para a saude do doente, direta ou indiretamente, mesmo quando usados para
o fim a que se destinam ou quando utilizados com frequéncia em quantidades
consideraveis para fins diferentes daquele a que se destinam, por conterem alguma
substancia cuja atividade ou reagdes adversas seja indispensavel aprofundar, ou por se

destinarem a ser administrados por via parentérica. (13)

Para a dispensa de MSRM é necessario uma prescricio médica que pode ser uma
receita eletronica materializada e/ou uma receita eletréonica desmaterializada (sem
papel). Podem ser feitas prescricoes manuais, caso haja faléncia do sistema
informatico, inadaptacao fundamentada do prescritor ou prescri¢ao ao domicilio. (14)

As prescricoes sdo feitas por DCI, indicando-se a forma farmacéutica, dosagem,
apresentacdo, posologia e numero de embalagens, no entanto estas podem,
excecionalmente, incluir a denominacao comercial do medicamento, marca ou nome do
titular de AIM, quando a substancia ativa ndo existe num medicamento genérico
comparticipado ou s6 exista num medicamento original ou caso haja uma justificacao
técnica do prescritor (margem ou indice terapéutico estreito, reacdo adversa prévia a
substancia ativa ou caso o tratamento tenha de ser feito num regime continuo superior

a 28 dias). (14)
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As receitas materializadas e manuais, bem como cada linha de prescricdo da receita
desmaterializada, tém uma validade de 30 dias ap6s a data de emissdao. A receita
materializada pode ser renovavel, contendo até 3 vias, que vigoram por 6 meses. Cada
linha da receita desmaterializada vigora também por 6 meses, no caso de coexistir com
outros medicamentos, com um limite maximo de 6 embalagens por receita. (14) As

receitas desmaterializadas, tal como as receitas manuais, nao sao renovaveis

Ao longo do estagio, verifiquei que as receitas desmaterializadas sdo mais frequentes,
devido a serem de caracter obrigatério para todo o Sistema Nacional de Satde (SNS).
Contudo, na populacdo mais idosa as receitas eram apresentadas maioritariamente em
formato papel. Nas receitas manuais é importante verificar todos os campos, assim,
aquando da dispensa da medicacao, era preciso introduzir os medicamentos no
sistema, pela mesma ordem que apareciam na receita. Seguidamente, adicionava-se o
plano de comparticipacao correspondente, seguida da leitura do namero da receita,
vinheta do médico prescritor e local de prescri¢ao. No final, eram impressos os c6digos
no verso da receita e solicitava-se a assinatura por parte do utente. Posteriormente, é

datada e assinada e carimbada, por quem faz a venda.
5.2 Regimes de comparticipacao

A comparticipacao de medicamentos € feita através de um regime geral e de um regime

especial (situacoes especificas para determinadas patologias ou grupo de doentes). (15)

5.2.1 Regime geral de comparticipacao de medicamentos

O Estado, para o regime geral, encarrega-se de pagar uma percentagem do PVP dos
medicamentos, de acordo com os seguintes escaldes e consoante a classificacdo
farmacoterapéutica dos medicamentos: escalao A (90 % do PVP dos medicamentos);
escalao B (69 % do PVP dos medicamentos); escalao C (37 % do PVP dos

medicamentos) e escaldo D (15 % do PVP dos medicamentos). (16)

5.2.2 Regime especial de comparticipacao de medicamentos

5.2.2.1 Beneficiarios

Para o regime geral, ha dois tipos de comparticipacao: beneficiarios (ex: pensionistas),
que sao contemplados com uma comparticipacao adicional, e em func¢ao das patologias
que beneficiam de uma comparticipacao superior (ex: doenca de Alzheimer) ou total

(ex: doentes ostomizados).
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Para os pensionistas, a comparticipacdo do Estado no preco dos medicamentos

integrados no escaldao A é acrescida de 5% e nos escaloes B, C e D é acrescida de 15%.

(15)

5.2.2.2 Patologias ou grupos especiais de utentes

H4 patologias que tém um grande impacto na vida dos utentes, chegando a ser
incapacitantes a todos os niveis do dia-a-dia, diminuindo assim a sua qualidade de

vida.

Dos regimes especiais fazem parte os doentes com artrite reumatoide e espondilite

anquilosante que sejam tratados com medicamentos que incluem metotrexato. (17)

Medicamentos destinados ao tratamento da doenca inflamatoria intestinal, prescritos
por médicos especialistas, em consultas de Gastrenterologia, Cirurgia Geral, Medicina

Interna e Pediatria. (18)

Farmacos indispensaveis ao tratamento da dor cronica, ndao oncologica, moderada a
forte, tais como fentanilo, hidromorfona, tapentadol, morfina, buprenorfina, oxicodona

e associacao de oxicodona com naloxona. (19)

Medicamentos para tratamento da dor oncologica, moderada a forte: buprenorfina,
fentanilo, hidromorfona, tapentadol, morfina, oxicodona e associacdo de oxicodona
com naloxona. (20) Substancias ativas dos medicamentos abrangidos compreendem
donepezilo, galantamina, memantina e rivastigmina, quando prescritos por médico

especialista, para a Doenca de Alzheimer. (21)

Os custos dos medicamentos comparticipados pelo SNS necessarios ao tratamento dos

doentes com lipus, hemofilia e hemoglobinopatias sao integralmente suportados. (22)

Durante o estagio apercebi-me que a maioria das comparticipagoes sao abrangidas pelo
SNS, tanto em regime geral (plano 01) como pelo como em regimes

excecionais/especiais, como por exemplo o plano 48 (associado a pensionistas).

5.3 Dispensa de medicamentos nao sujeitos a receita
médica
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O uso indevido de MNSRM esta diretamente associado a automedicacdo. A cedéncia de
medicamentos sem indicacdo médica constitui um ato profissional de grande
responsabilidade, em que o principal objetivo é aliviar ou resolver um problema de
saude de caricter ndo grave, auto-limitante, de curta duracdo e que nao apresente
relacdo com manifestacoes clinicas de outros problemas de satide do doente. (1) O
Despacho n.° 17690/2007, de 23 de Julho, indica situacOes passiveis de

automedicacao. (23)

Podem ser dispensados em farméacia sem prescricio médica, Medicamentos Nao
Sujeitos a Receita Médica de Dispensa Exclusiva em Farméacia (MNSRM-EF), que sao
uma sub-categoria dos MNSRM, sendo a sua dispensa condicionada a intervencao do

farmacéutico. (24)

Durante o estagio curricular dispensei MNSRM e MNSRM-EF. Como o estagio
decorreu no Outono, tive contato com situacoes de rinite alérgica, dores de garganta,
tosse seca ou com expetoracao, irritacdo ocular e conjuntivite alérgica. Tive também a
oportunidade de assistir a uma formacao on-line da GSK sobre os seus produtos

(Centrum®, Rhinomer®, Vibrocil®, Panadol® e Panatosse®)

5.4 Medicamentos sujeitos a legislacao especial

5.4.1 Medicamentos estupefacientes e psicotrépicos

Os medicamentos estupefacientes e psicotropicos (MEP) tém diferentes regras de
dispensa. Durante a dispensa, o sistema informaético requer o preenchimento de um
conjunto de dados (identidade do utente ou do seu representante, nomeadamente o
nome, data de nascimento, morada, nimero e data de validade do cartao de cidadao ou

similar).

No fim da venda, o talao de venda correspondente ao MEP dispensado fica arquivado
na farmacia. Mensalmente, sdo enviados ao Infarmed todos os dados das dispensas
respeitantes ao més anterior (MEP e informacoes do adquirente). Anualmente envia-se
a lista de entradas e saidas de MEP, bem como, de benzodiazepinas, a8 mesma entidade

reguladora.

Uma copia em papel ou informatizada das receitas manuais ou materializadas que

incluam MEP, sao guardadas por um periodo de trés anos, organizadas por data de
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dispensa, onde conste o c6digo do medicamento e a quantidade dispensada, bem como

os dados do utente ou representante. (25)

5.4.2 Dispensa ao abrigo de protocolo especifico — Diabetes
Mellitus

A Farmacia de Sao Joao esta abrangida pelo Programa de Controlo da Diabetes, sendo
que os produtos destinados ao autocontrolo desta doenca estao abrangidos por um

protocolo especial.

De acordo com a Portaria n® 364/2010, de 13 de Junho, encontram-se abrangidas por
um regime de comparticipacdo do Estado no custo de aquisicdo, as tiras-teste para
determinacao da glicemia, agulhas, seringas e lancetas para utentes do SNS e

subsistemas piublicos. (26)

A comparticipacao foi fixada em 85% do PVP das tiras-teste e 100% das agulhas,
seringas e lancetas sendo que para efeitos de inclusao no regime de comparticipagoes

estes produtos estdo sujeitos a um preco maximo de venda ao publico. (27)

Durante o periodo de estagio foi recorrente dispensar tiras-teste e lancetas de forma

gratuita ou com uma comparticipacgao elevada.

5.5 Dispensa de medicamentos hospitalares nas

farmacias comunitarias

O Ministério da Sadde autorizou o fornecimento de medicamentos dispensados pelas
farmacias hospitalares em regime de ambulatério, a pedido do utente, nas farmécias

comunitarias ou na entrega ao domicilio, através de um Programa de Proximidade. (28,

29)
Embora esta medida seja de caracter excecional e temporario, serve para salvaguardar
o utente do contato social, jA que este constitui uma importante fonte de contagio e

representa um veiculo de transmissao e de propagacao da COVID-19.

Durante o estagio, tive a oportunidade de contactar com este servico, através da

dispensa de medicamentos hospitalares vindo do IPO de Coimbra e de Lisboa.
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6. Aconselhamento e dispensa de outros
produtos de saude

6.1 Produtos de dermofarmacia e higiene

Um produto cosmético destina-se a ser colocado em contacto com as partes externas do
corpo humano (epiderme, sistemas piloso e capilar, unhas, labios e 6rgaos genitais
externos, dentes e mucosas bucais), com a finalidade de limpéa-los, perfumaé-los,
modificar-lhes o aspeto, protegé-los, manté-los em bom estado ou corrigir os odores
corporais. (30)

A nivel de dermocosmética disponivel na Farméacia de Sao Jodao destacam-se a
Caudalie®, Avene®, Filorga®, Uriage®, A-Derma®, ISDIN®, Ducray®, Neutrogena®,
Holon® e Bioderma®, entre as mais aconselhadas nas diversas faixas etarias. Consoante
a necessidade do utente, o farmacéutico fornecer um aconselhamento adequado. Deste
modo, é importante distinguir uma situacdo meramente estética de uma situacdo que

implique uma avaliac@o por parte de um dermatologista.

A nivel de produtos de higiene dentaria, a Farmacia de Sao Joao possui pastas
dentifricas, fixadores de proteses, escovas dos dentes, colutérios, escovilhGes entre
outros. A farmacia opta por possuir produtos principalmente da marca Elygium®,

Paradontax®, Corega®, Eludril® e Curaprox®.
A Lactacyd® é a marca eleita para a higiene intima.

Durante o periodo de estagio tive a oportunidade de assistir on-line a uma formacao

sobre dermocostémica da Filorga®.

6.2 Produtos dietéticos para alimentacao especial

Os produtos dietéticos para alimentacao especial constituem uma categoria de géneros
alimenticios. Destinados a fins medicinais especificos sdo sujeitos a um processamento
especial para satisfazer as necessidades nutricionais de doentes, destinando-se a
alimentacao exclusiva ou parcial de pessoas com capacidade alterada para ingerir,
digerir, absorver, metabolizar ou excretar géneros alimenticios correntes ou alguns dos
nutrientes neles contidos ou cujo estado de satide determina necessidades nutricionais

particulares. (31)
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Durante o estagio tive contato com os produtos da marca Meritene® e Resource®, que

estao dispostos num linear.

6.3 Fitoterapia e suplementos nutricionais

A DGAV (Direcao-Geral de Alimentacao e Veterinaria) é responsavel pela definicao,

execucao e avaliacao das politicas de seguranca alimentar.

A fitoterapia baseia-se na acdo natural das plantas com fins terapéuticos, que utiliza
substancias ativas derivadas de plantas e/ou preparacgoes a base de plantas. (13)

Na Farméacia de S3ao Joao os produtos fitoterapicos sao poucos solicitados pelos
utentes, mas dentro desta gama, encontra-se disponivel o cha Bekunis® para o

tratamento de perturbacoes gastrointestinais.

Os suplementos alimentares sao géneros alimenticios que se destinam a complementar
e/ou suplementar um regime dietético normal e constituem fontes concentradas de
nutrientes, comercializadas em forma doseada, tal como descrito no Decreto-Lei n.°

118/2015, de 23 de Junho. (32)

Os suplementos nao devem ser usados como substitutos de um regime alimentar.
Devem ser consumidos sob orientacdo de um profissional de saide, por interagirem

com outros medicamentos e poderem igualmente atingir niveis toxicos.

Na Farmacia encontram-se varios suplementos que vao de encontro as necessidades
dos utentes, tais como o Magnesium-Ok®, Centrum®, Magnorange®, Bio-Ritmo® e
Movi Artrose Tecnilor®, entre outros. Durante o estigio tive contato com estes

produtos, sendo que os produtos mais vendidos foram o Centrum® e o Bio-Ritmo®.

6.4 Produtos e medicamentos de uso veterinario

Um medicamento de uso veterinario constitui toda a substancia ou associacdo de
substancias possuindo propriedades curativas ou preventivas em animais ou que possa
ser utilizada com vista a estabelecer um diagnostico ou exercendo uma accgao
farmacologica, imunoldgica ou metabdlica, a restaurar, corrigir ou modificar fungoes
fisiologicas. Estes sao classificados quanto ao seu tipo de dispensa: medicamentos nao
sujeitos a receita médico-veterinaria, medicamentos sujeitos a receita médico-

veterinaria e medicamentos de uso exclusivo por médicos veterinarios. (33)
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No ato da dispensa, o farmacéutico deve ter em conta qual o tipo de animal a que se
destina e o seu peso, para fazer um melhor aconselhamento. Durante o estagio, os
produtos de uso veterinario mais dispensados foram desparasitantes externos em
pipetas, desparasitantes internos em comprimidos para caes e gatos e antibiotico topico

(Terramicina®).
6.5 Dispositivos médicos

Um dispositivo médico é qualquer instrumento, aparelho, equipamento, software ou
material destinado pelo fabricante a ser utilizado em seres humanos para fins de:
diagnostico, prevencao, controlo, tratamento ou atenuacdo de uma doenca ou
compensacdo de uma lesdo ou de uma deficiéncia; estudo, substitui¢do ou alteracao da

anatomia ou de um processo fisiologico e controlo da concecao. (34)

Os dispositivos dividem-se nas classes I (baixo risco), IIa (baixo médio risco), ITb (alto

médio risco) e III (alto risco).

Os dispositivos de classe I incluem sacos coletores de urina e de ostomia, colares
cervicais, meias de compressao, pulsos elasticos, cadeiras de rodas, canadianas, pensos
oculares e seringas sem agulha. Os dispositivos de classe IIa incluem compressas de
gaze hidrofila, cateteres urinarios, termometros e tensiémetros. Os dispositivos de
classe IIb incluem material de penso para feridas ulceradas e queimaduras graves,
canetas de insulina e preservativos masculinos. Os dispositivos de classe III incluem

preservativos com espermicida e pensos com medicamento. (34, 35)

Ao longo do estagio dispensei testes de gravidez, preservativos masculinos, compressas,
gazes, ligaduras, seringas com agulha e frascos para colheita de urina. As mascaras
cirtrgicas foram os dispositivos mais vendidos durante o periodo de estigio. Fiz

também uma formacao on-line sobre meias de compressao da Medi®.

7. Medicamentos manipulados e preparacoes
extemporaneas

Um medicamento manipulado compreende qualquer férmula magistral ou preparado
oficinal preparado e dispensado sob a responsabilidade de um farmacéutico. Uma
preparacao oficinal é todo o medicamento preparado segundo indicacbes de uma

Farmacopeia ou Formulario para um determinado doente e uma férmula magistral é
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todo o medicamento preparado segundo uma receita médica para um doente

especifico. (36)

A preparagio de medicamentos manipulados nas farméacias a partir de matérias-primas
segue as Boas Praticas Farmacéuticas e as Boas Praticas de Preparacdo de

Medicamentos Manipulados. (1, 37)

A Farmacia de Sao Joao nao prepara manipulados. Quando um utente chega com uma
receita de um manipulado, entra em contato com a Farméacia Diamantino no Fundao.
Posteriormente, esta entra em contato com o utente para dizer o custo e caso o utente
aceite, o manipulado é depois enviado para a Farmacia de Sao Joao. Todo este processo

fica documentado.

Durante o estagio nao tive oportunidade de ver ou fazer um medicamento manipulado.
Tive oportunidade de ver a reconstituicao de antibi6ticos em p6 para suspensao oral.
Depois de agitar e bater no fundo do frasco para soltar as particulas de p6, adiciona-se
agua purificada até atingir o volume especificado no frasco e homogeneiza-se. Volta-se

a adicionar agua até perfazer o volume e homogeneiza-se.

8.Servicos farmacéuticos

Segundo a Portaria n.° 97/2018, de 9 de Abril, o apoio ao domicilio, administracao de
medicamentos e vacinas nao incluidas no Plano Nacional de Vacinacao, campanhas de
rastreio, consultas de nutricdo e servicos simples de enfermagem fazem parte dos

servicos que podem ser prestados numa farmécia comunitaria. (38)

8.1 Controlo da pressao arterial

O diagnostico de hipertensao arterial (HTA) define-se como a elevagao persistente, em
varias medicoes e em diferentes ocasides, da pressao arterial sistolica (PAS) igual ou
superior a 140 mmHg e/ou da pressao arterial diastolica (PAD) igual ou superior a 9o
mmHg. A PA é considerada 6tima se os seus valores forem inferiores a 120 e 80 mmHg,

¢ considerada, normal se a PAS estiver entre 120-129 mmHg e a PAD entre 80-84

mmHg. (39)

A pressao arterial € medida com um tensiometro automatico, que mede a PAS, a PAD e

o numero de batimentos cardiacos/minuto. Deve medir-se a PA, pelo menos, duas
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vezes, sendo registado o valor mais baixo da PAS e da PAD. Uma terceira medi¢ao pode
ser realizada, se houver uma grande discrepancia entre os dois valores iniciais. Este
controlo é feito em gabinete apropriado, com o utente sentado, relaxado, sem as pernas
cruzadas, com a bexiga vazia, com o membro superior desnudado e deve esperar pelo

menos 5 minutos até inicio da medicao. (39)

Ao longo do estagio tive a oportunidade de medir a varios utentes a PA e sempre que
necessario fazer aconselhamento. Também registei os valores da PA e pulsacio num
cartao proprio que € depois entregue ao utente, para assim poder fazer-se um melhor

acompanhamento.

8.2 Perfil lipidico

A avaliagdo de dislipidémias relaciona-se intrinsecamente com o risco cardiovascular,
assim a adocao de uma alimentacao equilibrada e a pratica de exercicio fisico regular

sdo essenciais para evitar esta patologia.

O valor de referéncia para o colesterol total é inferior a 190 mg/dL, o colesterol LDL

inferior a 115 mg/dL e os triglicéridos este devem estar abaixo dos 150 mg/dL. (40)

Para a medicdo dos triglicéridos, recomenda-se que se efetue ap6s um jejum de 12
horas, por sua vez, a medicao do colesterol total pode ser efetuada em qualquer altura
do dia.

8.3 Glicemia capilar

Em jejum, o valor de glicemia deve ser inferior a 110 mg/dL e o da glicemia pos-
prandial inferior a 140 mg/dL. Valores iguais ou superiores a 126 mg/dL de glicemia
em jejum ou iguais ou superiores a 200 mg/dL de glicemia pods-prandial estdo

associados a um diagndstico da Diabetes. (41)

Antes de fazer a medicao da glicemia deve-se sempre perguntar ao utente se esta em
jejum, para conseguir-se avaliar o resultado da medicao.
Ao longo do estagio, pude fazer varias medicoes de glicemia, e anotar o seu valor num

cartao, tal como, na medicao da PA.

8.4 Vacinacao e administracao de injetaveis
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A administracdo de vacinas nao incluidas no Plano Nacional de Vacinacdo e de
medicamentos injetaveis, s6 pode ser realizada por farmacéuticos com formacao
reconhecida pela Ordem dos Farmacéuticos. E também necessirio que sejam
cumpridos os requisitos constantes da Deliberacao n.° 139/CD/2010, de 21 de Outubro

e Deliberacao n.° 145/CD/2010, de 4 de Novembro. (42, 43)

Os dados de cada administracdo devem ser registados no Sifarma, sendo em seguida
remetido para um portal, ficando toda a informagao acessivel a varios profissionais de
saude, como acontece com a vacina da gripe. Ao entrar nesse portal tem de se colocar o
nome do utente, a data de nascimento, n® de utente, tipo de injetavel, lote e via de
administracao e a identificacao profissional do farmacéutico e CNP.

Ao longo do estégio tive oportunidade de observar a Dr. Dina a administrar injetaveis,
tais como a vacina da gripe e vitamina B12. No decorrer da administracao foi-me

explicado todo o procedimento e método de administracao.

9.Conferéncia de receituario

No ultimo dia de cada més, a farméacia fecha o receituério, para depois ser reembolsada

no montante correspondente a comparticipacao.

Quando se faz a dispensa de medicamentos comparticipados, o sistema informatico
atribui automaticamente o lote e o nimero sequencial no verso de cada receita, e o
organismo do qual o utente é beneficidrio. A medida que as receitas sdo recolhidas,
estas devem ser conferidas, a fim de detetar algum erro que possa ter ocorrido. As
receitas manuais e as receitas eletronicas materializadas ficam na farmacia, pelo que
devem ser agrupadas por organismo/plano de comparticipac¢ao e organizadas por lotes

e numero de receita.

As receitas manuais e eletrénicas materializadas sao conferidas manualmente,
verificando-se o preenchimento de campos obrigatorios, tais como a assinatura e
vinheta do médico, local de prescricdao, dados do utente, organismo de comparticipacao
e data. As receitas s3o, posteriormente, separadas consoante o plano de
comparticipagdo e organizadas em lotes de 30 receitas, no maximo. Quando o lote se
encontra completo é impresso o respetivo verbete de identificacao de lote, sendo este
rubricado, carimbado e anexado as respetivas receitas desse lote. No final do més, é

emitido o fecho dos lotes juntamente com a relacao resumo de lotes de cada organismo
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e a faturacdo mensal dos medicamentos, que devem ser igualmente assinados,

carimbados e datados.

No momento do envio da Guia de Fatura ao SNS, todos os documentos sdo colocados
num envelope, que é posteriormente recolhido pelos Correios de Portugal (CTT), e
entregue no Centro de Conferéncia de Faturas (CCF). Nas receitas eletronicas
desmaterializadas, a informacgao é enviada diretamente e de forma automatica para o

CCF, através do Sifarma.

Relativamente aos subsistemas, o processo é semelhante, embora a documentacao seja
enviada para a Associacao Nacional de Farmacias (ANF) por correio até ao dia 10 de
cada més, que reenvia o receituario para os respetivos subsistemas e entrega
posteriormente o valor das comparticipacoes a farmacia. Para estes organismos de
complementaridade, a documentacdo a enviar é idéntica ao SNS, acrescentando-se os
taloes das receitas eletronicas desmaterializadas correspondentes aos respetivos

subsistemas, devidamente assinados pelos utentes.

Durante o estagio, tive oportunidade de ver passo a passo a conferéncia de receituario
pela DT.

10. Conclusao

O estagio curricular em farmacia comunitiria permitiu-me ter uma visdo real dos
medicamentos, do utente, da satide e do que é a farmécia comunitaria. Permitiu-me
também adquirir outras competéncias a nivel laboral e de comunicacao que irdo ser

essenciais futuramente.

Agradeco por terem permitido ter acesso a diversas formacdes, algumas referenciadas
ao longo do relatério. Por me terem dado também a oportunidade de ter acesso a
Academia Holon, onde assisti a uma formacao referente a alimentacdo da crianca nos
primeiros meses de vida. Agradeco também, por ter sido bem integrada por toda a

equipa de trabalho, pela disponibilidade e profissionalismo que sempre demonstraram.
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Capitulo 3 — Relatdrio de Farmacia
Hospitalar

1.

Introducao

Os Servicos Farmaceéuticos (SF) sao uma estrutura integrante do meio hospitalar, com

um papel importantissimo a nivel dos cuidados de satde. Encontram-se sujeitos a
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orientacdo geral do conselho de administracdao, respondendo a todas as situagoOes
inerentes ao seu exercicio. (1) Os SF hospitalares devem estar assegurados por um
conjunto de recursos humanos que, em nimero e em qualidade, garantam o
funcionamento dos mesmos. Pertencem aos quadros técnicos dos SF do Centro
Hospitalar Universitario Cova da Beira (CHUCB), dez farmacéuticos, oito Técnicos
Superiores de Diagnostico e Terapéutica (TSDT), sete Assistentes Operacionais (AO) e
uma administrativa. A direcdo técnica esta a cargo da Dra. Olimpia Fonseca. Sao
funcGes e responsabilidades dos SF a gestao do medicamento e de outros produtos
farmaceéuticos, assim como, dos medicamentos experimentais e dispositivos inerentes a
sua administracdo. O farmacéutico hospitalar integra a equipa multidisciplinar de
saude hospitalar e, por isso, assume diversas responsabilidades permitindo juntamente
com médicos e enfermeiros, uma terapéutica farmacolégica adequada, melhorando o
estado de satide do doente e contribuindo assim, de forma decisiva para que se atinjam
os objetivos terapéuticos, que passam pelo aumento da duracao e qualidade de vida dos
doentes. Sao funcoes dos farmacéuticos a seleccdo, aquisicdo, armazenamento,
manipulacdo e distribuicdo dos medicamentos bem como a participacdo em Comissoes
Técnicas, Farmacia Clinica, Farmacocinética, Farmacovigilancia, Ensaios Clinicos e

Informacao. (1,2)

Este relatorio pretende elucidar a organizacao estrutural dos SF, as competéncias
técnico-cientificas adquiridas, as atividades por mim desenvolvidas e metodologias
observadas ao longo do estagio na farmacia hospitalar no CHUCB. Toda a organizacao
dos SF e respetivo funcionamento respeita as Boas Praticas, seguindo o Regulamento
da Farmacia Hospitalar (DL n.° 44 204, de 2 de Fevereiro de 1962), o “Manual de Boas
Praticas de Farmacia Hospital” da Ordem dos Farmacéuticos, e o “Manual da Farmacia
Hospitalar” do Infarmed, que segui, juntamente com toda a legislacao vigente, para a

realizacao deste relatorio. (1-3)

2. Organizacao e gestao dos servicos farmacéuticos

A gestao de medicamentos é o conjunto de procedimentos realizados pelos SF
hospitalares, que garantem o bom uso e dispensa dos medicamentos em perfeitas

condicoes aos doentes do hospital. (1)
A gestao de medicamentos tem varias fases, comeca na seleccdo, aquisicao e

armazenagem, passando pela distribuicio e acabando na administracdo do

medicamento ao doente, assegurando assim, a correta utilizacdo dos medicamentos,
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nas condi¢Oes ideais, em quantidade e qualidade, no local e momento certo e com o

menor custo total, respeitando todos os requisitos legais.

A gestdo de stocks encontra-se totalmente informatizada pelo Sistema de Gestao
Integrada do Circuito do Medicamento (SIGCM). Nesta aplicacdo os medicamentos
estao reunidos de acordo com o Cédigo Hospitalar Nacional do Medicamento (CHNM),
criado pelo Infarmed. Este setor inclui um farmacéutico hospitalar responsavel, um

TSDT, um AO e os Administrativos do Servico de Logistica Hospitalar (SLH).

2.1 Seleccao e aquisicao de medicamentos

O farmacéutico hospitalar é responséavel por garantir aos doentes os medicamentos,
produtos de saude e dispositivos médicos de melhor qualidade e aos mais baixos
custos. A seleccdo e a aquisicdo de medicamentos e outros produtos de satide sao
fatores fundamentais na atividade hospitalar, sendo um processo dinamico, continuo e
multidisciplinar da responsabilidade de um farmacéutico hospitalar em colaboragao

com os SLH.

O Guia Terapéutico do CHUCB, é uma lista de medicamentos e outros produtos de
saude, que se encontra disponivel para prescricao e uso. Anualmente, é atualizado e
encontra-se para consulta na Intranet do CHUCB. Quando h4a necessidade de inclusao
de novos farmacos no guia farmacoterapéutico, é necessario fazer-se um pedido de
introducao a Comissao de Farmacia e Terapéutica (CFT). O médico deve solicitar a CFT
a sua insercao no Guia através de um impresso proprio interno, sendo depois emitido
um parecer, tendo em consideracdo o beneficio terapéutico do farmaco a introduzir
relativamente aos que ja existem disponiveis. Seis meses depois, procede-se a uma
reavaliacao do medicamento para avaliar o custo-beneficio e para aprovagao ou ndo por
parte da CFT.

2.2 Sistemas e critérios de aquisicao

A aquisicao de medicamentos tem em conta a andlise ABC, que permite definir as

quantidades necessarias de cada produto.
O processo de aquisicdo comeca com a analise dos artigos que possuem um ponto de

encomenda abaixo do estabelecido. Para cada medicamento ou produto farmacéutico

h4 um stock minimo definido tendo em conta os consumos.
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Um pedido de compra normal tem geralmente um prazo de entrega de 7 dias. Os
pedidos de aquisi¢ao centralizada ou compra agregada, sao procedimentos de aquisicao
previstos no cddigo de contratagdo publica, sendo que, os SF ndo podem escolher o
fornecedor, sendo este atribuido pelos Servicos Partilhados do Ministério da Satude
(SPMS) através de uma agregacao do catalogo de aprovisionamento publico (CPA).
Quando os SPMS pré-qualificam os fornecedores e os disponibilizam no catalogo, o
hospital pode adjudicar os pedidos de compra a um desses fornecedores. Caso nao seja
possivel utilizar estes dois tipos de aquisicdo, o farmacéutico afecto ao SLH pode
recorrer a uma compra direta com o titular de Autorizacao de Introducao no Mercado
(AIM). A aquisicao pode também ser feita através de concursos publicos limitados,

onde o CHUCSB fica responsavel pela escolha dos fornecedores.

Em caso de urgéncia, podem ser feitas requisicoes aos distribuidores locais ou a
farmécia comunitaria (Holon Covilha), com entrega no proprio dia, quando se trata de
medicamentos que nao sejam de uso exclusivo hospitalar. Podem também ser pedidos
empréstimos a outros hospitais ou um pedido de compra direta aos fornecedores, com

entrega entre 24-48h.

A aquisicao de gases medicinais também é da responsabilidade dos SF. Estes podem ser
armazenados em cisternas ou adquiridos em garrafas, e para cada um destes casos

existe um procedimento a seguir.

O setor de aquisicdo pode adquirir medicamentos ao abrigo de uma Autorizacao de
Utilizacao Excecional (AUE). Esta autorizacdo necessita de autorizacdo prévia
concedida pelo Infarmed. Por vezes, também é necessario pedir AUE para
medicamentos sob avaliacdo farmacoeconomica, ou seja, quando se pretende usar um
medicamento numa indicacdo terapéutica para a qual nao existe financiamento do
Estado. H4 também a possibilidade de os SF do hospital fazerem um pedido de AUE
por rutura de stock em todos os titulares de AIM em Portugal. Cada AUE corresponde a
um medicamento e tem validade definida, sdo validas até esgotar a quantidade

proposta no pedido. (4)
A taxa de pedidos de compras urgentes e o nimero de ruturas de stock constituem dois

dos indicadores de qualidade deste setor, assim como, a imputacdo mensal dos

consumos referentes aos gases medicinais.

55



Durante o estigio, pude observar a realizacao de pedidos de compras normais feitos por
via electronica (aquisicao centralizada, consulta do CPA, compra direta ou concurso

limitado).
2.3 Rececao e conferéncia dos produtos adquiridos

A rececao dos medicamentos e produtos de satide é feita de forma rigorosa. No CHUCB,
a conferéncia de medicamentos e outros produtos de saude é feita em local
independente com acesso direto ao exterior, que permite a facilidade de cargas e

descargas.

Numa primeira instancia, os SLH fazem uma conferéncia administrativa prévia,
nomeadamente se a quantidade do produto rececionado e o preco de aquisicao esta de
acordo com o que foi encomendado e esta descrito na nota de encomenda.
Posteriormente, a conferéncia (qualitativa e quantitativa) é efetuada ja nos SF pelos
SLH juntamente com um TSDT. Verificam-se prazos de validade e estado das
embalagens (rejeitam-se embalagens danificadas e artigos cujo transporte nao respeite

condicoes especiais).

ApOés a rececao prévia e registo de entrada dos medicamentos e produtos farmacéuticos
na aplicacdo informaética, o TSDT, realiza uma segunda conferéncia. A conferéncia de
medicamentos estupefacientes e psicotropicos (MEP), que devem vir acompanhados
pelo Anexo VII enviado no momento da aquisicdo. Os hemoderivados devem vir com o
Boletim de Anélise e do Certificado de Autorizacao de Utilizacdo de Lote (CAUL),

emitidos pelo Infarmed, os quais devem ser arquivados nos SF.

Os medicamentos citotoxicos devem ser rececionados de forma segregada dos restantes
medicamentos e deve-se verificar, se ndo ocorreu nenhum derrame ou quebra durante
o transporte. Todos os artigos da cadeia de frio devem ser imediatamente
encaminhados para uma camara frigorifica destinada para o efeito, até a sua
conferéncia. Os medicamentos com prazo de validade inferior a 6 meses, s6 podem ser
rececionados com autorizacao do farmacéutico responsavel pela aquisicao dos produtos

ou pela diretora do servico, depois de estudada a viabilidade de consumo dos mesmos.

Todas as nao-conformidades detetadas na rececao (erros no lote, quantidade, validade,

estado de conservacao) constituem indicadores de qualidade deste setor.
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Durante o estagio tive a oportunidade de acompanhar a rececido e a respetiva

conferéncia de diversas encomendas.

2.4 Armazenamento

No armazenamento dos medicamentos deve assegurar-se que sdo cumpridas todas as
condicoes de temperatura (maximo 25 °C), humidade (inferior a 60 %) e protecao da
luz (protecao da luz solar direta). O armazenamento dos produtos é feito de acordo com

as Boas Praticas da Farmacia Hospitalar. (2)

Os medicamentos sdo enviados para o armazém central (armazém 10) onde sao
guardados e redistribuidos para os restantes sectores. O armazenamento é feito
segundo o principio “first expire — first out” (FEFO) ou de acordo com o prazo de

validade. Este processo é realizado pelo AO sob a orientacao do TSDT.

Para os medicamentos destinados ao sistema de distribuicao individual (dose unitaria)
que nao venham devidamente identificados e todos aqueles que se justifique, sao
elaborados rotulos. Em cada rétulo deve constar a identificacio do medicamento por
Denominacao Comum Internacional (DCI), dose, forma farmacéutica, lote e prazo de

validade.

No armazém central, os medicamentos repartem-se por diversos sectores ou prateleiras
estando organizados em cada um deles por ordem alfabética do DCI. Estes sectores
estao divididos por: sector geral; reservas; alimentacdo entérica e parentérica;
estupefacientes, psicotropicos e benzodiazepinas (em cofres fechados) e citotoxicos.

O armazém central tem ainda duas camaras frigorificas destinadas ao
acondicionamento de produtos termoldbeis e trés salas onde se encontram
armazenados injetaveis de grande volume, desinfetantes, antissépticos e inflaméaveis.

As matérias-primas encontram-se armazenadas no laboratorio.

De forma a garantir uma utilizacao segura da medicacao e a reduzir erros inerentes a
distribuicao, estao implementados em todos os locais de armazenamento da farmacia e
dos servicos, e nos carros de reposicao por niveis, sinais de alerta de facil compreensao
e leitura. Sao usados sistemas de cores para diferentes dosagens, para medicamentos
potencialmente perigosos ou de alto riso é colocado o sinal de “perigo” com fundo
amarelo e medicamentos Look- Alike, Sound-Alike (LASA) que possuem escrita ou

fonética semelhante, sdo identificados com alteracdo do grafismo na denominacao,
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aplicando o método de insercao de letras maitsculas (Tall Man Lettering) e sublinhado

no meio das letras minuasculas. (5)

A transferéncia de medicamentos e produtos pertencentes ao armazém central para
outros armazéns é efetuada mediante transferéncia direta ou através de um pedido de

reposicao de stock.

Durante o periodo de estagio, colaborei no armazenamento de medicamentos.

2.4.1 Controlo de stocks e prazos de validade

O controlo dos stocks é feito de forma regular, através de auditorias efetuadas nos
diferentes armazéns baseando-se em principios de controlo de qualidade.
Semanalmente, ha contagem dos stocks de forma repartida e em dias especificos. As
contagens resultantes sao conferidas com o stock informatico e caso existam

divergéncias, estas sdo confrontadas entre armazéns e corrigidas.

O controlo dos prazos de validade é da responsabilidade do TSDT afecto a logistica. No
final de cada més, é impressa uma listagem que contém todos os produtos com validade

a expirar dentro de quatro meses.

Todos os medicamentos cuja validade tenha expirado sao transferidos para o armazém
de quarentena (armazém 18), com excepcao dos citotoxicos, estupefacientes que vao

para locais separados.

Os reguladores das contagens sdo indicadores de qualidade deste setor, assim como, o
numero de artigos cuja validade termina em quatro meses, a taxa de abates de
medicamentos (em ntimero ou valor) e o nimero de intervencdes realizadas para evitar

a perda de medicamentos, como as devolucoes.

Durante o estagio tive a oportunidade de fazer a contagem de stocks de determinados
medicamentos e produtos de saide do armazém 10 e 120. Colaborei também na revisao

do guia de prazos de validade de medicamentos multidose.
2.5 Distribuicao
A distribuicio de medicamentos e produtos de sadde, efetuada nas unidades

hospitalares é da responsabilidade da farméacia hospitalar. Pretende-se com um

58



processo eficiente, uma melhor gestao da despesa com medicamentos e produtos de
saude e uma maior seguranca dos doentes, associada a uma diminuicdo de erros
relacionados com a dispensa e a administracdo. A distribuicdo visa garantir a
disponibilidade do medicamento e produtos de saiide, onde e quando necessario, e
garantir o cumprimento dos procedimentos legais que envolvem os mesmos. A
distribuicdo de medicamentos é sempre da responsabilidade do farmacéutico, que tem

de validar a prescricao médica. (4)

Nos SF do CHUCB a distribuicao de medicamentos pode ser dividida em distribuicao a
doentes em regime de internamento (Sistema de Distribuicdo Individual em Dose
Unitéria (DIDDU); Sistema de Distribui¢do Tradicional; Distribui¢do por Reposicao de
stocks nivelados com troca de carros; Distribuicao a doentes em regime de ambulatério
e Distribui¢do por reposicao de stocks nivelados através do sistema semi-automatico

Pyxis).
2.5.1 Sistema tradicional ou classico

O sistema de distribuicdo tradicional consiste num stock pré-definido para um
determinado servigo, previamente estabelecido entre o farmacéutico responsavel pela
logistica, o enfermeiro chefe e a diretora do servico, tendo como referéncia os perfis de
consumo desse mesmo servigo. Esses perfis sao guardados na SGICM, servindo para
gerar uma requisicao eletrdénica de reposicao do stock, que é elaborada pelo enfermeiro
chefe. Seguidamente, a requisicdo é impressa e preparada pelo TSDT afeto ao armazém
central. Posteriormente, é feita a conferéncia e a saida da medicacao no sistema
informatico também pelo TSDT. O transporte para o servigo clinico é feito por um AO,

e a conferéncia pelo enfermeiro.

As reclamacoes feitas pelos servicos, relacionadas com erros na satisfacdo de pedidos

da distribuicao tradicional, constituem um dos indicadores de qualidade.

Durante o estagio curricular, tive a oportunidade de auxiliar na preparacao da
medicacao requisitada e assisti por diversas vezes a validacado da medicacao antes do

seu envio para os respetivos servicos clinicos (SC).

2.5.2 Sistema de reposicao de niveis de stock por carregamento e
troca de carros
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A reposicao por stocks nivelados é realizada com base num stock pré-definido em cada
servico, de acordo com as necessidades e o niimero de doentes atendidos pelo mesmo.

Este sistema de distribuic@o garante a acessibilidade imediata ao medicamento. (2)

A Unidade de Cuidados Intensivos (UCI), Unidade de Acidentes Vasculares Cerebrais
(UAVC), Neonatologia, Unidade de Cirurgia Ambulatério, Urgéncia Obstétrica, e
Viatura Médica de Emergéncia e Reanimacdo (VMER), dispéem deste sistema. Os
servicos da UCI e da UAVC sao os tinicos que dispéem de dois carros. Quando um carro
é reposto, é levado para o respetivo servico pelo AO afeto ao servico, e trocado por
outro, que é trazido de novo para os SF para reposicao do stock. Para os restantes
servicos que sO6 tém um carro disponivel, quando este é trazido para os SF, é
restabelecido o stock com a maior brevidade possivel, para ser levado novamente para o
SC.

Cada um destes carros tem uma composicdo quantitativa e qualitativa fixa que é
reposta com a periodicidade estabelecida entre os SF e os SC. Caso o stock pré-definido
nao esteja completo, dispensa-se a quantidade que falta, imputando os consumos ao
servico em questdo por leitura 6ptica dos codigos de barras existentes nas gavetas do
carro com o auxilio do adaptador portatil (PDA). A reposicao dos carros é realizada pelo
TSDT.

Ao longo do meu estagio tive a oportunidade de auxiliar na reposicao e verificacao de

stocks dos carros.
2.5.3 Distribuicao individual diaria em dose unitaria

A DIDDU ¢ o sistema de distribuicao de medicamentos considerado mais seguro e
eficaz, visto que, aumenta a seguranca no circuito do medicamento, hd& um melhor
conhecimento do perfil farmacoterapéutico dos doentes, diminui¢do dos riscos de
interacoes e erros de medicacdo, reducdo do tempo da enfermagem em atividades

relacionadas com os medicamentos e reducao dos desperdicios. (1)

Este processo de distribuicdio no CHUCB tem inicio com a prescricio médica
informatizada feita através do SGICM. A prescricao é devidamente interpretada do
ponto de vista farmacoterapéutico e validada pelos farmacéuticos responsaveis por essa
area na sala de validacdo. Durante a validacdo, o farmacéutico deve dar atencao a
verificacdo da dose, frequéncia e via de administracdo correta, possiveis interacoes

farmacologicas, duplicagdo terapéutica, medicamentos nao presentes no guia
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farmacoterapéutico do CHUCB ou a prescricdo de antibidticos de uso restrito sem

preenchimento da respetiva justificacao.

Em caso de alguma duvida ou inconformidade relativamente a prescricdo, o
farmacéutico contacta o médico assistente do doente ou o médico de apoio. O
farmacéutico tem ainda acesso a outras informacoes tteis como, calendarizacao da
dispensa, valores referentes a parametros bioquimicos e outras observacoes de

relevancia relativas ao doente.

O farmaceéutico durante a validagdo tem ainda que verificar qual a medicacao que ira
ser distribuida por dose unitaria ou por outro tipo de distribui¢do, como exemplo, tem
as apresentacoes que existem sobre a forma de multidose (brometo de ipratropio,
salbutamol) e nesses casos é enviada apenas uma unidade para o doente.

Apobs a validacdo, o farmacéutico procede a emissdo e impressdo do mapa de
distribuicdo para cada SC de internamento e envio do mesmo para os sistemas semi-

automaticos (Kardex e sistema automatico de reembalagem (FDS)).

As doses unitarias sdao colocadas em cassetes que contém compartimentos
individualizados (gavetas) identificados com o servico, nome do doente e nimero da
cama. Cada gaveta tem quatro divisorias, correspondentes aos diferentes momentos de
administracdo dos medicamentos: pequeno-almoco, almocgo, jantar e a medicacao

prescrita em SOS, como por exemplo analgésicos, ou anti-hipertensores.

Os SC para os quais neste momento se procede a distribuicao em DIDDU sao: cirurgia
1; psiquiatria e abuso de substancias agudas; UCI; unidade UAVC; medicina 1 e 2;
pneumologia; especialidades médicas; pediatria; unidade de cuidados agudos

diferenciados — UCAD; gastrenterologia; ortopedia; obstetricia e ginecologia.

A entrega da medicacao aos SC é feita por um AO, exceto aos fins-de-semana e feriados

que é da responsabilidade dos SC virem buscar a medicacao a farmacia.
Quando o AO da farmacia entrega diariamente a medicacao nos SC, recolhe os do dia

anterior e os TSDT procedem a devolucao informatica da medicacao que vem nas

gavetas.
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Durante o estagio tive a oportunidade de ver a validagao da prescricao médica por parte
do farmacéutico. Participei também na elaboragdo de um folheto informativo para as

equipas de enfermagem.

2.5.4 Distribuicio de medicamentos a doentes em regime de
ambulatério

A dispensa de medicacao em ambulatério surge da necessidade de vigilancia e controlo
de determinadas patologias cronicas devido as caracteristicas da propria patologia, a
potencial carga toxica dos farmacos, a necessidade de assegurar a adesao dos doentes a
terapéutica, ou também, pelo elevado valor econdémico muitas vezes associado, pois a
comparticipacao de certos medicamentos s6 é de 100 % quando dispensados pelos SF
hospitalares. (1,3) Sao cedidos gratuitamente os medicamentos que se encontram
regulamentados por diplomas legais publicados pelo Ministério de Sadde. Sao
exemplos de patologias legisladas, cuja terapéutica é cedida gratuitamente pelas
farmécias hospitalares: VIH, VHC, EM, ELA, IR, Doenca de Crohn, foro oncologico,
patologias do foro dermatolégico e reumatologico (portaria 48/2016), patologias do
foro psiquiatrico (despacho 5609/2021), entre outras. (6,7) Sao também dispensados
gratuitamente medicamentos de uso exclusivo hospitalar (MSRMR de uso exclusivo
hospitalar) e medicamentos aprovados pelo Conselho de Administracao (CA), tais como

manipulados e anti-bacilares, de forma a acompanhar mais de perto certas patologias.

A distribuicdo em ambulatério tem como vantagens a reducio de custos relacionados
com o internamento hospitalar, a reducao dos riscos inerentes a um internamento e a
possibilidade de o doente continuar o tratamento fora do ambiente hospitalar. (8) O
setor de ambulatorio possui dois arméarios, um cofre metélico de dupla fechadura (para
armazenar MEP), um dispensador semiautomatico Consis e dois armarios frigorificos,

consoante as normas do Manual da Farmacia Hospitalar.

A dispensa de medicamentos aos doentes em regime de ambulatorio é efetuada apenas
mediante a apresentacao de uma prescricio médica. Na prescricao tém de constar a
identificacdo do doente e do médico prescritor, data da emissdo, designacao dos
medicamentos por DCI ou nome genérico, dose, posologia, forma farmacéutica e
nimero de unidades a dispensar/duracdo prevista da terapéutica. Geralmente a
medicacao ¢é cedida ao proprio ou a algum familiar/amigo/cuidador, para 3 meses, caso
seja de baixo valor e a farméacia tenha stock. Se a medicacao for de valor monetario
elevado, a dispensa é s6 feita para 1 més, embora todos os casos sejam avaliados

individualmente. No contexto pandémico em que vivemos atualmente, segundo as
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orientacoes do Infarmed a dispensa de terapéutica pode ser realizada por periodos
superiores. No CHUCB foi adotada a regra de cedéncia até 3 meses, se o stock assim o
permitir e se o doente for aderente a terapéutica. No primeiro ato de dispensa deve,
idealmente, ser o utente a dirigir-se aos SF, de forma a serem tiradas quaisquer duvidas
existentes, explicar a posologia, as reacoes adversas, condi¢oes de armazenamento e
quando deve levantar a proxima medicacao. Também na primeira dispensa o utente
deve assinar um termo de responsabilidade pela terapéutica dispensada. E-lhe também
entregue um documento com o valor da medicacdo, de forma a consciencializar o
utente, de promover a adesao a terapéutica e minimizar o desperdicio. Quando isso nao
é possivel, o farmacéutico que se encontra no setor ambulatério realiza uma
teleconsulta farmacéutica, de forma a explicar ao utente os itens anteriormente

mencionados.

Apoés validacao da prescricdo, no acto de dispensa é também cedido ao utente, caso
necessario, informacao escrita, sob a forma de folhetos informativos, elaborados pelos
farmacéuticos afetos ao setor de ambulatorio. Através de uma linguagem simples, estes
folhetos contém o nome, dosagem e forma farmacéutica do medicamento, via e forma
de administracao, condi¢oes de armazenamento, adverténcias e precaucoes a tomar
durante a administracao, efeitos secundarios frequentes que podem surgir e o contacto

telefénico dos SF.

Apos a dispensa, procede-se ao registo informéatico no processo do doente (nimero de
unidades dispensadas e lote(s)). Para toda a medicacao cedida é feita no dia seguinte
uma conferéncia e posteriormente em Excel sdo registadas para as seguintes patologias
legisladas (foro oncoldgico, bioldgicos, esclerose lateral amiotroéfica, VIH, esclerose
multipla, hepatite C, e artrite reumatoéide) e nao legisladas (hipertensao pulmonar,
tuberculose, hepatite B) um seguimento de cada doente (patologia+medicamento(s)),
por forma a verificar a adesdo a terapéutica e avaliar e gerir os niveis de stocks. Quando
é verificada uma nao adesao a terapéutica, o farmacéutico reporta essa informacao, via

informatica, ao médico prescritor.

Diariamente sao preparadas as medicacoes para o Hospital de Dia, para a psiquiatria e

Hospital do Fundao, se necessario.
Mensalmente € feito o registo minimo biolégico, que diz respeito ao seguimento das

patologias que constam na Portaria n.° 48/2016 de 22 de Marco, e posteriormente é

enviado para o Infarmed. (6)
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Semanalmente, é feita a contagem de medicamentos do armazém 20 (armazém do

setor de ambulatorio) e do armazém 10 (para contabilizar os MEP).

Mensalmente, o farmacéutico envia para os servicos financeiros a faturacao referente a
todo o receitudrio em que a responsabilidade pelos encargos couber legal ou
contratualmente a qualquer subsistema de satide, empresa seguradora ou outra

entidade publica ou privada.

Durante o estagio participei na dispensa de medicagao, fiz reposi¢ao de medicamentos
no Consis. Atulazei alguns folhetos informativos respetivamente o da Pirfenidona 267
mg capsulas, Palbociclib 75, 100, 125 mg capsulas, Symtuza e Vedolizumab 300 mg p6
para concentrado para solucao de perfusao. Elaborei também um folheto informativo
de um novo farmaco, o Selpercatinib 40, 80 mg capsulas. Realizei também o
seguimento farmacoterapéutico em Excel. Efetuei ainda a contagem semanal de stocks
do armazém 20. Qualquer regularizacdo de stock é registada, constituindo um

indicador de qualidade.

2.5.4.1 Medicamentos sujeitos a circuitos especiais

Medicamentos hemoderivados

Os medicamentos derivados do plasma humano constituem um grupo particular e
diferenciado dentro das especialidades farmacéuticas. Segundo a Organizacdo Mundial
da Saude (OMS), estes medicamentos sdo constituidos por proteinas plasmaticas de
interesse terapéutico que nao se podem sintetizar por métodos convencionais, pelo que
sdo obtidos de plasma de dadores humanos saos, através de um processo tecnologico
adequado de fracionamento e purificacdo, sendo os principais: albumina,
imunoglobulinas e fatores da coagulacao (Fator VII, Fator VIII, Fator IX, além dos
complexos protrombinicos). (9) A requisicdo, distribuicio e administracao de
hemoderivados encontra-se regulamentado pelo Despacho conjunto n.° 1051/2000, de

14 de Setembro. (10)
Os medicamentos hemoderivados sao sujeitos a um circuito de distribuicao especial por

serem componentes fisioldgicos e poderem estar associados a uma causalidade entre

administracao e detecao de doenca infecciosa transmissivel pelo sangue.
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Os SF do CHUCB efetuam a distribuicao de medicamentos hemoderivados para os
servicos clinicos e para os doentes atendidos nas consultas externas. A dispensa para os
SC é feita mediante a apresentacao da prescricao médica efetuada em impresso proprio
para o efeito. Este impresso € constituido por duas vias, “Via Farméacia” (autocopiativa)

e “Via Servico”.

O farmacéutico que recebe a requisicio do hemoderivado confirma o correto
preenchimento pelo servico requisitante dos Quadros A e B. Apos validacdo, o
farmaceéutico procede a dispensa do medicamento preenchendo o Quadro C (nome do
medicamento, lote, laboratério de origem/fornecedor e o CAUL emitido pelo
Infarmed). Todos estes processos de registo, desde a requisicdo, distribuiciao e
administracdo dos hemoderivados, permitem uma fAcil rastreabilidade da medicagao
dispensada e leva a um maior controlo da mesma. Em cada medicamento requerido é
colocada uma etiqueta com a identificacdo do doente e do respetivo servico. O
farmacéutico responséavel pela dispensa procede ao input informéatico do medicamento
hemoderivado fornecido ao servico clinico requisitante, anotando na “Via Farmacia” o

numero de registo da imputacao.

Somente a “Via Farmacia” fica arquivada nos SF (durante 50 anos), a “Via Servico” é
enviada, conjuntamente com a medicacdo, para o servigco requisitante. Posteriormente
o0 Quadro D é preenchido pelo enfermeiro responsavel pela administracdo, sendo

arquivada no processo clinico do doente.

Quando a dispensa de um hemoderivado é efetuada diretamente ao utente em regime
de ambulatério (doentes hemofilicos), o impresso e quer a “Via Farmacia” quer a “Via

Servico” ficam arquivadas nos SF.

O que ndo é administrado ao utente é devolvido aos SF num periodo de 24 horas.
Quando isto acontece, o enfermeiro deve registar no Quadro D da “Via Servico” a
devolucao, juntamente com a data e assinatura. O farmacéutico responsavel pela
rececao do hemoderivado procede ao registo informatico dessa devolucao, anotando na
“Via Farmacia” o numero de unidades devolvidas e o ntmero de registo dessa

devolucao.

Por motivos de seguranca e em caso de urgéncia existem nos servicos de sangue do

CHUCB e a mesma quantidade nos servicos do Hospital do Fundao, 4 ampolas de
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fibrinogénio em caso de hiperfibrinélise aguda e 4 de complexo protrombinico para

usar perante um AVC hemorragico.

Durante o estagio auxiliei a farmacéutica na dispensa de hemoderivados e verifiquei o

consumo de hemoderivados (gerado por utente) e respetivo CAUL.

2.5.4.2 Medicamentos estupefacientes e psicotropicos

Os psicotropicos e estupefacientes sdo substancias extremamente importantes para a
medicina e as suas propriedades, desde que usadas de forma correcta, podem trazer
beneficios terapéuticos a um nimero alargado de situacoes de doenca. Sob a égide das
Nagoes Unidas, entidade competente nesta matéria em todo mundo, foi ratificada por
cerca de 200 paises a Convencao contra o Trafico de Estupefacientes e de Substancias
Psicotropicas. Em Portugal, a responsabilidade de supervisao e fiscalizacdo do uso de
substancias psicotropicas e estupefacientes recai no ambito das competéncias do
Infarmed. (11)

Os estupefacientes e psicotropicos sdo, para efeitos de prescricdo diferenciada, os
medicamentos que contém substéncias ativas classificadas como estupefacientes ou
psicotropicos (contidas nas tabelas I e IT do Decreto-Lei n.° 15/93, de 22 de janeiro, na
sua redacdo atual e no n.° 1 do artigo 86.° do Decreto-Regulamentar n.® 61/94, de 12

de Outubro, na sua redacao atual). (12)

A necessidade destes farmacos serem sujeitos a uma legislacao restrita deve-se as suas
caracteristicas, pois sao farmacos que atuam ao nivel do sistema nervoso central (SNC),
alguns com janelas terapéuticas muito estreitas. O seu consumo pode conduzir a
dependéncia psiquica e fisica, bem como a fend6menos de tolerancia podendo levar ao

abuso do seu consumo.

Nos servicos farmacéuticos, efetua-se a rececao do pedido e a respectiva validacao,
para que posteriormente, se proceda a dispensa da medicacao pelo SC que a requereu.
O circuito termina com a rececdo da medicacdo no SC, a sua preparagao e

administracdo ao doente, a quem ¢ destinada.

Todos os movimentos de MEP entre os SF e os SC tém de sao efetuados num livro de
requisi¢oes (Modelo n°1509 designado por “Anexo X”), aprovado pelo Infarmed, sendo
que, as folhas do livro de requisicao sdo autocopiativas, constituidas por original e

duplicado.
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A cedéncia de MEP ¢ efetuada mediante a apresentacdao do “Anexo X” que tem de estar
devidamente preenchido pelo enfermeiro responsavel pela administracao, e assinado
pela diretora do servico requisitante ou legal substituto. No caso dos MEP e
benzodiazepinas que se encontram no Pyxis, é feita uma verificacdo diaria do stock

disponivel e a reposicao é feita por um farmacéutico no proprio SC.

Cada requisicao apenas pode conter uma tnica substancia ativa (embora possamos ter
diferentes doentes, desde que o MEP seja o mesmo) e deve vir preenchida com a
identificacdo do doente e o respetivo namero do processo clinico, dose do
medicamento, data da administracao e assinatura de quem administrou. Em caso de
constituicdo temporaria de stock ou em situacoes de devolucdo, a identificacdo do
doente é substituida pelo respetivo registo de constituicao. No caso de desperdicio o
“Anexo X” deve ser registado e assinado por dois enfermeiros.

Apos validacdo e dispensa dos MEP pelo farmacéutico, a requisicao é assinada em local
proprio por quem cede a medicacgao e por quem a recebe. O original permanece nos SF
e o duplicado acompanha a medicacdao para o respetivo SC. O farmacéutico imputa
informaticamente os MEP, com registo dos respetivos lotes, e no final é gerado um

registo de consumo ao servico requisitante.

No dia seguinte a dispensa, todas as requisi¢des sdo conferidas por um farmacéutico
afeto ao setor de ambulatério e, trimestralmente, sdo enviados ao Infarmed todos os

movimentos de MEP.

A monitorizacao do controlo periodico de estupefacientes nos SC, a monitorizacao de
ndo conformidades detetadas na contagem semanal e o encerramento mensal dos
registos referentes as requisicdes de estupefacientes constituem trés indicadores de
qualidade deste setor. A contagem de stocks é também importante para avaliar que nao
h4 desvios de medicacdo e verificar os prazos de validade, para que nao haja

desperdicios.

Neste ambito participei na dispensa de MEP aos SC, que apresentavam as requisicoes
no “Anexo X”, que funciona como reposicao da medicacao ja administrada. Realizei o
input (é gerado um consumo por servico ou por doente) e repetiva conferéncia de MEP.
Juntamente com a D.Helena (administrativa) fiz a contagem de MEP do armazém 20 e

do 10.
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2.5.5 Distribuicao semiautomatica através do sistema Pyxis

O Pyxis é um sistema de distribuicdo automatizado e semiautomatico que permite a
gestdo, o armazenamento e a dispensa dos produtos farmacéuticos. Este sistema
permite criar um stock controlado nos servigcos. Tem como vantagens a reposicido dos
stocks ser feita por profissionais da farmacia, permite a inexisténcia de stocks duplos;
diminui a possibilidade de erros; a medicacdo é corretamente identificada; existe uma
elevada seguranca e controlo; ha um reconhecimento de quem participa no circuito do

medicamento, desde a reposicao dos produtos farmacéuticos a dispensa da medicacao.

O Pyxis existe em quatro SC do CHUCB: Urgéncia Pediatrica; UCAD; Urgéncia Geral e
Bloco Operatério. Todos estes sistemas de distribuicio semiautomatica estdo
conectados a um computador central localizado no armazém 10, do qual é emitida a
listagem para reposicao de stocks. O stock é verificado diariamente e a sua a reposicao é

definida consoante as necessidades de cada SC.

O processo de reposicdo consiste numa transferéncia dos produtos em falta do
armazém central para o respetivo Pyxis. S6 quando um medicamento € retirado do
Pyxis é que é gerado um consumo/débito pelos enfermeiros e quando este atinge um
valor minimo é feita uma requisicao automatica que faz surgir o produto na lista de
medicamentos a repor. A reposicao dos Pyxis é da responsabilidade do TSDT afeto ao
armazém 10, que se desloca a cada um dos SC, a excecdo dos estupefacientes e
psicotropicos que sao da responsabilidade exclusiva de um farmacéutico afeto ao setor
do ambulatéorio. Mensalmente, sido verificados os prazos de validade dos
medicamentos, por um TSDT. Sempre que se encontram medicamentos fora de
validade, é gerado um consumo por perda de validade que é imputado ao servico em

questao.

Durante o estagio, tive a oportunidade de ir ao servico de urgéncias e ao bloco

operatorio e auxiliar a farmacéutica na reposicao de estupefacientes e benzodiazepinas.

2.6 Dispensa de proximidade

A dispensa de proximidade é um programa implementado em varios hospitais do pais,
incluindo o CHUCB. Garante a pessoa com doenca o acesso a sua medicacdo no
hospital perto da sua residéncia, assegurando assim a proximidade, mantendo a
seguranca e monitorizacao farmacéutica do tratamento bem como a rastreabilidade do

processo de dispensa.
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Esta dispensa existe entre o Hospital de Santo Antonio no Porto e o CHUCB para o
farmaco Tafamidis, usado na polineuropatia amiloido6tica familiar. Com o impacto da
COVID-19 nas comunidades e sistemas de satide gerou-se a necessidade de encontrar
novas solucoes e respostas dos profissionais de satide para assegurar as necessidades
dos doentes. O acesso a medicamentos dispensados em regime de ambulatorio pela
farmécia hospitalar promoveu a adopc¢ao de medidas para garantir que as restricoes de
mobilidade e confinamento nao implicavam a quebra de acesso a estes medicamentos
com impacto ainda mais gravoso para a saude do pais. Assim, apoés a articulacao entre
SF do CHUCB, do hospital de Castelo Branco e da Guarda, criou-se um programa de
dispensa de proximidade, garantindo a medicacao ao utente sem que este tenha de

deslocar-se grandes distancias. (13)

3. Farmacotecnia

Nem sempre a industria farmacéutica tem a solucao adequada para todos os doentes,
assim, com o objetivo de garantir a melhor resposta para situacoes especificas, existe o
setor de Farmacotecnia — producao e controlo nos SF. Esta é uma area extensa, que
engloba a preparacdo de medicamentos estéreis, a reconstituicado e/ou diluicdo de
medicamentos citotoxicos, a formulacao de preparacoes parentéricas, a preparacao de
nao estéreis e a reembalagem de doses unitarias solidas. A area de farmacotecnia do
CHUCB encontra-se divida na zona de preparacao de ndo estéreis; zona de preparacao
de estéreis (citotoxicos e nutricdo parentérica (NP)) e zona de reembalagem. Os

recursos humanos (RH) desta area englobam dois farmacéuticos e um TSDT.

3.1 Preparacao de nutricao parentérica e outras
preparacoes estéreis

A NP pode ser definida como o aporte, por via endovenosa, de nutrientes. Pode ser
considerada parcial se fornece apenas uma parte dos nutrientes ou total se o aporte
contém as quantidades adequadas de todos os nutrientes essenciais. A necessidade da
sua utilizacao depende de 2 factores: a gravidade da lesao e o grau de desnutricao. A NP
estd indicada em casos de desnutricao severa, com risco de comprometimento duma
resposta terapéutica eficaz; em doentes pouco ou nao desnutridos nos quais a
toxicidade dos tratamentos ndo permite que a simples alimentacgdo oral seja suficiente
para compensar as necessidades metabolicas num periodo de 7 a 10 dias,

nomeadamente nas complicacoes da radioterapia (grau 3/4); quando o estado
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nutricional compromete o prognoéstico vital do doente e em situagoes de

obstru¢do/mau funcionamento do tubo digestivo. (14)

No CHUCB sao utilizadas bolsas de nutricao parentérica standard, comercializadas
pela industria farmacéutica, constituidas por compartimentos de macronutrientes
(solucoes de glucose, lipidos e aminoacidos) e electrolitos. Estes compartimentos estao
separados por zonas seladas que se rompem aquando da sua preparacdo. Estas sao
manipuladas nos SF que, mediante prescricao médica, as reconstituem e aditivam, caso
seja necessario. Antes da aditivacao da bolsa, deve-se comprovar a sua compatibilidade,
de acordo com a tabela de aditivacoes méximas permitidas pois os aditivos (electrolitos,
vitaminas hidro e lipossoluveis, oligoelementos, entre outros) podem ser incompativeis.
As bolsas podem ser armazenadas a temperatura ambiente com um prazo de validade
indicado pelo fornecedor, sem necessidade de refrigeracao, antes da sua manipulacao.
Apo6s manipulacdo, passam a ter uma validade entre 6/7 dias + 24/48 horas,

dependendo das indicacoes do fornecedor, sendo conservadas entre 2-8 °C.

O setor da farmacotecnia possui 3 bolsas distintas de NP disponiveis para prescri¢ao, e
diferenciam-se quantitativamente na sua composicao, aporte calorico e veia de
administracdo. A veia a administrar (central ou periférica) depende sobretudo da
osmolaridade que a bolsa apresenta. Quando a via de administracio é a veia periférica,
a osmolaridade nao devera ser superior a 800 mOsm/L, pois acima desse valor o risco
de flebite é elevado. Por sua vez, quando a via de administracdo é feita pela veia central
(constitui a via preferencial nas situacoes de administracées mais prolongadas ou nos
casos em que nao é possivel obter um acesso periférico viavel), permite a administracao
de valores superiores de osmolaridade (1600 mOsm/L) dado o calibre das veias e a

(quase) auséncia de risco de flebite. (14)

Uma das condigOes necessarias para a producao de bolsas NP é a sua esterilidade, deste
modo a sua reconstituicdo e aditivacao é realizada num sistema modular de salas
limpas que encontra-se dividido em dois espacos: a pré-sala ou antecamara onde o
operador se equipa e efetua a higienizacao e desinfecio das maos, e a sala de
preparagao onde se encontra a camara de fluxo de ar laminar horizontal, onde se efetua
a preparacao das bolsas. Ambas as areas possuem pressao positiva, relativamente a
pressao atmosférica, sendo que, a pressao da pré-sala devera situar-se entre 1-2
mmH20, enquanto na sala principal o valor deve rondar os 3-4 mmH20. O ar é
condicionado, deslocando-se a uma velocidade definida através de linhas paralelas,

originando uma pressao positiva dentro da zona de preparacao. Dispoe de um filtro
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HEPA que filtra o ar que entra na zona de preparacao. Quando a camara se encontra
em funcionamento existe uma pressao de ar positiva na zona de trabalho, localizada no
interior da caAmara, que assegura a protecao do produto. Deve ser ligada, pelo menos 30
minutos antes de se iniciar a manipulacao, para que o fluxo de ar laminar estabilize e
sejam retiradas todas as particulas em suspensao, e deve permanecer ligada 20 minutos
ap0s término da preparacdo para que sejam arrastadas quaisquer particulas que

estejam em circulacao.

O material e matérias-primas necessarios a elaboracdo das preparagoes (agulhas,
seringas, bolsas, etc.), dao entrada na sala de preparacdo através de um transfer de
dupla porta. O material cortante/perfurante deve ser colocado em contentores
amarelos de plastico rigido, que quando cheio até ao limite sao fechados e colocados em
sacos de cor vermelha. O restante material e equipamento de protegdo individual é

colocado em saco preto (lixo doméstico).

A limpeza das salas deve ser feita de acordo com o procedimento interno do CHUCB,
por um AO. Diariamente é realizada a limpeza das salas limpas e inicia-se da zona

menos contaminada até a zona mais contaminada.

O inicio do ciclo de preparacao das bolsas de NP comeca na prescricao, que é validada
pelo farmacéutico, sendo também confirmada a via de administracao e velocidade de
perfusao. Considera-se que a bolsa de NP é destinada a uma perfusao de 24 horas, caso
nao haja indicacdo em contrario pelo médico. Para cada preparaciao devera ser
confirmado que os medicamentos a preparar correspondem aos prescritos e constantes
no roétulo. Deverd ainda ser verificada a integridade fisica das embalagens, prazo de
validade, auséncia de particulas em suspensao, inexisténcia de precipitacao e separacao

de fases.

As bolsas sdo constituidas por trés compartimentos separados: glacidos, aminoacidos e
lipidos, sendo que a reconstituicao e aditivacao deve ser feita segundo as indica¢oes do
fabricante. As bolsas tri-compartimentadas sao de facil manuseamento e contém portas
de aditivacao rigidas e auto-vedantes, o que permite reduzir o risco de picadas e
gotejamento. No fim da preparacao, sdo armazenadas em sacos fotoprotetores para
garantir a sua estabilidade e protecio da luz, e armazenadas no frio até serem
transportadas para o servico correspondente. O saco € identificado com um roétulo que
contém a identificacdo do servico e do doente; descricdo quantitativa e qualitativa dos

componentes da bolsa; data de administracao; volume total da preparacao; ritmo de
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perfusao; via de administracdo (central ou periférica), sublinhada a marcador
fluorescente; data e hora da preparacao; prazo de utilizacao e condicoes de conservacao

e rubrica do operador.

E muito importante haver um controlo microbiolégico, assim, semanalmente é enviada
uma amostra, em duplicado, da preparacdo final (duas seringas contendo 5 mL
retirados de uma bolsa de NP) ao laboratério de patologia clinica para controlo da
técnica asséptica. Quinzenalmente é feita a monitorizacao microbioldgica da superficie
de trabalho, tanto da camara como da sala limpa (neste caso, mensalmente), através da
passagem de zaragatoas em locais de amostragem diferentes e de forma rotativa, e o
controlo microbiologico das dedadas das luvas utilizadas pelo manipulador, colocando
as dedadas dos cinco dedos tanto da mao direita como da mao esquerda em placas com
meio de gelose sangue. Na camara e na sala limpa, sao também colocadas placas com
meio de gelose sangue (uma aberta e outra fechada (de controlo)) durante
aproximadamente 4 horas, para controlo do ar passivo. Tanto as zaragatoas como as
placas sao identificadas e enviadas ao laboratoério para posterior anélise.

Semanalmente é feita uma contagem do stock do armazém 10 (armazém central) de
bolsas de NP e anticorpos monoclonais e do armazém 13, constituindo um indicador de

qualidade.

Durante o estagio, tive a oportunidade de reconstituir e aditivar com oligoelementos,
multivitaminas e aminoécidos (alanina-glutamina) bolsas de NP tanto para
administracdo central como periférica. Presenciei também que as bolsas podem ser
reaproveitas para outros doentes, caso nao tenham sido usadas e se mantenham dentro
do prazo de validade. Tive também a oportunidade de deslocar-me com a Dra. Sandra
Morgado aos servicos de Gastrenterologia e Urologia para verificar se haviam bolsas
disponiveis para os doentes, e seguidamente fazer o respetivo registo informatico da ida
aos servicos. Arquivei, em suporte papel, as folhas de preparacdo geradas, com
respetivo registo da imputagao informaética. Observei também a recolha de amostras do
controlo microbiolégico para o controlo de qualidade. Registei também diariamente as
pressoes e temperatura da camara. Também observei a preparacao de injetaveis de
Cefuroxima, usados como prevencao de infec¢oes em doentes submetidos a operacao as
cataratas e de Bevacizumab, usado no edema da retina, ambas usadas off-label.

Registei também a temperatura e as pressoes da camara.

3.2 Reconstituicao e diluiciao de farmacos citotdxicos
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A fim de preparar medicamentos citotoxicos de qualidade consistente e com seguranca,
é fundamental que o pessoal envolvido esteja treinado e qualificado. (15) E utilizada
uma camara de fluxo de ar laminar vertical, classe II, tipo B, que garante a protecao dos
preparadores, dos medicamentos e do ambiente. Nesse tipo de camara é criada uma
barreira de ar localizada entre o operador e a area de trabalho, e dispoe de dois filtros
HEPA: um filtra o ar que entra na zona de trabalho e outro filtra o ar que é expulso para
o exterior misturando-se com a atmosfera (designacao “tipo B”). Na porta ha um

pictograma de seguranca biologica nivel 3.

A camara deve permanecer ligada cerca de 30 minutos antes de se iniciar a
manipulacdo e desligada 20 minutos ap6s a conclusdo do trabalho. A pressao da pré-
sala deve ser superior a 1 mmH20 e inferior a 0 mmH20 na sala de trabalho, e a

temperatura nao deve ultrapassar os 25 °C.

A preparacio de um citotéxico é iniciada pela validacio da prescricio médica. E
importante verificar se a terapéutica é a adequada a patologia, o nimero e dia do ciclo e
as doses. Geralmente, a posologia é expressa em funcao da area de superficie corporal
(m2), em funcao do peso (kg) e altura do doente (cm). Com o objetivo de aumentar a
eficacia, utilizam-se associacoes de citotoxicos em ciclos repetidos, com frequéncia
variavel. Estas associacOes consistem em protocolos terapéuticos de quimioterapia

adequadamente validados para cada tipo de cancro.

Inicialmente, um enfermeiro do Hospital de Dia, através de um telefonema, confirma
que o doente ira efetuar a quimioterapia. A hora e o nome do doente da confirmacao
sdo registados (tempo de preparacao e entrega de citotoxicos nao deve ser superior a 2
horas), como indicador de qualidade. Seguidamente, é feito o registo de todos os
medicamentos, solugdes de diluicao (cloreto de sédio 0,0% e glucose), dispositivos
médicos (bombas de perfusao...) utilizados, e respetivos lotes, validades e quantidades
a utilizar. A integridade fisica das embalagens, prazo de validade, auséncia de particulas
em suspensao, inexisténcia de precipitacao e separacao de fases, deve ser também
verificada. Para cada citotoxico é emitido um roétulo onde consta a identificacdo do
servico e do doente; designacao do citotoxico; dosagem e volume; designacao do
solvente e volume; volume total da preparaciao (citotoxico+solvente); via de
administracao; tempo de administracao; data e hora de preparacao; estabilidade apos
preparacao e condicoes de conservacao; rubrica do operador e designacao de
medicamento citotéxico que é sublinhado a marcador amarelo. Seguidamente, sao

pulverizados com 4lcool etilico a 70% e colocados no transfer.
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Os operadores tém de estar equipados com vestudrio adequado (farda branca, sem
acessorios, bata e luvas esterilizada, touca, cobre-pés e mascara FFP2). No fim da
preparacao o medicamento citotoxico é envolvido em papel de aluminio, com o
respetivo rotulo. Ja na zona exterior a camara, é colocada a sinalética de seguranca em
funcdo da agressividade tecidular do medicamento (citétoxico vesicante, citotoxico
irritante ou citotoxico), para salvaguardar o enfermeiro que ira administrar o
medicamento, em caso de derrame. O medicamento é depois colocado num saco
transparente com a pré-medicacao (quando aplicavel), e juntamente com o duplicado
da prescricao médica e é posteriormente colocado num saco auto-adesivo apropriado
aos citotoxicos. No fim, é colocado numa maleta hermética, sendo transportada por um

motorista para o hospital de dia.

Alguns volumes sobrantes sdo reaproveitados (denominados de remanescentes).
Devem ser tidas em conta, as especificacoes dos laboratérios que comercializam os
farmacos em causa e demais bibliografia relevante. Os volumes nao usados saem do
campo de trabalho e s3o mantidos em 4rea segregada. Os frascos para aproveitamento
posterior deverao ser alvo de medidas adequadas para prevenir a contaminacao

microbiologica (spikes fechados, selagem, etc.). (2)

Todo o lixo citotéxico estd sujeito a uma incineragdo a uma temperatura minima de
1100°C. O material cortante/perfurante, seringas e frascos sdo colocados em
contentores de plastico rigido que depois sao depositados em sacos de cor vermelha,
para serem incinerados. O mesmo acontece com o material nao cortante, incluindo o
material de protecdo individual descartavel. O material de papel é colocado em saco
preto (lixo doméstico). Em caso de derrames acidentais existe um kit de emergéncia
para contencdo de citotéxicos dentro e fora da camara de fluxo e no hospital de dia. A
limpeza e desinfecao didria da camara é da responsabilidade do AO, bem como a

recolha do lixo citotoxico.

No que diz respeito ao controlo microbiologico este é feito com a mesma periodicidade
que na camara de fluxo de ar horizontal. A Gnica diferenca reside nas amostras que sao
enviadas para controlo da técnica asséptica. Neste caso, a monitorizacao microbiolégica
¢é feita semanalmente e as amostras nao contém citotéxico. Sao preparadas dentro da
camara de fluxo de ar vertical duas seringas contendo cada uma 2,5 mL de cloreto de
s6dio 0,9 % + 2,5 mL de agua destilada para injetaveis, que depois sao enviadas para o

laboratério de patologia clinica.
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Ao longo do estagio, tive a oportunidade de assistir por diversas vezes a manipulacao de
citotoxicos injetdveis. Também auxiliei na cedéncia do material necessario a
manipulacdo e acondicionei os medicamentos para posterior seguimento para o
Hospital de Dia. Registei também em Excel os varios ciclos de tratamento dos doentes
de Quimioterapia, Pneumologia e Hematologia, de forma a fazer o seguimento dos
doentes. Observei também outras preparacoes estéreis, como o Ganciclovir, um
antivirico usado no tratamento de infecGes causadas por Citomegalovirus em doentes
imunocomprometidos, que devido as suas propriedades teratogénicas necessita de

manipulacao de camara de fluxo laminar vertical.

3.3 Preparacao de formas farmacéuticas nao estéreis

De forma a personalizar a terapéutica farmacolégica para alguns doentes muito
especificos (recém-nascidos, doentes pediatricos, idosos, doentes
imunocomprometidos, gravidas), nos quais a indastria farmacéutica nao tem a resposta
mais adequada, os SF necessitam de preparar algumas formas farmacéuticas nao
estéreis. Para se prepararem manipulados, quer segundo o Formuléario Galénico
Portugués ou Farmacopeia Portuguesa (preparado oficinal) quer com base nas
indicagoes do médico prescritor (formula magistral) sao necessarias instalagoes
apropriadas. No CHUCB, estas preparacdes sdo feitas num laboratério, onde se
encontram armazenadas as matérias-primas, o material necessario a preparacao e a
documentacao que suporta a producao, controlo e registo. Na porta do laboratério

consta um pictograma de seguranca biologica nivel 2.

Os SF devem sempre garantir a maxima qualidade de todos os seus produtos, pelo que
é essencial, que a preparacdo respeite as “Boas praticas a Observar na Preparacido de
Medicamentos Manipulados”, com base na Portaria n.° 594/2004, de 2 de Junho. (16)
Entre as quais, as matérias-primas utilizadas devem vir acompanhadas do boletim
analitico, devendo, estas satisfazer as exigéncias das respetivas monografias inscritas

na Farmacopeia Portuguesa ou outras previstas por lei.

No CHUCB a preparacao dos manipulados nao-estéreis estd ao cargo de um TSDT,
sendo da competéncia do farmacéutico supervisionar e validar todo o processo.
Aquando da rececao da prescricio médica, o farmacéutico devera assegurar-se “da
seguranca do medicamento no que respeita as dosagens das substancias ativas e a
inexisténcia de incompatibilidades e interacbes que ponham em causa a acdo do

medicamento e a seguranca do doente”.
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A preparacao de manipulados inicia-se apds a prescricao médica, pedido de um servigo
clinico, tal como: pediatria, neonatologia ou requisi¢ao do setor ambulatorio dos SF.

As operacoes devem ser padronizadas, de modo a garantir a reprodutibilidade da
qualidade final do manipulado, e baseadas em procedimentos gerais e especificos, com
subsequente registo, a fim de ser possivel o controlo de todas as operacoes envolvidas
em cada preparacdo. Antes de cada preparagdo, deve verificar-se, se estdo reunidas
todas as condicoes para a manipulacdo e imprimem-se as fichas técnicas de
manipulados com indicacoes relativas a data de preparagao; a designacao atribuida a
preparagao a efetuar com indicacdo da concentracdo; quantidade a preparar; lote;
féormula, com descricao de todas as matérias-primas a utilizar e respetivas quantidades;
material e equipamento; técnica de preparacao; ensaios de verificacio; material de
embalagem, com indicacdo do ntimero de lote e origem; modelo de rotulo; prazo de

utilizacao e condicGes de conservacao.

No rétulo deve constar: identificacdo da instituicao e dos SF, incluindo o nome da
diretora técnica; forma farmacéutica; nome genérico; dosagem; composicao;
quantidade; via de administracdo; posologia; data de preparacdo; prazo de validade
atribuido; condicées de conservacao; ntimero de lote; precaugdes e cuidados;
identificacdo do doente, se aplicavel; indicacdo — uso externo — com fundo vermelho,
casos se aplique, e etiqueta — guardar no frigorifico — caso seja necessario. Os
manipulados sao também identificados com pictograma vermelho, quando o grau de
toxicidade é elevado, amarelo para toxicidade intermédia e verde para toxicidade

reduzida.

No fim da preparagdo deve proceder-se aos ensaios de verificacdo recomendados e
passiveis de realizacdo. A verificacdo das caracteristicas organoléticas da preparacao
(cor, odor) é de caracter obrigatorio. A determinacdo do valor de pH é obrigatoria para
todas as formulacdoes passiveis de administracdo por via oral ou otologia.

Posteriormente a preparacao esta deve ser embalada segundo as especificagoes.

No laboratoério, o material encontra-se dividido para uso interno e uso externo. Os
reagentes sao ordenados por ordem de perigo e de possiveis reacoes, sendo que os mais
perigosos encontram-se arrumados na parte de baixo dos armarios. Os reagentes
inflamaveis, como o acido acético glacial ou a esséncia de banana sao arrumados em
local especifico dos SF (sala de inflaméaveis). Estas medidas sao tomadas por fim a

evitar contaminacdes cruzadas. Todas as matérias-primas usadas devem ser de grau
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farmacopeico. Até haver validacdo do farmacéutico a matéria-prima fica em

quarentena.

Mensalmente, as balancas analiticas sdo aferidas por um TSDT. Essa afericdo é
realizada através de um conjunto de massas padrao adquiridas comercialmente. Pesa-
se cada uma das massas em triplicado e registam-se os valores. O farmacéutico valida
as pesagens e calcula através do Excel o desvio padrdo. Anualmente, é realizada a
calibracao das balancas por uma entidade externa.

Para controlo microbioldgico, mensalmente, sao enviadas amostras de trés
manipulados de forma aleatéria, para o Labfit (empresa externa). O controlo de
qualidade/microbiolégico dos manipulados e o registo de qualquer ndao conformidade

constituem indicadores de qualidade.

Durante o meu estagio, observei a validacao de manipulados por parte do farmacéutico.
Verifiquei também, que o servico ambulatério tem de ter sempre solucao oral de
Nistatina em stock, assim como o Servico de Urgéncia Pediatrica tem de ter xarope de

Prednisolona.
3.4 Reembalagem

A reembalagem de medicamentos orais e sélidos é realizada por um TSDT e é essencial
no sistema de distribuicdo de medicamentos em dose unitaria individual diaria e na
distribuicao aos doentes em regime de ambulatério. Os medicamentos dispensados
devem estar corretamente embalados e rotulados. Devem ser reembalados nos SF, em
recipientes adequados, que assegurem estanquicidade, protecao mecanica, protecao da
luz e do ar, de modo a preservar a sua integridade, higiene e atividade farmacoldgica.
Este procedimento permite que se possa administrar ao doente a dose prescrita pelo
médico, assegurando uma identificacio completa e facil do medicamento, em
recipiente pronto a administrar, sem necessidade de manipulagdes. Devem ser
reembalados: medicamentos orais sdlidos comercializados que nao se apresentem
comercializados pela industria nas doses prescritas (1/2 dose); medicamentos orais
solidos fornecidos pela industria farmacéutica em embalagens multidose, sendo
necessario reembalé-los individualmente. Nos SF sao reembalados medicamentos orais
solidos através de um FDS, o qual permite a preparacao mais rapida da medicacao
individual diaria em dose unitaria. Existe também uma maquina semi-automatica de
reembalagem (MSAR), que é utilizada para comprimidos fotossensiveis, capsulas de
medicamentos citotoxicos, comprimidos citotoxicos (mesmo que nao fotossensiveis),

pois é mais facil de limpar.
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O fraccionamento e reembalagem de uma forma farmacéutica oral sélida s6 é permitida
quando este nao altera as caracteristicas do medicamento (nomeadamente as

caracteristicas farmacocinéticas e de libertacao do principio ativo).

Os medicamentos a reembalar sao seleccionados tendo em atencao o respetivo lote, de
modo a nao existir mistura de lotes durante o processo. Apenas um tUnico principio
ativo e um unico lote é reembalado de cada vez. A FDS atribui automaticamente a
validade de 6 meses, contados a partir da data de enchimento, excepto se a validade

original remanescente for inferior a este periodo.

A libertacdo de um lote de reembalagem s6 podera ser feita apds validacdo pelo
farmacéutico responsavel pela area, garantindo-se desse modo a qualidade do produto
final. A validacgdo é feita em duas situacoes: no carregamento (que engloba a preparacao
da dose unitéria) sendo exclusivo da FDS e reembalagem em manga para dispensa em
ambulatoério ou apoio a dose unitéaria, que pode ser feita pela FDS ou pela MSAR. A
validagao contempla a verificacdo integral da manga do medicamento reembalado, bem
como, todos os elementos que constam no rétulo (substéancia ativa, forma farmacéutica,
laboratorio, dosagem, lote e validade do medicamento de origem, dosagem, lote e
validade do medicamento reembalado e nimero de unidades reembaladas). Todo o
processo deverd ser registado, podendo a qualquer momento consultar-se toda a
historia de um lote. S3o ainda anexas as cartonagens dos medicamentos, como forma
de comprovagdo dos medicamentos reembalados. Qualquer nao conformidade devera
ser registada, informaticamente, consistindo este um indicador de qualidade da
reembalagem. Do decorrer do estagio tive a oportunidade de validar a libertacao de
varios lotes de medicamentos e de registar as nao conformidades em formato

informatico.

4.Farmacia clinica

A farmaécia clinica é a area voltada para o utente e visa a promocao, protecio e
recuperacao da saude, prevenindo o uso inadequado de medicamentos. O farmacéutico
otimiza a farmacoterapia, promove o uso racional de medicamentos de forma a
melhorar a qualidade de vida do utente. Por meio da analise da terapia farmacologica,

atuacao interprofissional e uso de ferramentas de pesquisa o farmacéutico deve
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oferecer o melhor cuidado ao paciente e a melhor informacao disponivel a outros

profissionais de satde.
4.1 Reconciliacao terapéutica

A reconciliacdo terapéutica é um processo sistematizado e formal de obtencio e
comparacao, por doente, da lista completa e exata da farmacoterapia pré-hospitalar
(principio ativo, dose, frequéncia e via de administragdo), com a prescricdo médica
hospitalar (na admissao, transferéncia e na alta), levando a detecao de erros de
medicacdo, denominados neste contexto discrepancias. (17) As discrepancias sao
definidas como diferencas (omissao de medicamento, diferente dose, via ou frequéncia,
diferente medicamento, duplicagcdo) entre a medicacdo habitual do doente antes do
internamento, recolhida através do sistema operativo “SClinico” do CHUCB e a
medicacao instituida nas diferentes interfaces de cuidados (admissao, transferéncia e
alta), e que podem causar uma reacdo adversa. Estas discrepancias podem ser
classificadas como intencionais ou nao intencionais, sendo as nio intencionais aquelas
que determinam uma intervencdo do farmacéutico junto do prescritor, ja que
constituem frequentemente erros de medicacao, dos quais podem resultar danos para o
doente e até mesmo a sua morte. O processo de reconciliagdo terapéutica tem uma
responsabilidade partilhada por profissionais de satde: enfermeiros, farmacéuticos,

médicos e outros profissionais de satide, em colaboracdo com os pacientes e familiares.

(17)

Apresenta vantagens tais como: reduzir os erros de medicacdo; reduzir o risco de
reacoes adversas, bem como os custos a ele associados; potencial reducao com os gastos
associados com a medicacao; melhorar a comunicacao entre os profissionais de satide e
todas as pessoas envolvidas no tratamento do doente; melhorar o processo relacionado
com a recolha e tratamento de informacdo; maior adesdo do doente a terapéutica;
melhoria da relacdo farmacéutico-utente; prevencao de complicacoes e melhoria da

qualidade de vida em doentes cronicos e melhoria das decisoes terapéuticas. (17)

Na admissao hospitalar a reconciliacao apresenta-se em quatro etapas fundamentais 1)
recolher: ap6s a admissao hospitalar do doente é elaborada, pelo enfermeiro, junto do
doente ou familiar, uma lista de medicacdo de ambulatério e outras informacoes
(comorbilidades, alergias, motivo do internamento) registadas em sistema informatico;
2) comparar: o farmacéutico fara a reconciliacdo da medicacdo, nas 24h a 72h seguintes
a admissdo, por comparacao da medicacdo prescrita aquando da admissdo com a

informacao relativa a medicagao pré-hospitalar, levando a detecao das discrepancias; 3)
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corrigir: etapa em que se classificam as discrepancias como intencionais ou nao
intencionais sendo apenas corrigidas as nao intencionais e 4) comunicar: ¢ a etapa final
em que quaisquer sugestoes feitas ao regime terapéutico do doente estdao

documentadas, datadas e prontas a ser comunicadas ao médico. (17)

Durante o estagio tive a oportunidade de fazer reconciliacdo terapéutica de varios
doentes, comparando o seu processo clinico e verificando a medicacdo do domicilio

com a instituida pelo médico.
4.2 Acompanhamento da visita médica

Juntamente com outros profissionais de saude (médicos, enfermeiros, assistentes
sociais, nutricionistas, fisioterapeutas, terapeutas da fala), o farmacéutico integra uma
equipa multidisciplinar onde se avalia a situacao clinica, a terapéutica instituida e
evolucdo clinica do doente. Semanalmente, o farmacéutico faz o acompanhamento da

visita médica dos servicos de UAVC, Medicinas 1 e 2, Gastrenterologia e Pneumologia.

A ida do farmacéutico ao servico clinico é posteriormente informatizada constituindo
um parametro de qualidade. Durante o estagio tive oportunidade de ir com o Doutor
Manuel Morgado ao servicos de UVAC e as Medicinas, onde tentei perceber a sua
intervencdo do que diz respeito a terapéutica instituida dos diferentes doentes
internados e as alternativas terapéuticas, assim como, a instituicio e manutencao de
regimes de antibioterapia e alteracoes na sua administracio. Também verifiquei
adequacao da prescricao de medicamentos para administracdo por sonda nasogéstrica

e avaliar a sua administracao e alternativas.
4.3 Farmacocinética clinica

A farmacocinética clinica é um ramo da farmécia hospitalar, cujo objectivo primordial é
uma correcta administracdo de fArmacos resultante da medicdo de niveis séricos dos
mesmos. Devido a variabilidade interindividual e a existéncia de medicamentos com
uma janela terapéutica estreita, esta pratica torna-se cada vez mais uma pratica de
elevada relevancia. A monitorizacao de farmacos, ou seja, o processo que utiliza os
dados das concentracoes séricas dos farmacos, em conjunto com a variabilidade do
comportamento cinético tendo como objetivo optimizar o tratamento farmacolégico do
doente, maximizar a eficacia do medicamento e minimizar os efeitos toxicos através da

seleccao de uma dose individualizada adequada. (1)
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O processo de monitorizacao de farmacos comeca com o pedido de monitorizacao por
parte do médico que contacta o farmacéutico, sendo que, o farmacéutico também pode
propor a monitorizacdo de farmacos ao médico. Neste momento no CHUCB os

farmacos normalmente monitorizados sao: amicacina, gentamicina e vancomicina.

Posteriormente, o farmacéutico efetua a interpretacao dos resultados analiticos através
do programa informatico Abbott Based Pharmacokinetic System (PKS) que auxilia
todo este processo, determinando os parametros farmacocinéticos individuais do
doente. Para a monitorizagao sérica dos farmacos neste programa é necessario colocar:
idade, peso (kg), altura (cm) e género; historia farmacocinética (farmaco, dose,
frequéncia, via e horario de administracao); concentracdo sérica (valores de
concentracao do farmaco, data e hora de colheita das amostras, data e hora de inicio da
terapéutica e data e hora da dltima administracio); valores de creatinina (mg/dl);
diagnostico; resposta ao tratamento (febre, leucocitose, PCR (proteina C reativa)) e

informacao clinica, se solicitada ao médico.

Apés a introducao dos dados no programa informatico, o mesmo faz o céalculo dos
parametros farmacocinéticos individuais do doente. Se os valores obtidos estiverem
acima do indicado, pode existir o risco de toxicidade e o farmacéutico faz a simulacao
no programa informatico considerando uma diminuicdo da dose ou aumento do
intervalo entre administracoes. Se os valores obtidos forem inferiores ao intervalo,
significa que a terapéutica nao est4 a ser eficaz, deve-se entdo considerar o aumento de
dose ou da frequéncia de administracao. Sempre que haja alteracdo do regime
posologico deve fazer-se uma nova monitorizacao ou é proposta uma nova colheita de

amostra para analise nas 48 horas seguintes.

Como indicador de qualidade, é realizada uma monitorizacdo da percentagem de
propostas aceites para a monitorizacao de fairmacos trimestralmente, sendo que esta
percentagem ronda normalmente os 100%. Durante o periodo de estagio, tive
oportunidade de acompanhar estudos de farmacocinética clinica da vancomicina, que é

um antibi6tico com janela terapéutica estreita.

5.Farmacovigilancia

A farmacovigilancia visa melhorar a seguranca dos medicamentos, assegurando assim
uma protecdo mais robusta dos utentes e da satide publica, através da detecdo,

avaliacdo e prevencdo de Reacoes Adversas a Medicamentos (RAM). (18)
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Em Portugal, o Sistema Nacional de Farmacovigilancia foi criado em 1992, sendo o
Infarmed, a entidade responsavel pelo acompanhamento, coordenacao e aplicacao do
mesmo. Através do Sistema Nacional de Farmacovigilancia, os profissionais de satde e
os utentes podem notificar RAM, através do preenchimento de um boletim disponivel
online no site do Infarmed (Portal RAM) ou diretamente em papel, preenchendo a
respetiva ficha de notificacao. (1,19)

Nos SF do CHUCB pratica-se farmacovigilancia ativa. E uma intervencio préxima do
doente, de forma a detetar e notificar RAM (menos frequentes ou raras). Esta
monitorizacdo terapéutica € importante para farmacos que necessitam de
monitorizacdo adicional (contém o triangulo preto invertido) e para farmacos

introduzidos recentemente no mercado.

As notificacoes de RAM sao realizadas por farmacéuticos, através do preenchimento de
um formulério de notificagdo do Sistema Nacional de Farmacovigilancia, sendo este
enviado para o Nucleo de Farmacovigilancia da Beira Interior. Posteriormente, o
Nucleo de Farmacovigilancia da Beira Interior estabelece contato com o Infarmed.

Atualmente, os farmacos dos diferentes setores (ambulatério, dose unitaria e
farmacotecnia) onde se realiza farmacovigilancia ativa sao: bevacizumab; carfilzomib;
ceftazidima+avibactam; infliximab; isavuconazol; mitomicina iv; nandrolona;
panitumumab; patiromero; pertuzumab; remdesivir; tinzaparina soédica; tocilizumab,

transtuzumab e vacina contra a COVID-19.

Na area da farmacovigilancia, tomei conhecimento de alguns registos de notificacoes de
RAM efetuadas anteriormente e efetuei o registo em Excel dos doentes que usaram

remdensivir no tratamento da COVID-19.

6. Qualidade

Face a responsabilidade e natureza criticas dos servicos e produtos fornecidos pela
farmacia hospitalar, considera-se indispensavel que a sua atividade seja enquadrada
por um Sistema de Gestao da Qualidade (SGQ). Este sistema deve ser baseado numa
légica de melhoria continua e de focalizacdo nos utentes do hospital e outros
profissionais de satde. O SGQ pressupoe igualmente um planeamento e monitorizacao
de atividades/processos, assim como uma avaliacdo e qualificacio de fornecedores

externos e internos. O conceito de melhoria continua pode concretizar-se através de um
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ciclo de planeamento, execugao, verificagao e atuagao: “Plan-Do-Check-Act” (Planear —

Executar — Verificar — Atuar). (2)

Os SF do CHUCB sao acreditados pela “Join Commission International” e certificados
pela Norma ISO 9001:2015 desde 2012. De forma a promover uma melhoria continua
existem procedimentos internos (interligados ou nao com outros servicos) e operativos
(respeitantes a farmacia), guias e impressos que uniformizam as atividades realizadas
nos diferentes setores da farméacia de forma a garantir a maxima qualidade nos servigcos

prestados.

Ao longo do estigio tive contato com os varios objetivos e indicadores de qualidade
descritos ao longo deste relatério. E de salientar que em relaciio aos objetivos (meta a
ndo ultrapassar) ha um registo de conformidades e ndo conformidades. As nio

conformidades sdo aplicadas medidas corretivas.

~7.Ensaios Clinicos

Segundo a lei 21/2014, de 16 de Abril que aprova a investigacdo clinica, um ensaio
clinico é definido como qualquer investigacao conduzida no ser humano, destinada a
descobrir ou a verificar os efeitos clinicos, farmacolégicos ou outros efeitos
farmacodinamicos de um ou mais medicamentos experimentais, ou a identificar os
efeitos indesejaveis de um ou mais medicamentos experimentais, ou a analisar a
absorcao, a distribuicdo, o metabolismo e a eliminacao de um ou mais medicamentos

experimentais, a fim de apurar a respetiva seguranca ou eficacia. (20)

Num ensaio clinico sdo usados medicamentos experimentais (ME), que podem
consistir em substancias activas, placebos ou medicamentos cuja autorizacdo no
mercado ji tenha sido autorizada. E essencial que os ensaios clinicos sigam as Boas

Praticas Clinicas (conjunto de requisitos, éticos e cientificos, a nivel internacional).

No CHUCB existe uma sala com equipamentos apropriados a este processo e existe um

farmacéutico a tempo parcial neste setor.

O processo inicia-se com o contacto entre o laboratério e o CHUCB. Posteriormente,
um promotor visita as instalagoes do hospital e ha uma reunido entre o mesmo e o
farmacéutico. Seguidamente, retine-se toda a documentacio necessaria e inicia-se o

ensaio clinico.
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A recepcao da medicacdo de ensaio clinico é realizada exclusivamente pelos
farmaceéuticos afetos ao setor, devendo-se manter o registo adequado da rececao de
medicacido, de acordo com os requisitos do protocolo. O farmacéutico do ensaio deve
acusar a recepcao da medicacdo logo que possivel, apos ter sido notificado da sua
chegada, devendo dar particular atencdo a medicacao de frio. Para cada ensaio clinico
h4 um local especifico, identificado e com acesso restrito para armazenar a medicacao,

respeitando as condicOes estabelecidas pelo fabricante.

Os ME sao prescritos individualmente, em impresso proprio, aos doentes que vao
participar no ensaio clinico. Este impresso deve estar identificado com o nome do
ensaio, numero de identificacdo, investigador principal, co6digo do doente,
medicamento e respetiva dose, posologia, via de administra¢ao, assinatura do médico
prescritor e data, assim como a assinatura do farmacéutico e data da dispensa. O
farmacéutico responsavel deve registar todos os movimentos do medicamento e
comunicar ao investigador a adesao a terapéutica. Apos o fecho de um ensaio clinico, os

documentos devem ser arquivados por um periodo de 15 anos.

As atividades relacionadas com os ME sao realizadas por um farmacéutico, sendo que
este é responsavel por assegurar que o farmaco é manipulado, armazenado e
dispensado adequadamente, que é dispensado unicamente a doentes do ensaio, que
toda a medicacdo nao dispensada é devolvida e que os registos da entrada, saida e
devolucao do medicamento sdao corretamente preenchidos e arquivados. Deve ainda
assegurar que o doente tem a informacdo necessaria sobre o uso correto do
medicamento e zelar pela nao violacao da ocultacao, sendo que se esta ocorrer deve ser
relatada e documentada imediatamente. E também responsivel pela recepcdo,
monitorizacdo através do acompanhamento na visita médica, compliance e inventario
mensal para verificar se ha desvios nas contagens e ver validades. As temperaturas dos
frigorificos também s3o descarregadas mensalmente, sendo que, qualquer

irregularidade ou desvio é comunicada ao laboratério.

8. Comissoes técnicas

As comissoes técnicas hospitalares sdao um importante instrumento de gestao
hospitalar e sao vitais a qualidade assistencial e seguranca do doente. Sao importantes

para que a utilizacido de medicamentos se faca de forma racional, segura e
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economicamente sustentavel. Os farmacéuticos hospitalares sao parte integrante destas

comissoes.

No CHUCB, os farmacéuticos fazem parte da CFT, Comissao de Controlo de Infecao e
Resisténcia Antimicrobiana - PPCIRA e Comissdo de Etica.

A CFT é um 6rgao de carater obrigatorio, constituida por seis elementos, dividida entre
médicos e farmacéuticos, normalmente é presidida pela diretora clinica do hospital ou
o seu legal substituto, sendo os restantes membros designados pela comissao médica e
farmacéutica. Semanalmente, ha reunides para discutir assuntos como a criacdo de
protocolos terapéuticos, elaboracdo de propostas de adicdo ou de exclusdo de
medicamentos no guia farmacoterapéutico do hospital, pronunciar-se sobre a aquisicao
de novos medicamentos que ndo constem do guia farmacoterapéutico do CHUCB,

fomentar a elaboracao de estudos de utilizacao de medicamentos, entre outros. (21)

A PPCIRA é constituida normalmente por médicos, farmacéuticos, enfermeiros e
outros técnicos de sadde ligados a 4area de intervencdo. Tem como objetivos
desenvolver estudos relativos a infecao hospitalar, emitir recomendacoes e informacoes
sobre a problematica da infecao hospitalar, formar os profissionais de saide sobre as

propriedades e normas de utilizacdo dos antissépticos a utilizar a nivel hospitalar. (22)

A Comissdo de Etica é também um 6rgio multidisciplinar de aconselhamento clinico,
constituida por um médico, um farmacéutico, um enfermeiro, um jurista, um
psicologo, uma assistente social e um bispo. Mensalmente, ha uma reuniao que tem
como objetivo a mediacdo de conflitos, o estabelecimento de normas de defesa da
dignidade e integridade humana, proferir pareceres sobre questoes éticas no dominio
da atividade hospitalar, bem como pronunciar-se sobre protocolos de investigacdo

cientifica e realizacao de ensaios clinicos. (23)

Durante o estagio tive oportunidade de presenciar e participar na avaliacdo de novas

terapéuticas requeridas por médicos, para posterior aprovacao da CFT.

9.Conclusao

Todas as semanas passadas na farmicia do CHUCB foram de aprendizagem e
gratificantes, onde pude constatar a polivaléncia do farmacéutico hospitalar. Desde a

avaliacdo da terapéutica correta, da avaliacdo do perfil farmacoterapéutico, validagao
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da prescricio médica, cedéncia correta da medicacdo, preparacio da medicaciao e

gestao de medicamentos, sdo processos afetos aos farmacéuticos.

E também importante ressalvar a importancia do farmacéutico junto de outros
profissionais de satide para uma melhoria de vida do doente, assegurando sempre a
terapéutica mais segura e eficaz. Assim como, a cooperacao de todos os elementos da
farmécia do CHUCB que se regem por dinamismo, eficacia e na busca da melhoria

continua, contribuindo para o bom funcionamento desta unidade.

Os objetivos propostos inicialmente foram alcancados através da transmissdo de
conhecimentos e das atividades realizadas de forma ativa em todas as areas afetas aos
SF.

Quero agradecer a possibilidade que me foi dada de participar numa sessao de
apresentacdo do avemclab® (cladribina), medicamento utilizado para o tratamento de

Esclerose Multipla em adultos.

Quero também agradecer a todos os elementos da equipa dos SF pela amabilidade,
humildade, empatia e por todos os conhecimentos, valores e competéncias

transmitidas, no decorrer do estagio.
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Apéndice

Apéndice 1 — Estratégia de pesquisa

Pubmed

1. “Alzheimer’s disease” 5,906
2. “Medicinal plants” 1,469
3. “Dementia” 7,986
((1) OR (3)) AND (2) 2,472

(1) AND (2) 4

(2) AND (3) 16

Pubmed PMC

1.“Alzheimer’s disease” 5,906
1. “Medicinal plants” 1,469
2. “Dementia” 7,086
((1) OR (3)) AND (2) 2,163

(1) AND (2) 94

(2) AND (3) 2,123

B-on

1. “Alzheimer’s disease” 411,159
2. “Medicinal plants” 111,684
3. “Dementia” 362,741
((1) OR (3)) AND (2) 445,289
(3) AND (2) 1,027

(2) AND (3) 352
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