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Manipulacao Clinica

Dispensa clinica de medicamentos manipulados

Introducéao

O medicamento constitui uma tecnologia de salde, que tem
contribuido decisivamente para 0 aumento da esperanga de vida
verificado nas ultimas décadas e também para a melhoria da qua-
lidade de vida da populacao.

N&o obstante a industrializacdo generalizada do mundo actual,
os medicamentos preparados em pequena escala nas farmécias
comunitérias e hospitalares - habitualmente designados medi-
camentos manipulados - tém vindo a assumir uma importancia
crescente na terapéutica. Apesar de os tempos da preparagao
exclusiva em escala oficinal se encontrarem ja muito distantes,
reservam-se inumeras situa¢bes especificas, cujo dmbito tem
vindo a alargar-se, para as quais os medicamentos manipulados
sdo imprescindiveis.!s Assim, a realidade actual aponta para que
estes medicamentos ocupem um fugar préprio no arsenal tera-
péutico moderno, complementando os disponibilizados pela in-
ddstria farmacéutica.

Razdes para a preparacao
de medicamentos manipulados

Enquanto elemento central de todo o sistema de salde, o do-
ente deve ter acesso aos medicamentos mais adequados ao seu
perfil fisiopatolégico, os quais tanto poderao ser produzidos pela
industria farmacéutica, como preparados em pequena escala pe-
los farmacéuticos comunitérios ou hospitalares. Assim, persistem
razdes para que se continuem a prescrever e a preparar medica-
mentos manipulados. Cada vez mais, os farmacéuticos s&o solici-
tados a solucionar problemas decorrentes quer da inadequacao
de medicamentos produzidos industrialmente as necessidades
farmacoterapéuticas de doentes especificos, quer da inexisténcia
de certos produtos no conjunto dos medicamentos dispeonibilizados
pela inddastria farmacéutica.

Em Portugal, como na generalidade dos paises, do ponto de vis-
ta profissional, os medicamentos manipulados apresentam grande
relevancia para os farmacéuticos — a quem cabe, em exclusivo, de
acordo com a legislagao em vigor, a supervisdo da sua preparagao
e dispensa®-, constituindo um importante factor de proximidade
com os doentes e com 0s outros profissionais de sadde.

A possibilidade de personalizar a terapéutica de doentes es-
pecificos constitui uma razao primordial para a prescrigao e pre-
paragao de medicamentos manipulados.> Nao raramente, os
medicamentos industrializados incluem excipientes nao tolerados

por alguns doentes, ndo apresentam as dosagens adequadas as
suas necessidades especificas ou ndo se apresentam nas formas
farmacéuticas mais apropriadas. Por exemplo, é habitual proce-
der-se a preparagdo de medicamentos personalizados, isentos de
certos conservantes, antioxidantes, corantes ou aromatizantes/fra-
grancias, com vista a evitar reac¢des alérgicas, designadamente
episédios de asma.” Também para os doentes com intolerdncia a
lactose se procede a manipulacdo de medicamentos, promovendo
a substituicdo deste hidrato de carbono, largamente usado como
excipiente em especialidades farmacéuticas, por substancias como
a celulose microcristalina ou o carbonato de calcio.® Por vezes,
outras populagdes especiais, como os diabéticos e os doentes
com deficiéncias enzimaticas congénitas (como a fenilcetonuria),
também requerem a preparagao personalizada de medicamentos,
ndo obstante a existéncia no mercado de medicamentos indus-
trializados, que, no entanto, sdo inadequados por conterem ex-
cipientes ndo tolerados. No caso dos doentes pediatricos, tendo
em vista promover a sua adesdo a terapéutica, especialmente
quando esta € prolongada, € ainda vantajoso atender as suas
preferéncias individuais (em particular no que respeita ao sabor e
ao aroma) no estabelecimento das caracteristicas organolépticas
dos medicamentos.*1° Em Dermatologia, a manipulagdo de medi-
camentos também proporciona grandes vantagens, permitindo a
personalizagdo da terapéutica, ndo somente através da adequa-
cao da dosagem da substdncia activa ou das suas associagdes,
conforme se referird mais a frente, mas, muito especialmente,
por permitir adequar a base (excipiente) do medicamento semi-
-sélido ou liquido, quer ao tipo de pele (por exemplo, nos casos
de peles acneicas e seborreicas), quer ao estado da dermatose
(aguda ou crénica).*

Existem varias substancias activas de utilidade terapéutica com-
provada cujas especialidades farmacéuticas, por motivos diversos
(por vezes exclusivamente de ordem econdémica), sdo descontinu-
adas pela indUstria ou ndo chegam a ser introduzidas no mercado.
Enquadram-se nesta dltima situagdo as substancias activas desig-
nadas 6rfas, para as quais a produgao industrial de especialidades
farmacéuticas nao é economicamente rentavel, por se destinarem
a um nimero reduzido de doentes. A manipulagdo de medicamen-
tos assume uma especial relevancia neste dominio especifico e
também, globalmente, no preenchimento de nichos ndo ocupados
pela indlstria farmacéutica, como sucede, em grande extensao, em
Pediatria, Dermatologia, Gastroenterologia, Geriatria, Ginecologia,
Oncologia, Otorrinolaringologia e Oftaimologia.>*!213 Por exemplo,

ROF 88

n

oy
S
S
N
=
g
a
S
O
<
=

1




BOLETIM DO CIM

neste Ultimo caso, é habitual proceder-se a preparacéao de varios
colirios e injectaveis intravitreos, que ndo sdo disponibilizados pela
industria farmacéutica (cefuroxima, bevacizumab, voriconazol, ci-
closporina, diferentes citotéxicos, colirios fortificados, colirios de
soro autdlogo, etc.).

Estando os medicamentos industrializados necessariamente
limitados a um certo nimero de dosagens e de formas galénicas,
é relativamente frequente a ndo existéncia no mercado do medi-
camento apropriado as necessidades especificas de um doente
concreto. Frequentemente, em Dermatologia, Pediatria, Geriatria,
Oncologia e nos casos de doentes insuficientes renais ou hepéaticos,
as dosagens dos medicamentos industrializados disponiveis néo se
apresentam adequadas, pelo que se torna necessario personalizar
a terapéutica através da preparacao individualizada de medica-
mentos com dosagens ajustadas as respectivas necessidades.?1013
Neste dominio, a manipulagdo de medicamentos pediatricos com
dosagens apropriadas, de modo a ajustar as doses a administrar
e, em simultaneo, apresentados sob as formas farmacéuticas mais
adequadas para administracdo em Pediatria constitui uma prética
habitual, face ao nimero limitado de especialidades farmacéuticas
disponiveis para uso pediatrico.®!® Com efeito, na farmacoterapia
pediatrica, é frequente a necessidade de administrar substancias
activas que apenas sdo disponibilizadas pela indlstria farmacéu-
tica sob a forma de medicamentos para adultos. Esta necessidade
abrange um conjunto muito extenso de substancias activas, como
a acetazolamida, captopril, espironolactona, fenobarbital, furose-
mida, hidrocortisona, nitrofurantoina, ranitidina, trimetoprim, etc.,
para as quais, em regra, se opta por recorrer a manipulagao de
liquidos para uso oral. Também a utilizacdo de corticosteréides na
terapéutica dermatoldgica requer frequentemente produtos com
dosagens substancialmente inferiores as dos medicamentos in-
dustrializados disponiveis. Outro exemplo refere-se ao controlo da
dor em doentes oncolégicos, em que é frequente a necessidade de
administrar, em intervalos curtos, doses de analgésicos opidceos
superiores as dosagens das especialidades farmacéuticas dispo-
niveis. Neste ambito, estd descrita a manipulacdo de supositérios
com dosagens de morfina superiores as dos medicamentos indus-
trializados, com vista a satisfazer as necessidades dos doentes e
a minimizar o nimero de administragdes.

A adequacdo da forma galénica do medicamento constitui um
aspecto de grande relevancia ndo somente em Pediatria, como
ja se referiu, mas também em Geriatria e em Oncologia e, de um
modo geral, sempre que a via oral se encontra comprometida. Em
muitas destas situagdes, torna-se necessario proceder a prepara-
cdo de sistemas galénicos susceptiveis de serem administrados
pelas vias disponiveis.12101314 Myitas vezes, os doentes geriétricos
apresentam dificuldades em deglutir cdpsulas ou comprimidos,
pelo que a manipulagdo das substancias activas em formas far-
macéuticas como solugbes ou suspensdes orais (frequentemente
administradas através de sondas nasogastricas), supositérios ou
mesmo pastilhas destinadas a dissolver-se na boca permite obviar
o referido problema.!s

A manipulacao de medicamentos possibilita ainda promover
associagdes de substancias activas nao disponiveis no mercado
dos medicamentos industrializados, sempre que tais estratégias
se justificam do ponto de vista farmacoterapéutico.! Esta neces-
sidade ocorre, com frequéncia, em Dermatologia, Oncologia e no
controlo da dor em doentes crénicos. Por exemplo, as associagdes
de substancias activas sao particularmente Gteis nos casos de pso-
riase, associando-se, conforme a natureza especifica da patologia,
corticosterdides, agentes queratoliticos, como o acido salicitico ou
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a tretinoina, alcatrdes e agentes hidratantes, como a ureia ou o
lactato de aménio. E ainda frequente, em Dermatologia, a asso-
ciacdo de fluconazol com dimetilsulféxido, para o tratamento de
onicomicoses, e de hidrocortisona, hidroquinona e tretinoina, para
o tratamento de hiperpigmentagdes.'®!’ No caso dos doentes on-
colégicos, a manipulagdo de substancias citotéxicas, tendo em
vista a individualizagdo da terapéutica (associagdo de substancias
activas, ajustamento das respectivas doses a administrar, etc.),
constitui uma pratica generalizada. Também na area do controlo
da dor em doentes crénicos é comum promover-se associacées
de substancias activas, como, por exemplo, a associagdo do dex-
trometorfano a analgésicos opidceos, nomeadamente a morfina,
de modo a atenuar a tolerancia devida a administragao frequente
destas substancias.!®

Também no que se refere a nutrigdo parentérica, a sua pre-
paracgao individualizada, em que a composicdo dos produtos é
ajustada as necessidades especificas de cada doente, constitui
uma pratica habitual, com especial relevancia em Neonatologia
e Pediatria.

Importa ainda salientar que, em certas situacdes, a preparagao
de medicamentos manipulados proporciona vantagens de natureza
econdémica, como sucede, por exemplo, em Dermatologia, quan-
do os tratamentos envolvem areas corporais extensas (grandes
atopias, eczemas psoridsicos extensos, etc.), requerendo grandes
quantidades de produto. Também o fraccionamento, a nivel hospi-
talar, de certos medicamentos injectaveis produzidos pela indus-
tria farmacéutica constitui uma ferramenta importante na gestao
racional dos recursos disponiveis, permitindo reduzir de um modo
significativo os custos globais com medicamentos.

Medicamentos Manipulados e Cuidados
Farmacéuticos

Na sequéncia das publicacbes de Mikeal et al.,’* em 1975, de
Brodie et al.,° em 1980 e, muito especialmente, de Charles He-
pler e Linda Strand,?! em 1990, a Organizagdo Mundial de Salde
(OMS), na sua reunido sobre o papel do farmacéutico nos sistemas
de saude, realizada em 1993 em Téquio, salientou a necessidade
de um maior envolvimento dos farmacéuticos na avaliacao dos re-
sultados da utilizagdo dos medicamentos, entre outros aspectos.??
Também o Conselho da Europa, em 2001, reforcou a necessidade
de os farmacéuticos se envolverem na avaliacao dos resultados cli-
nicos obtidos com a utilizagao dos medicamentos, interagindo com
os doentes e com os outros profissionais de saide.?® Este conceito,
em que o farmacéutico se responsabiliza pelas necessidades assis-
tenciais de cada doente em particular, e da comunidade em geral,
foi designado “Pharmaceutical Care” na literatura anglo-saxénica
e traduzido para portugués como “Cuidados Farmacéuticos” (em
Portugal) e “Atengdo Farmacéutica” (no Brasil).

A Sociedade Portuguesa de Cuidados Farmacéuticos (SPCFar),
recentemente fundada, define Cuidados Farmacéuticos como “a
pratica profissional realizada com o objectivo de melhorar o proces-
50 de uso dos medicamentos e minimizar os resultados negativos
associados aos mesmos, através da dispensacdo de medicamen-
tos de modo personalizado, do seguimento ou acompanhamento
farmacoterapéutico e dos servigos relacionados, tais como a indi-
cagao farmacéutica, a farmacovigilancia, a educagao para a salde
e todas as outras actividades que possam contribuir, de um modo
geral, para o uso racional do medicamento”.?*

Hoje em dia, é sabido que o uso de medicamentos nem sempre
estd associado a resultados positivos na saide dos doentes, encon-



trando-se plenamente comprovada a existéncia de taxas elevadas
de morbilidade e mortalidade devidas a falhas da farmacoterapia
instituida. Véarios estudos tém demonstrado o impacto dos Resulta-
dos Negativos associados a Medicagao (RNM) na salde dos doentes,
bem como os significativos custos econémicos que dai advém. Os
RNM podem ser classificados em trés categorias principais: neces-
sidade (existe um problema de saude concreto que justifica o uso
da medicacgao), efectividade (a medicagao alcanga os objectivos
terapéuticos) e seguridade (a medicagdo ndo provoca nem agrava
outros problemas de satide).?* As causas dos RNM sdo habitual-
mente designadas Problemas Relacionados com 0s Medicamentos
(PRM). Como é dbvio, todas estas questdes, despoletadas no seio
dos Cuidados Farmacéuticos, colocam-se tanto para os medica-
mentos industrializados como para os medicamentos manipulados,
existindo, porventura, neste Gltimo caso, uma maior margem de
intervengdo por parte do farmacéutico, j& que lhe compete prepa-
rar o medicamento para um doente especifico.

A formagado universitaria altamente qualificada do farmacéutico
nas diferentes vertentes do medicamento (desde a origem a dis-
pensa e monitorizagdo do uso), associada a sua grande acessibi-
lidade por parte dos doentes, conferem-lhe competéncias Unicas,
no conjunto dos profissionais de satde, para desempenhar um
papel fundamental na disponibilizagdo de informagdo aos doen-
tes relativamente a terapéutica instituida e no acompanhamento
dessa mesma terapéutica. Assim, faz todo o sentido o conceito de
farmacéutico clinico como um profissional de satide com conheci-
mentos profundos nas diferentes facetas do medicamento e uma
pratica centrada no doente. O farmacéutico clinico esta capacita-
do para identificar os problemas dos doentes relacionados com os
medicamentos, gerir a farmacoterapia, dispensar medicamentos
e outros produtos de saude, aconsethar os doentes, monitorizar
a terapéutica instituida e comunicar com os outros profissionais
de saude que acompanham o doente, tendo em vista methorar
os resultados clinicos alcangados.?® A detecgdo e identificagdo de
PRM pelo farmacéutico e a sua subsequente intervengdo consti-
tuem contributos decisivos para a prevencao e resolugao de RNM,
permitindo, por conseguinte, aumentar os ganhos em sadde por
parte dos doentes e diminuir os custos associados a falhas da
farmacoterapia.

Actualmente, os Cuidados Farmacéuticos constituem um con-
ceito abrangente, baseado na interacgdo entre o farmacéutico e o
doente e também na cooperagdo com o médico e com outros pro-
fissionais de salde, que tem por objectivo alcangar resultados que
proporcionem a melhoria da qualidade de vida do doente.?’ Assim,
incluem-se neste conceito todas as acgdes dos farmacéuticos di-
rigidas a doentes concretos, como sucede com a manipulagdo de
medicamentos visando a personalizacao da sua composicdo e/ou
forma de apresentagdo, em funcao das necessidades especificas
dos doentes ou a disponibilizacdo a esses doentes de medicamen-
tos inexistentes no mercado dos medicamentos produzidos pela
industria farmacéutica.

Dispensa Clinica de Medicamentos
Manipulados

A integragao e articulagdo de todos os servigos e de todas as
fungdes e responsabilidades do farmacéutico centradas no doente
reflecte o espirito do conceito de Cuidados Farmacéuticos e constitui
uma abordagem adequada para ir ao encontro das necessidades
dos doentes relacionadas com medicamentos, quer estes sejam
industrializados, quer sejam manipulados.

A Farmaéacia Magistral, visando a manipulacdo de medicamen-
tos, é uma parte integrante da pratica farmacéutica. Conforme se
expds anteriormente, esta actividade do farmacéutico esta, intrin-
secamente e de uma forma natural, focalizada no doente. Em cada
caso, o medicamento preparado deve reflectir, em todos os seus
aspectos, as necessidades especificas do doente, incluindo néo
somente os aspectos relacionados com a patologia em si mesma
(substancia activa ou associacbes de substancias activas e res-
pectiva dosagem), mas também outras situagdes e patologias do
doente que devem ser consideradas (alergias, diabetes, deficién-
cias enzimaticas, insuficiéncia renal ou hepatica, etc.), a idade do
doente (medicamentos especificos para uso pediatrico e geriatrico),
a existéncia ou ndo de um comprometimento da via oral, a capa-
cidade/destreza do doente para auto-administrar correctamente o
medicamento, as preferéncias do doente no que respeita a formas
farmacéuticas e as suas caracteristicas organolépticas (em espe-
cial no que se refere ao sabor e ao aroma), etc. Verifica-se, assim,
que a focalizagdo no doente é uma caracteristica intrinseca da
Farmdcia Magistral. Os medicamentos manipulados, tal como os
medicamentos em geral, ndo constituem um fim em si mesmos,
mas, tdo-somente, ferramentas usadas para promover a saude e
o bem-estar da populagdo. Assim, a preparagéo de medicamentos
manipulados sé faz sentido se constituir um meio para satisfazer as
necessidades especificas de cada doente. Isto mesmo € salientado
pela Sociedade internacional de Farmécia Magistral (International
Society of Pharmaceutical Compounding - ISPhC), fundada em
2004, cuja missdo consiste em promover a manipulagdo de medi-
camentos em todo o mundo para ir ao encontro das necessidades
dos doentes (“Promoting pharmaceutical compounding worldwide
to meet patient needs”).??

O conceito de Manipulagao Clinica - significando a dispensa cli-
nica de medicamentos manipulados - surge da necessidade de se
aplicar os principios dos Cuidados Farmacéuticos aos medicamentos
manipulados. Esta abordagem integrada da préatica farmacéutica
apresenta-se vantajosa ja que, idealmente, a preparacao de medi-
camentos manipulados deve ter em consideragao as caracteristi-
cas e as necessidades especificas de cada doente, o que, por sua
vez, se relaciona, de forma indissocidvel, com a dispensa clinica
e com a eventual necessidade de seguimento farmacoterapéuti-
co, exigindo ainda, por vezes, a notificagdo de reacgdes adversas
aos medicamentos (RAM) no ambito dos sistemas nacionais de
Farmacovigilancia.

Neste contexto, a Manipulagao Clinica pode ser definida como
uma pratica farmacéutica integrada, que visa a obtengdo de me-
dicamentos manipulados com qualidade, seguros e efectivos, cuja
preparagao tem em consideragdo o perfil fisiopatolégico especifico
de cada doente, obtido através de uma entrevista clinica, e ainda
a disponibilizagdo desses medicamentos acompanhada pela infor-
magao necesséria ao seu uso correcto.

A criagdo do conceito de Manipulagéo Clinica tem por objectivo
contribuir para promover a articulagdo da actividade do farma-
céutico relacionada com a manipulagdo de medicamentos com a
pratica dos Cuidados Farmacéuticos. Este posicionamento profis-
sional do farmacéutico permitir-lhe-4 adoptar uma abordagem in-
tegrada, centrada no doente, com vantagens evidentes para este,
ja que poderd contribuir para diminuir os erros da medicag¢ao (que
podem ocorrer na prescri¢ao, na dispensa ou na administragao do
medicamento), diminuir os problemas relacionados com o uso dos
medicamentos e ainda prevenir ou resolver os resultados negati-
vos (inefectividade e inseguranga) da utilizacdo de medicamentos
manipulados.
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Conclusédes

0Os medicamentos manipulados constituem ferramentas de satdde
que complementam os disponibilizados pela indUstria farmacéutica,
visando ganhos em saude.

A formagao técnico-cientifica dos farmacéuticos confere-lhes
competéncias Unicas para preparar e disponibilizar aos doentes
o0s medicamentos mais adequados ao seu perfil fisiopatoldgico e
proporcionar aos médicos estratégias terapéuticas que, de outro
modo, ndo seriam vidveis. Em Portugal, como na generalidade dos
paises, cabe em exclusivo aos farmacéuticos, de acordo com a le-
gislacdo vigente, a supervisdo da preparacdo e da dispensa dos
medicamentos manipulados. Assim, do ponto de vista profissional,
os medicamentos manipulados acarretam grandes responsabilida-
des para os farmacéuticos e, em simulténeo, proporcionam-lhes ex-
celentes oportunidades de intervengdo em beneficio dos doentes,
constituindo um importante factor de proximidade com estes e com
os outros profissionais de salde que os acompanham.

Evidentemente, é basilar que a prepara¢do de medicamentos
nas farmdacias comunitarias e nas farmécias hospitalares garan-
ta a obtencdo de produtos acabados seguros, eficazes e com a
qualidade adequada ao fim a que se destinam. Este aspecto, ac-
tualmente, encontra-se muito facilitado, ja que a tecnologia e os
equipamentos que tém vindo a ser disponibilizados para a pre-
paracdo de medicamentos em pequena escala sdo cada vez mais
sofisticados e as condi¢des de preparagao nas farmécias sao cada
vez mais susceptiveis de se adequar aos padrdes de qualidade
exigidos. Todavia, importa considerar que estes aspectos, de na-
tureza farmacotécnica, por si s, sdo insuficientes para garantir
o sucesso da terapéutica. De facto, para se alcangar este dificil
objectivo, torna-se imprescindivel que, em cada momento, a pre-
paragao de medicamentos manipulados seja enquadrada numa
perspectiva de Manipulagdo Clinica, em que é assegurada néo
somente a qualidade, a segurancga e a eficdcia inerentes ao me-
dicamento, mas também, o que é fundamental, a sua seguridade
e efectividade (na acepcdo em que estes termos sdo usados no
contexto dos Cuidados Farmacéuticos), de modo a minimizar ou
mesmo a evitar RNM associados ao seu uso por um doente con-
creto. Como se referiu anteriormente, a detecgdo e identificacéo
de PRM pelo farmacéutico e a sua subsequente intervencéo con-
tribuem decisivamente para a prevencao e resolugdo de RNM e,
por ineréncia, proporcionam o aumento de ganhos em salide por
parte dos doentes e a diminuigdo dos custos associados as falhas
da farmacoterapia.

Para exercer actividade profissional em Manipulagdo Clinica,
com padrdes elevados de qualidade, o farmacéutico deve possuir
conhecimentos actualizados nas diferentes areas cientificas que
constituem a sua formacéo de base em Ciéncias Farmacéuticas
e, adicionalmente, realizar formagdes especificas, de forma conti
nuada, em Farmacia Magistral e em Cuidados Farmacéuticos.

Carlos Mauricio Barbosa

Professor Associado da Faculdade de Farmécia

da Universidade do Porto

Investigador Principal do Centro de Quimica Medicinal
da Universidade do Porto
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