UNIVERSIDADE
BEIRA INTERIOR

i

Efeito do Diclofenac como disruptor
enddcrino na artéria umbilical humana

Experiéncia profissionalizante na vertente de
Investigacao e Farmacia Comunitaria

Ana Margarida Rosa Teixeira

Relatério de Estagio para obtencao do Grau de Mestre em

Ciéncias Farmacéuticas
(mestrado integrado)

Orientador: Prof. Doutora Maria Elisa Cairrao Rodrigues Oliveira

outubro de 2021



Efeito do diclofenac a nivel vascular

ii



Efeito do diclofenac a nivel vascular

Agradecimentos

Em primeiro lugar, agradecer a minha orientadora Professora Doutora Elisa Cairrao,
por toda a ajuda e tempo dedicado em mim, por todo os apoio e forca que me deu e por
todas as horas passadas comigo no laboratério. Aprecio o seu profissionalismo e
simpatia ao longo de todo o meu percurso académico. E estou certa, de que nao podia
ter escolhido melhor orientadora.

A todos os membros do laboratorio, em especial a Margarida Lorigo por ter estado
sempre presente e disponivel sempre que necessitei.

Agradeco a equipa da Farmécia Moderna, por conseguirem tao bem conciliar todo o
trabalho didrio com a orientagdo do meu estagio, por todos os ensinamentos, dicas e
confianca que em mim depositaram desde o primeiro dia. Agradeco a amabilidade, a
dedicacao e o espirito de equipa que sempre me transmitiram. Por proporcionarem um
excelente estagio e fazerem de mim a profissional que sou hoje.

Agradeco aos meus amigos: aos de sempre, Catarina e Andreia, e aos que ganhei na
Universidade, em especial, a Ana Raquel, a Barbara, a Sara, ao Nicolae e ao Luis, pela
constante amizade, por todo o apoio incansavel, por todas as palavras de incentivo nos
momentos mais criticos desta jornada, por todas as horas de estudo, e pelas noites que
se tornaram dia. Ao Diogo, por nunca me ter abandonado e ter acreditado sempre em
mim mesmo quando eu ja n3o tinha forcas para tal e por ser sempre o meu porto de
abrigo. Nao esquecer também todo o apoio dado pelas minhas afilhadas, Luana, Beatriz
e Joana, sem elas nao teria sido o mesmo, decididamente marcaram todo o meu
percurso e tornaram-no melhor, desde o primeiro dia que as conheci, por todos os
conselhos, bons e maus momentos, obrigada.

Por ultimo, mas ndao menos importante, a minha familia, que desde sempre instruiram
em mim, a dedicacdo, a forca de vontade e a persisténcia. Aos meus pais, por me
apoiarem, e nunca me deixarem desistir. Sem vocés nada seria possivel e por isso
estarei eternamente grata. As minhas irmas, pelos bons exemplos que sempre me
transmitiram.

A todos, 0 meu muito, muito obrigada, por todo o amor e por terem tornado isto uma

realidade.

iii



Efeito do diclofenac a nivel vascular

iv



Efeito do diclofenac a nivel vascular

Resumo

Esta dissertacdo encontra-se dividida em dois capitulos: o primeiro visa apresentar o
trabalho de investigacdo realizado no Centro de Investigacdo em Ciéncias da Saide da
Universidade da Beira Interior (CICS-UBI), o segundo é dedicado a experiéncia
profissionalizante em Farmacia Comunitaria.

O Capitulo I baseia-se na investigacao desenvolvida no CICS-UBI, sob orientacdo da
Professora Doutora Elisa Cairrao durante o altimo ano.

Segundo a Sociedade Europeia de Endocrinologia, os disruptores endocrinos (DEs) sdao
agentes quimicos que mimetizam, bloqueiam ou interferem com os sistemas hormonais
naturais e os seus efeitos na saide podem perdurar para toda a vida e até ter
consequéncias em geracoes futuras. O Diclofenac é conhecido pelos seus efeitos como
analgésico e anti-inflamatoério, sendo usado largamente em diversas condigoes, tanto
agudas como cronicas, e consequentemente é um dos farmacos mais encontrados no
ambiente aquatico, tendo-se verificado o seu efeito de disruptor endécrino em certas
espécies de peixes.

O objetivo do presente estudo era avaliar o efeito do Diclofenac (DCF) como disruptor
endocrino na artéria umbilical humana (AUH). Mediante a utilizacao de um banho de
orgaos, onde foi estudada a resposta contratil da artéria, perante a acao de diversos
agentes contrateis. Posteriormente, aplicaram-se concentracoes cumulativas de
diclofenac e mediram-se as diferencas de tensdo sobre as artérias através transdutores
isométricos. Com a analise dos resultados, verificou-se um maior relaxamento das
artérias com o aumento das concentragoes de Diclofenac, sendo este efeito mais visivel
quando sujeitas ao agente contratil histamina. Porém, sdo necessarios mais estudos
futuros para compreender o mecanismo exato deste agente na contratilidade vascular

em humanos, em particular na populacao gravidica.

No capitulo II resume-se a experiéncia e aprendizagem obtida durante o estagio na
Farmacia Moderna, no Tortosendo, entre 1 de marco e 15 de julho de 2021, sob a
orientacdo do Dr. Fernando Campos e supervisao da diretora técnica Dr2. Maria

Octéavia Vaz.
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Abstract

This dissertation is divided into two chapters: the first aims to present the research
work carried out at the Health Sciences Research Centre of the University of Beira
Interior (CICS-UBI), the second is dedicated to the professional experience in
Community Pharmacy.

Chapter I is based on the research carried out at CICS-UBI, under the guidance of
Professor Dr. Elisa Cairrao during the last year.

According to the European Society of Endocrinology, endocrine disruptors (EDs) are
chemical agents that mimic, block or interfere with natural hormone systems and their
effects on health can last a lifetime and even have consequences for future generations.
Diclofenac is known for its effects as an analgesic and anti-inflammatory, and is widely
used for a variety of conditions, both acute and chronic, and consequently is one of the
most commonly found drugs in the aquatic environment and has been found to have
EDC effects in certain fish species.

The aim of the present study was to evaluate the effect of Diclofenac (DCF) as an
endocrine disruptor on human umbilical artery (AUH). By using an organ bath, the
contractile response of the artery to the action of various contractile agents was studied.
Subsequently, cumulative concentrations of diclofenac were applied and the differences
in tension on the arteries were measured by isometric transducers. By analyzing the
results, there was a greater relaxation of the arteries with increasing concentrations of
Diclofenac, and this effect was most visible when subjected to the contractile agent
histamine. However, more future studies are needed to understand the exact
mechanism of this agent on vascular contractility in humans, particularly in the
population with gestational hypertension.

Chapter II summarizes the experience and learning obtained during the internship at
Farmacia Moderna, in Tortosendo, between March 1st and July 15th 2021, under the
guidance of Dr. Fernando Campos and supervision of the technical director Dr. Maria

Octavia Vaz.
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Capitulo I- Efeitos do diclofenac a nivel
vascular

1. Introducao

1.1. Disruptores endo6crinos

A Agéncia de Protecdo Ambiental (EPA), define disruptores endocrinos (DEc) como
agentes que interferem com a sintese, secre¢do, transporte, metabolismo, ligacdo, acao,
e eliminacdo de hormonas naturais que estdo presentes no corpo e que sao
responsaveis pela homeostase, reproducdo e processo de desenvolvimento no ser
humano. [1]

Os DEc mimetizam hormonas naturais, como os estrogénios ou androgénios, e também
hormonas da tiroide, e bloqueiam a interacdo de hormonas naturais com o seu recetor
por alterar o seu metabolismo in vivo. Estes atuam através de recetores nucleares,
recetores esterdides nao nucleares (por exemplo, recetores de membrana), recetores
ndo esterdides (como o recetor de serotonina, recetor de dopamina e recetor de
norepinefrina), vias enzimaticas envolvidas na biossintese e/ ou metabolismo de
esteroides, e outros mecanismos referentes aos sistemas endocrino e reprodutivo,
bloqueando a ligacao de hormonas enddgenas. [2] [3]

Estes podem ter origem natural, provenientes de fontes animais ou vegetais, como
estrogénios naturais e fitoestrogénios ou podem ser compostos quimicos sintéticos,
incluindo produtos farmaceéuticos, alquilfenois, ftalatos, DDT e outros pesticidas e
plastificantes como o bisfenol A. Podem ser encontrados numa variedade de produtos,
incluindo garrafas de plastico, metais, detergentes, alimentos, brinquedos, cosméticos e
pesticidas [4][5].

Sendo o sistema endocrino responsavel pela regulacio do crescimento e da
diferenciacdo durante a vida embrionaria e fetal, alteracbes neste podem ter
consequéncias e efeitos nefastos para a sadde. Por interferirem com o sistema
endbcrino, os DEc podem produzir efeitos adversos reprodutivos, neurologicos e
imunologicos. Muitos dos efeitos relatados sao causados por alteragdoes nas vias de
sinalizacdo dos estrogénios, havendo evidéncia de que a exposicao fetal a produtos
quimicos ambientais com acdo estrogénica ou anti-androgénica pode perturbar o

desenvolvimento do trato reprodutivo, a sintese de testosterona e a diferenciacao
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sexual, podendo conduzir a disfuncao testicular e infertilidade em ambos os sexos [6]

[7].

1.2. Diclofenac

1.2.1. Propriedades Fisico-Quimicas

O diclofenac (DCF) é um derivado do acido fenilacético (2-(2-(2,6-diclorofenil)amino)),
pertencente a familia dos anti-inflamatoérios nao esterdides (AINES), com acdo anti-
inflamatéria, analgésica e antipirética. E um inibidor mais ativo da cicloxigenase- 2
(COX-2) do que da cicloxigenase-1 (COX-1), ao contrario de outros AINEs [8] [9]. O
diclofenac é comercializado sob a forma de sal sédico, formulado com o intuito de se

obter uma melhor absorcao.

Cl

NH

Cl OH

Figura I- Estrutura quimica do Diclofenac

1.2.2, Propriedades Farmacodinamicas

O diclofenac, a semelhanca da maioria dos AINEs, inibe a sintese de prostaglandinas
pro-inflamatorias e nociceptivas presentes no sangue e nos tecidos, pela inibicao da
cicloxigenase (COX). Este é um dos mais eficazes na inibicio da producdo de
prostaglandina E2 (PGE2), sendo reportado ser 3 a 1000 vezes mais potente em
comparacao com outros AINES. A inibicio da PGE2 esti correlacionada com a
concentracao do farmaco no plasma [9].

Para além de inibir a producao de PGs, estudos evidenciaram que este farmaco reduz a

producao de leucotrienos, pela inibicado da via da lipoxigenase, e para além disso,
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também inibe a fosfolipase A2 como efeito do seu mecanismo. Todas estas acdes
complementares poderao explicar a alta poténcia do diclofenac [8].

Geralmente a classe dos AINES sdo bem tolerados, no entanto segundo a Food and
Drug Administration, existe um risco aumentado de efeitos graves no trato
gastrointestinal (GI), incluindo hemorragia, ulceracdo e perfuracio do estomago ou
intestino [10]. Outros riscos englobam a ocorréncia de eventos tromboticos, enfarte do
miocardio e acidente vascular cerebral (AVC) [11].

O diclofenac, também pode estar associado a complicac6es, como insuficiéncia renal e
hepatotoxicidade, devido a inibicdo da COX-2 que afeta a formacao de prostaglandinas
e os niveis de transaminases [9].

Recentemente, diversos estudos tém sugerido que o diclofenac pode atuar como

disruptor endécrino com interferéncia, na satide cardiovascular [12].

1.2.3. Propriedades Farmacocinéticas

Quanto ao perfil farmacocinético, o diclofenac é absorvido de forma rapida e completa
quando administrado por via oral, apés 1.5 a 2 horas. Liga-se extensivamente as
proteinas plasmaticas, nomeadamente a albumina. A area sob a curva (AUC) de
concentracao plasmatica-tempo € proporcional a dose para doses orais entre 25 a 150
mg.

Embora apresente uma elevada biodisponibilidade, 90 %, uma pequena percentagem
do fArmaco sofre metabolismo de primeira passagem. E metabolizado pela CYP2Cg a 4-
hidroxi diclofenac numa primeira fase e numa segunda fase a conjugados de

glucoronido e metabolitos de sulfato, sendo excretados posteriormente na urina. [13]

1.2.4. Uso Terapéutico do Diclofenac

Os AINEs sao das classes farmacologicas mais utilizadas e prescritas no mundo, e
sendo um grupo muito heterogéneo de farmacos, apresentam também diversas
indicacoOes terapéuticas.

Devido a acdo anti-inflamatoria, analgésica e antipirética, o Diclofenac é considerado
para o tratamento a curto prazo de cefaleias, e para terapias a longo prazo, como

patologias inflamatorias crénicas, incluindo a osteoartrite e artrite reumatoéide. [14]
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1.3. Efeito da Disrupc¢ao Enddcrina do Diclofenac

Recentemente, o diclofenac foi considerado um dos poluentes aquaticos mais
emergentes na Unido Europeia (UE), devido ao seu impacto negativo na biota aquatica,
especialmente nos peixes, tornando-se imperativo uma urgente avaliacdo do risco
associado ao seu uso. E encontrado em aguas superficiais a volta do globo, nio sendo
suficientemente removido nas redes de tratamento de aguas. Como 0 seu consumo
cresce progressivamente, a ocorréncia no ambiente aquatico também aumenta em
conformidade. [15]

Estudos sugerem que o diclofenac, em concentracbes ambientalmente relevantes (que
variam entre 0,1 ug/L e 1 ug/L) até 100 vezes, afetam o eixo hipotalamo-hipofise pela
reducdo de expressao de genes de hormonas pituitarias, como € o caso da hormona
luteinizante (LH), responsavel pelo envio do estimulo para a producao de testosterona.
A interferéncia no padrao de expressao do gene interfere no desenvolvimento normal
do sexo, sendo por isso considerado como um indicador do potencial de desregulacao
endocrina, posteriormente confirmado por descobertas que encontraram uma
interferéncia com a sintese de esterdides sexuais devido a exposicao a diclofenac em
peixes Cyprinus carpio. [16]

Tendo em vista o potencial de produtos farmacéuticos interferirem na disrupcao
endocrina foi realizado um estudo com o objetivo de avaliar o efeito in vitro de
farmacos, dentre os quais o diclofenac, em diferentes isoformas de CYP, algumas delas
envolvidas no metabolismo de esterdides em peixes, nomeadamente em Cyprinus
carpio. Entre essas CYPs, a CYP 17, também designada de Ci7,20-liase (CYP17),
destacou-se entre as demais devido ao seu papel fundamental na conversao de 17a-
hidroxiprogesterona para androstenediona em gonadas de peixes. O efeito in vitro do
diclofenac (a uma concentracao de 1mM), revelou uma inibicao da CYP17 em 56 %. [17]
Através de estudos in vivo, foi demonstrada a capacidade do diclofenac atuar como
indutor da biossintese da proteina do ovo vitelogelina (VTG), um marcador classico da
atividade estrogénica, em peixes Oreochromis niloticus. Neste mesmo estudo, também
se verificou uma reducao da expressao do gene de hormona luteinizante (LH) apo6s 80
dias de exposicao ao diclofenac [16].

Num estudo feito em peixe Xenopus laevis, analisou-se a exposicao do diclofenac
durante oito dias, constatando-se que afetava a fisiologia reprodutiva e conduzia a
desequilibrios nas hormonas sexuais verificando-se uma reducdo na relacao
androgénio/estrogénio e uma inducao da biossintese da VTG [18].

Estes resultados sugerem um potencial feedback negativo do DCF no eixo das

gonadotropinas pituitarias devido a um mecanismo de acao estrogénico.
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Um outro estudo foi realizado em fémeas de Mytilus galloprovincialis, que foram
expostas a DCF, durante 15 dias, tendo-se constatado um incremento da fosfatase
alcalina, um produto da hidroélise alcalina de VIG e a estimulacado da enzima
acetilcolinesterase (AChE). Ja em estudos prévios indicavam que a inducao da acao da
AChE se devia a ligacao de isoflavonas (fitoesteroides) aos recetores de estrogénio.

Estes resultados sao sugestivos de uma acao de disrupc¢ao enddcrina estrogénica [19].

1.4. Artéria Umbilical Humana

A artéria umbilical humana (AUH) é uma excelente fonte de células musculares lisas
(CML), responsaveis pelo tonus vascular, respondendo a varios estimulos hormonais e
hemodinamicos. A AUH é uma artéria muscular constituida por trés tinicas: a intima,
a média e a adventicia. A tinica média é constituida pelas CML, apresentando elevada
relevancia, pois é o local onde ocorrem as contracées para o fecho das artérias
umbilicais. Estas contracoes sao reguladas fisiologicamente pela libertacdo de
substancias vasoativas, como a serotonina (5-HT) e a histamina (His), e por alguns
i0es, como o calcio (Ca2+) e o potassio (K+) [20].

Por outro lado, a vasodilatacdo é regulada pela sintese e libertacdo de substancias
vasodilatadoras como prostaglandinas, 6xido nitrico (ON) e fator hiperpolarizante
derivado do endotélio (EDHF) [21].

A AUH ¢ facilmente obtida, a partir do cordao umbilical, que é constituido por duas

artérias e uma veia, envolvido por tecido conjuntivo mucoéide- a geleia de Wharton [22].

1.4.1. Vasoconstricao

Geralmente, a regulacio da contractilidade das CML depende da concentracao
intracelular de Ca2+. Na AUH, a contracao ¢ inteiramente dependente da libertacao de
substancias vasoativas como a serotonina (5-HT), a histamina (His), o tromboxano, a
bradicinina, a endotelina e a prostaglandina F2a (PGF2a) [20].

A 5-HT é uma monoamina biogénica que intervém na contratilidade do musculo liso
através da ativacao dos diferentes recetores (5-HT1, 5-HT2 e 5-HT?7).

Estudos revelaram que a contratilidade induzida pela 5-HT envolvem recetores
especificos como, 5-HT1B/1D e 5-HT2A. Os recetores 5-HT1B/1D estao acoplados a
proteina Gi /GO que inibe a via da adenilciclase/ cAMP. Por outro lado, o recetor 5-

HT2A esté acoplado a proteina Gq que ativa a cascata da fosfolipase C/IP3. [22] [23]
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A histamina (His) € uma substancia vasoativa que pode estar envolvida na ativagdo dos
recetores H1 a H4. Pode induzir tanto contratilidade como relaxamento, dependendo
da expressao e/ou participacao dos diferentes tipos de recetores da histamina.
Geralmente, o recetor Hi1 esta acoplado a proteina Gq que ativa a cascata da fosfolipase
C/IP3 e promove a mobilagdo de célcio para dentro da célula [24]. O recetor H2 e H3
provocam aumento da concentracdo intracelular de cAMP devido a ativacdo da
proteina Gs, o que conduz a uma resposta vasodilatadora [20]. No entanto, o recetor
H3 pode ser positivamente acoplado a proteina Gi /Go, apesar da ativacao deste recetor
por esta via ainda estar em debate [23].

No que respeita ao recetor H4, pode ser funcionalmente acoplado a proteina Gi /Go,
causando quer a mobilizacdo intracelular de calcio quer a inibicdo da atividade da
adenilciclase [23].

A contracao do musculo liso pode também ser mediada pelo KCl apesar de ser através
de um mecanismo diferente da 5-HT, porque embora a 5-HT produza contragio pela
mobilizacao do calcio do meio extracelular para o meio intracelular por canais de calcio
dependentes da concentracao de célcio dentro da célula, as respostas contrateis ao KCI
sao principalmente devido ao influxo de calcio do meio extracelular pela via dos canais

de calcio dependentes de voltagem relacionados com a despolarizagdo da membrana

[25].

1.4.2. Vasodilatacao

A vasodilatacao resulta da diminui¢do da concentracio de calcio intracelular livre ou da
reducdo da sensibilidade do sistema contratil ao calcio. As vias pelas quais ocorre a
reducdo do téonus das CML englobam, o bloqueio dos recetores que induzem a
contracao (pela inibicao dos recetores de histamina e serotonina), ou por outro lado, a
inibi¢do ou ativacao de enzimas / canais que estao envolvidos na contratilidade [20].
Outros mensageiros envolvidos na vasodilatacao sao os nuclebtidos ciclicos (cCAMP e
¢GMP) [26]. O aumento dos niveis cAMP esta associado a ativacdo de um recetor
acoplado a uma proteina Gs ou inibicado de um recetor ligado a uma proteina Gi/o,
enquanto a elevacao do cGMP € obtida pela acao de vasodilatadores endégenos, como o
oxido nitrico (NO). O aumento destes mensageiros conduz a ativacdo das proteinas
cinases A e G, que diminuem os niveis de célcio intracelular e, por conseguinte, ocorre
relaxamento arterial [20].

Estudos demonstram que os recetores de histamina, H2 e H3, sao mediadores do vaso-

relaxamento, pois conduzem a um incremento da concentragao intracelular de cAMP

[23].
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Como ja referido previamente, os i0es tém um papel fundamental na fisiologia tanto da
contracao como do relaxamento. Neste sentido, é importante referir a hiperpolarizacao
da membrana causada pela abertura dos canais de potéssio (K+) e fecho dos de calcio
(Ca2+), como um mecanismo que também afeta o tonus vascular, conduzindo a

vasodilatacao da artéria.

1.5. Regulaciao o ténus vascular

O ténus vascular pode ou nao ser modulado por fatores derivados do endotélio, camada
celular que reveste a parede interna dos vasos sanguineos, tendo um papel fundamental
na regulacdo das CML pela sintese e libertacdo de substancias vasodilatadoras como
prostaglandinas, 6xido nitrico (ON), fator hiperpolarizante derivado do endotélio
(EDHF), bem como pelos seus fatores de contracgao [27].

O 6xido nitrico é um agente vasodilatador dependente de endotélio que se origina a
partir da arginina por acao da enzima 6xido nitrico sintetase (NOS), e que é libertado
devido a estimulac¢ao por parte de acetilcolina (ACh), serotonina e histamina. [28] Este
contribui para a regulacdo do tonus vascular mediando o grau de contracdo das CML,
induzindo o seu relaxamento ao diminuir a concentracao de célcio, através da ativacao
da guanilciclase (GC) que conduz a um aumento da concentracdo de 3', 5'-monofosfato
ciclico de guanosina (cGMP) e que consequentemente ativa a proteina cinase G (PKG)
[29] [30].

Doencas cardiovasculares (DCVs) como a hipertensao, podem influenciar a producao
e/ou biodisponibilidade do ON. Baixos niveis deste vasodilatador foram associados a
hipertensao [31].

Como referido anteriormente, a vasodilatacdo pode estar ou nao dependente do
endotélio, podendo secretar ON ou fator hiperpolarizante dependente do endotélio
(EDHF) [21]. O relaxamento pode ser induzido por 2 vias, pela ativacao da
guanilciclase, com aumento da concentracdo de cGMP e consequente ativacdo da
proteina cinase G ou pela ativacao dos canais de K+ que causam hiperpolarizacao. Estes
mecanismos resultam na diminuicao dos niveis de calcio das CML [32].

A acidose extracelular também pode causar vasodilatacao pela producao de ON ou pela
ativacao dos canais de potassio (K+) [33].

Mediadores inflamatorios, nomeadamente a serotonina e histamina podem estimular
vasodilatacao pois os seus recetores estdo acoplados a proteinas G, com consequente
libertacao de ON. O endotélio pode ainda libertar fator hiperpolarizante dependente do
endotélio (EDHF) e fator de contracao derivado do endotélio (EDCF), este tultimo

dependente da atividade da cicloxigenase. [34] [35] Entre os mecanismos
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independentes do endotélio, tomam-se conta o bloqueio do influxo de Ca2+, a inibicao
da libertacdo de calcio das reservas intracelulares, a inibicdo da fosfolipase C , o
bloqueio da guanilciclase e a inibi¢do do aparelho contratil [32] [33].

A vasoconstricdo é alcancada por agonistas alfa-adrenérgicos, como a NA, que ativa a
fosfolipase C e produz IP3 e DAG que estimulam o aumento de célcio intracelular. Pelo
KCl, que causa despolarizacao das CML, levando a ativacdo dos canais de célcio
dependentes de voltagem e ao influxo de célcio extracelular. E ainda por
prostaglandinas e endotelina-1. Os mecanismos independentes do endotélio
subjacentes a vasoconstricio envolvem, o influxo de Ca2+ através dos canais
transmembranares; a libertacao de Ca2+ de reservas intracelulares; pela fosforilagcao da
miosina pela proteina cinase C; e por fim, pelo aumento da concentragdo de calcio

intracelular e estimulo direto do aparelho contratil [32] [36].

1.6. Tipo de células envolvidas na contratilidade vascular

A resisténcia vascular periférica é determinada pelo ténus vascular das artérias e
arteriolas, contribuindo para a regulacao da pressao arterial e do fluxo sanguineo nos
tecidos e 6rgdos do corpo. Canais i6nicos presentes na membrana e no reticulo
sarcoplasmético das CML tém um papel importante na regulacdo da concentragiao de
Ca2+, o principal determinante da atividade contratil das CML e do tonus vascular
[37]. Este atua como mensageiro intracelular das CML, e é fundamental na excitacgao,
contracdo e proliferagdo do musculo liso vascular. O tonus vascular é controlado pela
atividade da miosina-cinase [38]. Este ido provém das reservas intracelulares no
reticulo sarcoplasmatico e dos canais dependentes de voltagem na membrana
plasmatica [39].

As CML expressam diversos canais como os canais de Ca2+ dependentes de voltagem,
canais de K+ , recetores de potencial transitério (RPT) [37].

A despolarizacdo da membrana ativa os canais de Ca2+ dependentes de voltagem que
apresentam uma elevada seletividade para este ido, promovendo o seu influxo através
dos canais de célcio do tipo L (CCTL), dos canais de calcio operados por recetor (CCOR)
e dos canais operados por depésitos intracelulares (SOC). O Ca2+ acumulado nas
reservas do reticulo sarcoplasmatico é libertado através dos recetores de rianodina
(RyR) e dos recetores do trifosfato de inositol (IP3R), o que conduz a ativacao de canais
de K+ de elevada condutancia ativados por Ca2+ (BK), e por conseguinte, ao efluxo do
K+, provocando a hiperpolarizacido da membrana e posteriormente o encerramento dos
canais de Ca2+ dependentes de voltagem. Devido a este mecanismo de feedback

negativo, a contracao celular é limitada pela reducao dos niveis intracelulares de Ca2+.
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A hiperpolarizacdo do musculo liso também pode ocorrer pela despolarizacdo dos
canais de K+, pelos canais de K+ sensiveis ao ATP e pelos canais retificadores internos
de K+, favorecendo o relaxamento [40]. Inversamente, o fecho dos canais K+ causa a
despolarizacao da membrana, o que conduz a abertura dos canais de Ca2+ dependentes
de voltagem e se reflete num aumento dos niveis intracelulares de Ca2+, resultando em
vasoconstricao [41].

A manutencdo da homeostase do Ca2+ é extremamente importante por permitir
mediar tanto a contracdo como o relaxamento. No que concerne ao ultimo, existem
mecanismos de remocao de Ca2+ que reduzem a concentracao de Ca2+ livre citosolico.
Dentro destes mecanismos incluem-se, a absorcdo de Ca2+ no reticulo sarcoplasmatico
por transporte ativo contra o gradiente eletroquimico através de bombas Ca2+-ATPase
(SERCA), fazendo com que o ido seja acumulado no reticulo e volte aos seus niveis
basais. Por outro lado, o efluxo de Ca2+ para o espaco extracelular pela atividade do
trocador de Na+/ Ca2+ da membrana (PMCA) contribui para o vaso-relaxamento
[40][42].

As células endoteliais sdo constituintes primordiais dos vasos sanguineos e tém um
papel importante na manutencao da fisiologia do corpo para salvaguardar o transporte,
controlar a permeabilidade e regular o ténus vascular. S3o parte constitutiva e
integrante do sistema cardiovascular, e se estiverem disfuncionais causam doenga, tais
como aterosclerose, hipertensdo, sepsis e sindromes inflamatorios [43].Também
assumem relevancia na resposta inflamatoéria e imunolégica [44][45]. A producao de
oxido nitrico pelas células endoteliais contribui para a regulacao do tonus vascular e

para a preservacao do comportamento nao trombogénico da vasculatura [46].

2. Objetivos

Atualmente, os disruptores endocrinos tém vindo a ganhar grande importancia e a
consciéncia acerca das repercussoes destes agentes também tem somado especial
atenciao, uma vez que interferem com os sistemas hormonais naturais, e podem
perpetuar efeitos para a vida, nomeadamente na reproducio, no sistema imune,
sistema nervoso e ao nivel do sistema cardiovascular, apesar deste tltimo ainda estar
em investigacao.

O diclofenac é conhecido pelos seus efeitos como analgésico e anti-inflamatoério, sendo
usado largamente em diversas condi¢oes, nomeadamente na dor, inflamacao e edema
poOs-traumatico e pds-operatorio, bem como em crises de enxaqueca e no reumatismo

ndo articular [47].
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No presente estudo pretende-se estudar o efeito do diclofenac como disruptor
endocrino analisando a resposta contratil na artéria umbilical humana, e averiguar o

seu papel na promocao da hipertensao gestacional.

3. Materiais e métodos

3.1. Banho de Orgaos

Para estudar o comportamento das AUH foi utilizado o banho de érgaos. Este é uma
técnica que produz condicoes fisioldgicas in vitro, como humidade, temperatura e
nutrientes, de modo a avaliar a resposta dada pelas artérias aos diferentes agentes
contrateis. E constituido por uma cuba de vidro, que apresenta no seu interior uma
camara muscular com capacidade que varia, geralmente, entre 5 e 50 mL, estando
ligada a uma serpentina helicoidal onde circula o liquido nutritivo. A serpentina
encontra-se imersa com agua aquecida, impulsionada por uma bomba localizada num
banho equipado com um termostato.

Esta técnica é tradicionalmente usada para investigar a fisiologia de tecidos ou 6rgaos,
neste caso, anéis de artérias pela sua resposta aos diferentes agentes. As respostas
incluem a contracao ou o relaxamento, sendo registadas num miografo que regista a
intensidade, a velocidade, frequéncia ou decaimento nos diferentes tempos da

contracao [48].

3.2. Isolamentos das Artérias e procedimento efetuado

As AUH tiveram origem em corddes umbilicais humanos, sujeitos a protocolo aprovado
pela Comissio de Etica do Centro Hospitalar Universitario da Cova da Beira (CHUCB).
As amostras de cordao umbilical apresentam-se em fragmentos de 3 a 7 cm proveniente
da metade proximal ao recém-nascido, estas amostras foram resultantes de partos
eutocicos no término da gestacdao, e foram recolhidos no Servico de Obstetricia e
Ginecologia do CHUCB com consentimento das maes dadoras. De forma a manter a
integridade e viabilidade das amostras colhidas, estas foram colocadas numa solucao
fisiologica salina (PSS) estéril, a 4°C. A fim de evitar contaminacoes do tecido, a solucao
foi enriquecida com penicilina (5 U / mL), estreptomicina (5 pg / mL) e anfotericina B
(12,5 ng / mL), para evitar a sua degradacdo foram adicionadas antiproteases

(leupeptina 0,45 mg / L, benzamidina 26 mg / L e inibidor de tripsina 10 mg / L).
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As AUH foram cuidadosamente isoladas a partir do corddo umbilical, através da
remocao do tecido conjuntivo e gordura visceral. Com a perspetiva de estudar o efeito
do diclofenac nas camadas musculares, que sao responsaveis pelo efeito contratil, o
endotélio vascular foi removido mecanicamente com auxilio de uma agulha e linha de
algodao que foi introduzida suavemente através do limen arterial. Todo este
procedimento foi realizado no gelo.

Posteriormente, realizou-se a segmentacdo das artérias isoladas em pequenos anéis
vasculares de 3 a 4 mm, que foram colocados mais tarde no banho de o6rgaos
(LE01.004, Letica) contendo uma solucao de Krebs-bicarbonato a 37°C gaseificado com
carbogénio continuamente. Os anéis de artéria umbilical foram suspensos entre dois
arames de aco inoxidavel paralelos medindo-se a tensdo ai exercida, expressa em
gramas (g), usando um transdutor isométrico (TRI201, Panlab SA, Spain) conectado a
um amplificador (ML118/D Quad Bridge, ADInstruments), uma interface
PowerLab/4SP (ML750, ADInstruments) e um computador com o software Charts
PowerLab (ADInstruments). Ap6és um periodo de estabelecimento de equilibrio (45
minutos até haver uma tensdo basal de 1,5 g/15 mN) os anéis das AUH foram
submetidos a uma primeira contragdo com serotonina (5-HT; 1 umol/L) para verificar a
viabilidade das artérias. Durante os periodos de repouso, a solu¢ao de banho de 6rgaos
foi trocada a cada 15 min e os anéis em que as contracoes foram inferiores a 1 g foram
excluidos do estudo.

Nestas artérias efetuaram contragdes com His (10 umol/L), KCI (60 mmol/L) e 5-HT
(10 umol/L). De seguida, avaliou-se o efeito induzido pelo diclofenac em concentracgées

entre 0,1 nM e 0,1 M. Ao mesmo tempo, fizeram-se medicoes de controlo com etanol.

3.3. Farmacos

Foi preparada uma solucao stock de diclofenac (0,1 M) dissolvida em etanol puro. Para
fazer a preparagdo das solugdes de diclofenac (0,1 nM e 0,1 M) testadas, foram
realizadas diluicOes sucessivas a partir da solucao stock usando-se uma solucido de
Krebs modificada, a mesma que para o banho de 6rgaos, como solvente.

O diclofenac foi aquirido na Acofarma (Diclofenaco Sédico (Lote:141914)). O farmaco
foi dissolvido em etanol e a partir dai foram preparadas as diferentes concentracoes.
Descricao do produto: P6 cristalino, branco ou levemente amarelo. Ligeiramente
higroscopico. Facilmente solavel em agua, metanol e etanol a 96 % e pouco solavel em

acetona. Validade: 28/04/2019.

1



Efeito do diclofenac a nivel vascular

3.4. Solucoes

Todas as solugoes preparadas tinham um pH fisiolégico (7,4) e a sua medicao foi feita

com recurso a um medidor de pH digital.

Tabela I — Composi¢ao da solu¢do de PSS concentrada (meio para conservacio do cordao umbilical).

Componente | mM | ml/L ou g/L
EDTA100 Mm | 0,5 5 ml/L
Solugdo KCI1M | 5 5ml/L
HEPES1 M 10 10 ml/L
MgCl. 2 4,066 g/L
NaHCO3 10 8,401 g/L
KH-PO, 0,5 0,680 g/L
NaH-PO, 0,5 0,600 g/L
Glicose 10 18,016 g/L

Tabela II — Composigdo da solugdo de PSS diluida (meio para conservagio do corddo umbilical).

Componente mM | ml/L
PSS basico concentrado - 100
Solucdo NaCl 1 M 110 110
Solugao CaCl. 1 M 0,16 | 0,16

Tabela III — Composi¢ao da Solugdo de Krebs Concentrado.

Componente | mM | Mw ml/L ou g/L

KCl 1M 50 | 74,55 5ml/L

EDTA 100mM 0,03 | 372,24 0,30 ml/L

MgS04.7H20 1,2 | 246,48 | 0,2058 g/L

KH2PO4 1,2 | 136,09 0,1633 g/L

Acido Ascorbico | 0,6 | 176,13 0,106 g/L
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Tabela IV — Composi¢ao da Solucao de Krebs Diluido — solucdo para banho de 6rgaos.

Componente mM | ml/Loug/L
Solucao Krebs Concentrada 100
CaCl: 1M AUH AUH

0,5 0,5
NaCl1 M 119 119
NaHCO; 25 2,1g/L
Glicose 11 1,982 g/L
Agua q.b.p. 1L

Tabela V — Composicao da Solugdo de Krebs Despolarizante — solucdo de Krebs contendo Cloreto de

Potassio a 6omM.

Soluciao mM | ml/L
Krebs Concentrada - 100
CaCl.1 M 0,5 L5
NaCl1 M 64 64
KCl1 M 60 55
NaHCO; 25 2,1g/L
Glicose 11 1,08 g/L
Agua q.b.p.1L

3.5. Material

Na tabela seguinte, estao descritos os equipamentos e materiais de laboratério mais

relevantes para a realizacao do trabalho laboratorial.
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Tabela VI — Equipamento usado durante a realizagdo do procedimento experimental.

Equipamento

Marca

Balanca digital

3 casas decimais:
PS 2100.R2 Precision Balance, Radwag

PLJ 510-3M, Kern

5 casas decimais:
SARTORIUS CP225D Analytical Balance

Medidor de pH

Thermo Scientific Orion Star A211, Thermo Fisher
Scientific

Material cirargico

Banho de 6rgaos

LE01.004, Letica

Computador compativel com o software Charts
PowerLab

ADInstruments

Interface PowerLab/ 4SP

ML750, ADInstruments

Transdutores isométricos (TRI201)

Panlab SA, Spain

Amplificador ML118/D Quad Bridge

ADInstruments

3.6. Analise Estatistica

A analise estatistica dos dados foi realizada recorrendo ao Software SigmaStat

Statistical Analysis System, versao 3.5, e o design grafico foi realizado com o Software

OriginPro 2021.

Os resultados foram expressos em funcao da média + erro padrao. A significancia

estatistica de dois grupos de dados foi conseguida a partir do teste t-Student, por outro

lado, para determinar as diferencas significativas entre as médias, a comparacao entre

mais do que dois grupos foi analisada segundo o método ANOVA (one-way) com teste

post hoc Tukey. Para niveis de probabilidade inferiores a 5% (P <0,05), foram

consideradas diferencas significativas.

4. Resultados

4.1. Efeitos do Diclofenac nas artérias contraidas com 5-

HT, His e KCI

Os resultados obtidos revelam que o diclofenac exerceu um efeito vasorelaxante nas

artérias previamente contraidas com 5-HT e-6, sendo que este efeito foi concentracao
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dependente, com um efeito relaxante maximo de aproximadamente 40 % obtido com a

concentracdo mais alta testada (100 uM).
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Grafico I - Efeito vasorelaxante do DCF (%) na artéria umbilical humana ap6s contracao com serotonina
(5-HT 10 uM). As barras representam a média e as linhas verticais o erro padrao, de (n) experiéncias. Os
efeitos sdo expressos em percentagem de relaxamento sobre a area inicial. *p < 0,05 entre os efeitos do
diclofenac e o respetivo controlo (Etanol), teste T de student. #p < 0,05 entre os efeitos das diferentes

concentracoes de diclofenac, teste one-way ANOVA seguido pelo teste post hoc de Tukey.

Verificaram-se diferencas estatisticamente significativas (p <0,05, teste T student)
entre o grupo de artérias em contacto com o diclofenac e o grupo de controlo nas
concentracoes de 10 e 100 uM. O efeito relaxante do diclofenac com esta udltima
concentracdo foi significativamente diferente dos verificados com as restantes
concentracoes (p<0,05, teste one-way ANOVA com teste post hoc Tukey) (Gréafico I).

Relativamente as artérias contraidas com His 10 puM, observou-se um efeito
vasorelaxante maximo, de aproximadamente 48 % com a concentracdo mais alta
testada. O mesmo efeito vasorelaxante foi demonstrado nas artérias submetidas ao
respetivo controlo, sendo que foram registadas diferencas estatisticamente
significativas entre os resultados obtidos nas artérias em contacto com o diclofenac e as
artérias do grupo de controlo (p> 0,05, teste T student), nomeadamente nas

concentracoes de 10 e 100 uM. Foram encontradas diferencas estatisticamente
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significativas entre as seguintes concentragoes de diclofenac 1, 10 e 100 uM (p<0,05,

teste one-way ANOVA com teste post hoc Tukey) (Grafico II).
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Gréfico II - Efeito vasorelaxante do DCF (%) na artéria umbilical humana ap6s contracdo com histamina
(His e-5) . As barras representam a média e as linhas verticais o erro padrao, de (n) experiéncias. Os efeitos
s30 expressos em percentagem de relaxamento sobre a area inicial. *p < 0,05 entre os efeitos do diclofenac
e o respetivo controlo (Etanol), teste T de student. #p < 0,05 entre os efeitos das diferentes concentracoes

de diclofenac, teste one-way ANOVA seguido pelo teste post hoc de Tukey.

No que diz respeito as artérias previamente contraidas com KCl 60 mM, a medida que
se vao adicionando concentracoes cumulativas de Diclofenac hA um aumento na
percentagem de relaxamento das artérias, sendo isto mais evidente para concentragdes
superiores a 10 uM, obtendo-se um efeito vasorelaxante, de 20 % com a concentracao
mais alta testada. Também nas artérias submetidas ao controlo, o mesmo efeito foi

demonstrado. (Grafico III).
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Grafico III - Efeito vasorelaxante do DCF (%) na artéria umbilical humana ap6s contracdo com cloreto de
potéassio (KCl 60 mM). As barras representam a média e as linhas verticais o erro padrio, de (n)

experiéncias. Os efeitos sdo expressos em percentagem de relaxamento sobre a area inicial.

A percentagem de relaxamento obtida com o diclofenac, ap6s a contracao com His, foi
superior em comparagdo com o vasorelaxamento verificado ap6s a contracdo com 5-
HT, e por sua vez este foi superior a contracdo com KCl em todas as concentracoes
testadas.Foram registadas diferencas estatisticamente significativas entre os resultados
obtidos nas artérias em contacto com o diclofenac e as artérias do grupo de controlo
(p> 0,05, teste T student).

Relativamente as varias concentracoes que foram testadas, constatou-se que o
relaxamento provocado variava de forma linear com as concentragdes do farmaco em
estudo, ou seja, concentracoes mais baixas de Diclofenac originavam um relaxamento
menor que concentracoes mais elevadas. Apenas no caso da concentracao de 100 uM, é
que se observa uma diferenca mais significativa entre o efeito do Diclofenac e o efeito

do solvente utilizado, etanol, no relaxamento da artéria.
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5. Discussao

O diclofenac é um farmaco largamente utilizado em diversas condicoes patologicas,
quer agudas quer croénicas, possuindo forte acdo anti-inflamatoéria, analgésica e
antipirética. Recentes estudos sugeriram uma potencial interferéncia destes farmacos
na homeostasia endécrina, embora os seus efeitos, ao nivel cardiovascular, ainda nao
foram estudados. Neste sentido o principal objetivo deste trabalho de investigacao
focou-se no estudo do efeito do diclofenac como disruptor endoécrino analisando a
resposta contratil na artéria umbilical humana. Para tal, recorreu-se a técnica de banho
de o6rgaos, onde foi analisado o efeito do diclofenac na contractilidade da artéria
umbilical humana, em que os anéis adrticos foram submetidos a diferentes agentes
contracteis e, a concentracées cumulativas de Diclofenac, de forma a estudar a sua
influéncia na contractilidade da artéria face a cada agente contractil. A vasoconstricao
foi induzida com recurso a serotonina, histamina e KCl, apresentando estes diferentes
mecanismos de contracdo. O KCl como anteriormente dito, atua por despolarizacdo da
membrana, devido a ativacdo dos canais de célcio operados por voltagem, tipo L [49]
[50], apos contracdo com este agente, o diclofenac apenas provocou um relaxamento de
20 %. A serotonina induz vasoconstricao na AUH, porque ativa os os recetores 5-HT2A
e 5-HT1B/1D, favorecendo a via da fosfolipase C e inibindo a via da
adenilciclase/cAMP, respetivamente [51]. Depois da contracdo das artérias com este
agente, verificou-se que apenas concentragoes mais elevadas de diclofenac conseguiam
relaxar significativamente as AUH. Relativamente a histamina, o seu efeito contratil é
exercido sobretudo através da ativacdo dos recetores H1 acoplados a proteina Gq nas
CML, que ativam a cascata fosfolipase C/IP3 e aumentam o calcio intracelular [51][24],
sendo que, apos a contracao das AUH com a histamina, o diclofenac conseguiu exercer
um efeito de relaxamento significativo. Verifica-se entao que a diferenca no ntimero de
recetores que despoletam vasoconstricao contribui para as consequentes diferencas nas
percentagens de vaso-relaxamento obtidas — como a histamina causa vasoconstrigao
apenas através de um recetor, o recetor H1, o diclofenac consegue mais facilmente
induzir a posterior vasodilatagao.

Os resultados obtidos demonstram que o diclofenac apresenta um efeito relaxante,
apesar de pouco significativo nas artérias contraidas com KCl. O efeito maximo
significativo foi observado nas artérias contraidas com histamina. Por outro lado, os
resultados sugerem que o diclofenac nao apresenta um efeito relaxante significativo

comparativamente com o respetivo controlo nas AUH quando contraidas com 5-HT.
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Assim o efeito vasorelaxante maximo do diclofenac parece ser devido a inativacao dos
recetores H1 e simultanea ativacao dos recetores H2 e H3.

Tendo em conta os resultados obtidos, coloca-se a hipdtese de que este fArmaco possa
desencadear um vasorelaxamento das artérias de uma forma similar ao estradiol,
através

de um mecanismo nao genoémico, no entanto, a hipdtese que se colocou, relativamente
a possibilidade do diclofenac também ser um disruptor endocrino em humanos, nao
pode com estes dados ser provada ou refutada.

Trabalhos de investigacdo in vitro realizados em artéria aorta de rato (ratos da estirpe
Wistar) expostos a concentragoes de DCF de 0,1 nM a 100 uM, demonstraram que este
exerce um efeito vasorelaxante, dependente da concentracdo de DCF. Os resultados
foram sugestivos que o efeito vasorelaxante era devido a inibi¢ao dos canais de Ca2+
operados por voltagem, uma vez que o efeito maximo significativo, neste estudo, foi
observado nas artérias contraidas com o agente contratil KCl. Estes resultados sugerem
que o DCF possa desencadear um vasorelaxamento das artérias através de um
mecanismo nao genémico, de forma similar ao estradiol [55].

Estudos realizados em machos adultos de Xenopus laevis revelaram uma inducao da
biossintese da proteina do ovo vitelogelina (VTG), um marcador classico da atividade
estrogénica [18], quando expostos a concentracoes de DCF de 29,6 ng/L e 2961,4 ng/L
durante um periodo de 8 dias. Também num outro estudo, conduzido em hepatocitos
de Oreochromis niloticus, verificou-se o mesmo efeito indutor do DCF na biossintese
desta proteina, devido a um aumento da expressio de mRNA de VTG bem como, na
reducdo da expressao do gene de hormona luteinizante (LH) com a concentracao de 1
ug/L de DCF, apos 80 dias de exposicao [16]. Tendo em conta estes resultados, sugere-
se que o DCF atue por um mecanismo de feedback negativo no eixo das gonadotropinas
pituitarias, devido a sua potencial acao estrogénica [16].

Num outro estudo efetuado em fémeas de Mytilus galloprovincialis, expostas a
concentracdo de 250 ng/L. de DCF durante 15 dias, foi verificado um aumento da
fosfatase alcalina, resultado da hidrolise alcalina de vitelogelina e uma estimulacao da
enzima acetilcolinesterase (AChE), cuja inducao foi demonstrada em estudos prévios
pela ligacao de isoflavonas (fitoesteroides) aos recetores de estrogénio. Estes dados sao
sugestivos de uma acao de disrupc¢ao endocrina estrogénica [19].

De acordo com a Sociedade de Endocrionologia Internacional acerca dos DEcs, é
atualmente aceite que, estes podem ter efeitos nas DCV [52], ou seja,
independentemente dos efeitos benéficos comprovados do diclofenac na inflamacao de
condicoes agudas, bem como em patologias cronicas e até na pressao arterial, parece

possivel que este tenha efeitos nefastos no sistema endocrino.
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6. Conclusao

Os resultados obtidos no presente estudo, sugerem que o DCF exerce um efeito
vasorelaxante. A acdo patente deste farmaco, no referido dominio vascular, é similar a
do estrogénio, pelo que reforca a teoria de que este podera exercer efeitos disruptores
endocrinos estrogénicos, tal como é proposto em outros estudos. Também se pode
deduzir que de acordo com os agentes contrateis usados e o seu mecanismo
vasoconstritor, o DCF induz diferentes percentagens de relaxamento arterial. Conclui-
se também que o DCF parece atuar por mais do que um mecanismo no ténus arterial e
o seu efeito nas artérias é geralmente dose-dependente.

Este projeto consistiu num estudo preliminar que avalia o efeito do diclofenac como
disruptor endocrino analisando a resposta contratil na AUH. As AUH sao matrizes
bioldgicas acessiveis e constituem um modelo in vitro cada vez mais utilizado no estudo
dos efeitos de substancias vasoativas. No entanto, mesmo com as vantagens elencadas,
para uma melhor compreensao dos efeitos destes medicamentos para a satide humana,
sdo necessarios estudos futuros para compreender o mecanismo exato pelo qual este
agente interfere com a contratilidade vascular em humanos, sendo importante realizar
estudos em tecidos ou células humanas. Também é relevante confirmar e avaliar as
respostas moleculares, i6nicas inerentes ao vasorelaxamento. Sugere-se a continuacao
desta pesquisa com foco particular na populacao com hipertensao gestacional, de forma
a perceber o envolvimento dos DEcs no desenvolvimento desta patologia [53]. A
capacidade dos DEcs em interferirem com a expressiao génica e em mediarem
alteracOes epigenéticas [54], tem vindo a ser estudada, podendo fornecer um substrato
molecular que condicionara o desenvolvimento de patologias na idade adulta, como
doencas cardiovasculares, uma das principais causas de morbi e mortalidade na
sociedade atual.

Assim, apesar de os resultados obtidos serem promissores e de reforcarem a tese de que
o DCF podera atuar como DE, ja que, ao invés de ter um efeito neutro no sistema
cardiovascular, como seria expectavel, apresenta uma acao vasorelaxante, é fulcral, em
estudos futuros, avaliar-se o seu efeito genémico para uma melhor compreensao da
forma como o seu consumo abusivo poderd influenciar negativamente a satude

cardiovascular humana.
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Capitulo II- Estagio em Farmacia
Comunitaria

1. Introducao

A farmaéacia comunitaria representa um dos locais com mais proximidade ao utente,
destacando-se por isso de outras institui¢oes do servico nacional de saude. Atualmente
revela ser o setor onde se englobam a maior parte dos farmacéuticos ativos.

Face as alteracoes que o medicamento tem vindo a sofrer, a farmacia esta em constante
dinamismo e cabe ao farmacéutico acompanhar estas mudancas. O farmacéutico
comunitario é um dos profissionais de saiidde com maior contacto com o publico,
assumindo um papel essencial como agente promotor da satide e especialista na
farmacoterapia. Diariamente sao confrontados com diferentes situacdes pondo a prova
os seus conhecimentos de farmaco e patofisiologia, aliados a conhecimentos de gestao e
comunicacao.

Este relatério sumariza a aprendizagem adquirida durante o estagio de 19 semanas

realizado na Farmicia Moderna — Tortosendo.

2. Organizacao da farmacia

2.1. Localizacao

A Farmaéacia Moderna - Tortosendo (FMT), aberta desde o ano de 1936, esta localizada

na Praca da Liberdade e pertence a freguesia do Tortosendo, no concelho da Covilha.

2.2, Horario de funcionamento

A FMT esta aberta ao ptblico todos os dias do ano, exceto domingos e feriados, entre as
oh e as 20h. Ao sabado a farmacia esta aberta das gh as 13h e das 15h as 19h,
respeitando assim o horario de funcionamento de 44h minimas semanais obrigatorias,

critério estabelecido pela Portaria n.° 277/2012 [1].
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2.3. Instalacoes e Organizacao

A FMT garante condicdes de acessibilidade, comodidade e privacidade a todos os
utentes e respetivo pessoal.

No exterior a farmacia esta identificada com o simbolo “cruz verde” iluminado, com o
vocabulo “Farmacia” e com a placa que nomeia a direcdo técnica [2]. Na porta de
entrada da farmaéacia encontra-se afixado o horério de funcionamento da mesma, e a
escala de turnos das farmécias pertencentes ao municipio da Covilha.

O seu espaco fisico interior inclui a zona de atendimento ao publico, armazém,
laboratorio e instalacoes sanitarias, tal como previsto no artigo 29° do DL n°® 307/2007
de 31 de Agosto [2]. Para além disso, possui o gabinete da direcdo técnica, e gabinete
de atendimento personalizado (GAP).

As areas totais minimas das seccOes acima descritas estdo em conformidade com o

estabelecido pela Deliberacao n°® 1502/2014, de 30 de julho [3] :

- area util total minima de 95 m2;

- sala de atendimento ao pablico com, pelo menos, 50 m2;
- armazém com, pelo menos, 25 m2;

- laboratorio com, pelo menos, 8 m2;

- instalacoes sanitaria com, pelo menos, 5 m2;

- GAP com, pelo menos, 7 mz2.

Uma vez que a FMT, foi criada no ano de 1936, o espaco existente na farmacia nao
cumpre as areas minimas dos espacos para uma farméacia segundo a Legislacao
compreendida no Direito Farmacéutico, de acordo com a deliberacao supracitada.
Contudo, sempre que possivel, procurou-se aproximar as areas dos espacos as areas
legalmente exigidas.

A zona de atendimento apresenta 3 balcoes, devidamente equipados com computador,
impressora, sistema de leitura de codigo de barras, terminal multibanco e gavetas que
contém sacos e revistas destinados aos utentes. Cada computador encontra-se numa
mesma rede ligado a um CashGuard® que garante uma gestao eficiente e segura do
dinheiro movimentado na farmécia. Estes balcoes encontram-se devidamente
separados de modo que o atendimento seja personalizado a cada utente, com a devida

confidencialidade e comodidade.
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Atrés dos balcoes, apesar de visiveis para os utentes, encontram-se expostos o0s
medicamentos nao sujeitos a receita médica (MNSRM), organizados por classificacao
farmacoterapéutica, medicamentos homeopaticos, suplementos alimentares,
medicamentos veterinarios e produtos de puericultura e dermocosmética. Também
nesta zona, mas oculta para os urentes, encontram-se armazenados em gavetas
designadas “cockpit” os produtos de maior rotatividade de modo a evitar que o
farmacéutico se desloque ao armazém com tanta regularidade. Nestas gavetas também
se encontram pomadas, xaropes e algumas formas farmacéuticas so6lidas com maior
volume de vendas (paracetamol, ibuprofeno, ...).

Na zona acessivel aos utentes, os lineares estdo organizados por categoria: produtos
para o cuidado do Rosto, Corpo e Cabelo, Higiene Oral, cuidado intimo e bem-estar
sexual, higiene capilar, cuidados dos pés e maos, puericultura e ortopedia, assim como
um contentor da VALORMED e um combinado balanca eletronica / Pressao arterial
que permite a determinacdo do peso, altura, indice de massa corporal e pressao
arterial. No centro da sala de atendimento existe ainda uma gondola que contém
produtos sazonais, cujo contetido vai variando consoante as promocoes e os objetivos
de venda da Farmacia. Esta disposicao nao é estatica, encontrando-se em constante
alteracao de acordo com a sazonalidade de determinadas afecoes. Deste modo, a equipa
da FMT garante o acesso dos utentes aos produtos de venda livre e obriga a que a
dispensa de medicamentos seja intermediada por um técnico ou farmacéutico. A FMT
nao expoes produtos nas montras, mas apresenta cartazes publicitarios.

A partir da sala de atendimento ao publico é possivel aceder diretamente ao GAP. Este
é um espaco reservado para a prestacdo de servicos farmacéuticos, os quais estao
definidos na Portaria n.° 1429/2007 de 2 de novembro, e alterados pela Portaria n.°
97/2018 de 9 de abril [4][5]. Na FMT estao contemplados os seguintes servicos
farmacéuticos:

- Administracdo de medicamentos injetaveis, quando necessario e solicitado pelo
utente, sendo estes administrados por farmacéuticos que possuam o curso de
administracdo de vacinas e medicamentos injetaveis certificado pela Ordem dos
Farmacéuticos;

- Utilizacao de meios auxiliares de diagnostico e terapéutica nomeadamente,
medicdo do colesterol total, glicémia capilar, pressdao arterial e parametros
antropométricos;

- Administracao de vacinas nao incluidas no Plano Nacional de Vacinagao (PNV):
por farmacéuticos que tenham o curso de administracao de vacinas e medicamentos

injetaveis certificado pela Ordem dos Farmacéuticos;
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- Consultas de nutricdo: a um dia especifico da semana, realizadas por uma
nutricionista;

- Programas de adesao a terapéutica, de reconciliacao da terapéutica e de preparacgao
individualizada de medicamentos (PIM), assim como programas de educacio sobre a
utilizagao de dispositivos médicos.

Todo o tipo de servicos prestado esta exposto, de forma visivel, com o respetivo preco,
na sala de atendimento ao publico. Para além destes servicos prestados, o GAP também
funciona como um espacgo onde é possivel efetuar um atendimento mais personalizado
ou privado sempre que é necessario. O espaco em si encontra-se devidamente equipado
com uma secretaria e cadeiras, maca, aparelho de oxigénio, lavatorio e os aparelhos
necessarios para realizar a medicdo dos parametros referidos, de forma a garantir a
maxima qualidade, segurancga e privacidade. Neste espaco também é possivel encontrar
material informativo e educativo para fornecer ao doente aquando da prestacao dos
servicos farmacéuticos.

No que concerne a zona do armazém da farmacia, encontram-se dois armarios
principais com gavetas deslizantes destinados a arrumar medicamentos sujeitos a
receita médica (MSRM). Os medicamentos sao armazenados por ordem alfabética,
num dos armarios por nome de marca comercial e noutro os medicamentos genéricos
organizados pela sua Denominacdo Comum Internacional (DCI), sendo que neste
ultimo encontram-se arrumados de acordo com o seu laboratorio e respetiva dosagem.
Existem ainda gavetas especificas no armario dos medicamentos de marca para o
armazenamento de produtos relacionados com a terapéutica da Diabetes Mellitus,
nomeadamente, tiras de teste, lancetas, agulhas, sensores de monitorizacdo e os
medicamentos usados no seu tratamento. No lado dos medicamentos genéricos
também ha gavetas especificas para o armazenamento de medicamentos de aplicacao
topica (pomadas, cremes, etc). Existem ainda gavetas reservadas para o
armazenamento exclusivo de medicamentos na forma de solu¢do, ampola e pos.

E de salientar que o stock extra dos medicamentos que ji ndo cabem nas respetivas
gavetas principais sdo arrumados também em gavetas a parte que se encontram no
armario dos medicamentos de marca.

Para além dos armarios referidos existem na zona de armazém um frigorifico, onde sao
armazenados os produtos termolabeis, e um terceiro armario, de tamanho mais
reduzido, onde estao arrumados produtos galénicos tais como: soro fisiologico, alcool
etilico, 4gua oxigenada, entre outros produtos. Também aqui se encontram os testes de
gravidez e os medicamentos de uso veterinario.

A zona de rececdo e conferéncia de encomendas é composta por uma secretaria que

contém um computador equipado com um dispositivo de leitura 6tica de codigo de
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barras, uma impressora de taldes e uma impressora de etiquetas. Aqui também se pode
encontrar o telefone da farméacia e um pequeno modulo composto por gavetas onde sao
acondicionados os medicamentos que se encontram reservados.

A zona do armazém dispoe ainda de livros de apoio ao farmacéutico, um arquivo de
faturas, documentos com o registo do controlo de temperatura, procedimentos
internos, registo de entrada e saida de psicotropicos e estupefacientes, documentos
com o comprovativo de faturas a crédito e protocolos de outras entidades. Por fim na
zona do armazém, esta disponivel a impressora e scanner, que sao utilizados sempre
que necessario.

O laboratoério, localizado a seguir ao armazém, esta equipado com todo o material de
laboratério, matérias-primas e infraestruturas obrigatérias para a preparacdo de
medicamentos manipulados e preparacées extemporaneas. As preparacoes oficinais e
magistrais ficam ai temporariamente armazenadas até a sua dispensa.

Posteriormente é possivel aceder ao gabinete da direcdo técnica onde é feita toda a
gestao, contabilidade e fun¢oes administrativas da farmécia.

Por udltimo, existem as instalacGes sanitarias e uma zona composta por cacifos onde a

equipa técnica da FMT pode guardar os seus pertences.

2.4. Ferramentas de informatica

A FMT, apresenta em cada computador um software designado SIFARMA, que é uma
ferramenta que auxilia em todos os processos de gestdo e a nivel do atendimento,
garantindo um apoio continuo ao farmacéutico. O SIFARMA apresenta duas versoes, a
mais antiga, o SIFARMA 2000, e a mais recente, o SIFARMA Modulo de Atendimento
(SIFARMA MA). A versao mais recente encontra-se ainda em atualizacio,
nomeadamente, na componente do SIFARMA Clinico, no entanto, esta é a versao mais
utilizada no atendimento ao utente, envio e rececdo de encomendas e gestdo de
reservas. Por outro lado, no SIFARMA 2000 ainda sao realizadas algumas acoes,
particularmente, nos processos de gestao da farmacia, tais como, gestdo de stocks e
validades, devolucées de produtos, conferéncia de receituario e faturacdo, e
eventualmente também alguns atendimentos.

Para além deste software existe um sistema de videovigilancia, apenas acessivel ao

responsavel pelo mesmo.
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2.5. Recursos Humanos

A FMT integra no seu quadro 5 Farmacéuticos, 1 Técnico de Farmacia, 1 Técnica de

Limpeza e 1 Contabilista. Esta equipa de profissionais de satide é dotada de

dinamismo, qualidade, inovacido e sempre pronta a satisfazer as necessidades dos seus

utentes. A equipa é constituida pelos seguintes profissionais:

Dr.2 Maria Octavia Vaz- Diretora Técnica

Sr. José Campos- Responsavel pela Gestio Financeira e
Contabilidade

Dr. Fernando Campos- Farmacéutico Adjunto Substituto

Dr.2 Andreia Abrantes- Farmacéutica Substituta

Dr.2 Vania Neves- Farmacéutica Substituta

Dr. Miguel Vaz- Farmacéutico Substituto

Dr. Pedro Amaral- Farmacéutico

Sr. Joao Alves- Técnico de Farmacia

D. Altina- Técnica de Limpeza

O quadro farmacéutico encontra-se em concordancia com o artigo 23° do Decreto-Lei

n° 307/2007 de 31 de agosto, alterado pelo Decreto-Lei n® 171/2012 de 1 de agosto [2]

[6].

A diretora técnica - Dr.2 Maria Octéavia Vaz - zela pelo cumprimento das alineas do

artigo 21° do Decreto-Lei n°307/2007, de 31 de agosto [2]:

a) Assumir a responsabilidade pelos atos farmacéuticos praticados na farmacia;
b) Garantir a prestacdo de esclarecimentos aos utentes sobre o modo de
utilizacao dos medicamentos;

¢) Promover o uso racional do medicamento;

d) Assegurar que os medicamentos sujeitos a receita médica s6 sdo dispensados
aos utentes que a nao apresentem em casos de forca maior, devidamente
justificados;

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

f) Garantir que a farméacia se encontra em condi¢oes de adequada higiene e
seguranca;

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

medicamentos;
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h) Zelar para que o pessoal que trabalha na farmicia mantenha, em
permanéncia, o asseio e a higiene;
i) Verificar o cumprimento das regras deontologicas da atividade farmacéutica;
j) Assegurar o cumprimento dos principios e deveres previstos neste diploma e
na demais legislacao reguladora da atividade farmacéutica.
A diretora técnica é, portanto, responsavel pelos atos de todos os colaboradores da
farmécia e na sua auséncia estas fun¢oes sao da responsabilidade dos farmacéuticos de
servico, registados no INFARMED como substitutos.
Toda a equipa técnica da farmacia revela interesse para com a sua formacgao continua,
participando continuamente em cursos de formacao cientifica acerca dos mais diversos
assuntos, o que assegura um constante desenvolvimento a nivel profissional. No
decorrer do meu estagio participei em varias formacoes, entre elas, formacoes do
Grupo Mais Farmacia, formacoes sobre a COVID-19, formacbes do Programa FIT, e

inimeros webinars que foram surgindo em datas proprias.

2.6. Programa Kaizen

O Kaizen consiste numa melhoria continua para todas as pessoas, todos os dias em
todas as areas. Aplicado a farmacia, o Kaizen tem como objetivos melhorar a
rentabilidade, a capacidade de resposta aos clientes, reduzir o desperdicio da atividade
operacional e implementar uma cultura de melhoria continua. Para tal, a Glintt presta
um servico de consultoria e gestao as farméacias comunitarias aderentes.

O Kaizen apresenta varios niveis de intervencao sendo a organizacao da equipa e do
espaco de trabalho um dos principais focos para melhoria nas farmécias.

De forma a garantir o envolvimento dos seus colaboradores existe na FMT um espaco
onde se encontra um quadro, o Quadro Kaizen, que serve como suporte visual e
incorpora, fotografias da equipa, missao da farmacia, agenda, presencas, indicadores,
plano de acGes, sugestoes de melhoria, area de comunicacao, campanhas, calendario de
eventos e plano de tarefas. Semanalmente sao também realizadas reunioes de 10-15
minutos focalizadas no planeamento, indicadores e acoes de melhoria.

O desenvolvimento e otimizacdo destes aspetos inerentes ao funcionamento da

farmacia permitem melhorar a qualidade dos servi¢oes prestados.
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3. Informacao e Documentacao Cientifica

No decorrer da sua profissdo, os farmacéuticos tém o dever de atualizar os seus
conhecimentos a nivel técnico-cientifico, quer seja por iniciativa propria, quer seja por
incentivo da entidade patronal. No exercicio da sua profissio, o farmacéutico é
regularmente confrontado com situagbes em que se torna necessario selecionar
criteriosamente a informacao a prestar aos utentes, recorrendo desta forma a diversas
fontes de informacao cientifica para apoiar o seu aconselhamento, de modo a prestar
cuidados de satude diferenciados e de valor acrescentado para os utentes. Torna-se por
isso imperativo aceder a fontes de informacao crediveis, atualizadas e de qualidade.
Neste sentido, e de forma a garantir a tomada de decisoes informadas e autonomas,
existe na FMT em formato fisico e digital uma biblioteca onde constam diversas
publicacoes cientificas a disposicdo de todos os colaboradores, na qual se engloba a
Farmacopeia Portuguesa (FP) e o Prontuario Terapéutico (PT) que constituem
documentos obrigatorios a existir na farmacia de acordo com Decreto-Lei n® 307/2007
de 31 de agosto. Para além destes documentos obrigatérios, existem algumas
publicacdes recomendadas como o Formulédrio Galénico Portugués (FGP), o Manual
das Boas Praticas em Farmacia Comunitaria, o Cédigo Deontologico da Ordem dos
Farmacéuticos, o Dicionario de Termos Médicos, o Indice Nacional Terapéutico, o
Simposium Terapéutico e os procedimentos operativos concebidos pelos farmacéuticos
da FMT [2] [7].

Atualmente, e com a facilidade de acesso a informacdo online, existe ainda a
possibilidade de a qualquer momento estabelecer contacto com diversos centros de
informacdo e bases de dados, tais como o CEDIME (Centro de Informacao do
medicamento da Associacao Nacional de Farmaécias) e o Infomed (Base de dados de
medicamentos de uso humano do INFARMED, 1.P.) para esclarecimento de quaisquer
duavidas que possam surgir.

Ao longo do presente estagio, foi possivel verificar a distribuicdo de Circulares
Informativas enderecadas a farmécia proveniente do INFARMED, 1.P., titulares de AIM
ou outras entidades, a fim de divulgar novas informacoées relativa aos medicamentos,
tais como, a sua retirada do mercado e a comunicacao da sua disponibilidade quando se
encontram provisoriamente esgotados.

De salientar ainda, é a compilacdo de informacao cientifica disponivel no SIFARMA
sobre os medicamentos, ferramenta muito 0til e acessivel a partir de qualquer
computador da Farmacia. Este software garante o rapido acesso a informacdo como:

posologias, reacoes adversas, indicacOes terapéuticas, interacoes e contraindicagoes
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durante o atendimento. Todos os computadores tém também acesso a Internet o que

facilita a consulta de outras fontes e websites que se considerem relevantes.

4. Medicamentos e outros produtos de
saude

Sendo a profissdo farmacéutica toda ela regulamentada, também os medicamentos e
produtos de satide encontram-se devidamente legislados, precisando o farmacéutico de
conhecer e manter-se atualizado relativamente a legislagao aplicada.

De acordo com o Estatuto do medicamento [8]:

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

E importante salientar que os medicamentos nio devem ser confundidos com
dispositivos médicos, suplementos alimentares ou cosméticos, pois diferem a nivel da
composicao, modo e objetivo de utilizagao. Por esta razao, a farmacia é organizada,
intuitivamente, de uma forma que permita ao farmacéutico promover o uso racional e
seguro dos produtos de satide conforme decretado no Estatuto do Medicamento.

A maioria dos medicamentos e produtos de satide que entram no circuito da FMT estao
identificados por um c6digo de barras e um cédigo nacional do produto (CNP). Quando
estes cddigos sao lidos e detetados pelo sistema informatico SIFARMA direcionam para
a ficha do produto toda a logistica relativa a estatistica de vendas e histérico de
compras, forma farmacéutica, informacdo cientifica, localizacdo por area de
aprovisionamento na farmacia, bem como stock minimo e maximo, classificacao
farmacoterapéutica e Anatomical Therapeutic Chemical (ATC): estes sistemas de
classificacao permitem auxiliar os profissionais de satide a fazer uma identificacao mais
rapida e facil dos medicamentos [9][10]. O sistema de classificacio ATC representa o
sistema de classificacdo que a Organizacao Mundial de Saide (OMS) adotou a nivel
internacional. Esta classificagdo tem por base uma hierarquia com cinco niveis
diferentes para as substancias ativas baseados nas suas propriedades terapéuticas,
farmacologicas e quimicas, sendo atribuido uma letra ou nimero a cada grupo ou
subgrupo, concedendo assim um co6digo para cada substancia ativa:

Nivel 1: grupo anatémico a que pertencem as substancias ativas;
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Nivel 2: subgrupo terapéutico a que pertencem as substancias ativas;

Nivel 3: subgrupo farmacologico a que pertencem as substancias ativas;

Nivel 4: subgrupo quimico a que pertencem as substancias ativas;

Nivel 5: nome da substancia quimica [9].
Caso uma substancia ativa possa apresentar duas ou mais dosagens ou vias de
administracdo e possua uma finalidade terapéutica divergente, essa mesma substancia
ir4 deter mais do que um codigo ATC [9].
Exemplifico a aplicacdo do sistema de classificacdo ATC para o clotrimazol:

D - FARMACOS USADOS EM DERMATOLOGIA;

Do1 - ANTI-FUNGICOS DE USO DERMATOLOGICO;

Do1A - ANTI-FUNGICOS DE USO TOPICO;

Do01AC - Derivados imidazdlicos e triazolicos;

Do1ACo1 - Clotrimazol

No que concerne ao sistema de classificacao farmacoterapéutico, disposto no Despacho
n.° 4742/2014, de 21 de marco, compoe o sistema de classificacio adotado pelos
instrumentos oficiais de auxilio a prescricao, tal como o Prontuério Terapéutico,
encontrando-se também disponivel para consulta no SIFARMA [10].
Exemplifico a aplicacdo do sistema de classificacido farmacoterapéutico para o
clotrimazol, que neste caso estaria incluido no ponto 13.1.3:

13.1 — Anti-infecciosos de aplicacio na pele:

13.1.1 — Antissépticos e desinfetantes;

13.1.2 — Antibacterianos;

13.1.3 — Antifngicos;

13.1.4 — Antiviricos;

13.1.5 — Antiparasitarios.

13.2 — Emolientes e protetores:

13.2.1 — Emolientes;

13.2.2 — Preparacoes barreira;

13.2.3 — Pos.

13.3 — Medicamentos queratoliticos e antipsoriaticos:

13.3.1 — De aplicacao topica;

13.3.2 — De acao sistémica.

13.4 — Medicamentos para tratamento da acne e da rosacea:

13.4.1 — Roséacea;

13.4.2 — Acne:

13.4.2.1 — De aplicacao topica;
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13.4.2.2 — De ac¢ao sistémica.

13.5 — Corticosteroides de aplicagao topica.

13.6 — Associacoes de antibacterianos, antifingicos e corticosteroides.
13.7 — Adjuvantes da cicatrizacao.

13.8 — Outros medicamentos usados em dermatologia:
13.8.1 — PreparacoOes enzimaticas e produtos aparentados;
13.8.2 — Anestésicos locais e antipruriginosos;

13.8.3 — Preparacoes para verrugas, calos e condilomas;
13.8.4 — Produtos para alopécia androgénica;

13.8.5 — Imunomoduladores de uso topico;

13.8.6 — Produtos para as unhas.

13.8.7 — Outros.

Dentro dos medicamentos, é de particular importancia ter atencdo a medicamentos
com estatutos especiais, como os medicamentos psicotropicos e estupefacientes,
definidos no Decreto-Lei n.° 15/93 de 22 de janeiro [11]:
- Substancia Psicotrépica: “qualquer substancia, natural ou sintética, ou qualquer
produto natural constante das tabelas I, II, IIl e V”;
-Estupefaciente: “qualquer substancia, natural ou sintética, das tabelas I e IT”.
Os cuidados especiais a ter com o seu aprovisionamento e dispensa serao descritos
adiante na seccao 7.2.
Para além destes, foi crucial durante o estagio ter presentes outros conceitos como [8]:
- “Medicamento genérico», medicamento com a mesma composicao qualitativa e
quantitativa em substancias ativas, a mesma forma farmacéutica e cuja bioequivaléncia
com o medicamento de referéncia haja sido demonstrada por estudos de
biodisponibilidade apropriados;
No ambito da preparacdo e manipulacio de medicamentos, é importante saber
distinguir:
- “Preparado oficinal”, qualquer medicamento preparado segundo as indicagoes
compendiais, de uma farmacopeia ou de um formulario, em farmacia de oficina
ou nos servicos farmacéuticos hospitalares, destinado a ser dispensado
diretamente aos doentes assistidos por essa farmacia ou servico.
- “Formula magistral”, o medicamento preparado em farmacia de oficina ou nos
servicos farmacéuticos hospitalares segundo receita médica que especifica o

doente a quem o medicamento se destina;
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Um outro grupo particular de medicamentos que importa definir, em particular, na
vertente da gestao de stocks sdo os rateados. Trata-se de um grupo de MSRM com
disponibilidade reduzida por parte dos armazenistas a nivel nacional. Por esta razao,
apenas sao acessiveis através de um pedido mensal por parte da diretora técnica,
seguindo-se depois a sua distribuicao pelas farmécias.

Neste seguimento, surgiu também a Via Verde do Medicamento, que engloba uma série
de produtos que sao escassos, sendo entregues com prioridade as farmacias que mais

rapidamente os solicitem mediante apresentacao de receita médica.

5. Aprovisionamento e armazenamento

Atendendo ao facto de as farmacias comunitarias serem entidades privadas com capital
e espaco limitado, é crucial haver um controlo apertado dos stocks e minuciosidade na
escolha dos fornecedores. Nao obstante, é fundamental garantir a acessibilidade dos
utentes aos medicamentos e outros produtos de satde, em tempo 1til, de modo a nao

comprometer o seu estado de saude.

5.1. Contacto com os fornecedores

Relativamente a selecao de fornecedores, em geral, a Farmacia tem a liberdade de
escolher aquele que lhe ofereca melhores pregos e vantagens de entrega, sobretudo em
aspetos como a periodicidade, variedade, proximidade da localizagdo do armazém,
condicbes de pagamento, bonificacoes, disponibilidade de produtos, politica de
devolucoes e assisténcia a farmacia. A FMT tem dois fornecedores/armazenistas
preferenciais: a Alliance Healthcare, S.A. (principal) e a Plural — Cooperativa
Farmacéutica, Crl (secundario), que realizam até 2 e 3 entregas por dia,
respetivamente. Caso estes armazenistas nao consigam satisfazer algum pedido
urgente, a OCP ¢é o terceiro fornecedor preferido. Ocasionalmente, também se fazem
pedidos diretos aos laboratorios, por exemplo no caso da Farmodiética para aquisicao
de produtos dietéticos e a Pierre Fabre para produtos de dermocosmética.

Para fazer a aquisicao de medicamentos ou outros produtos de satide, a Farmacia deve
estabelecer um canal de contacto com um fornecedor e com ele negociar os precos a
praticar. Seguidamente, procede-se a realizagdo da encomenda, por diferentes
modalidades: encomenda diaria, encomenda instantanea e encomendas diretamente ao

laboratorio ou fabricante.
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Cada produto existente na farméacia apresenta uma ficha onde consta o stock minimo e
maximo que deve existir, calculado com base no volume de vendas do produto. Quando
o stock minimo ¢é atingido, automaticamente o SIFARMA sugere o pedido de um certo
numero de unidades necessarias para atingir o valor do stock maximo. O farmacéutico
analisa a lista de produtos e as quantidades que o SIFARMA indica e de seguida faz a
sua validacdo, para que a encomenda seja enviada eletronicamente ao fornecedor
escolhido, e assim é feita a encomenda diaria. E importante realcar de aquando da
criacdo da ficha do produto definir a partida o seu stock minimo e maximo de modo
que, a sua reposicao seja garantida.

A encomenda instantanea acontece aquando do atendimento, caso haja alguém
produto que falte, por ndo existir stock ou porque nao se prevé que chegue em breve, o
sistema informéatico permite encomendar diretamente esse produto e reserva-lo ou nao
para o utente que desencadeou o pedido. Deste modo, sempre que uma encomenda
deste tipo é detetada na area de rececionamento, qualquer operador pode de imediato
po-la de parte no moédulo de gavetas ja referido anteriormente. De salientar que,
segundo a Deliberacao n.° 1315/2019, de 17 de dezembro, do INFARMED, I.P. e tendo
em conta o atual sistema de fornecimento de medicamentos as farmacias, se considera
suficiente um periodo méximo de 12 h para conseguir fornecer ao utente um
medicamento que se encontre esgotado na farmécia, mas nao nos distribuidores. Na
FMT a maioria destas encomendas chega na entrega seguinte, ou seja, em menos de 12
h.

Caso a apresentacao de um medicamento se traduza na inviabilidade de satisfazer uma
prescricdo, por periodo superior a 12 horas ap6s apresentacdo da mesma, de acordo
com o Regulamento de Gestdo da Disponibilidade do Medicamento vigorado na
Deliberacdo n°93/CD/2019, as farmacias estao obrigadas a notificar o INFARMED,IP. ,
através da plataforma eletronica. Esta notificacio também se aplica em casos de
medicamentos para os quais nao é legalmente exigida uma prescricao [12].

A encomenda diretamente ao laboratorio ou fabricante sdo tuteis para produtos de
venda sazonal, dermocosmética e ortopedia. Usualmente, estes produtos sao
encomendados anual, semestral ou trimestralmente, em grande quantidade, o que
permite obter melhores condi¢oes de aquisicao, nomeadamente vantagens ao nivel do
pagamento e bonificagoes.

Destaco ainda o projeto “Via Verde do Medicamento”, que consiste numa via excecional
de aquisicao de medicamentos pertencentes a lista anexa da Deliberacao n.° 1157/2015,
de 4 de junho (lista, que tem vindo a ser atualizada, com mais medicamentos, a Gltima
atualizacao foi em junho de 2021) com base numa receita médica valida sempre que a

farmécia nao possua stock dos mesmos aquando da solicitacao pelo utente [12].
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5.2. Rececao de encomendas

O circuito de rececao, armazenamento e gestdo do medicamento e outros produtos de
saude, ¢ um procedimento primordial para o bom funcionamento da farmacia. Os
produtos sdo entregues na farmaécia pelos armazenistas, em contentores que asseguram
a sua integridade e devida conservacao, juntamente com os produtos sao também
enviados os respetivos documentos originais e duplicados relativos a fatura ou guia de
remessa.

Na FMT a rececao de as encomendas é feita com recurso ao SIFARMA MA, no
separador “Gestao de encomendas”, aqui podem ser consultadas todas as encomendas
que foram efetuadas e que ainda se encontram por rececionar. Antes de rececionar a
encomenda deve-se conferir que na fatura consta o nome da farmacia, com a respetiva
morada, de maneira que nao haja enganos de entrega, bem como a data. A rececao de
encomendas inicia-se com a leitura dos niimeros da encomenda que constam na fatura,
de modo que se possa obter o documento, procedimento feito automaticamente pelo
SIFARMA, que indica posteriormente os produtos que faze parte da encomenda.
Durante a conferéncia, cada produto é submetido a uma leitura com recurso a um leitor
o6tico ou manualmente inserindo o seu CNP, sendo feita a verificacdo das quantidades,
isto é, se as unidades lidas estdo em conformidade com as que se encontram faturadas,
prazos de validade, precos, nomeadamente, o preco de venda ao ptublico (PVP) e o
preco de venda a farmécia (PVF), descontos e eventuais taxas aplicadas.
Simultaneamente, deve-se averiguar o bom estado da encomenda e a integridade de
todos os produtos. Antes de validar a encomenda deve-se confirmar se ndo ha alertas
visiveis, e se o valor faturado total presente no sistema informatico e o n° total de
unidades coincidem com os da fatura, e certificar se nao existem taxas adicionais. Apos
confirmar os dados de faturacao, caso existam MNSRM na encomenda, ainda tem que
se fazer a sua revisao de precos com base no PVF, a margem de lucro definida pela
farmécia e o IVA aplicado, de seguida efetua-se a etiquetagem dos produtos sem preco
impresso na cartonagem (PIC) e por fim o seu aprovisionamento.

Apos a validacdo e confirmacao da rececdo da encomenda, o SIFARMA gera
automaticamente a listagem dos produtos em falta, sendo possivel encomendar
novamente os mesmos ao armazenista, que por defeito na FMT é sempre a Alliance
Healthcare.

Os procedimentos descritos anteriormente, realizam-se varias vezes ao dia na FMT, que

faz uma reposicao do seu stock tendo em conta as necessidades dos utentes.
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5.3. Armazenamento

Outro dos fatores crucias na gestao do aprovisionamento, é a garantia da localizacao
apropriada a cada produto. Assim ap6s a rececdo da encomenda, todos os
medicamentos e produtos de saide sao armazenados nos devidos locais. Como ja
referido anteriormente, a FMT detém na zona do armazém dois armarios, um para
medicamentos genéricos e outro para os medicamentos com o nome comercial, sendo o
seu armazenamento feito por ordem alfabética de DCI e marca, respetivamente. A esta
gestdo de aprovisionamento, excetuam-se os produtos termolabeis que assim que
chegam a farmacia sao colocados no frigorifico devido as suas condigoes especiais de
conservacao. O armazenamento de todos os produtos assenta no principio “first expire
fisrt out”, assegurando que os produtos com prazo de validade mais curto sao
dispensados em primeiro lugar.

Outra excecdo sao os produtos que se encontram reservados para determinados
utentes, sendo o seu armazenamento feito num modulo com gavetas destinado para tal.
Esta gestdo de aprovisionamento tem como objetivo tornar mais facil a procura dos
mesmos aquando da sua dispensa ao utente.

Durante o meu periodo de estagio, executei diariamente a tarefa referida, estando em
constante familiarizacdio com espaco da farmécia e os respetivos locais de
armazenamento dos produtos, contribuindo no atendimento a nivel da dispensa dos
medicamentos, pois a procura torna-se mais facil e intuitiva.

No que respeita ao MEP, o seu armazenamento é realizado de igual forma, isto é, de
acordo com os mesmos critérios aplicados aos restantes medicamentos. Esta decisdo
assenta no facto destes medicamentos serem muitas vezes associados a atos ilicitos,
podendo ocasionar situacoes de invasao ou assalto a farmacia. Desta maneira é mais

dificil de serem encontrados, uma vez que nao partilham todos um local em comum.

5.4. Controlo de Prazos de validade

A verificacao dos prazos de validade é um procedimento basilar que permite assegurar
a maxima eficacia e seguranca dos produtos no momento da sua dispensa. Esta é uma
tarefa realizada mensalmente com base numa lista, gerada pelo SIFARMA 2000, dos
produtos a expirar nos 2 meses seguintes.

Posteriormente, é realizada uma contagem fisica da quantidade de cada produto
presente na listagem e certificar se o prazo de validade real do produto coincide com o

que constava no sistema informatico, sendo prontamente corrigido caso tal nao
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acontecesse. Se algum dos produtos apresentava prazo de validade expirado ou cujo
prazo expirasse brevemente, estes eram recolhidos do local e colocados numa caixa

propria para o efeito de uma posterior devolucao ao respetivo fornecedor.

5.5. Devolucoes e Reclamacoes

Por vezes existe a necessidade de devolver os produtos adquiridos e varios sao os
motivos que podem justificar essas devolucbes nomeadamente, prazo de validade
ultrapassado ou prestes a terminar, embalagem danificada ou incompleta, pedidos de
recolha de certos lotes por parte do INFARMED, I.P., dos armazenistas ou do proprio
titular de AIM por inconformidade ou efeitos adversos graves, o aspeto do produto
estar alterado, auséncia de encomenda/faturacao, necessidade de remarcacao do preco
de venda ao publico (PVP) e por fim erro no pedido (por parte da farmécia).

O pedido de devolucao pode ser gerado eletronicamente por um farmacéutico, através
do SIFARMA 2000. Neste caso, deve gerar-se uma Nota de Devolucao, que indique o
fornecedor a que se quer devolver o produto em causa, que quantidade se pretende
devolver, qual o motivo da devolugao e a encomenda e origem do mesmo, ou seja, o n°
da fatura. Este documento deve ser impresso em triplicado, carimbado e assinado pelo
farmacéutico que realizou a devolugao, posteriormente deve ser entregue ao fornecedor
(distribuidor grossista ou laboratorio) juntamente com o produto, e com a respetiva
Guia de Transporte- autorizacao de circulacdo do produto concedida pela Autoridade
Tributaria. Uma das copias (triplicado) deve permanecer na farmacia e ser carimbada
pelo representante do fornecedor, servindo como prova da sua recolha, e aguardar a
regularizacdo. No caso de pedidos de devolucao diretos ao laboratério, normalmente
entrega-se a documentacgdo e o produto em causa diretamente aos representantes da
empresa.

Por fim, como resultado das devolucodes, os armazenistas podem aceitar o produto
trocando-o por outro que esteja nas condicoes corretas de embalagem e que apresente
validade superior, podem devolver o valor do produto em crédito (nota de crédito), ou
entdo rejeitar o pedido da farmacia e devolver o mesmo produto, sendo feita uma
quebra de stock para o produto.

Ao longo do presente estagio tive a oportunidade de fazer varias devolucoes e de as
regularizar com as respetivas notas de devolucao, bem como efetuar reclamacoes aos
armazenistas por via telefonica nas situagoes em que os produtos eram faturados, mas

nao constavam nas encomendas rececionadas.
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A titulo de exemplo, refiro alguns dos medicamentos por mim devolvidos na sequéncia

de pedidos de recolha dirigidos a farmacia: Nimesulida Labesfal 100 mg e Champix®

(0,5 mg) + (1 mg).

5.6. Controlo de Temperatura e Humidade

De forma a garantir uma boa conservacao do medicamento para posterior dispensa ao
utente este deve ser controlado rigorosamente a nivel do seu acondicionamento. Por
esta razao, segundo as orientagoes legais [14], a FMT dispbe de um sistema de
monitorizacdo automético da temperatura e humidade com recurso a
termohigrometros Testo Saveris 2® distribuidos, nos diversos espacos da farmaécia,
nomeadamente a sala de atendimento ao publico, armazém, frigorifico e laboratorio, e
que faz medicOes constantes e registos periodicos ao longo do dia e, semanalmente, o
DT analisa, interpreta e valida os registos [15]. Os registos ficam automaticamente
guardados na nuvem online, permitindo posterior consulta sempre que necessario.

Os valores de referéncia para temperatura no interior do frigorifico devem estar entre
os 2 e 8°C, e nas restantes zonas da farmacia entre os 15 e 25°C. Quanto a humidade
relativa os valores devem estar compreendidos entre 30 a 60%. E de salientar, caso os
valores registados estejam préximos ou ultrapassem os valores-limite definidos, é
imediatamente emitido um alerta por correio eletronico ou mensagem de texto para o

telemovel do farmacéutico responsavel.

6. Interacao farmacéutico-médico-utente

6.1. Atendimento ao publico

Um dos atos farmacéuticos de maior relevancia tem lugar na zona do atendimento ao
publico. A interacao com os utentes implica em simultaneo: conhecimentos cientificos
solidos sobre os medicamentos e outros produtos de saiide, dominio do sistema
informatico e capacidade de comunicacao com as pessoas.

Apds 1 més de estagio na FMT, em que acompanhei de perto os farmacéuticos da
equipa durante o seu exercicio de atendimento ao publico com o objetivo de ganhar
alguma confianca para a etapa posterior de interacdo com o utente, foi-me dada

autonomia para também eu iniciar esta funcio, estando a equipa da farmécia sempre
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disponivel para me apoiar e orientar, solucionando qualquer diavida que surgia durante
os meus atendimentos. Para que tal acontecesse com seguranca e rigor, foram-me
disponibilizados protocolos de indicacdo farmacéutica que a FMT utiliza. Estes
protocolos consistem em guias praticos de como interagir com o utente, em funcao dos
seus pedidos nomeadamente em resposta a solicitacao de certos MNSRM, tendo como
fim promover sua satide e bem-estar, bem como o uso racional do medicamento. Com a
pratica do atendimento, a abordagem ao utente tornou-se mais clara, tendo presente
quais as perguntas certas a fazer, em que farmacos aconselhar numa primeira linha e
em que momento é adequado referenciar as situacées ao médico.

Na FMT preza-se o Codigo Deontoldgico da Ordem dos Farmacéuticos, e como tal, é
dado ao farmacéutico a possibilidade de “exercer as suas fungdes com inteira
autonomia técnica e cientifica”. A funcdo do farmacéutico comunitario, enquanto
agente influente na salvaguarda da satde publica, ndo se pode limitar apenas a
dispensa de medicamentos, devendo atuar ativamente e com elevado grau de
responsabilidade como um conselheiro especializado dos utentes relativamente ao uso
seguro e racional dos medicamentos, direcionando o seu foco para a identificacdo e
acompanhamento das necessidades proprias do cidadao em geral e colocando o bem-
estar dos individuos & frente dos seus interesses pessoais ou comerciais [16]. E, no
entanto, de senso comum, a importancia do equilibrio financeiro numa farméacia. Os
seus colaboradores devem estar alerta para optarem, sempre que possam, por produtos
que garantam uma maior rentabilidade, desde que estes componham o mesmo grupo
homogéneo/de biossimilares.

E no atendimento que, a meu ver, o farmacéutico comunitario, se depara com os
principais desafios, sobretudo na capacidade de adaptacdo do discurso e postura ao
nivel sociocultural de cada utente, por isso nao é de todo razoavel assumir uma atitude
mecanizada. E ainda importante demonstrar interesse e escutar ativamente os utentes,
criando espaco para que possam ser feitas questoes e colocadas davidas, aspeto este
crucial para quebrar quaisquer barreiras de comunicacdo que possam existir,
contribuindo para o estabelecimento de uma relacao de confianca entre o farmacéutico
e o utente. Ao longo do atendimento a informacao oral deve ser complementada com
informacao escrita, como é o caso da posologia dos medicamentos, que era feita com
recurso as faculdades do SIFARMA possibilitando a impressao de etiquetas
personalizadas contendo a posologia recomendada, bem como incluir diversas frases
pré-definidas com precaucoes e adverténcias relativamente ao uso dos medicamentos
em questdo, tarefa esta que realizei com bastante regularidade ao longo do estagio.
Outro aspeto importante e essencial é garantir que o utente recebe e percebe o maximo

da informacao que lhe esté a ser transmitida, pedindo por exemplo que o utente repita
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as indicacoes, assim como apelar ao cumprimento do regime terapéutico instituido
garantindo assim a efetividade e seguranca do seu tratamento

Sendo a FMT, uma farmécia localizada num meio urbano com envolvente rural, em que
a populacao é na sua grande maioria envelhecida e com um baixo grau de literacia, a
linguagem a adotar por parte do farmacéutico também sera a mais simples, clara e
acessivel.

O facto de a maior parte das pessoas pertencer a uma faixa etdria mais elevada,
também isso é significado de uma maior percentagem de doencas cronicas, tal como a
hipertensdo e diabetes, e outras surgindo inevitavelmente a polimedicacdo. Perante
esta realidade, o farmacéutico tem a responsabilidade de permanecer alerta em relacao
a possiveis interacoes medicamentosas que possam existir dialogando com os utentes
com o intuito de obter o seu histérico farmacoterapéutico e assim evitar que as
interacoes ocorram.

Declaro que a fase de atendimento ao balcao foi sem davida muito enriquecedora, pois
pude pOr em pratica os conhecimentos desenvolvidos ao longo dos cinco anos do MICF
e principalmente adquirir uma enorme panoplia de competéncias, e ferramentas de
comunicacdo e abordagem ao utente, em virtude das circunstancias com as quais era
confrontada diariamente na FMT, contribuido sempre para a satde e bem-estar dos

utentes.

6.2. Farmacovigilancia

A farmacovigilancia representa o conjunto de atividades desenvolvidas que visa
melhorar a seguranca dos medicamentos, em defesa do utente e da Satde Publica,
através da detecao, avaliacao e prevencao de reacoes adversas a medicamentos (RAM)
[17]. As suspeitas de reacoes adversas podem ser notificadas por profissionais de satude
como médicos, farmacéuticos, enfermeiros, médicos dentistas ou técnicos de farmacia,
e por utentes.

Estando os farmacéuticos intimamente relacionados com a pratica da
farmacovigilancia, é seu dever permanecer alerta e intervir, proativamente, sempre que
receba alguma queixa, por parte do utente, de possiveis reacoes adversas que possam
advir do uso do medicamento. A sua notificacao é vital para garantir a monitorizacao
continua da seguranca dos medicamentos existentes no mercado, e implementacgio de
medidas que permitam minimizar o risco da sua ocorréncia.

As notificacoes de RAM sio realizadas no “Portal RAM” da pagina do INFARMED IP, e

para tal basta aceder ao separador "Notificar Reacao", preenchendo, os campos com
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toda a informacdo possivel, e por fim submeter. Na pagina sao disponibilizados dois
formularios, um destinado a profissionais de satide e outro aos utentes [17].

Ao longo do estagio, nao realizei nenhuma notificagao de RAM.

6.3. Relacoes interprofissionais

Por vezes, existe a necessidade de interagir com outros profissionais de satide, quer em
contexto de colaboracao profissional como no atendimento. Também os farmacéuticos
devem, enquanto parte integrante da equipa multidisciplinar em satide, trabalhar cada
vez mais proximos por um objetivo igual: a satde dos utentes. Nao raras as vezes, 0s
farmacéuticos da FMT e os médicos/dentistas/veterinarios comunicam por telefone a
fim de esclarecer mutuamente davidas quanto a prescricio e dispensa de

medicamentos, sempre com vista a garantir a melhor adesao a terapéutica.

6.4. Gestao de residuos e responsabilidade
ambiental

Recentemente temos acompanhado o crescimento, a um ritmo acelerado, da produgao
de residuos por parte da sociedade. Também os residuos dos medicamentos englobam
grande parte desta fatia, ja que o seu consumo tem vindo a crescer gradualmente.

Os medicamentos acarretam consigo um enorme impacto ambiental, podendo conduzir
a contaminacao do solo e 4gua e transmitindo a sua toxicidade para os seres vivos, por
isso urgiu a necessidade de os recolher de forma seletiva e devidamente controlada, que
acabou por se traduzir na criacdo da VALORMED a nivel nacional [18].

Os residuos produzidos na FMT podem ser categorizados em trés tipos: residuos
solidos urbanos, cuja eliminacao fica a cargo da auxiliar da limpeza; residuos cortantes,
perfurantes e de risco biologico, provenientes do GAP; e residuos de embalagem e
medicamentos fora de uso geridos pela VALORMED.

A VALORMED ¢ uma sociedade, criada em 1999, responsavel pela gestao dos residuos
de embalagem e medicamentos fora de uso, constituida pelos diversos agentes da
cadeia do medicamento, nomeadamente a APIFARMA, a ANF e a GROQUIFAR. A
farmacia dispoe de contentores da VALORMED, onde os utentes podem colocar os seus
medicamentos fora de prazo, embalagens vazias ou medicamentos que ja nao tém
utilidade, sendo posteriormente recolhidos [18]. O farmacéutico tem a
responsabilidade de alertar os utentes para a entrega das embalagens na farmacia, de

maneira a promover a segura eliminacao dos residuos. Quando os contentores de

46



Efeito do diclofenac a nivel vascular

recolha estdo cheios, sd@o selados e a sua recolha é processada no SIFARMA 2000,
sendo necessario introduzir o respetivo n® de série. Seguidamente, o taldo impresso,
que deve ser assinado pelo farmacéutico responsavel pela dispensa, acompanha o
contentor aquando da sua entrega aos distribuidores dos medicamentos, sendo, na
FMT, a recolha dos contentores assegurada pelos armazenistas. Mais tarde, sdo
transportados para um centro de triagem, onde sdo separados para seguirem para
reciclagem ou incineracao [19].

Os medicamentos ou matérias-primas que se tornem inutiliziveis antes de serem
vendidos e que ndo possam ser devolvidos ao fornecedor ou laboratorio sdo tratados
como quebras e entregues para eliminacao.

No presente estagio tive a oportunidade de efetuar o fecho e dispensa de contentores de
recolha por diversas vezes, assim como auxiliar os utentes sempre que surgiam davidas

acerca do que podia ser descartado nos mesmos.

7. Dispensa de medicamentos

Uma das funcoes mais importantes do farmacéutico comunitario é a dispensa de
medicamentos e a monitorizacao da sua utilizacao. Quanto a sua dispensa ao publico,
os medicamentos podem ser classificados em Medicamentos Sujeitos a Receita Médica
(MSRM) e Medicamentos Nao Sujeitos a Receita Médica (MNSRM).

A dispensa de medicamentos é o ato profissional desempenhado pelo farmacéutico em
que, ap6s uma rigorosa avaliacdo da medicacgdo e da situagdo de cada utente, este cede
o medicamento mediante apresentacdo de uma receita médica valida ou em regime de
automedicacao ou indicacao farmacéutica, atendendo sempre ao uso correto e racional
do mesmo [14].

Um dos pontos-chave, no ato da dispensa, é a transmissao por via oral e escrita da
posologia, modo de administracdo, precaucoes de utilizacdo, contraindicacoes,
interacoes, efeitos adversos, indicacOes terapéuticas e duracao do tratamento. A
informacao escrita permite ao utente e a quem o rodeia acesso a informacao essencial
sobre o tratamento, a qualquer momento posterior a dispensa.

No caso do MSRM, para além desta informacao, é também importante comunicar ao
utente qual “o medicamento comercializado que seja similar ao prescrito e apresente o
preco mais baixo” [20]. E de carater obrigatério, a farmacia ter em stock, no minimo,

trés medicamentos com a mesma substancia ativa, forma farmacéutica e dosagem, de
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entes os que correspondam aos cinco precos mais baixos (PVP) de cada grupo
homogéneo [20].

Na realidade atual das farmacias, para a dispensar medicamentos € necessario que haja
um dominio no programa informatico. Na FMT aprendi como trabalhar no moédulo de
Atendimento no SIFARMA 2000 e no SIFARMA MA, sendo este tltimo utilizado com
mais regularidade.

O SIFARMA 2000 apresenta diversas modalidades para realizar os atendimentos: sem
comparticipacdo, para a dispensa de MNSRM, produtos de dermocosmética,
suplementos alimentares, dispositivos médicos ou outros produtos que nao necessitem
receita médica; com comparticipacdo, para processar receitas médicas, de qualquer tipo
de produto; suspensas, em casos que o utente necessite de um medicamento ou outro
produto sujeito a receita médica, de forma a dar continuidade a um tratamento mas
que no momento nao possua ainda a receita; servicos, para proceder a faturacao de um
servico que lhe foi prestado na farmacia; e por fim, devolugdes.

No SIFARMA MA, o atendimento apresenta apenas duas modalidades: com e sem
receita médica. Importa referir que a cada um dos componentes anteriormente
referidos se pode atribuir os dados de um utente, e que o adquirente (cliente pagador)
pode ser diferente do utente, o que auxilia a emissdo de faturas com os dados de cada
utente, independentemente do pagador. Os servicos prestados na farmacia sao
englobados no componente sem receita médica, assim como as vendas suspensas. As
devolugoes, regularizacoes de vendas de produtos comparticipaveis, entrega de reservas
e regularizacdo de conta corrente continua a ser possivel efetuar.

Recentemente, entrou em vigor a nova Diretiva dos Medicamentos Falsificados da
Unido Europeia, que vem alterar o circuito do medicamento. Estes passam a ter um
dispositivo de seguranca/codigo bidimensional impresso na sua cartonagem. O
Decreto-Lei n.° 26/2018, de 24 de abril, transpds as orientacoes europeias para a
legislacao portuguesa e vem esclarecer quais as alteracoes procedimentais na pratica da
farmacia comunitaria. A entrada em vigor deste Decreto-Lei visa a melhoria da
seguranca na entrada e saida dos medicamentos do circuito e a intercecdo de potenciais
situacoes de falsificacao [21] e traduz-se em adaptacOes a nivel da: rececao da
encomenda, em que os dispositivos de seguranca devem ser conferidos unidade a
unidade; impedimento da dispensa de medicamentos com cddigo bidimensional
inativo/bloqueado; e verificacao de embalagem a embalagem durante a dispensa, para
desativacao do dispositivo de seguranca.

Apesar de considerar ser importante, conhecer as “Normas relativas a dispensa de

medicamentos e produtos de satde” e as regras de prescricdo, ter a oportunidade de
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exercer a dispensa, e conseguir por a pratica estes conhecimentos é essencial para a sua

melhor consolidacao.

7.1. Sujeitos a receita médica

Como o proprio nome indica, os MSRM apenas podem ser dispensados ao utente
perante apresentacdo de uma receita médica valida para tal. Para que sejam
considerados MSRM, devem preencher uma das seguintes condigdes: possam
constituir, direta ou indiretamente, um risco, mesmo quando usados para o fim a que
se destinam, caso sejam utilizados sem vigilancia médica; sejam com frequéncia
utilizados em quantidade consideravel para fins diferentes daquele a que se destinam,
se dai puder resultar qualquer risco, direto ou indireto, para a satide; contenham
substancias, ou preparacoes a base dessas substancias, cuja atividade e ou efeitos
secundarios seja indispensavel aprofundar; sejam prescritos pelo médico para serem
administrados por via parentérica, conforme previsto no ponto n° 1 do artigo 114° do
Decreto-Lei n.° 176/2006, de 30 de agosto [8].

Atualmente em Portugal existem trés modelos de receituério, sendo eles a prescricao
manual, a prescricio eletronica materializada e a prescricio eletrénica
desmaterializada, com os quais entrei em contacto ao longo do presente estagio [20]. A
existéncia destes trés modelos, esta relacionada com a crescente vontade do Servico
Nacional de Saide (SNS) em promover a desmaterializacdo progressiva que esta
inerente a entrega do medicamento ao utente, desde a prescricdo, dispensa até a
conferéncia de receituario. Com isto, pretende-se minimizar os erros que muitas das
vezes constituem entraves no ato da dispensa, nomeadamente na dificuldade de
interpretacdo da caligrafia do médico prescritor por parte do farmacéutico, o que
compromete o tratamento instituido [22].

Os procedimentos internos da FMT, para o ato dispensa, baseiam-se nas Boas Praticas
Farmacéuticas para a Farmacia Comunitaria (BPF) [14] e descrevem o seguinte: no
caso das receitas manuais, é particularmente importante verificar: o nome e namero
nacional do utente, assim como o niimero de beneficiario; vinheta do médico prescritor
e identificacdo/vinheta do local da prescricao, esta ultima de cor verde no caso de se
tratar de um pensionista com regime especial; entidade financeira responsavel; regime
especial de comparticipacdo, representado pelas letras “R” no caso de utentes
pensionistas ou “O” para utentes abrangidos por outro regime especial de
comparticipacao, identificado por mencao ao respetivo diploma legal (despacho que o
estabelece); data de prescri¢ao, vinheta do médico prescritor e respetiva assinatura. No

entanto, € importante salientar que as receitas manuais s6 devem ser aceites, se um dos
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seguintes motivos de utilizacao estiver devidamente assinalado: faléncia informaética,
inadaptacao do prescritor, prescricio no domicilio ou outras situagoes até 40
receitas/meés conforme descrito nos artigos 5° e 8° da Portaria n.° 224/2015, de 27 de
Julho, devidamente alterada pelo artigo 2° da Portaria n.° 284-A/2016 de 5 de
Novembro [22] [23]

O BPF, também refere a importancia da avaliacdo farmacoterapéutica da prescricao,
indicacao/automedicacao pelo farmacéutico. Uma vez que, a interpretacao critica das
prescricoes médicas conduz a uma minimizacao de potenciais erros, que em alguns
casos, podem dever-se certos parametros administrativos como a colocagdo das
vinhetas ou o assinalar das excecOes legais para a prescricio manual. Por vezes,
também se podem verificar erros na dosagem ou na propria forma farmacéutica.

Um erro muito comum, é a incorreta prescricio de medicamentos para utentes ao
abrigo de certos acordos existentes com o SNS e com outros subsistemas, nao
permitindo deste modo, a comparticipacao e por conseguinte, 0 comprometimento da
eficiéncia do tratamento, pelo que o farmacéutico deve estar alerta e pronto a
solucionar alternativas com vista ao bem-estar do utente. Apdés a dispensa, todo o
receituario manual é duplamente verificado para garantir a sua validade e
autenticidade [22].

As receitas médicas devem conter a denominacdo comum internacional (DCI), a
dosagem, forma farmacéutica e nimero de embalagens a dispensar. Em certos casos, o
médico pode prescrever o medicamento por nome comercial, mas s6 se nao houver
genéricos dessa substancia ativa ou se aplicar uma das seguintes excecOes: a.)
prescricdo de medicamento com margem ou indice terapéutico estreito, estando estes
presentes numa lista anexa da Deliberacao n.° 70/CD/2012 definida pelo INFARMED,
IP. - s6 se aplica atualmente a levotiroxina, ciclosporina e tacrolimus; b) fundada
suspeita, previamente reportada ao INFARMED, I. P., de intolerancia ou reacao
adversa a um medicamento com a mesma substancia ativa, mas identificado por outra
denominacdo comercial; c) prescricio de medicamento destinado a assegurar a
continuidade de um tratamento com duracao estimada superior a 28 dias.

Na fase da entrega do medicamento/produto prescrito, indicado ou em automedicacao,
é relevante conferir as quantidades a dispensar e a data de validade das mesmas, pois
no caso das prescricoes manuais, estas apresentam uma validade de 30 dias a partir do
dia da sua emissdo. Nas receitas eletronicas materializadas e manuais, podem ser
prescritos até quatro medicamentos distintos, num total de 4 embalagens por receita e
2 embalagens por medicamento [20]. No entanto, as receitas eletronicas materializadas
podem ser renovaveis nos casos em que estejam presentes medicamentos para

tratamentos de longa duracao, podendo ter até trés vias e assumindo uma validade de
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seis meses. Nas receitas eletronicas desmaterializadas é possivel prescrever até 6
embalagens de medicamentos que se destinem a tratamentos de longa duracgao e até 12
embalagens se se tratar de doses unitérias para uso de longa duracdo. Idealmente, em
cada més o utente s6 deve adquirir no maximo 2 embalagens de medicamentos
similares ou 4 embalagens se se tratar de dose unitaria. S6 se deve dispensar uma
quantidade superior, caso o médico prescreva uma posologia que assim o determine, se
se tratar de um doente cronico estabilizado, se o utente tiver que se ausentar de uma
forma prolongada do pais, caso haja extravio, roubo ou perda do medicamento ou que o
utente tenha dificuldade em deslocar-se a farmécia [20].

As prescricoes eletronicas desmaterializadas podem apresentar-se na forma de guia de
tratamento, contendo todos os co6digos necessarios para aceder informaticamente a
receita e os medicamentos acompanhados da posologia preconizada e respetiva
validade da prescricdo, ou mensagem de texto que apresenta apenas os referidos
codigos.

Apobs a validacao da prescricdo, procede-se a leitura Otica dos medicamentos a
dispensar e presta-se toda a informacao considerada indispenséavel ao utente para o uso
correto e racional dos medicamentos, conforme referido anteriormente no presente
relatorio.

Se se tratar de uma prescricio manual, é ainda necessario proceder a impressao do
verso da receita e solicitar a assinatura da mesma por parte do utente, ficando a receita

na farmécia para posterior conferéncia do receituério.

7.2. Regimes de Comparticipacao

O Servico Nacional de Saude (SNS) é, na maioria dos casos, a entidade financeira
responsavel pela comparticipacdo. O regime geral de comparticipacao é feito,
dependendo da classificacao farmacoterapéutica dos medicamentos, em que o Estado
paga uma percentagem do seu PVP. No escaldao A, o Estado paga 90% do PVP pois
trata-se de medicamentos considerados indispensaveis a vida. No Escalao B o Estado
paga 69% do PVP, no Escalao C paga 37% e no Escalao D a comparticipacao é de 15%,
consoante a indicacao dos medicamentos ai incluidos. A Portaria n.° 195-D/2015, de 30
de junho define quais os grupos e subgrupos farmacoterapéuticos que integram os
escaloes. Os escaldoes de comparticipacdo variam de acordo com as indicagoes
terapéuticas do medicamento, a sua utilizacao, as entidades que o prescrevem e o
consumo acrescido por doentes que possuem determinadas patologias [24].

Para além deste regime, existe o regime excecional de comparticipacdo (antigamente

designado de regime especial), no qual estdo previstos dois tipos de comparticipacao:
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em funcao dos beneficiarios e em func¢ao da patologia e de grupos especiais de utentes,
devidamente definidos pelo INFARMED, I.P.

Nao obstante, hd também planos especiais aplicados a comparticipa¢do de outros
produtos de satide, como os dispositivos médicos. Nos comparticipados a 100 %
incluem-se agulhas, seringas, lancetas utilizadas para o autocontrolo da Diabetes
Mellitus, produtos dietéticos com carater terapéutico e dispositivos médicos de apoio a
doentes ostomizados e/ou com incontinéncia/retencao urinaria; nos comparticipados a
85 % incluem-se as tiras teste igualmente usadas para o autocontrolo da Diabetes
Mellitus; e por fim nos comparticipados a 80 % estdo incluidas camaras expansoras
[20].

Para além do regime da comparticipacao principal, ha regimes de complementaridade
assegurados por outros organismos, tais como os Servicos de Assisténcia Médico Social
(SAMS) do Sindicato da Banca, Seguros e Tecnologias-MAIS Sindicato, Medis/CTT,
Seguradoras Unidas, entre outros. Nestes casos o utente beneficiado deve apresentar
um cartdo identificativo que comprove ser beneficiario do organismo em questao,
sendo efetuada a sua leitura oOtica. Se se tratar de uma receita desmaterializada, no final
do atendimento é impresso um taldo, que comprova a comparticipacdo complementar
realizada, sendo este documento assinado pelo utente para que, mais tarde, seja
enviado ao respetivo organismo responsavel. Caso se trate de uma receita
materializada, o utente deve igualmente assinar, no entanto, é necessario fotocopiar a
receita para que, o taldo que comprova a comparticipacdo seja impresso no verso da
receita fotocopiada, sendo o original enviado para o organismo principal e a fotocopia
para o organismo complementar.

Além dos planos anteriormente referidos, e tendo em conta que a vila do Tortosendo se
apresenta como uma das vilas do concelho da Covilha marcadas por um passado ligado
h4 indastria téxtil, pude verificar com bastante regularidade a apresentacdo de
prescricoes contendo a Portaria n.° 287/2016 de 10 de novembro (plano LA), referente
aos pensionistas e futuros pensionistas que tenham descontado até 1984 para o Fundo
Especial de Seguranca Social do Pessoal da Industria de Lanificios [25].

Ao longo do estagio, constatei que na dispensa de medicamentos comparticipados, os
planos que foram surgindo com maior frequéncia foram: o plano 01, que corresponde
ao regime geral de comparticipacao pelo SNS; plano 48 (regime excecional de
comparticipacao do SNS para utentes reformados /pensionistas) e plano 45 (regime
excecional de comparticipacdo pelo SNS para medicamentos com diplomas ou
portarias associadas).

Tendo em conta, a quantidade imensa de planos de comparticipacao existentes, este foi

uns dos componentes durante os atendimentos mais desafiantes e em que senti mais
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dificuldade numa fase inicial, pelo que o contacto diario com os diversos planos e o
apoio e ajuda prestada pela equipa técnica da FMT contribuiram ao longo do tempo

para uma melhoria notéria na autonomia durante a execu¢ao da referida tarefa.

7.3. Sujeitos a médica especial: Psicotropicos e
Estupefacientes

Existem determinados medicamentos, que devido a natureza das substancias que o
constituem, estdo sujeitos a um circuito mais apertado que exige uma prescricao feita
através de uma receita médica especial. Subordinados a este tipo de prescricao
incluem-se os medicamentos que preencham, no minimo, um dos seguintes principios:
contenham, em dose sujeita a receita médica, uma substancia classificada como
estupefaciente ou psicotropico, nos termos da legislacao aplicavel; possam, em caso de
utilizagdo anormal, dar origem a riscos importantes de abuso medicamentoso, criar
toxicodependéncia ou ser utilizados para fins ilegais; contenham uma substancia que,
pela sua novidade ou propriedades, se considere, por precaucao, dever ser incluida nas
situacOes previstas na alinea anterior, conforme previsto no artigo 117°. do Decreto-Lei
n°. 176/2006, de 30 de agosto [8].
A dispensa de psicotropicos/estupefacientes, acarreta assim um controlo bastante
rigoroso por motivos cientificos e legais. Neste seguimento, existem alguns
procedimentos excecionais como [20]:
- Conferir se a receita, caso seja materializada esta identificada como sendo do
tipo “RE” e se apenas tem prescrito o medicamento em causa. No caso de ser
desmaterializada, verificar se a linha de prescri¢ao esta identificada como sendo
do tipo “LE” [22].
- Aquando da dispensa, devem ser preenchidos todos os dados do registo
relativos ao utente ou de no caso de ser uma pessoa diferente, também devem
constar os dados do adquirente/cliente pagador. Este registo é composto por um
formulario que inclui o nome completo, a data de nascimento e os dados do
documento de identificacao (nomeadamente o n° cartao de cidadao/BI/Carta de
conducao e a sua validade), que devem ser duplamente conferidos pelo
farmacéutico. Para além disso, no final do atendimento é emitido um
documento, em formato de taldo, correspondente ao registo do MEP dispensado
que deve permanecer arquivado na farmacia em local proprio durante um
periodo de trés anos, que regista o nimero da prescricao, nome da farmacia,
nimero de conferéncia de faturas, nimero de registo do medicamento e

quantidade dispensada, assim como a data da dispensa;
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- Registo mensal de entradas e saidas de psicotropicos e estupefacientes;

- Controlo do receituario — envio mensal ao INFARMED, I.P. das receitas
manuais digitalizadas e do registo de saidas relativamente as substancias
presentes nas tabelas I, II-B e II-C presentes no Decreto-Lei n°. 15/93, de 22 de
janeiro [11], referentes a estupefacientes e psicotropicos, até ao dia 8 do més
seguinte. Também os mapas de balanco devem ser enviados para o INFARMED,
I.P., sendo que neste caso a data-limite é o dia 31 de janeiro do ano seguinte e
para além das substancias pertencentes as tabelas anteriormente referidas, sao
também incluidas as substancias mencionadas nas tabelas III e IV respeitantes
as benzodiazepinas. A farmacia necessita ainda de manter em arquivo todos

estes documentos durante um periodo de trés anos.

7.4. Nao sujeitos a receita médica- Automedicaciao e
Indicacao Farmacéutica

A dispensa e aconselhamento de medicamentos nao sujeitos a receita médica
(MNSRM), faz parte das tarefas diarias dos farmacéuticos e permite, tendo em conta as
diversas situacgoes, solucionar o problema com base nos conhecimentos cientificos que
o farmacéutico é dotado. Os MNSRM mais dispensados incluem, especialidades
farmacéuticas com propriedades antipiréticas, anti-inflamatérias, antieméticas,
expetorantes, anestésicas, analgésicas, antiviricas, antibacterianas e antifngicas
topicas, anti-histaminicas, protetoras da mucosa gastrica, antissépticas, laxantes,
venotrépicas, entre outras.

Neste grupo de medicamentos, estdo englobados um outro grupo de medicamentos
designados por medicamentos nao sujeitos a receita médica de dispensa exclusiva em
farmacia (MNSRM - EF). Incluidos na chamada “Terceira lista de medicamentos”,
estes sao substancias cuja dispensa nao pode ser efetuada em locais de venda de
medicamentos nao sujeitos a receita médica (como por exemplo, em parafarmaécias),
uma vez que requerem cuidados especiais pelo seu perfil de seguranca ou indicacoes
terapéuticas. Atualmente nesta lista constam, 32 substancias ativas, para usos diversos,
cuja disponibilizagao esta sob responsabilidade da intervencao farmacéutica de acordo
com os protocolos de dispensa publicados para cada DCI [26]. Realco que as situagoes
passiveis de automedicacdo em Portugal encontram-se definidas pelo Despacho n®°.
17690/2007, de 23 de julho [27].

Atualmente, a automedicacao é algo cada vez mais banalizado, sobretudo nas camadas

mais jovens, tendo este grupo etario ganho mais confianca na informagao que vé na
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internet, ao ponto de se autodiagnosticarem e medicarem. Algumas vezes, os utentes
acertam e quando vém a farmacia, até ja apresentam uma melhoria das condigoes
patolégicas. No entanto por vezes nao acontece isso, sendo particularmente importante
consciencializar os utentes para o perigo da automedicacao por longos periodos ou o
proprio recurso a MSRM. Tendo em conta esta realidade, deve-se ter em atencao que
ao fazer a dispensa de um medicamento, seja ele MNSRM ou MSRM, a mesma sb deve
ser efetuada apds averiguacdo das motivacoes do uso, despiste de outras causas e
reforcada com a informacao relativa a precaucoes e contraindicacoes.

Deste modo, o farmacéutico desempenha um papel central na racionalizacao da
automedicacdo, na medida em que se assume como o profissional mais préximo do
utente e com o qual este mais se relaciona aquando da escolha do medicamento mais
adequado, considerando também a possibilidade de recomendar medidas nao
farmacologicas apropriadas ou referenciar para o médico quando entender que a
situacao assim o exige.

Ao longo do estagio na FMT, tive a oportunidade de consultar diversos protocolos e
normas de orientacdo terapéutica referentes a dispensa de MNSRM no alivio de
diversas condicdes clinicas comuns, elaborados para melhor apoiar a decisdao
farmacoterapéutica do farmacéutico numa situacao de aconselhamento ao utente. Esta
foi uma das tarefas que senti mais dificuldade em executar, mas prontamente encarei
com dedicacdo e entusiasmo. A falta de experiéncia e de seguranca no aconselhamento
eram barreiras que se impunham, no entanto, o apoio cedido pela equipa técnica da
FMT foi fundamental para assegurar que os utentes eram atendidos sem nunca
descuidar na qualidade do aconselhamento prestado e contribuindo para a minha
aprendizagem constante.

A titulo de exemplo, apresento trés casos praticos que sucederam no decurso do

estagio:

Caso pratico 1:

No decurso do estagio, uma utente dirigiu-se a farmacia com o intuito de adquirir um
medicamento para si pois estava com diarreia. Perguntei a utente a frequéncia das
dejecoes e a sua consisténcia, e ha quanto tempo tinha surgido a diarreia, pelo que a
utente me respondeu 2 a 3 dejecoes de consisténcia mole e que tinha surgido ha 2 dias.
Dada a situacao tentei perceber qual a causa da diarreia, questionando a utente acerca
da alimentacao nos tltimos 3 dias e se tinha alguma intolerancia alimentar, o que nao
se verificava. Posteriormente perguntei a utente se fazia alguma terapéutica cronica,
pelo que a utente respondeu nao, mas que andava a tomar um antibi6tico que lhe havia

sido receitado. Posto isto, comecei por sugerir uma solucao de reidratacao oral, a qual
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expliquei como proceder para a sua preparacao, dissolvendo as saquetas em agua, e
cujo objetivo era de corrigir as perdas de agua e sais que sdo bastante comuns
decorrentes de episddios diarreicos. Para o tratamento da diarreia aconselhei um

probidtico com a finalidade de restaurar a flora intestinal afetada.

Caso pratico 2:

No presente estagio, uma utente dirige-se a farméacia com o seu filho, que ultimamente,
diz sentir-se bastante ansioso, preocupado, agitado e com dificuldade em adormecer,
revelando que a sua concentracdo vem diminuindo a cada dia e que tem notado
também algumas alteracoes intestinais. Com base neste quadro, comecgo por perguntar
a idade ao rapaz, pelo que me indica, que tem 18 anos e questiono-o também acerca da
duracao destes sintomas, pelo que o utente me responde 5 dias. Perante esta situacao
perguntei-lhe o motivo de estar assim, pelo que me diz que esta a passar pela época de
exames e posterior entrada na faculdade. Aconselhei a toma um medicamento com
composicao natural de valeriana para o ajudar na ansiedade, e um suplemento

alimentar cerebral para o ajudar na concentracao.

Caso pratico 3:

Refiro agora o caso de um utente com cerca de 30 anos de idade que se dirigiu a
farmécia e me pediu um antibidtico para uma infecdo urinaria que o estava a
incomodar desde a noite anterior. Perante esta situacdo, comecei por informa-lo que os
antibidticos se tratam de substancias bastante controladas e de uso restrito em
determinadas situacoes consideradas graves, cuja dispensa apenas é possivel perante
apresentacao de receita médica para tal com o objetivo de evitar o seu uso inadequado,
coisa que o utente ndo possuia, e como tal ndo podia dispensar. Numa primeira fase, o
utente continuou a fazer alguma pressao para que eu dispensasse o medicamento, pelo
que eu neguei novamente e expliquei que a finalidade terapéutica do antibiotico € tratar
uma eventual infecAdo que possa existir, sendo fundamental a marcacdo de uma
consulta no urologista o mais rapido possivel para resolver a situacao. Posto isto,
aconselhei a toma de um suplemento a base de arando vermelho, D-Manose e Urze,
que contribui para o bem-estar urinario e ajuda no normal funcionamento das vias
urinarias, o qual expliquei como proceder para a sua preparacdo, dissolvendo as
saquetas em agua, uma de manha e outra a noite. O utente acabou por aceitar as

medidas aconselhadas.
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7.5. Entrega em proximidade de medicamentos de
dispensa exclusiva hospitalar

A FMT presta um servico que consiste na entrega em proximidade de medicamentos de
dispensa exclusiva hospitalar a doentes cronicos que se encontram a ser acompanhados
num Centro Hospitalar distante do seu local de residéncia. A existéncia deste servico
facilita o acesso a este tipo de medicamentos, evitando deslocac6es mensais ao hospital
para o adquirirem, proporcionando uma reducao das despesas associadas as viagens,
uma vez que nem todos os meses tém consulta e a deslocagao é feita exclusivamente
para a aquisicao da medicacao.

Para tal, os Centros Hospitalares tém um acordo com a farmacia de preferéncia da
pessoa, e a entrega segura dos medicamentos é realizada por intermédio de uma
empresa transportadora certificada pelo INFARMED, I.P.

No momento da rececao destes medicamentos, é da responsabilidade do farmacéutico
averiguar se os medicamentos se encontram nas condi¢oes adequadas para entrega aos
utentes. Nestes casos, quando o medicamento chega as instalacoes da farmacia, o
utente é contactado e informado que a sua medicacdo ja chegou e é combinada uma
data e hora para a realizagdo da sua entrega. Por ndo se tratar de uma dispensa, a
entrega do medicamento nao necessita de ser processada no SIFARMA, tendo o utente
apenas que assinar as duas vias que acompanham o medicamento, em que uma fica
para o utente e a outra permanece arquivada na farmacia.

Ao longo do estagio, tive a oportunidade de contactar diretamente com este servigo com
bastante frequéncia, dada a limitacdo imposta aos utentes para a aquisicdo dos mesmos

nos centros hospitalares face ao periodo de pandemia atravessado.

8. Aconselhamento e dispensa de outros
produtos de saude

8.1. Dermocosmeética

De acordo com o artigo 2° do Decreto-Lei n°. 189/2008, de 24 de setembro, é
considerado produto cosmético “qualquer substancia ou mistura destinada a ser posta
em contacto com as diversas partes superficiais do corpo humano, designadamente
epiderme, sistemas piloso e capilar, unhas, labios e 6rgaos genitais externos, ou com os

dentes e as mucosas bucais, com a finalidade de exclusiva ou principalmente, os limpar,
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perfumar, modificar o seu aspeto, proteger, manter em bom estado ou de corrigir os
odores corporais”. A vigilancia, regulacao e supervisao da qualidade e seguranca dos
produtos cosméticos é responsabilidade do INFARMED. [28]

Geralmente os cosméticos apresentam diversas aplicacoes, seja como
antienvelhecimento, cuidado do bebé, hidratacao profunda (gretas e fissuras), protecao
solar, pele hiperpigmentada, pele com irritacao, vermelhidao e descamacao, higiene
intima, pele oleosa/acneica, rugosidades e calosidades, pele atopica, uso capilar, entre
outras condicoes. Estes tipos de produtos estdo expostos na farméacia, por lineares
consoante a finalidade a que se destinam, assim como produtos de puericultura e
outros destinados a higiene capilar, oral e intima. A FMT dispoe de uma ampla gama de
produtos dermocosméticos de diversas marcas (Ex: Avene®, Eucerin®, A’ Derma®,
ISDIN®), Klorane® e Uriage®).

O farmacéutico deve dirigir-se junto aos expositores e ajudar os utentes a encontrar o
produto que necessitam, apresentando-lhe em geral diferentes alternativas existentes
no mercado, para que a decisdo final seja levada a cabo pelo utente. Tornando-se
fundamental que o farmacéutico esteja dotado de ferramentas e conhecimentos
especificos que permitam a prestacio de um aconselhamento de qualidade
relativamente a utilizagdo dos mesmos, intervindo perante o utente nas situagdes que
achar pertinente ou referenciando para o médico se necessario.

Esta é uma area muito versatil e em constante atualizacdo, devido as novidades de
produtos que surgem, por essa razdo o farmacéutico deve mostrar-se interessado a
nivel da sua constante formacao. Neste ambito, saliento a importancia do contacto com
a UC de Dermofarmacia e Cosmética durante o MICF, que me permitiu ter presente
conceitos base para o aconselhamento destes produtos e estar a par das novidades do
setor.

Durante o presente estagio, pude observar quais os produtos que apresentam mais
procura, sendo eles os produtos de higiene buco-dentaria, como os colutorios, géis
antisséticos, pastas e escovas dentifricas, e os destinados a higiene intima.
Considerando que o estagio incluiu ainda 2 meses do periodo do verado, os protetores
solares constituiram um conjunto de produtos muitas vezes dispensados neste
dominio, tornando-se necessario prestar particular atencao a adequacdao de cada
formulacao e fator de protecdo ao tipo de pele a que se destinava, assim como a

natureza do filtro de protecao (quimico ou fisico) tendo em conta a idade.
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8.2. Produtos para alimentacao especial

Os produtos destinados a uma alimentacao especial “sao aqueles que, devido a sua
composicao especial ou a processos especiais de fabrico, se distinguem claramente dos
alimentos de consumo corrente, mostrando-se adequados as necessidades nutricionais
especiais de determinadas categorias de pessoas” [29]. O seu controlo e regulacao esta
sob supervisao do Ministério da Agricultura, do Desenvolvimento Rural e das Pescas,
pelo que tem um estatuto diferente dos medicamentos e com exigéncias especificas
consoante a sua utilidade.

Na populacao existem certos grupos vulneraveis de pessoas que necessitam de cuidados
nutricionais especiais, em virtude das condicoes que apresentam, nomeadamente por
possuirem uma capacidade limitada, diminuida ou alterada para ingerir, digerir,
absorver, metabolizar ou excretar géneros alimenticios correntes ou alguns dos
nutrientes neles contidos ou seus metabolitos. Sendo fundamental satisfazer as suas
necessidades com este tipo de produtos, no entanto, importa realcar que o seu consumo

nao dispensa supervisao médica [30].

8.2.1. Produtos para fins medicinais especificos

Os alimentos dietéticos destinados a fins medicinais especificos sdo uma
“categoria de géneros alimenticios destinados a uma alimentacio especial,
sujeitos a processamento ou formulacdo especial, com vista a satisfazer as
necessidades nutricionais de pacientes e para consumo sob supervisao médica,
destinando-se a alimentacao exclusiva ou parcial de pacientes com capacidade
limitada, diminuida ou alterada para ingerir, digerir, absorver, metabolizar ou
excretar géneros alimenticios correntes ou alguns dos nutrientes neles contidos
ou seus metabolicos, ou cujo estado de saude determina necessidades
nutricionais particulares que nao géneros alimenticios destinados a uma
alimentacao especial ou por uma combinacao de ambos.” [31]

Alguns destes produtos, por serem indicados em determinadas situacoes
terapéuticas, podem ser prescritos e comparticipados, seguindo as mesmas
regras que os medicamentos em termos de n® de embalagens e validade da
prescricdo. Apesar de, muitas das vezes os utentes adquirem-nos sem receita
médica. E da responsabilidade do farmacéutico efetuar a validacio das
prescricoes, no caso dos produtos dietéticos cuja dispensa estd sujeita a
apresentacao de uma receita médica, averiguando se o produto dietético e o

local de prescricao sao considerados validos para comparticipagao através da
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consulta do DL, podendo ser consultado das respetivas listas disponiveis no
portal da ANF.

Dentro desta categoria, aqueles que foram mais solicitados na FMT, durante o
presente estigio, foram os espessantes alimentares e suplementos
hipercaléricos das gamas Fresubin® e Resource®, particularmente tteis para
os utentes que apresentam défices nutricionais e dificuldades ao nivel da

degluticao.

8.2.2. Produtos dietéticos para alimentacio infantil e de
puericultura

Neste grupo, incluem-se [30]: formulas para lactentes (0 a 6 meses), compostas
por alimentos destinados a lactentes durante os primeiros meses de vida e que
satisfazem os requisitos nutricionais desses lactentes até a introducdo de

alimentacao complementar adequada; formulas de transicao (a partir dos 6

o

meses) que representam os alimentos destinados a lactentes quando
introduzida uma alimentacdo complementar adequada, que constituem o
componente liquido principal de um regime alimentar progressivamente
diversificado desses lactentes; alimentos transformados a base de cereais e
alimentos para bebés em crescimento (entre o 1° e o 3° ano de idade), que
englobam alimentos destinados a satisfazer as necessidades particulares de
lactentes saudaveis aquando do seu desmame e de criancas pequenas saudaveis
como suplemento do seu regime alimentar e/ou para a sua adaptacao
progressiva a alimentos correntes (...);

Em geral, as diversas marcas existentes no mercado de aleitamento artificial
apresentam diversas gamas com caracteristicas apropriadas a certas condicoes
dos lactentes: féormulas parcialmente hidrolisadas, extensamente
hidrolisadas/hipoalergénicas (HA), anticolica (AC), antirregurgitacdo (AR),
antiobstipacao ou Comfort (AO), antidiarreia (AD), apropriada para prematuros
ou com baixo peso (PDF), com proteina de soja e sem fenilalanina.

Estes produtos, definidos pelo Regulamento (UE) N.° 609/2013 do Parlamento
Europeu e do Conselho, de 12 de junho de 2013, nao sao de venda exclusiva em
Farmacia, e estdo disponiveis em grandes superficies com precos bastante
competitivos. No entanto, a Dire¢do técnica considera que deve ter disponivel
no espaco da farmacia algumas gamas, tendo também a capacidade de as

adquirir por encomenda instantanea.
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Como ja foi referido anteriormente, na FMT existe um pequeno espaco dedicado
aos cuidados do bebé diversos tipos de leite infantil das gamas Nestle® e
Aptamil® especialmente concebidos com o intuito de satisfazer as necessidades
nutricionais dos bebés durante o seu desenvolvimento. Além destes, existe
também a gama de leites infantis especiais indicados para bebés que
apresentam necessidades nutricionais especificas, como é o caso da
prematuridade, alergias alimentares, intolerancias e problemas intestinais.

Nos produtos de puericultura, estdo disponiveis os biber6es da marca Philips®,
tetinas, extratores de leite, chupetas, fraldas e inimeros produtos de higiene

para bebés.

8.2.3. Produtos dietéticos de restricao caldrica para reducio de
peso

Sao definidos como “substitutos integrais da dieta para controlo do peso”, todos
os “alimentos de composicao especial destinados a serem utilizados em dietas
de restricao calorica para reducao do peso que, se utilizados de acordo com as
instrucgoes do operador da empresa do setor alimentar, substituem totalmente a
dieta diaria” [30][32].

Na FMT esta disponivel uma gama destes produtos e caso os utentes o solicitem,
podem obter acompanhamento com o servi¢o de nutri¢do. A maior parte destes

produtos sdo referenciados pela nutricionista.

8.3. Fitoterapia e nutracéuticos

A fitoterapia baseia-se em medicamentos a base de plantas, isto é, “qualquer
medicamento que tenha exclusivamente como substancias ativas uma ou mais
substancias derivadas de plantas, uma ou mais preparacoes a base de plantas ou uma
ou mais substancias derivadas de plantas em associacdo com uma ou mais preparacoes
a base de plantas” conforme designado no artigo 3° do Decreto-Lei n.° 176/2006, de 30
de agosto. [8]

Os produtos fitoterapéuticos pertencem aos MNSRM e, geralmente, sao solicitados
pelos utentes para certas condicoes, embora, a sua utilizacdo indiscriminada,
principalmente por parte de doentes polimedicados, esteja muitas vezes associada a
ocorréncia de interacOes graves que comprometem a acao dos medicamentos utilizados
no controlo das respetivas patologias, pondo em risco a sua satde. Sendo da

competéncia do farmacéutico avaliar a possibilidade de ocorréncia de alguma interacao
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com algum dos medicamentos presentes no regime terapéutico instituido. O mais
comumente dispensado na FMT s3o os produtos que contém Valeriana.

Ja os nutracéuticos ou suplementos alimentares, de acordo com o Decreto-Lei n.°
136/2003, de 28 de junho , sao produtos que se definem como “géneros alimenticios
que se destinam a complementar e ou suplementar o regime alimentar normal e que
constituem fontes concentradas de determinadas substancias nutrientes ou outras com
efeito nutricional ou fisiologico, estremes ou combinadas, comercializadas em forma
doseada, tais como capsulas, pastilhas, comprimidos, pilulas e outras formas
semelhantes, saquetas de p6, ampolas de liquido, frascos com conta-gotas e outras
formas similares de liquidos ou pdés que se destinam a ser tomados em unidades
medidas de quantidade reduzida” [33], sendo regulados pela Direcao Geral de
Alimentacao e Veterinaria (DGAV), que se encontra responsavel pela definicao,
execucao e avaliacdo das politicas de seguranca alimentar a que estes suplementos
estao sujeitos.

Os suplementos, ao contrario dos medicamentos, nunca tém o objetivo de curar,
restaurar, corrigir ou modificar funcoes fisiologicas normais, apenas contribuem para a
manutencdo, apoio e otimizacdo da homeostasia. No entanto, na pratica é dificil
estabelecer uma fronteira entre suplementos e medicamentos, e por essa razao, é
fundamental que os produtos estejam devidamente bem classificados no mercado para
garantir a sua seguranca [34].

Na FMT aqueles que sdo indicados com mais frequéncia sao produtos contendo Arando
vermelho, Passiflora e Arroz Vermelho, por exemplo. Ao longo do presente estégio, tive
oportunidade de dispensar diversos suplementos nutricionais, sendo os mais comuns
os suplementos indicados para situacoes de desempenho mental, cansaco e fadiga,
episodios de ansiedade, e multivitaminicos com intuito de reforcar o sistema
imunitario, tendo estes ultimos um aumento de procura significativo por parte dos

utentes, face ao periodo de pandemia atravessado.

8.4. Medicamentos de uso veterinario

Segundo a alinea av) do ponto n° 1 referente ao artigo 3° do Decreto-Lei n® 148/2008
de 29 de julho, alterado pelo Decreto-Lei n°® 314/2009 de 29 de Outubro, o
medicamento de uso veterinario (MUV) é “toda a substancia, ou associacdo de
substancias, apresentada como possuindo propriedades curativas ou preventivas de
doencas em animais ou dos seus sintomas, ou que possa ser utilizada ou administrada

no animal com vista a estabelecer um diagnoéstico médico-veterinario ou, exercendo
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uma acao farmacoldgica, imunolégica ou metabolica, a restaurar, corrigir ou modificar
funcoes fisiologicas” [35].

Grande parte dos medicamentos de uso veterinario dispensados na FMT sao prescritos
pelos médicos veterinarios. Ao longo do estagio, dispensei antiparasitarios e pilulas
contraceptivas normalmente para animais domésticos.

Outros produtos veterinarios que os utentes costumam adquirir sdo antiparasitarios
topicos como as pipetas Amflee® e Advantix® e as coleiras Scalibor®. Na dispensa
destes produtos, é igualmente importante fornecer informacoes sobre a posologia,
precaucoes de utilizagdo, assim como efeitos indesejaveis possiveis. Tendo em conta
que a vila do Tortosendo se encontra inserida num contexto também rural, é comum a
procura de aconselhamento ndo s6 para animais domésticos como também para gado,

tornando o papel do farmacéutico fundamental neste contexto.

8.5. Dispositivos médicos

Os dispositivos médicos (DM) sao definidos no Decreto-Lei n.° 145/2009, de 17 de
junho [36], como “qualquer instrumento, aparelho, equipamento, software, material ou
artigo utilizado isoladamente ou em combinacao, incluindo o software destinado pelo
seu fabricante a ser utilizado especificamente para fins de diagnostico ou terapéuticos e
que seja necessario para o bom funcionamento do dispositivo médico, cujo principal
efeito pretendido no corpo humano nao seja alcancado por meios farmacologicos,
imunoloégicos ou metabdlicos, embora a sua funcao possa ser apoiada por esses meios,
destinado pelo fabricante a ser utilizado em seres humanos para fins de: diagnostico,
prevencao, controlo, tratamento ou atenuacao de uma doenca; diagnostico, controlo,
tratamento, atenuacdo ou compensacao de uma lesdo ou de uma deficiéncia; estudo,
substituicdo ou alteracdo da anatomia ou de um processo fisioldgico; e controlo da
concecao.”. Constituem mais um grupo de produtos que, a par com os medicamentos e
cosméticos, sao regulados pelo INFARMED.

Os DM classificam-se em 4 classes: I — baixo risco, ITa — médio risco, IIb — médio risco
e III — alto risco. A classe de risco é determinada tendo em consideracao fatores como,
a duracdo de contacto com o corpo humano (temporario, curto e longo prazo),
invasibilidade do corpo humano (invasivo ou nao invasivo), anatomia afetada pela
utilizacdo (cérebro, coracdo, membros inferiores) e riscos potenciais decorrentes da
concecao técnica e do fabrico [36].

Na FMT estavam disponiveis e eram dispensados diversos dispositivos médicos com

alguma regularidade, nomeadamente, dispositivos destinados a recolha de fluidos
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corporais (Sacos para ostomia e fraldas); dispositivos destinados a imobilizacdo de
partes do corpo e/ou aplicar for¢a ou compressao (Meias de compressao; Pulsos, meias,
joelheiras elasticas para fins médicos); Dispositivos nao invasivos que contatam com a
pele lesada e que sao utilizados como barreira mecanica, para compressao ou absorcao
de exsudados (material de penso e solucbes para irrigacdo ou lavagem mecanica);
dispositivos que se destinam a controlar o microambiente de uma ferida (Compressas
de gaze e material de penso); dispositivos ativos com funcao de medicao (termoémetros
e tensiometros); dispositivos para Diagnostico In Vitro (testes de gravidez, glicémia e
frascos para recolha de amostra biologicas); dispositivos associados ao controlo da
Diabetes Mellitus (agulhas, lancetas e canetas de insulina)

Por tultimo, importa referir uma gama de dispositivos médicos elaborados pelos
laborat6rios Aboca® cuja rece¢do, armazenamento e dispensa, tive oportunidade de
efetuar durante o periodo de estigio, com indicacoes no tratamento de diversas
condicgbes clinicas comuns, tais como episodios de diarreia, obstipacdo, refluxo
gastroesofagico, tosse e entre outros, particularmente tteis na gravidez e na populacao

pediatrica (no caso do xarope da Aboca®, um dos mais indicados nesta faixa etaria).

9. Outros cuidados de saude

Para além da dispensa de medicamentos e outros produtos de satde, a FMT também
dispoe de uma ampla variedade de servicos farmacéuticos, entre os quais: medicao de
colesterol total, triglicéridos, glicémia capilar, pressao arterial frequéncia cardiaca, e
parametros antropométricos e IMC.

Na zona de atendimentos, existe um aparelho automéatico de medicao da pressao
arterial e outro que faz a medicao do peso e altura. No enanto, estas medigdes também
podem ser realizadas no GAP, no caso de haver falha no sistema ou o utente o solicite.
O GAP proporciona um ambiente tranquilo e calmo a realizacdo destes parametros,
além de possibilitar uma comunicacao privada e confidencial entre os utentes e o
farmacéutico, aspeto este fundamental ao nivel da prestacao dos referidos servicos com
influéncia direta na qualidade do aconselhamento prestado.

Estas medicoes sao especialmente relevantes para o diagnostico de doencas
cardiovasculares e para o acompanhamento de utentes ja com a doenca, como
Hipertensao Arterial, Diabetes, Dislipidémias e Obesidade.

Na FMT, existem procedimentos para os diferentes servicos, tendo o farmacéutico que

os seguir, de forma a nao se esquecer de nenhum passo. Antes de qualquer medicao é
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costume questionar se o utente esteve exposto a fatores que podem interferir com os
parametros, como: “Comeu/Fumou/Bebeu café antes da medi¢do? Toma alguma
medicagao? Se sim, qual?”. No caso da determinacgao da glicémia, o sangue é recolhido
diretamente para uma fita ja colocada no aparelho de medicao. Ja nas determinacoes
dos triglicéridos e colesterol total, efetua-se a recolha de sangue para um tubo capilar
que é posteriormente colocado numa tira reativa especifica para o parametro que se
pretende determinar. De seguida, a fita é colocada num dispositivo de diagnostico
Reflotron® Plus que realiza a sua leitura. Importa referir que, dependendo do
parametro que se esti a determinar, varia o tempo de espera para se obter o resultado
do teste, sendo que o resultado de uma determinacdo da glicémia pode ser obtido apds
5 segundos, enquanto os restantes apenas apds 140 segundos. Ap6s o resultado, o
farmacéutico deve registar no cartao proprio destinado ao utente o valor apresentado,
ou associar a ficha de cada utente através do separador do Sifarma Clinico, e
posteriormente deve efetuar a sua analise critica e transmitir o resultado ao utente de
forma clara e assertiva.

Os utentes sdo sempre aconselhados a adotarem uma alimentacdo equilibrada e
praticarem exercicio fisico, assim como reforcar a adesao a terapéutica quando o utente
apresentar um regime farmacoterapéutico prévio, ou reencaminhar para o médico
perante situacOoes que necessitem de uma avaliagdo ou interven¢do médica. Com o
objetivo de complementar o aconselhamento farmacéutico prestado, sao também
oferecidos aos utentes folhetos educativos que reforcam as informacoes transmitidas.
Para além dos servicos mencionados, a FMT possui também servico de gestao e
preparacdo da terapéutica, realizado semanalmente; servico de nutricao e dietética;
servico de podologia; servico de cessao tabagica; administracdo de vacinas NIPNV e
medicamentos injetaveis por farmacéuticos com formacao adequada para tal; servicos
simples de enfermagem e primeiros socorros (tratamento de feridas) e teste rapido de
pesquisa de Streptococcus A na orofaringe (OSOM® Step A Test).

Ao longo do presente estagio, tive o privilégio de executar um rastreio cardiovascular
que consistia na medicao da altura, peso, pressao arterial, colesterol total e glicémia
capilar, de forma a perceber em que risco cardiovascular se encontrava o utente. Todos
os procedimentos relativos as praticas acima mencionadas foram desenvolvidos por
mim e aprovados pela diretora técnica. Este servico teve uma enorme adesao, e
permitiu acompanhar e monitorizar os valores e a sua posterior evolu¢ao, numa
proxima vinda do utente a farmacia. De salientar que a grande maioria dos utentes
apresentava um diagnoéstico prévio de hipertensao arterial (HTA), sendo esta uma das
principais causas de morte dos eventos cardiovasculares. Fazendo um balango do

rastreio, constatou-se que 62 % dos utentes apresentavam como fator de risco a pré-
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obesidade/obesidade, 33% tinham HTA, constituindo também este um dos principais
fatores de risco. Os restantes 5% dos utentes que realizaram o rastreio apresentavam
como fatores de risco, a inatividade fisica e o tabagismo.

Neste contexto, a FMT est4 inserida na rede de Unidades de Apoio ao Hipertenso
existentes em Portugal. Esta equipada com medidores de TA modernos de forma a
valorizar a medicdo da PA, ajudando (auxiliando) no processo de diagnostico da
hipertensao verdadeira e avaliacao do risco CV, sendo uma alternativa a medicao da PA

no consultério, eliminando assim o chamado “efeito da bata branca” [37] [38].

10. Preparacao de medicamentos

10.1. Medicamentos Manipulados

Nos dias de hoje, raramente sao prescritos e preparados medicamentos manipulados,
no entanto ha casos em que isso acontece, nomeadamente quando no mercado nao
existe uma especialidade farmacéutica industrial com a mesma substancia ativa, na
mesma forma farmacéutica ou quando se torna necessario ajustar dosagens ou formas
farmacéuticas a populagoes especificas.

De acordo com o Decreto-Lei n.° 95/2004, de 22 de abril [39], é considerado
manipulado, qualquer formula magistral ou preparado oficinal preparado e dispensado
sob responsabilidade de um farmacéutico.

Durante o estagio preparei trés medicamentos manipulados: Solugdo Alcodlica de
Acido Bérico a Saturacdo (preparado oficinal) para uso auricular, Pomada de
Betametasona, dipropionato com Vaselina Simples (preparacao magistral) e Pomada de
Acido Bérico com Vaselina Simples (preparado oficinal) para fins dermatolégicos. Estes
medicamentos foram preparados no laboratério da FMT com todos os cuidados:
desinfecdo das infraestruturas usadas, utilizacdo de equipamento de protecao
individual, pesagem dos excipientes em balanca analitica e registos. Estes manipulados
foram preparados sob supervisao de um farmacéutico, e no final o mesmo farmacéutico
procedeu a verificacao do produto final, de forma a garantir o controlo de qualidade por
meio da validacao da conformidade, neste caso, das carateristicas organoléticas.

O aprovisionamento das pomadas fez-se em boides de 50 e 100 mg, no caso do
medicamento para uso auricular o acondicionamento foi feito em frasco de vidro ambar

tipo III, com tampa conta-gotas, de 50 ml.

66



Efeito do diclofenac a nivel vascular

Relativamente a informagao contida na rotulagem é de salientar que esta deve obedecer
as Boas Praticas a observar na preparacao de medicamentos manipulados em farmaécia
de oficina [40]. Os elementos que devem constar no rétulo sdao: nome do doente;
formula do medicamento manipulado prescrita pelo médico; niimero do lote atribuido
ao medicamento preparado — na FMT, este tem por base o dia, més e ano da
preparacao; prazo de utilizacdo do medicamento preparado - em geral, atribuem-se 3
meses para preparacoes que nao contém agua e 7 dias para preparagdes que contém
agua. Se o medicamento manipulado for feito com recurso a uma preparacao industrial
com validade inferior as anteriormente referidas, entao o prazo de validade adotado é
obrigatoriamente o desse preparado industrial; condicoes de conservagio do
medicamento preparado; instrucoes especiais, eventualmente indispensaveis para a
utilizacdo do medicamento, como, por exemplo, «agite antes de usar», «uso externo»
(em fundo vermelho); via de administracdo; posologia; identificacdo da farmacia e
identificacdo do farmacéutico diretor técnico.

Para a preparacdo dos manipulados em Farmacia de Oficina, devem existir
obrigatoriamente certos materiais [41], os quais estiveram ao meus dispor
nomeadamente: alcoémetro; almofarizes de vidro e de porcelana; balanca de precisao
sensivel ao miligrama; capsulas de porcelana; copos de varias capacidades; espatulas
metalicas; funis de vidro; matrazes de varias capacidades; papel de filtro; papel
indicador pH universal; TopicTec ou pedra para a preparacdo de pomadas; pipetas
graduadas de varias capacidades; provetas graduadas de varias capacidades; tamises
FP, com abertura de malha 180 um e 355 um (com fundo e tampa); termémetro (escala
minima até 100°C) e vidros de relogio. Neste espaco encontram-se também
armazenadas as matérias-primas assim como diversos documentos de apoio a
preparacdo, nomeadamente o FGP.

No que respeita as matérias-primas estao definidos na Portaria n.° 594/2004, de 2 de
junho os aspetos relativos a sua rececao, controlo de qualidade e armazenamento. As
matérias-primas que sejam requeridas para a preparacio de medicamentos
manipulados devem satisfazer as exigéncias da monografia, devendo ser adquiridas
fornecedores devidamente autorizados pelo INFARMED. Para garantir a qualidade das
matérias-primas, o farmacéutico deve, no ato da rececao, proceder a verificacao: do
boletim de anéalise; da matéria-prima rececionada quanto a sua correspondéncia com a
encomendada; da integridade da embalagem; e da rotulagem (deve incluir o nome da
matéria-prima, identificacao do fornecedor, lote, condi¢des de conservagao, precaucoes
de manuseamento, validade). Apds a sua rececao, deve-se dar quebra do produto para

uso interno e preencher a ficha de rececao de matérias-primas.
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O célculo do preco de venda ao publico dos medicamentos manipulados é efetuado com
base no valor dos honoréarios da preparacao, no valor das matérias-primas e no valor
dos materiais de embalagem, tal como estabelece a Portaria n.° 769/2004, de 1 de julho
[42]. Durante o ano de 2021, os honorarios de preparacao foram calculados com base
num fator F de 5,05€. E importante referir que os valores referentes as matérias-
primas sdo determinados pelo valor da aquisicdo multiplicado por um certo fator,
definido consoante a maior das unidades em que forem utilizadas ou dispensadas. Os
valores relativos aos materiais de embalagem sao estabelecidos pelo valor de aquisicao
multiplicado pelo fator 1,2. Os medicamentos manipulados s3o regulados pelo
Ministério da Economia e da Satde [39].

A comparticipacao dos medicamentos manipulados é de 30% do respetivo preco, e
aqueles que sdao comparticipados constam do Anexo do Despacho n®18694/2010, de 18
de novembro. O médico deve prescrever estes medicamentos em receita isolada e so se
pode dispensar uma unidade, podendo indicar também a dosagem e quantidade a

preparar [20].

10.2.Preparacoes Extemporaneas

Existem determinados medicamentos que devido as suas substancias ativas ou
excipientes cuja estabilidade constitui um obstdculo a sua formulacdo final, é
necessario recorrer a preparacoes extemporaneas, isto €, medicamentos preparados no
momento da dispensa. Estas preparagdes apresentam-se geralmente sob a forma de
granulos ou pd e originam solugdes ou suspensdes apoOs reconstituicdo com agua
purificada.

Durante o estagio preparei e dispensei Clavamox DT 400®, 400 mg/57 mg/5 ml, po
para suspensao oral, com indicacao pediatrica. Primeiramente deve-se agitar o
recipiente que contém o p6 de modo a promover a libertacao de todas as particulas de
po aderidas as suas paredes. De seguida, adicionou-se o volume de agua purificada
preconizado no folheto informativo do medicamento e voltou a agitar-se vigorosamente
o recipiente com o intuito de garantir a correta homogeneizacao da suspensao oral. Na
dispensa ao utente, é fundamental aconselhar acerca da sua administracao, alertando
para a necessidade de agitar a suspensao antes de cada utilizacao, assim como informar

acerca das condi¢Oes de conservacao das mesmas.
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11. Contabilidade e Gestao- Conferéncia de
receituario e faturacao

As tarefas de contabilidade e gestao sao maioritariamente confinadas aos proprietarios,
outros profissionais, e a direcao técnica da farméacia e compreendem varias vertentes
que se interrelacionam — recursos humanos, documentagao e gestao financeira.

Em termos monetarios, no final do dia, o responsavel pela contabilidade, verifica se os
valores faturados por todos os colaboradores e a respetiva forma de pagamento
registada no SIFARMA coincide com as existéncias fisicas em numerario/ taldes de
multibanco. A nivel do receituério, no fim do dia as receitas manuais e materializadas
sdo arrumadas e organizadas no backoffice apds dupla verificagdo por um farmacéutico.
No tltimo dia de cada més, todo o receituario mensal é conferido- inclui receitas
manuais comparticipadas pelo SNS e as restantes receitas comparticipadas por outras
entidades. Apbs a conferéncia, as receitas sdo divididas e organizadas pelas devidas
entidades responséveis, sendo posteriormente enviadas para as devidas entidades
responsaveis, organizadas por um codigo que corresponde ao namero da
Receita/Lote/Série que lhes é atribuido por ordem de dispensa. A receita pode ser
numerada de 1 a 30, dentro de um lote, e a série é definida pelo SIFARMA 2000. Em
geral, para reaver o valor da comparticipagdo, as farmacias devem enviar as receitas
acompanhadas de uma copia das faturas/recibos correspondentes a dispensa assinadas
pelos utentes, dos verbetes, da relacao de resumo de lotes e da guia de fatura.

Se a comparticipacao for da responsabilidade do SNS (Manipulados, Lanificios,
Portarias para patologias especiais, ...) os documentos anteriormente enumerados
devem ser enviados para o Centro de Conferéncia de Faturas, para revisao de todos os
aspetos da sua validade e autenticidade. Caso seja detetada alguma irregularidade, a
mesma é comunicada a farmacia, para que assim haja possibilidade de a corrigir,
beneficiando o reembolso do valor da comparticipacao efetuada, submetendo
novamente a receita em questao juntamente com o receituario do més seguinte.

Se se tratar de receitas para comparticipacao por sistemas privados (Sindicatos, Apoios
de laboratérios, Subsistemas de saude), entao os documentos sao enviados para a ANF
que depois reencaminha os documentos de todas as farméacias pertencentes a
associacao.

Relativamente as prescricoes desmaterializadas, o seu envio é feito automaticamente
no final de cada més através do SIFARMA 2000, que agrupa todas as prescrigcoes
divididas por organismos num tanico lote.

Ao longo do presente estagio, acompanhei os processos de conferéncia de receituario e

faturacdo da FMT, tendo a oportunidade de separar e organizar as receitas pelos
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respetivos organismos de comparticipacdo, bem como a impressao dos verbetes e os

restantes documentos de faturacao.

12. Cartao Sauda das Farmacias
Portuguesas

O cartao Sauda trata-se de cartdo com pontos acumulaveis, que pode ser utilizado em
qualquer farmacia de Portugal que integre a rede Farmacias Portuguesas, como € o caso
da FMT. Para a criacao do cartdo sdo necessarios os dados pessoais dos utentes, e a
adesao é gratuita, sendo possivel aderir via online na pégina eletronica das Farmécias
Portuguesas ou presencialmente na farmaécia.

O cartdo Satuda oferece uma coletanea de vantagens e beneficios, que o utente pode
usufruir a medida que acumula mais pontos. A acumulacdo ocorre sempre que o utente
efetue compras de produtos de satide e bem-estar, MNSRM ou servigos farmacéuticos,
podendo ser posteriormente trocados por produtos ou servicos presentes no catalogo
ou rebatidos em vales de dinheiro para descontar na conta da farmacia.

Durante o meu estagio, efetuei diversas vezes o rebate de pontos por produtos ou vales
de desconto, sendo-me explicado o modo de funcionamento e as particularidades
relativas ao cartdo Sauda, assim como a necessidade de inquirir os utentes no sentido
de perceber se possuiam o cartdo e na eventualidade de ndo possuirem, proceder a
criacdo do mesmo. A meu ver, este cartao representa uma mais-valia para as farmacias

uma vez que constitui uma ferramenta de fidelizagao.

13. Outras atividades

Ao longo do estagio tive a oportunidade de assistir a varios webinars que em muito
contribuiram para a minha aprendizagem e evolu¢ao enquanto futura profissional de
saude, entre todos eles destaco o webinar “Testes rapidos COVID-19: Da evidéncia
cientifica ao papel da farméicia”’, que contribuiu no futuro para uma melhor
compreensao dos autotestes e aconselhamento para os utentes; a formacao sobre
Hipertensao e Risco Cardiovascular, que foi crucial para a realizacao do rastreio

cardiovascular realizado na FMT; e a formacao sobre o sol e o protetor solar, o qual tive
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que posteriormente fazer uma formacao para ser apresentada a criancas pertencentes

as atividades dos tempos livres (ATL).

14. Panorama da Covid-19 e impacto na
sociedade

A pandemia do novo coronavirus (SARS-CoV2), mudou drasticamente a nossa
realidade em todos os aspetos, a Covid-19 obrigou e obriga a drasticas mudancas nos
hébitos de vida, e intimeras regras que sao precisas cumprir, havendo uma completa
readaptacao dos comportamentos e modos de atuacao perante as diversas situacoes.
Neste contexto, também as farmacias foram obrigadas a reformularem-se, sendo
sujeitas a medidas drasticas de contencdo da propagacdo do SARS-CoV-2, de forma a
nao por em risco a seguranga dos utentes e dos profissionais de satide. Neste sentido na
FMT, a utilizacdo de mascaras, a existéncia de acrilicos na zona de atendimento com o
objetivo de criar uma barreira fisica entre utente e farmacéutico, as solucoes
antisséticas de base alcodlica em recipientes munidos de doseador a disposi¢do dos
utentes em cada balcao, a constante desinfecdo das bancadas e do terminal multibanco
depois de cada atendimento, as marcacoes fluorescentes no chao de modo a limitar e
orientar os utentes no espaco de circulacdo da farmacia, impedindo que estes se
aproximassem dos produtos expostos e garantindo uma distancia de seguranca minima
de dois metros entre eles, e a limitacdo de 3 pessoas no interior da farmaécia
constituiram regras e exigéncias necessarias face ao combate da propagacao. Tornou-se
imperativo o respeito por todas as medidas e normas de seguranca de forma a nao
colocar ninguém em risco, principalmente pessoas que pertencam a grupos de risco,
nomeadamente os idosos e portadores de doencas cronicas.

As farmacias foram um setor que nao deixou de funcionar durante a pandemia, uma
vez que a grande maioria dos equipamentos, como gel desinfetante, luvas e mascaras
certificadas eram vendidos inicialmente apenas nas farmacias. No entanto, o receio de
contrair a covid-19 fez com que muitos utentes evitassem ir a farmacia e aos hospitais, o
que muitas das vezes conduziu a graves consequéncias para a saude pois estes por vezes
deixam de tomar a medicagdo, deixam de ter o seguimento adequado por parte do
médico ou do farmacéutico e, por conseguinte, ha atrasos no diagnostico de diversas
patologias.

A doenca COVID-19 é uma doenca infeciosa e transmite-se principalmente através das

goticulas que sdo geradas quando uma pessoa infetada tosse, espirra ou expira. Assim
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sendo qualquer pessoa pode ser infetada ao inspirar o virus se estiver a uma grande
proximidade de alguém com COVID-19 ou tocar numa superficie contaminada e, em
seguida, nos olhos, no nariz ou na boca.

Ultimamente para além do equipamento acima referido chegaram as farmaécias os
autotestes que, sao testes rapidos de antigénio de baixa complexidade de serem feitos, e
que permitem a sua utilizacdo por pessoas que nao profissionais de satide ou outros
profissionais habilitados. Os testes devem ser realizados e interpretados com uma
finalidade clinica e de satde puablica como: o diagnéstico da COVID-19 ou rastreios em
contextos comunitarios ou ocupacionais.

Realco que ao longo do presente estagio, tive a oportunidade de dispensar vender
diversos autotestes, sendo estes recebidos na farmacia, em embalagens de 25 Kits, e
rececionados de forma semelhante aos restantes medicamentos e produtos de sadde,
tendo uma margem fixa de 15% no seu preco. Os kits individuais de cada autoteste
eram preparados na farmaéacia, na zona do GAP pelos farmacéuticos com a devida
seguranca. No momento da dispensa, avaliada a situacdo e transmitida toda a
informacdo acerca da execucdo do teste e todas as davidas dos utentes eram
esclarecidas.

A equipa técnica da FMT estava também capacitada para, ndo s6 saber como agir
perante uma suspeita de infecio por COVID-19, bem como reforcar as medidas de

prevencao da infecdo e transmitir calma e seguranga aos seus utentes.

15. Conclusao

O estagio curricular na FMT foi, sem davida, bastante enriquecedor, e uma mais-valia
neste percurso do MICF. O estagio representou o culminar de 5 anos de estudo, pois
pude por em pratica todas as aprendizagens e os conhecimentos adquiridos ao longo do
curso, foi através do estagio que tomei contacto com a realidade da profissao e com o
enquadramento das farmacias na sociedade.

Com este estagio, percebi que o papel do farmacéutico comunitario vai muito além do
que a maioria das pessoas pensa. A meu ver, quando desempenhado com ética,
profissionalismo e brio, pode de facto fazer a diferenca na realidade do SNS. O objetivo
principal da atividade dos farmacéuticos da comunidade é prestar apoio a populacao
quanto ao uso seguro e racional do medicamento. No entanto, a sua posicao
privilegiada junto dos utentes permite promover a satide como um todo, o que muito

me gratificou.
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Os maiores desafios que atravessei foram os atendimentos, e as diferentes pessoas que
encontrei, sendo a comunicacao e a postura que temos perante o utente, pontos-chave
para que tudo corra bem. Face aos diversos utentes com que contactamos, é também
fundamental mantermo-nos atualizados e em constante aprendizagem para responder
da melhor forma quando solicitado.

Agora, uma vez terminado o estigio curricular, sem davida, que a minha visao
esperancosa quanto a profissao e as farmacias de oficina foi influenciada por toda a
equipa da FMT: uma equipa com uma simbiose entre farmacéuticos jovens e outros
com mais anos de trabalho e experiéncia, prestavel e genuinamente preocupada com os
seus utentes. Agradeco-lhes por toda a atencdo e disponibilidade durante este periodo
de aprendizagem. Nao s6 por darem o seu melhor para me esclarecer todas as davidas,
mas por o fazerem sempre com o maior profissionalismo e simpatia. Concluo este
estagio com um balanco muito positivo e encorajador para enfrentar os desafios que a

vida profissional me reserva.
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