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Resumo

Os quatro meses de estagio numa farmacia comunitaria sdo o ultimo passo para a conclusdo
do Mestrado Integrado em Ciéncias Farmacéuticas (MICF). Durante estes quatro meses de estagio
fui posto a prova diversas vezes e em diversas situagdes, sendo que a autonomia confianca e
conhecimentos préatico-cientificos foram fundamentais para superar as situagdes que foram
aparecendo.

Este relatério € o culminar destes 4 meses de estagio e descreve de forma resumida as
experiencia vividas e conhecimento adquirido ao longo do estagio. O relatério esta dividido em
duas partes, sendo a parte 1 a descricdo das atividades desenvolvidas no estagio e a parte 2 a
apresentacdo de um tema desenvolvido e aplicado ao longo do estagio. Na parte 2 do relatorio
propus-me falar dos anticoagulantes orais, mais especificamente da varfarina, com o objetivo de
alargar conhecimentos e encontrar formas para melhorar o aconselhamento ao grupo de doentes

gue fazem terapéutica anticoagulante.
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A. Introducéo

O estdgio numa farmécia comunitaria surge como o ultimo obstaculo para a conclusdo do
MICF e assim a Ultima fase de aprendizagem do MICF antes de sermos lancados no mercado de
trabalho. O estagio curricular na farmacia comunitéria ¢ a “unidade curricular” pratica que faltava
no curso e que permite interligar os varios conhecimentos adquiridos a situagdes préaticas e casos
reais.

O farmacéutico assume um papel fulcral no contexto da farméacia comunitaria por ser o
ltimo profissional de salde que interpreta e avalia as prescricdes médicas antes da dispensa dos
medicamentos. O farmacéutico comunitario além da dispensa de medicamentos tem o papel de
realizar um aconselhamento adequado aquando da dispensa de medicamentos, tendo também a
fungdo de promover a saude publica e incentivar o uso racional do medicamento. Deste modo, o
estagio na farmécia comunitéria garante uma formacgdo adequada para o exercicio farmacéutico,

tanto do ponto de vista técnico como ético e deontoldgico.



Parte 1 - Relatério Descritivo Estagio Farmacia

1. Farmécia Central de Valbom Unipessoal Lda
1.1. Localizacéo

A Farmécia Central de Valbom (FCV) situa-se na Rua Doutor Joaquim Manuel da Costa,
no numero 931 em Valbom. Por esta se tratar da principal rua de Valbom, o acesso a farmacia é
assim facil, sendo que o constante movimento de carros nesta rua torna mais facil a divulgacdo e
visualizacdo da Farmacia. Além disso, a presenca do Centro Social e Cultural de Valbom mesmo
ao lado da FCV, permite aos clientes estacionarem la as suas viaturas, 0 que constitui mais uma
vantagem da localizagdo da FCV. No entanto, uma vez que a fachada da FCV é semelhante as das
restantes habituagGes circundantes e esta ndo se encontra devidamente destacada e separada das
restantes habitacdes, a farméacia pode passar um pouco despercebida aos mais distraidos (Anexo 1).

1.2. Horério de funcionamento

A FCV encontra-se em funcionamento das 9:00h as 20:00h de segunda a sexta-feira,
estando das 13:00 as 14:00 encerrada para hora de almogo. Ao sabado funciona apenas das 09:00h
as 13:00h, sendo que ao Domingo a farmacia encontra-se encerrada. A FCV encontra-se inserida
no regime de rotatividade das farmacias do municipio em regime de servico, sendo que nesse dia
esta aberta 24 horas independentemente do dia.

1.3. Estrutura interna

A estrutura interna da farmacia, embora muito simples, garante a comodidade e privacidade
necessaria aos utentes e respetivos recursos humanos da farméacia. E assim constituida por zona de
atendimento ao publico, armazém de stock ativo, gabinete do utente, local de rececdo de
encomendas, casa de banho, escritério e local de revisdo de receitudrio.

A zona de atendimento ao publico dispde de 3 balcbes de atendimento separados
fisicamente, tendo cada um o seu computador, 0 que permite uma maior privacidade entre utente-
farmacéutico. Na zona de atendimento existe um aparelho eletrénico que para além de permitir
medir a altura e peso (e assim calcular o IMC) permite ainda medir a PA e a pulsagdo. Esta zona é
ainda o local de exposicdo de Medicamentos N&o Sujeitos a Receita Médica (MNSRM) e produtos
de cosmética e dermofarmacia. (Anexo Il)

1.4. Utentes

Valbom é uma pequena freguesia do conselho de Gondomar com uma populacéo bastante
envelhecida, com um nivel socioeconémico baixo e com poucas habilitagdes literarias. Desta
forma, os utentes mais frequentemente encontrados na farmécia sdo doentes crénicos de idade
avancada, polimedicados. Ndo sendo Valbom uma zona turistica e sendo a populacdo
maioritariamente pobre, a farmécia vive principalmente do receituario oriundo de clientes ja

fidelizados.



1.5. Sistema informético (SI)
O sistema informéatico em uso na FCV é o Sifarma2000®. O Sifarma2000® é uma
ferramenta indispensavel para quase todas as atividades exercidas numa farmacia, quer seja no
atendimento de utentes ou na gestdo dos stocks da farmécia. Este sistema informético, embora

muito completo, é bastante intuitivo permitindo uma fécil e rapida aprendizagem aos utilizadores.

2. Gestdo de stocks

O stock de uma farmécia corresponde ao conjunto de todos os medicamentos, produtos de
salide, e outros artigos, que a farméacia detém num determinado tempo, e que sdo passiveis de
venda. Na conjuntura atual do pais e das farméacias portuguesas, uma boa gestdo de stocks € talvez
0 aspeto mais importante para a sobrevivéncia de uma farmacia.

A gestdo de stocks envolve a determinacdo de alguns pontos essenciais: 0 que comprar,
quanto comprar, quando comprar, e, por Ultimo, determinar a quantidade de stock de seguranca que
se deve ter para cada produto de modo a assegurar um nivel de servico satisfatorio para os utentes.
O tipo de utentes (idade, nivel socioeconémico), a rotatividade dos produtos e média mensal de
vendas, as incidéncias sazonais, doengas mais comuns, tipo de receituario, e mesmo a divulgacao
de MNSRM nos meios de comunicacdo vao condicionar a determinagdo dos pontos anteriormente
referidos.

Durante 0 meu estagio deparei-me com situacbes em que certos medicamentos
encontravam-se temporariamente esgotados/indisponiveis no distribuidor/armazenista ou mesmo
no préprio laboratério, pelo que a existéncia de um stock de seguranga de certos medicamentos na
farmécia permite prevenir que haja custos de rutura de stock e assim manter o aprovisionamento
destes medicamento aos utentes.

Outro ponto muito importante na gestdo de uma farméacia é a quem comprar. Neste aspeto é
necessario analisar aspetos como as condi¢fes de pagamento, descontos comerciais, rapidez e

qualidade do servico e entregas.

3. Realizacéo de encomendas

A FCV trabalha diariamente com dois fornecedores: a OCP Portugal (OCP)
(principalmente para a aquisicdo de MSRM) e a Cooprofar (maioritariamente para a aquisicio de
MNSRM). Uma vez por semana (& segunda-feira) é também feita uma encomenda de alguns
produtos com elevada rotatividade a Medicanorte. As encomendas diarias sdo realizadas em 4
momentos do dia: a meio da manha (10h); ao fim da manha (12h); a meio da tarde (16h) e ao fim
da tarde (19-20h), sendo a encomenda submetida através do Sifarma2000®. Quando o stock de um
produto atinge o minimo estabelecido no Sifarma2000®, o Sifarma2000® pde esse produto numa
proposta de encomenda, em que a quantidade do produto proposta é a necessaria para repor 0s Seus

niveis até ao stock maximo estabelecido, também ele, pelo Farmacéutico no Sifarma2000®. Esta



lista de encomenda proposta pelo Sifarma2000® é depois avaliada e alterada, se necessario, de
acordo com as necessidades da farméacia e sé depois submetida ao distribuidor.

No entanto, existem, no dia-a-dia da farmécia, situagdes em que os utentes necessitam de
um produto que a farméacia ndo possui no momento ou ndo faz parte do stock normal da farmécia,
isto é, produtos que tem um stock minimo definido como 0. Nesta situacOes é necessario fazer uma
encomenda manual, quer seja por telefone (quando é feita 8 OCP) ou pelo gadget do distribuidor
(quando a encomenda é feita a Cooprofar).

Outro processo de aquisicdo de produtos é a encomenda direta ao laboratério/delegados do
laboratério. Este tipo de encomendas é muito frequente na FCV para produtos com elevada
rotatividade, produtos sazonais e mais atualmente para os Medicamentos Genéricos (MG) e
envolve a aquisicdo de certos produtos em maiores quantidades que nos outos tipos de
encomendas. Este tipo de encomendas sdo bastantes vantajosas para a farmacia (desde que bem
planeadas e geridas), uma vez que os laboratérios costumam oferecer condi¢cdes de compra mais
apelativas, como descontos e/ou bénus.

3.1. Rececao de encomendas (Anexo I11)

A primeira coisa a fazer quando recebemos uma encomenda é verificar se essa encomenda
é, de facto, destinada a farmacia. Juntamente com a encomenda vem sempre a fatura de
encomenda, enviada em duplicado (Anexo IV). Apds isso, no menu “Rececdo de encomendas" do
Sifarma2000®, da-se a entrada informatica de todos os produtos que constam na encomenda
recebida, verificando sempre se as quantidades enviadas sdo iguais as quantidades pedidas. Na
FCV da-se primeiro a introducdo dos produtos com condi¢des de conservagdo especiais (como 0s
produtos de frio) de modo a que sejam prontamente armazenados nos seus respetivos lugares.

Ao longo da introducdo informéatica do pedido é necessario ter atengcdo aos prazos de
validade, alterando-o se este for diferente do registado no Sifarma2000 e, apenas, quando nao
existe nenhuma unidade desse produto no stock. Além disso, é verificado sempre se 0 PVP (Prego
de Venda ao Publico) se encontra atualizado. Quanto ao PVP, tal como acontece com 0s prazos de
validade, s se atualiza 0 PVP no Sl quando ndo existe nenhuma unidade em stock desse produto.
Desta forma, quando o PVP do produto recebido é diferente das restantes unidades ja existentes em
stock, ndo se efetua mudanca no Sl, afixando apenas um post-it na nova caixa a avisar que aquela
unidade apresenta um preco diferente ao registado no Sl, e por isso, no momento de venda
necessita de ser alterado.

Nos MNSRM ndo-comparticipados, uma vez que o prego de comercializacdo deste tipo de
produtos é de total responsabilidade da farmécia, durante a rece¢do da encomenda é também
efetuado a marcacdo do PVP na embalagem exterior destes produtos.

Depois de todos os produtos estarem introduzidos informaticamente, confere-se se o0 PVF

de cada produto, o nimero total de produtos rececionados, e o valor total, correspondem aos



valores faturados. Por fim, arquiva-se a fatura de encomenda e armazena-se 0s produtos nos seus
respetivos lugares.

Nos casos em que as encomendas sdo feitas via telefone ou gadget (encomendas manuais),
estas ndo constardo no menu “Rece¢do de encomendas”, uma vez que ndo houve ligacdo do pedido
com o SI, pelo que no menu do SI “Gestdo de Encomendas” tem-Se de fazer uma encomenda
manual com todos os produtos que constam na fatura de encomenda. Depois no botdo do menu
“enviar/reenviar encomenda” fazer enviar a encomenda em papel o que permite que o Sl assuma
gue ha uma nova encomenda para rececionar.

No entanto, durante a rececdo de encomendas, por vezes deparei-me com situacOes

excecionais e irregularidades. Estas irregularidades podem ser do tipo:

) Produto pedido ndo enviado, mas faturado

. Produto néo pedido, ndo faturado mas enviado

o Embalagens danificadas

° Produtos com pregos antigos ou produtos retirados do mercado

Nestes casos, através do Sl, emite-se uma nota de devolucdo (Anexo V) em triplicado,
sendo o original e duplicado, devidamente assinado e carimbado, enviados juntamente com o0s
produtos a devolver ao fornecedor. Posteriormente o fornecedor decide se troca o produto
devolvido por outro igual sem qualquer custo adicional para a farméacia, emite uma nota de crédito
no valor dos produtos devolvidos ou se rejeita a devolugdo (Anexo VI).

3.2. Armazenamento

Dependendo das condicBes de conservacdo, da forma farmacéutica ou se o produto é um
MSRM ou MNSRM, os produtos sdo armazenados em diferentes lugares. Assim, no frigorifico (2-
8°C) sdo armazenados 0s produtos que necessitam de ser conservados no frio (Anexo VII); os
MSRM séo armazenados numa area fora do alcance dos utentes; sendo que a maioria dos MNSRM
encontram-se expostos na zona de atendimentos, estando assim visiveis para os utentes. Todos
estes produtos sdo armazenados segundo a regra First Expired, First Out (FEFO), de modo a que
0s produtos com menor prazo de validade sejam primeiro vendidos e evitar que haja perdas de
capital desnecessarias para a farmacia. Caso os produtos ndo tenham prazo de validade associado
ou ndo seja viavel aplicar a regra FEFO, os produtos sdo armazenados seguindo a regra First In,
First Out (FIFO), sendo os produtos mais recentemente rececionados, armazenados atras/por baixo
dos j& existentes. Os MSRM sdo ainda armazenados por ordem alfabética e por forma
farmacéutica, o que facilita e agiliza o atendimento e aviamento de receitas (Anexo VIII).

Um ponto muito importante na gestdo de uma farmécia é o controlo dos prazos de validade
dos produtos. Assim, na FCV é emitido, no inicio de cada més, uma lista contendo os produtos
existentes na farmacia cujo prazo de validade expira no més seguinte (Anexo IX). Este
procedimento permite que a farméacia ndo venda produtos fora de prazo aos utentes, além de que

possibilita corrigir alguns stocks que se encontram errados. No caso dos produtos cujo prazo de

5



validade esteja a terminar, a farmécia faz a devolucao destes produtos aos fornecedores tentando
assim obter algum retorno financeiro. No entanto, certos produtos ndo sdo aceites para devolucéo,
sendo posteriormente dado baixa destes e colocados no ValorMED.

4. Dispensa de medicamentos e produtos de satude
4.1. Receita Médica

Como ja foi dito anteriormente, a maior parte dos atendimentos feitos na FCV e dos
rendimentos obtidos provém do receituario. Desta forma torna-se indispensavel, neste relatorio,
descrever o esquema geral de uma receita, 0s seus principios gerais e como se procede a sua
validacdo e verificacao.

A receita médica (Anexo X) é um documento fulcral na dispensa de medicamentos,
constituindo uma forma de comunicacdo entre o médico, farmacéutico e utente. Em cada receita
podem ser prescritos até quatro embalagens, sendo que destas quatro embalagens, por
medicamento, podem ser prescritas até duas embalagens iguais. No entanto, no caso de se tratar de
medicamentos unidose poderdo ser prescritos até quatro embalagens iguais, por receita’?.

As receitas podem ter uma validade de 30 dias ou 6 meses, dependendo se se tratam de
receitas ndo renovaveis ou receitas renovaveis, respetivamente. As receitas renovaveis sdo
compostas por um original e duas vias autocopiaveis (3 vias), sendo normalmente utilizadas para
doentes que necessitam de tratamentos prolongados, como no caso de doencas cronicas™?.

Para que uma receita médica apresente validade legal tem que apresentar os seguintes
requisitos™?:

¢ Identificacdo do utente (Nome, numero de utente, regime comparticipagéo)
e Entidade responsavel pela comparticipacdo

o Identificacdo do prescritor

e Numero e cddigo de barras da receita

e Entidade emissora da receita

e Assinatura do médico

e Data de prescricdo e validade da receita visivel

Segundo Portaria n.° 137-A/2012 de 11 de maio (Diério da Republica, 1.2 série - N.°92 - 11
de maio de 2012), a prescrigdo médica deve ser feita de forma eletronica, salvos nos casos em que
se verifique faléncia informatico; inadaptacéo fundamentada do prescritor; prescri¢do ao domicilio;
e até um méaximo de 40 receitas por més, em que a prescricdo manual é permitida’®.

Além disso, segundo a Lei n® 11/2012 de 8 de mar¢o (Diéario da Republica, 1.2 série - N.°
49 - 8 de marco de 2012), a prescricdo médica inclui obrigatoriamente a DCI (Denominagédo
Comum Internacional), a forma farmacéutica, dosagem, a apresentacao e posologia. No entanto, a
prescricdo médica podera constar a denominagdo comercial se 0 médico indique uma das seguintes

justificacBes®:



a) Prescricdo de medicamento com margem ou indice terapéutico estreito; (Na receita

aparece a mencao “Excecdo a) do n.° 3 do art. 6.°”)

b) Fundada suspeita, previamente reportada ao INFARMED, de intoleréncia ou
reacdo adversa a um medicamento com a mesma substancia ativa, mas identificado
por outra denominagdo comercial; (Na receita aparece a mengdo “Exce¢do b) do n.°

3 do art. 6.° - reag@o adversa prévia”)

C) Prescricdo de medicamento destinado a assegurar a continuidade de um tratamento
com duragdo estimada superior a 28 dias. (Na receita aparece a mencao “Exce¢ao
c¢) do n.° 3 do art. 6.° - continuidade de tratamento superior a 28 dias™)

4.2. Medicamentos sujeitos a Receita Médica
Segundo a legislagdo portuguesa, estdo sujeitos a receita médica os medicamentos que
compreendem pelo menos uma destas condicdes”:
e Constituem um risco para a salde do doente, direta ou indiretamente quando utilizados sem
vigilancia médica;
e Constituem um risco, direto ou indireto, para a saude, quando sejam utilizados com
frequéncia para fins diferentes daquele a que se destinam;
e Contenham substancias, ou preparacdes a base dessas substancias, cuja atividade ou
reacOes adversas seja indispensavel aprofundar;
e Destinem-se a ser administrados por via parentérica (injetavel).
Este tipo de medicamentos apenas pode ser vendido na farmacia, sendo que a sua aquisi¢cao
requere a apresentagio de uma receita médica’.
A dispensa de MSRM nao se limita ao simples aviamento da receita médica. A dispensa de
MSRM engloba a¢bes como verificar se a terapéutica prescrita ao utente se adequa e ndo constitui
risco de vida ao utente, além de prestar um conjunto de informacdes e conselhos ao utente acerca
da terapéutica em questdo. A mais-valia do farmacéutico advém deste ato de dispensa que deve ser,
por isso, 0 mais completo e esclarecedor possivel.
O atendimento de um utente com receita médica inicia com a verificagdo da legalidade da
receita, verificando se a receita apresenta todos os requisitos citados anteriormente no ponto 4.1.
Durante estes meses de estagio constatei que a maior parte das receitas que ndo eram validas, eram
devido ao facto de o prazo de validade da receita j& se encontrar expirado. Desta forma, este passo
inicial é de enorme importéancia, evitando que as receitas sejam posteriormente devolvidas e que as
farmacias tenham prejuizos desnecessarios. Apds isto, no Sifarma2000®, através dos codigos de
barras presentes na receita, que correspondem ao Codigo Nacional Prescricdo Eletrénica Médica
(CNPEM), verificamos qual o medicamento que podemos dispensar ao utente. Neste ponto, é
importante perguntar se o utente prefere Medicamentos Genéricos (MG) ou os de marca, se

pretende levar o mais barato ou se tem alguma preferéncia de laboratério. No entanto é necessario



ter atencdo se na receita existe alguma excecao e caso exista procedemos dependo da excegdo em
questdo. Caso esteja presente excecdo a) ou b) apenas podemos dispensar 0 medicamento com
denominacdo comercial que se encontra prescrito, ndo sendo possivel dispensar MG ou outro de
marca contendo 0 mesmo CNPEM. Caso seja uma excecdo c) o utente tem a possibilidade de optar
ou pelo medicamento com denominagdo comercial prescrito ou por outro dentro do mesmo grupo
Homogéneo (GH) desde que tenha prego igual ou inferior ao prescrito. Depois, introduz-se 0s
produtos no Sl, ativando no Sl, caso se verifique a sua existéncia, a exce¢do em questdo,
escolhendo-se de seguida o plano correspondente ao regime de comparticipacdo mencionado na
receita, lendo com o leitor Gtico o cddigo de barras do nimero de receita ou inserindo manualmente
0 nimero da receita. Também, atualmente, no Sl, pede o numero identificacdo do local de
prescricdo e o numero de identificacdo do prescritor, embora estes ndo sejam indispensaveis e
obrigatérios. A maioria das receitas que aparecem na FCV tem como organismo de
comparticipagdo o 01 (SNS) ou o 48 (SNS — Pensionistas), embora existam muitos outros. O
regime a aplicar vem mencionado na receita, bem como algumas comparticipagdes especiais, como
em casos em que existe portarias, despachos ou leis referentes a medicagdo especificas de
determinadas patologias. Nos casos em que o utente possui um regime de complementaridade com
0 SNS (como SAMS, SA-VIDA, MEDIS), o utente tem de referir este facto e mostrar um cartio de
identificacdo com o numero de beneficiarios do sistema. Apds tudo isto, é impresso no verso da
receita as informacGes de faturacdo da receita, sendo necessario que o utente assine no verso da
receita a declarar que recebeu a medicacao correspondente e Ihe foi prestado aconselhamento sobre
a terapéutica. Por fim, o farmacéutico assina, data e carimba no verso da receita, guardando a
receita para posteriormente conferir. Na FCV existe uma gaveta prdpria para guardar as receitas ja
aviadas, estando esta gaveta devidamente separada de acordo com 0s organismos.

Durante 0 meu estagio notei que, hoje o dia, a dispensa de MSRM se encontra bastante
complicada e demorada devido aos inimeros pormenores que o farmacéutico tem de ter atencéo.
Verificar se a receita é valida, ver qual o regime de comparticipacdo a atribuir, ver o numero de
embalagens pedidas, qual o medicamento prescrito e se existem excegdes, ler o codigo de barras
dos produtos e verificar se correspondem aos prescritos, ativar excecdes, ler o codigo de barras da
receita, imprimir, fazer o utente assinar e ter atencdo para os clientes ndo levarem com eles as
receitas impressas sao algumas das acdes que o farmacéutico tem de executar durante a dispensa.
Todas estas agdes, que em nada favorecem o utente, demoram tempo, tempo, esse, que muitas
vezes 0s utentes ndo tém. Nos dias de hoje as pessoas tém cada vez menos tempo e andam sempre a
correr, pelo que o tempo durante a dispensa deviam ser usado para falar com os utentes e
aconselhar sobre a terapéutica e patologia. No entanto, uma vez que o farmacéutico tem tanto
pormenor para verificar e tem de estar com muita atencdo em todo este processo para ndo cometer
erros, muitas vezes esta conversa fica para segundo plano, o que ndo deveria de acontecer. Outro

aspeto que fui observando, foi que, cada vez mais, aparecem receitas com excec¢des, que além de
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nos obrigado a despender mais tempo no atendimento, por vezes o médico aplica as “excegdes c)”
nos medicamentos genéricos mais baratos (Anexo X), que por a farmacia ndo ter esse laboratorio
ou por estar esgotado, obriga os clientes a voltarem a farméacia num outro momento. Outra situacdo
com que me deparei no estagio foi as receitas manuais. Embora sejam poucos 0s casos em que 0
médico prescreve manualmente, quando ocorre, normalmente, oferece-nos mais dificuldades quer
seja porque ndo se consegue perceber a caligrafia, quer porque o médico esquece-se de preencher
um campo da receita, obrigando o utente a voltar ao consultério de modo a que a receita seja
retificada.
4.3. Medicamentos N&ao Sujeitos a Receita Médica (MNSRM)

Os medicamentos que ndo preenchem nenhuma das condicdes referidas para os MSRM
podem ser classificados como MNSRM. Os MNSRM sdo geralmente usados no tratamento de
problemas menores e de curta duracdo, cuja vigilancia médica ndo é essencial. Este tipo de
medicamentos sdo dispensados nas Farmacias e em outros Locais de Venda autorizados para o
efeito pelo INFARMED, sendo o seu PVP sujeito ao regime de precos livres e por isso
normalmente fixados pelas Farmacias e locais de venda. Tal como o seu nome indica, para a
aquisicdo deste tipo de medicamentos, o utente ndo necessita de receita médica, podendo, no
entanto, estar incluidos numa receita médica, quando aconselhados e prescritos por um médico.
Existe também MNSRM comparticipados, sendo que, nestes casos, 0s utentes tém direito a
comparticipacio do estado apenas se 0s adquirirem nas Farmacias®.

Diariamente, utentes deslocam-se a farmacia com o intuito de adquirir MNSRM, seja em
situacOes de automedicacdo ou em situa¢Ges em que pedem a nossa opinido enquanto farmacéutico.
E nestas situacdes que o farmacéutico assume um papel imprescindivel e de muita responsabilidade
uma vez que a dispensa deste tipo de medicamentos € de inteira responsabilidade do farmacéutico.
Nestas situacdes de dispensa de MNSRM a conversa com os utentes é indispensavel sendo que o
farmacéutico deve adotar um discurso adequado e acessivel ao utente de modo a conseguir ter
acesso a todos o0s dados necessarios para se tomar a melhor medida possivel, seja ela a dispensa de
um MNSRM, uma medida ndo farmacoldgica ou o encaminhamento para 0 médico. Desta forma,
nas situacdes de automedicagdo, ou seja, situacdes em que o utente vai a farmécia com o intuito de
adquirir um produto especifico ja considerado por si proprio, é de extrema importancia que o
farmacéutico verifique se a razdo do pedido do utente se adequa ao caso e se é a melhor opcéo.
Tanto nestas situagdes, como nas situagdes em que o utente pede o nosso aconselhamento, é
importante fazer uma “entrevista” ao utente procurando saber o motivo da ida a farmacia, sintomas
e duragdo destes, outros problemas de saude do utente, medicacdo que faz e alergias
medicamentosas, e desta forma tomar a melhor decisdo tendo em conta o sexo e idade da pessoa,
interagcBes com a medicacao que o doente faz, e contraindicaces.

Durante o estagio, muitas foram as situacdes em que os clientes procuravam MNSRM

principalmente nos casos de gripes, constipacdes, episddios de dor aguda, pernas pesadas e
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insuficiéncia venosa, rinite alérgica e alergias, picadas de insetos, obstipagdo e diarreias... No
entanto, também constatei situagcbes em que o utente apresentava sintomas com relevancia clinica
requerendo vigilancia médica, pelo que nestas situacdes foi-lhe sempre aconselhado que fosse ao
médico de modo a excluir ou confirmar algum problema de salde de maior cuidado. O
aconselhamento de MNSRM constituiu, no inicio, uma das maiores dificuldades que me foi
aparecendo ao longo do estagio, devido ao simples facto de ndo ter conhecimento de quais 0s
produtos que a farmécia dispunha para cada situacdo, ndo conhecendo também o0s nomes
comerciais dos mesmos. No entanto, com o passar dos dias fui tendo cada vez maior nocdo dos
MNSRM que a farméacia dispunha. Essa maior nocao que fui tendo dos MNSRM que existiam na
farmacia foi adquirida pelos atendimentos que fui fazendo e que me possibilitaram conhecer mais
produtos, por ver os restantes funcionarios da farmacia a fazer atendimentos e também por
iniciativa prépria. No inicio do estagio, de modo a ultrapassar esta dificuldade, pedi a Dra. Manuela
gue me tirasse uma listagem de todos os MNSRM que a farmécia tinha em stock, de modo a que eu
em casa pudesse pesquisar sobre esses MNSRM (pesquisava 0s principios ativos, indicagdes
terapéuticas e principais efeitos adversos). Esta tarefa que eu préprio incumbi-me de fazer foi
muito importante para aumentar 0s meus conhecimentos e ganhar mais autonomia no atendimento.
4.4. Psicotrépicos e estupefacientes

Os psicotropicos e estupefacientes sdo substancias com inimeras aplicacfes na medicina, e
as suas propriedades, desde que usadas de forma correta, trazem grandes beneficios terapéuticos a
um grande ndmero de utentes. No entanto estas substancias, quando ndo sdo usadas em ambito
clinico e de acordo com indicagdes médicas, apresentam riscos, podendo induzir habituacdo e
dependéncia fisica e/ou psicolégica. Por estes motivos, e uma vez que estas substancias estdo
muitas vezes associados a atos ilicitos, este tipo de substancias sdo alvo de muita atencdo e de um
controlo rigoroso por parte das autoridades competentes®.

Os medicamentos que contém substancias ativas consideradas como estupefacientes e
psicotropicos, sdo prescritos de forma isolada, isto é, a receita medica apenas contem
estupefacientes e psicotropicos prescritos, ndo podendo conter outros medicamentos. No entanto,
no que diz respeito ao nimero de embalagens por receita, este tipo de medicamentos segue as
mesmas regras que os restantes medicamentos (até 4 embalagens por receita, tendo no méximo
duas embalagens por medicamento’.

Devido ao maior controlo que este tipo de medicamentos é sujeito, as encomendas
contendo medicamentos deste tipo e benzodiazepinas sdo acompanhadas por uma requisicdo em
duplicado (Anexo XI). O duplicado da requisi¢do, depois de carimbada e assinada, é enviado ao
fornecedor, sendo o original arquivado na farméacia. Além disso, durante a rececdo de encomendas
contendo este tipo de medicamentos, na FCV anotamos no original o numero da entrega
encomenda, que surge quando é terminada a rececdo da encomenda. A dispensa destes

medicamentos também apresenta uma particularidade: além de ser impreterivel receita médica, que
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deveré estar identificada que é do tipo RE (Receita Especial)’, para a dispensa destes medicamentos
0 Sl durante o procedimento normal de dispensa, automaticamente pede um conjunto de
informagBes como o nome e morada do doente; nome do médico prescritor; e o nome, idade,
morada, nimero e data de emissdo do CC (cartdo cidaddo) ou Bl (Bilhete Identidade) da pessoa
que vai buscar a medicacdo. Apos a conclusdo da venda, o SI imprime um documento de saida de
estupefacientes e psicotropicos que é posteriormente arquivado na farmécia durante, pelo menos, 3
anos. Além disto, no fim de cada més, a farmacia deve de enviar ao INFARMED o registo de
movimento (entradas e saidas) deste tipo de medicamentos.

Embora ndo seja muito frequente aparecer receitas contendo este tipo de medicamentos,
durante o periodo de estagio tive a oportunidade de ver e dispensar de forma autonoma
medicamentos deste tipo, pelo que me permitiu contactar com todo o processo descrito
anteriormente.

4.5. Medicamentos Manipulados (MM)

Embora possua o equipamento necessario para a manipulagdo de medicamentos, a FCV
ndo produz, atualmente, manipulados, sendo que em caso de um utente necessitar de um
medicamento deste tipo, a FCV responsabiliza-se por pedir o MM a Farmacia Central de Valongo,
sendo que é esta ultima a responsavel pelo calculo do PVP do manipulado.

A receita médica contendo medicamentos manipulados comparticipados devera estar
identificada como sendo do tipo MM — receita de medicamentos manipulados, pelo que nesta
receita apenas podem estar prescritos medicamentos manipulados, ndo podendo conter por isso
outros medicamentos/produtos’.

4.6. Produtos de uso Veterinario

A procura deste tipo de medicamentos na FCV é bastante reduzida, incidindo
principalmente em antiparasitarios. Por este motivo, o stock deste tipo de produtos na Farmécia é
bastante reduzido, contendo apenas produtos com garantia de saida. No entanto, a meu ver, esta
seria uma area com potencial de vendas, uma vez que nos arredores da FCV nédo existe mais
nenhum local de venda deste tipo de produtos. Além disso, ao longo do estagio, notei que os
conhecimentos que tinha sobre este tipo de produtos eram escassos, pelo que, sendo a farmacia um
local legalmente habilitado para a dispensa deste tipo de produtos, durante o Mestrado Integrado
em Ciéncias Farmacéuticas (MICF) deveria ser dado mais foco a esta area de produtos,
possibilitando assim ao farmacéutico um melhor e mais apoiado aconselhamento ao utente.

4.7. Outros tipos de produtos

Para além dos produtos referidos anteriormente, durante o estagio tipo a oportunidade de
dispensar e aconselhar outros produtos, sejam eles produtos cosméticos, produtos fitoterapéuticos,
produtos dietéticos ou dispositivos médicos. Devido ao padrdo de utentes que mais frequenta a
FCV e também ao contexto socioeconémico em que se insere a farmacia, este tipo de produtos nao

tém grande expressao devido ao simples facto dos utentes ndo apresentarem poder de compra para
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adquirir estes produtos. Por este motivo, tanto o stock como a variedade existente destes produtos
ndo é muito grande. A nivel de cosméticos, de inicio, senti algumas dificuldades no
aconselhamento uma vez além de ndo conhecer as caracteristicas das linhas de cosméticos
existentes, ndo tive grande formacdo nesta &rea durante o MICF ou durante estdgio. No entanto,
com o tempo e com a ajuda dos restantes funcionarios, penso que evolui um pouco nesta area,
estando hoje em dia mais a vontade no aconselhamento destes produtos. Os produtos dietéticos e de
alimentacdo especial apresentam alguma procura, seja pelas farinhas lacteas; produtos para
aumento de energia, concentracdo e memoria; ou pelos produtos de emagrecimento, sendo que a
colaboragdo da farmacia com um nutricionista ajuda a este facto. Uma vez por més, um
nutricionista conduz uma consulta de nutricdo na farmacia, pelo que os utentes, apds a consulta,
costumam adquirir este tipo de produtos.

Estes tipos de produtos, embora ndo tendo tanta saida como os MSRM, apresentam
também grande importancia na salde e bem-estar dos utentes, pelo que é uma mais-valia para um
farmacéutico ter um conhecimento amplo e atualizado sobre estes, de modo a fazer o melhor

aconselhamento possivel aos utentes.

5. Conferéncia e faturacdo do Receituario

Para que a farmacia receba o valor das comparticipagdes das receitas aviadas, € necessario
que, além de a receita ser valida, os medicamentos dispensados estejam de acordo com o que foi
prescrito. Desta forma, a conferéncia do receituario assume um papel de grande importancia,
avaliando se ndo houve erros na dispensa dos medicamentos como a troca de dosagens, embalagem
com quantidades diferentes do prescrito, dispensa de medicamentos que ndo pertencem ao mesmo
grupo homogéneo, nao ativagdo das excecdes, pre¢os invalidos...) e se houve, permitir corrigi-los
de forma atempada. Além de salvaguardar que a farmécia receba o valor das comparticipagoes, a
detecdo de erros durante esta conferéncia permite retificar a situacdo com o doente, evitando assim
gue a terapéutica e por consequente a salide do utente seja prejudicada.

Na FCV por norma efetua-se dois tipos de conferéncia do receituario: a primeira etapa de
conferéncia é realizada pelo profissional que fez a dispensa, fazendo-a logo a seguir a dispensa.
Este procedimento permite que o erro seja detetado mais precocemente, sendo mais facil avisar o
doente (que muitas vezes ainda nem saiu da farmécia) evitando que este comece a fazer o
tratamento de forma errada. No entanto, este tipo conferéncia nem sempre é possivel, sendo que em
alturas de maior movimento da farmécia é um pouco descurada. Posteriormente é feita outra
conferéncia de todo o receituario, sendo que na FCV existe uma pessoa encarregue para esta
funcdo. Esta segunda conferéncia é uma conferéncia muito mais cuidadosa e envolve analisar se a
receita apresenta 0 nome e nimero de utente, entidade responsavel, regime de comparticipacéo,
assinatura do médico, data de validade, assinatura do utente no verso da receita, carimbo data e

assinatura do profissional que efetua a dispensa no verso da receita, e por fim, se 0s medicamentos
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dispensados correspondem aos prescritos, analisando sempre se as excec¢des foram corretamente
ativadas.

As receitas sdo organizadas por organismos e por lotes, sendo que cada lote é composto por
trinta receitas. Assim, sempre que um lote atinge as trintas receitas é conferido pela pessoa
encarregue por esta funcdo, que depois de conferir, organiza as receitas por ordem crescente e
imprime um “Verbete de identificagdo do lote” (Anexo XII). Este verbete é anexado as receitas,
sendo posteriormente arrumadas num local ja adaptado para as receitas conferidas e com o verbete
anexado (Anexo XIII). Todo este trabalho de conferéncia é feito diariamente, para que no final do
més seja possivel fechar a faturacdo e enviar todo o receituario a Autoridade Regional de Saude
(ARS) ou Associagao Nacional das Farmacias (ANF). No final do més é emitido o “Resumo de
Lotes” e a “Fatura” que depois de assinada e carimbada pelo farmacéutico ¢ enviada em triplicada
(uma cédpia é arquivada na farméacia) juntamente com os lotes das receitas a ARS, se a entidade
responsavel é o SNS, ou para a ANF caso o organismo responsavel for outra entidade (por ex:
SAMS, SAVIDA, MEDIS...)

Quando sdo detetados erros na faturagdo das receitas, as entidades responsaveis devolvem
apenas as receitas com inconformidades, acompanhadas por um documento que justifica a
devolucdo. Dependendo da inconformidade, a farmécia tem a oportunidade de corrigir o erro e
faturar as receitas no més em que foram devolvidas.

Ao longo de todo o estagio tive a oportunidade de participar na conferéncia do
receituario, fazendo uma conferéncia prévia a conferéncia final realizada pelo responsavel por esta
tarefa. Na minha opinido, esta minha participacdo nesta tarefa foi benéfica tanto para mim como
para a farmacia, o que se traduziu num menor nimero de receitas devolvidas no final de cada més.
Além disso, participar nesta tarefa permitiu-me perceber como todo este processo funciona, além
de que, no inicio do estagio, foi muito importante para me familiarizar com a receita em si, com 0s

diferentes organismos existentes e com o tipo de medicag&o prescrita.

6. Determinacgdo de parametros fisiologicos e bioquimicos

Muitos dos utentes que vdo a farmacia sdo pessoas hipertensas, diabéticas ou sofrem de
dislipidemias. Desta forma torna-se crucial a determinagdo regular dos pardmetros fisiologicos e
bioquimicos por parte dos utentes, de modo a acompanharem a doenga ou tomarem conhecimento
de como a sua sadde se encontra. E aqui que o farmacéutico e a farmacia entram. Sendo a farmacia
um local de satde de facil acesso mas rigoroso e de confianga, os utentes recorrem regularmente a
farmécia para a determinacgdo dos parametros bioquimicos e fisioldgicos.

A FCV disponibiliza servicos como a medicéo do peso, altura e indice de Massa Corporal
(IMC); medicéo da pressao arterial (PA); determinacédo do colesterol total (CT) e glicémia.

A medicdo do peso, altura e IMC é realizado num aparelho que permite medir também a

pressao arterial. Este aparelho para além de indicar o peso e altura da pessoa, calcula também
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automaticamente o IMC, dando uma recomendacdo do peso ideal para uma pessoa com aquela
altura. Aqui o papel do farmacéutico é o de ajudar o utente a interpretar os resultados, fazendo,
caso seja necessario, um aconselhamento sobre medidas ndo farmacoldgicas que a pessoa pode e
deve adotar para atingir os objetivos a que se propde. Para ter acesso a esta medicdo, € necessario
introduzir no aparelho 0.50 €, sendo que na maioria dos casos, se for para utentes habituais, a
farmécia oferece esse servigo gratuitamente. Nesse aparelho também € possivel fazer a medicao da
PA através de um medidor digital de pulso incorporado no aparelho. Este servigo custa 1,00 €, e
inclui a medicdo do peso, altura e pressdo arterial, sendo que tal como acontece com a medi¢édo do
peso e altura, a farmécia, na maioria dos casos, oferece este servi¢o de forma gratuita. Para além da
medicdo da PA neste aparelho é possivel os utentes fazerem esta medi¢cdo com um medidor da PA
de brago que se encontra no gabinete do utente. Este aparelho eletronico de brago é
preferencialmente usado, uma vez que da resultados mais fidedignos e permite que o utente faca a
medicdo sentado. Antes do utente fazer a medicdo da PA é-lhe questionado se veio a andar para a
farmécia; se fez algum tipo de esfor¢o ou atividade fisica antes de ir & farmécia; se bebeu café;
fumou ou consumiu outro tipo de estimulantes, j& que estas situagdes podem falsear os resultados.
Posto isto, normalmente o utente descansa durante cerca de 5 minutos antes de se fazer a medigéo
da PA. Apds a medicdo cabe-nos a nos interpretar os resultados e transmitir ao utente, tendo
sempre com este uma pequena conversa sobre o seu estilo de vida, medicacdo que toma, tentando
aconselha-lo sobre aquilo que pode fazer para melhorar o seu atual estado de satde. Em casos em
que o utente apresenta valores de PA anormalmente elevados, devemos encaminha-lo para o
médico.

Outro servico disponibilizado pela farmacia é a medicdo da concentragao da glicémia. Com
0 crescente aumento do nimero de diabéticos, a determinagdo deste parametro assume enorme
importancia uma vez que evita, muitas vezes, situacfes de grande risco. Para uma correta medicdo
da glicémia é necessario que os utentes estejam em jejum pelo menos 8 horas, pelo que este
requisito é conhecido e respeitado pelos utentes. Esporadicamente, a farmacia também permite que
0s utentes mecam a glicémia ap6s pelo menos 2 horas da Ultima refeicéo feita. Esta medigdo é feita
colocando uma gota de sangue capilar nas tiras reativas especificas ao aparelho usado, sendo que 0s
valores obtidos séo interpretados e transmitidos ao doente, prestando em seguida o aconselhamento
devido ao utente.

Além da PA e da glicémia na FCV faz-se também o controlo do Colesterol Total. O
controlo do CT é mais frequente que a medicao da glicémia uma vez que grande parte dos utentes
que vao a FCV sdo pessoas idosas que apresentam concentracdes de colesterol elevadas no sangue,
além de que normalmente tém associado problemas cardiovasculares. Associado a terapéutica
farmacoldgica é importante também a adocdo de medidas ndo farmacoldgicas para o controlo do

colesterol, como a préatica de atividade fisica; o consumo de legumes e frutas, peixe e carnes
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magras; ou a preferéncia aos cozidos e grelhados em detrimento dos fritos, pelo que é nestes pontos
gue mais incidimos no aconselhamento aos utentes que apresentam CT elevado.

A FCV também realiza testes de gravidez, pelo que para este teste normalmente utiliza-se a
primeira urina da manhd, uma vez que o uso da primeira urina da manha reduz a ocorréncia de
falsos negativos. Os testes usados para este efeito sdo testes simples, mas precisos (+99%) que
apenas nos indica se o resultado é positivo ou negativo, e por isso se a senhora esta gravida ao néo.
O resultado do teste é entregue num cartdo destinado especificamente para o efeito, de modo a

manter a privacidade do resultado e da pessoa.

7. Comentarios pessoais

Os quatro meses de estagio na Farméacia Central de Valbom foram cruciais para a minha
formagdo enquanto farmacéutico. Cada dia na farmécia era diferente do anterior tendo adquirido
conhecimentos do primeiro ao Ultimo dia de estdgio. O constante acompanhamento e
disponibilidade de toda a equipa da farméacia foram determinantes para esta minha aprendizagem
diaria, sendo que a forma como me receberam e me integraram foi crucial para que eu me sentisse
parte da equipa técnica. No final do estagio saio com a sensacdo de dever cumprindo, sabendo que
dei 0 meu melhor e fiz tudo o que estava ao meu alcance para ajudar a farmacia.

7.1. 12 Semana de estagio

A primeira semana de estagio foi bastante importante, desde logo porque deu para conhecer
um pouco da realidade de uma farméacia portuguesa. Além disso, logo desde a primeira semana tive
a oportunidade de fazer grande parte das tarefas que competem a um farmacéutico numa farmécia
comunitaria.

No primeiro dia além de ter conhecido a estrutura interna e parte da estrutura
organizacional da farmécia, tive também a oportunidade de fazer a rece¢do de encomendas e
arrumar os medicamentos nos respetivos lugares. Além disso, logo no primeiro dia tive a
oportunidade de contactar com uma receita médica, tendo sido me explicado todos o0s parametros
gue uma receita deve ter para ser considerada valida.

No segundo dia, além de ter feito rece¢do de encomendas, foi-me mostrado alguns casos
particulares de receituario, como receitas com excecgoes, e a forma como é organizado o receituario
(as receitas sdo organizadas por organismos e por lotes, sendo que cada lote é composto por trinta
receitas). Além disso, logo no segundo dia explicaram-me 0s menus essenciais do Sifarma2000®,
tendo tido também a oportunidade de fazer o meu primeiro atendimento ao publico devidamente
acompanhado.

No terceiro dia além de ter feito rececdo de encomendas, mais dois atendimentos (sempre
acompanhado), ajudei também na conferéncia do receituario. Os restantes dois dias da primeira
semana além de ter continuado a fazer rececdo de encomendas, conferéncia do receituario e mais

alguns atendimentos, comecei também a acompanhar os utentes na medicdo da pressao arterial,
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peso e altura, sendo que me foi também explicado como funciona os aparelhos de medicdo da
glicémia e colesterol total. O trabalho desenvolvido nas semanas seguintes foi a continuacdo da
primeira semana: rececdo de encomendas, conferéncia do receituario, atendimento ao publico,
fazendo as tarefas cada vez com mais autonomia e mais a vontade a medida que os dias iam
passando. No final da segunda semana ja fazia atendimentos ao publico de forma auténoma, tendo,
no entanto, sempre alguém por perto para ajudar nas situagdes em que fosse necessario.

7.2. Atendimento ao publico

O atendimento ao publico constitui grande parte do trabalho de um farmacéutico numa
farmacia, sendo sem duvida um constante desafio e a melhor forma de aprender e consolidar
conhecimentos.

O atendimento assume uma vertente bastante diversificada pois ndo s6 é necessario ter
conhecimentos cientificos sobre os medicamentos mas também saber interpretar e lidar com
diferentes situagdes. A meu ver um bom farmacéutico ndo é uma pessoa que sabe tudo sobre os
medicamentos e patologias, mas sim uma pessoa que para além de ter vastos conhecimentos
cientificos, tem a capacidade de se adaptar a diferentes situacOes e diferentes pessoas adequando a
atitude, discurso e forma de estar consoante a pessoa que atende. Assim, uma vez que O
farmacéutico lida com pessoas (maioria das vezes pessoas doente) com diferentes personalidades e
com diferentes estados de humor, é necessario que o farmacéutico adote uma postura profissional,
encarando, no entanto, as pessoas com boa disposi¢do, simpatia, calma, paciéncia, e ter a
capacidade de explicar as ideias de forma simples, clara e objetiva ndo dando margem para
interpretagBes erradas. Assim, a meu ver, para se ser um bom farmacéutico numa farmécia
comunitaria é tdo importante ter conhecimentos cientificos como ter este lado humano e esta forma
de estar ao balcéo.

Durante o estadgio deparei-me com varias situacdes que me fizeram crescer e aprender
muito, desde pessoas que estavam a tomar um medicamento ndo apropriado a situagdo (lembro-me
de uma senhora que estava a tomar Mebocaina® para a azia e desconforto intestinal), pessoas que
ndo sabiam o nome do medicamento que queriam comprar, pessoas que pronunciavam de forma
errada 0 nome do medicamento tornando muito dificil descobrir qual 0 medicamento que o utente
queria, fazer atendimento a pessoas com dificuldades cognitivas, pessoas com dificuldades
auditivas, pessoas mudas ou mesmo pessoas cegas... Além disso, durante o estagio deparei-me
com alguns casos em que o utente estava a fazer duplicacdo da terapéutica, uma vez que para além
de estar a tomar o medicamento de marca estava também a tomar o medicamento genérico
correspondente. Desta forma o farmacéutico assume uma grande importancia na detegdo destes
casos, seja de duplicacdo de terapéutica, doentes a fazer uma posologia errada, erros de prescri¢éo
médica, tendo também o papel de acompanhar a evolucdo do doente e avaliar a adesdo a
terapéutica por parte dos doentes. Durante o estagio tive constantemente de lidar com outras

situacOes, tais como explicar aos utentes que certo medicamento se encontrava esgotado e que por
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isso tinha que voltar noutro dia para levantar o medicamento, explicar aos utentes que o preco de
certo medicamento tinha sido alterado e/ou a percentagem de comparticipagéo tinha sido mudada,
tendo por isso o utente de pagar mais por esse medicamento quando comparado com a ultima vez.
Esta ultima situacdo foi bastante frequente j& que houve inimeros medicamentos que viram o seu
preco ser atualizado ou a sua percentagem de comparticipacdo alterada. Todas estas situagfes que
foram aparecendo ajudaram-me a crescer como farmacéutico, permitindo-me aprender a lidar com
estas situacdes de maior stress.

Durante o estagio senti que a nossa formacdo na faculdade, embora muito completa, tem
algumas lacunas, desde o pouco ou nenhum foco dado a area de veterinaria especificamente aos
medicamentos veterinarios, ou 0 pouco conhecimento que temos acerca do funcionamento pratico
dos inaladores para a asma, aparelhos de medicdo glicémia e colesterol, e canetas pré-enchidas de
insulina. Devido ao grande nimero de inaladores de asma diferentes que existem, tendo alguns um
funcionamento diferente, era importante ter alguma formag&o préatica neste sentido, de modo a que
na farmécia seja mais facil informar o utente de como utilizar corretamente os inaladores.

7.3. Dia de servico

Durante o estagio na Farmacia Central de Valbom tive a oportunidade de trabalhar num
domingo em que a farmécia se encontrava de servi¢o. Sem duvida que foi uma experiéncia bastante
enriquecedora uma vez que o atendimento feito nos dias de servi¢o é um pouco diferente do que €
feito no dia-a-dia da farméacia. No dia-a-dia da farméacia a maior parte das pessoas que se dirigem a
farméacia sdo pessoas idosas polimedicadas, com poucas possibilidades econémicas e poucas
habilitacdes literarias. Pelo contrario, no dia de servico atendi pessoas de todas as idades, sendo que
a maioria eram pessoas de meia-idade, o que influencia o atendimento. No dia de servigo, uma vez
que as pessoas ja sabiam bem o que vinham comprar e tinham uma maior capacidade de
compreensdo, o atendimento era caraterizado por uma maior rapidez e maior simplicidade sendo
também mais facil transmitir todas as informac@es aos utentes. Além disso, no dia de servigo tive a
possibilidade de dispensar medicamentos que no dia-a-dia ndo é habitual sair, pelo que também
devido a este facto, ter trabalho num dia de servigo foi uma experiéncia muito boa.

7.4. Balanco Final

O estégio na Farmécia Central de VValbom foi uma experiéncia Unica da qual retiro imensos
pontos positivos. Desde logo, 0 estagio permitiu-me ter o meu primeiro contacto com a realidade
de uma farmaécia portuguesa, permitindo-me aplicar os conhecimentos tedricos adquiridos durante
0 Mestrado Integrado em Ciéncias Farmacéuticas a situa¢fes praticas. O trabalho desenvolvido e as
experiéncias vivenciadas fizeram-me crescer e evoluir profissional e pessoalmente, dando-me as
bases para que no futuro me torne um melhor profissional de satde. Durante o estagio na FCV tive
a oportunidade de realizar a maioria das tarefas que competem ao farmacéutico. No entanto, o
pouco contacto e venda de produtos de cosmética e dermofarmacia constitui uma pequena lacuna

do meu estagio na FCV.

17



Parte 2 - Anticoagulantes orais

1. Objetivos e enquadramento

O tema deste trabalho surgiu na sequéncia de uma conversa gue tive com uma utente
durante o estagio na FCV. A utente dirigiu-se a farmacia com o intuito de adquirir um analgésico
sem receita médica (referindo o ibuprofeno, acido acetilsalicilico e paracetamol como opgdes),
requerendo o meu aconselhamento de qual seria a melhor opcédo, informando, no entanto, que
estava a tomar Varfarina sédica (Varfine® - Teofarma). Sabendo que os AINES, quando usados de
forma concomitante com um anticoagulante oral, aumentam o risco de hemorragia, 0 meu
aconselhamento recaiu sobre o uso de paracetamol desde que a utente ndo ultrapassasse as 2g/dia.
No decorrer da conversa com a utente, esta informou-me também que fazia terapéutica
antidepressiva, nomeadamente a toma de sertralina, pelo que apds consulta no Sifarma2000®
apercebi-me que 0 uso de antidepressivos pode potenciar o efeito da varfarina. Ao aperceber-me do
enorme numero de medicamentos que podem interagir com a varfarina, das contraindicacdes do
uso desta, dos riscos, e dos problemas que o tratamento com anticoagulantes orais pode trazer se
ndo for devidamente planeado e explicado, suscitou o interesse acerca deste tema.

O uso terapéutico de anticoagulantes orais, como a varfarina (Varfine® - Teofarma) ou o
acenocumarol (Sintrom® - Novartis), exige muitos cuidados, ndo s6 porque uma quantidade
excessiva destes farmacos podem levar a hemorragias graves, mas também porque existe
numerosas condi¢fes que modificam a sensibilidade aos anticoagulantes orais, sejam elas
patologias ou interagcbes com outos medicamentos ou substancias. Uma vez que ha uma procura
enorme na farmacia por AINES; paracetamol e outros medicamentos com grande saida e que
interagem com o0s anticoagulantes orais, sendo também frequente encontrar na farméacia doentes
polimedicados, € necessario encontrar formas de diminuir os riscos inerente a terapéutica com
anticoagulantes orais. Assim, torna-se essencial um aconselhamento personalizado a este grupo de
doentes, pelo que este trabalho pretende esclarecer algumas davidas pessoais e da restante equipa
da farmacia e aprofundar conhecimentos acerca deste tema, de modo a possibilitar um
aconselhamento mais completo e Gtil ao utente.

Alguns dos assuntos que vao ser desenvolvidos ao longo deste trabalho sdo:

e Mecanismo de acdo da varfarina

e Indicac0Oes terapéuticas

e Monitorizacio da terapéutica

e Interagdes com a alimentacdo e consumo de alcool — interagdes entre os medicamentos
com mais procura na farmécia e a varfarina

e Anticoagulantes orais na gravidez

e Aconselhamento farmacéutico
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2. Anticoagulantes orais
A varfarina sédica (Varfine® - Teofarma) e o acenocumarol (Sintrom® - Novartis) sdo 0s
anticoagulantes orais (ACO) mais usados em Portugal®, sendo a varfarina sodica o anticoagulante

oral mais prescrito em todo o mundo’.

0] O

Z

OH
4-Hydroxycoumarin

Warfarin Sodium Acenocoumarol

Figura 1 — Estrutura quimica dos Anticoagulantes orais cumarinicos (Figura adaptada de
referéncia 8)

Tanto a varfarina como o acenocumarol sdo derivados cumarinicos, tendo como estrutura
base um residuo de 4-hidroxicumarina com um substituto de carbono nédo-polar na posicao 3. Esse
carbono é assimétrico tanto na varfarina como no acenocumarol (Figura 1)°. Por inibirem a
interconversdo ciclica da vitamina k, estes ACO sdo designados de antagonistas da vitamina K
(AVK).

Os preparados comercias de varfarina consistem numa mistura racémica de dois
enantiomeros ativos R (+) e S (-), em proporc¢des semelhantes, sendo 0 enantibmeros S cinco vezes
mais potente que a R™™. A absorcdo da varfarina sdica é quase completa no trato gastrointestinal
guando administrado por via oral, apresentando uma biodisponibilidade superior a 90%, sendo que
a presenca de alimentos no trato gastro intestinal pode diminuir a taxa de absorcdo da varfarina®®,
A varfarina tem um tempo de semivida de 36-42h, circulando no plasma ligado a proteinas
plasméticas (99%), principalmente & albumina, atingindo concentraces séricas maximas 90-120
minutos apds a administragdo oral. A varfarina é metabolizada pelo figado, sendo posteriormente
excretados sob a forma de metabolitos hidroxilados inativos e metabolitos reduzidos na urina e nas
fezes"'. E importante realcar também que os dois isdmeros sdo metabolizados por vias diferentes,
sendo o isdbmero S metabolizado principalmente via CYP2C9 (a 7-hydroxilacdo da S-varfarina é
catalisada exclusivamente pelo CYP2C9), e o0 isomero R metabolizado principalmente via CYP3A4
(a 10-hidroxi-varafarina) mas também via CYP1A2 (a 6 e 8- hidroxi-varfarina)®*.

Por outro lado, o acenocumarol é também uma mistura racémica dos enantiomeros 6ticos

R(+) e S(-), sendo o S-acenocumarol mais potente que o isémero R™. Tal como a varfarina, o
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acenocumarol é rapidamente absorvido quando administrado por via oral, atingindo uma
concentracdo sérica maxima 1-3 horas ap6s a administracdo. O acenocumarol liga-se quase
completamente as proteinas plasmaticas (98.7%), e com um tempo de semivida de 8-11h, o
acenocumarol é amplamente metabolizado no figado via CYP2C9, mas também pelo CYP1A2 e
CYP2C19. Por fim, o acenocumarol é eliminado nas fezes e urina, essencialmente sob a forma de
metabolitos *2,

Sendo a varfarina e o0 acenocumarol ambos derivados da 4-hidroxixumarina, apresentam o
mesmo mecanismo de acdo, as mesmas interacBes farmacol6gicas, partilhando muitos dos
principios farmacodinamicos e farmacogenéticos, apresentando apenas algumas diferencas entre
eles”®. Desta forma, e sendo a varfarina o AVK mais utilizado em todo o mundo, no resto da
discussdo que se segue vou-me focar essencialmente na varfarina, sendo que os topicos abordados
e as conclusdes retiradas podem, na maior parte das vezes, ser abrangidos aos restantes AVK e

ACO cumarinicos.

3. Varfarina
3.1. Mecanismo de acéo da Varfarina

Os anticoagulantes orais cumarinicos exercem a sua acgdo interferindo com o ciclo da
vitamina K, impedindo a interconvers&o ciclica da vitamina K no seu ep6xido 2,3-vitamina K.

Para que os fatores de coagulagdo Il, VII, IX e X e as proteinas anticoagulantes C e S,
produzidas principalmente no figado, sejam ativados e encontrarem-se funcionais é necessario que
9-13 dos residuos de acido glutimico aminoterminais sejam carboxilados, formando v-
carboxiglutamato (Gla). Para que essa reagdo catalisada pela y-glutamato carboxilase ocorra, é
necessario a presenca de carbono, oxigénio molecular e vitamina K reduzida. E neste ponto que a
varfarina atua, impedindo a redugdo do epoxido Vitamina K a sua forma ativa hidroquinona
Vitamina KH2, por inibigdo competitiva da vitamina K epoxido redutase (VKOR - codificada pelo
gene VKORC1), uma vez que a varfarina apresenta uma grande semelhanca estrutural com a
vitamina K3%** No entanto, o epéxido Vitamina K é reduzido a Vitamina KH2 através de dois
passos redutores consecutivos. O primeiro passo permite a reducdo do epdxido Vitamina K a
Vitamina K1, sendo que no segundo passo a vitamina K1 é entdo reduzida a Vitamina KH2. A
vitamina KH2 é o composto necessario para a carboxilagdo dos residuos de &cido glutdmico e
consequente ativacdo dos fatores de coagulacdo. O primeiro passo (conversdo do epoxido Vitamina
K a Vitamina K1 pela vitamina K epoxido redutase) é sensivel a acdo dos ACO, enquanto que 0
segundo passo (reducdo da Vitamina K1 a Vitamina KH2 pela vitamina K redutase NAD
dependente) é relativamente insensivel a acdo dos ACO (Figura 2). Este ultimo ponto é importante
uma vez que o efeito anticoagulante das cumarinas pode ser superado por doses altas de vitamina
K1 (também designada por filogquinona) que pode ser encontrada em alimentos e alguns

suplementos alimentares” *°.
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Figura 2 — Mecanismo de acdo da varfarina e ACO cumarinicos (Figura adaptada de referéncia 7)

A conversédo do epéxido Vitamina K a Vitamina K1 pela vitamina K ep6xido redutase é sensivel a acdo dos ACO (1), enquanto
que a reducdo da Vitamina K1 a Vitamina KH2 pela vitamina K redutase NAD dependente é relativamente insensivel a acdo dos ACO (2).

Embora a varfarina diminua a quantidade e a atividade bioldgica dos fatores de coagulagédo
dependentes da vitamina K, a varfarina ndo exerce qualquer efeito sobre a atividade dos fatores de
coagulacio que se encontram na circulagéo totalmente carboxilados®.

A varfarina apresenta uma acgdo anticoagulante, tendo também um efeito antitrombético,
sendo que o efeito antitrombdtico dos ACO sobrepondo--se a uma agao anticoagulante justifica a
ampla utilizacdo deste medicamento e dos ACO®. Segundo um estudo conduzido por Wessler e
Gitel, o efeito antitrombético da varfarina requer cerca de 6 dias, enquanto que se observa o efeito
anticoagulante ap6s 2 dias da administragdo. Isto sugere que a redugdo dos niveis funcionais dos
fatores de coagulagdo VII e IX com tempos de semivida mais curtos (6 horas e 24 horas
respetivamente) responsaveis pelo prolongamento do Tempo de Protrombina observado nos
primeiros dias, s&o menos importantes para o efeito antitromboético que a redugdo dos niveis de
protrombina (fator 11 com um tempo de semivida de 50 horas) que se observam 4 a 5 dias apds a
administracdo'®. Estudos realizados, como o de Patel e associados (1996)", e outros mais recentes
apoiam estas evidéncias e confirmam que a reducdo dos niveis da protrombina tem um papel
crucial no efeito antitrombotico dos ACO™®'® . Além disso, uma vez que as proteinas C e S
apresentam um tempo de semivida mais curto que a maioria dos fatores de coagulacéo (8 horas e
30 horas respetivamente)®, no inicio de tratamento com varfarina podera ocorrer um efeito pro-
coagulante®. Por estas razfes e uma vez que o efeito antitrombdtico maximo da varfarina so se
verifica apds alguns dias, quando a varfarina é usado no tratamento do embolismo pulmonar ou da

trombose venosa profunda, € importante que o paciente seja tratado com Heparina durante pelo

21




menos 4 dias apds a toma oral da varfarina ou até que a Razdo Normalizada Internacional (INR)
esteja dentro da faixa terapéutica.”*?
3.2. Razdo Normalizada Internacional (INR)

A sensibilidade aos AVK varia bastante de doente para doente, podendo variar também ao
longo do tratamento de um doente, seja devido a fatores farmacoldgicos (interacfes com outros
medicamentos), fatores alimentares, ou situagdes patoldgicas. Desta forma, e uma vez que a
varfarina apresenta uma janela terapéutica estreita, torna-se indispensavel uma monitorizacdo
regular do tratamento, de modo a possibilitar a detecdo de alteragdes hemostaticas que possam
aumentar o risco de hemorragia associado ao uso dos anticoagulantes orais, a dete¢do da eficacia e
a adesdo & terapéutica por parte do doente’*2,

O Tempo de Protrombina (TP) é o método mais comum para monitorizar a terapia
anticoagulante. O TP é expresso em segundos e avalia a fun¢do dos fatores de coagulagéo da via
extrinseca, avaliando assim a funcéo dos fatores, 1, V, VIl e X e do fibrinogénio. Uma vez que 3
destes fatores sdo dependentes da vitamina K (fatores 1, VII e X), este método permite monitorizar
a terapia anticoagulante, pois uma redugdo dos niveis destes fatores de coagulacéo, provocada pela
terapia anticoagulante, traduzir-se-4 num prolongamento do Tempo de Protrombina®®. O TP é
realizado adicionando calcio e tromboplastina (ativa a coagulacdo) a plasma citratado, sendo o
plasma obtido de sangue venoso ou capilar. O TP tem significado clinico quando relacionado com
o valor do TP de uma pessoa saudavel (TPdoente/TPsaudavel). No entanto, esta relacdo pode
variar muito dependendo do reagente de tromboplastina e da instrumentacdo utilizada para a

determinagdo da TP, pelo que devido a esta razdo foi criado a Razdo Normalizada Internacional

P doente

(INR) que visa a padronizagio do TP. O INR é calculado pela equacdo (- — YIS sendo 0 1S1 0

indice de Sensibilidade Internacional, que reflete a capacidade de resposta de uma tromboplastina
para reduzir os fatores de coagulacdo dependentes da vitamina K quando comparada com a
Preparacdo Internacional de Referéncia (PIR) aprovada pela OMS. A PIR corresponde a uma
tromboplastina de cérebro humano, tendo um ISl igual a 1%'°. Atualmente, o valor da ISI de cada
tromboplastina é normalmente fornecido pelo fabricante da tromboplastina®.

O numero de vezes que o doente deve monitorizar o INR depende um pouco do tipo de
doente e de qual a patologia para qual o varfarina esta a ser indicado, devendo, no entanto, ser pelo
menos uma vez por més ap6s se ter atingido o valor de INR alvo™. Assim, em casos em que hé
uma alteracdo do esquema terapéutico habitual do doente (mesmo que seja a toma de MNSRM e
suplementos alimentares) ou aparecimento de uma doenga intercorrente é aconselhavel que a
monitorizacdo do INR seja efetuada de forma mais frequente, de modo a que mudancas no INR
provocadas pelos novos medicamentos e/ou patologias sejam detetadas precocemente e seja

possivel fazer um ajuste da posologia antes do desenvolvimento de um evento adverso™® 231,
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Em casos em que ocorra uma hemorragia grave ou que ponha em risco a vida do doente
(ex. hemorragia intracraniana), a terapia anticoagulante tem de ser obrigatoriamente suspendida,
durante um periodo de 1-2 semanas™, podendo o efeito da varfarina ser rapidamente contrariado
pela administracdo de vitamina K, em conjunto com um concentrado de complexo de protrombina
e fator Vlla recombinante™.

A Monitorizagdo da terapia anticoagulante e por isso a determinagdo do INR pode ser
realizada a nivel hospitalar, normalmente por um médico especialista (Hematologista); a nivel de
Cuidados de Saude Primarios por um médico de Medicina Geral e Familiar; a nivel de laboratérios
de analises privados; e ainda pelo préprio doente através de aparelhos point-of-care®. Em Portugal,
a monitorizacdo do INR é mais frequentemente efetuada a nivel hospitalar®, sendo que a
monitorizacéo feita pelo proprio doente tem vindo a crescer ao longo dos anos, embora ainda néo
atinja nimeros significativos® *".

3.3. Auto-monitorizacéo do INR

A eficicia da terapéutica anticoagulante oral estd diretamente relacionada com a
capacidade de manter os valores de INR dentro do intervalo recomendado. Para que tal aconteca é
necessario determinacdes frequentes do INR e constantes ajustes da posologia®. E neste sentido
gue a Auto-monitorizacdo do INR aparece, mostrando-se como uma alternativa, segundo alguns

16-18

estudos realizados™™, segura, precisa, eficaz e com bastantes vantagens quando comparados com

0s métodos de monitorizagdo convencionais. Algumas dessas vantagens sao:

e Menor tempo gasto nas visitas médicas e auséncia de gastos nas deslocacdes ao hospital®*®

18.

e Melhor compreenséo da terapéutica efetuada com consequente maior adesdo a terapéutica®:

e Maior independéncia do doente no sentido em que este pode determinar o INR quando e
onde quiser, tornando a monitorizacdo de INR mais compativel com a vida laboral'®;

e O doente realiza em média, um maior nimero de determinacles identificando mais
rapidamente altera¢Bes nos valores de INR®:

e Maior manutencdo do INR dentro do nivel terapéutico e por isso menor risco de eventos
tromboembdlicos ou hemorragicos®*®*.

Apesar de a Auto-monitorizacdo se mostrar como 0 método de monitorizacdo do INR do
futuro, este método apresenta algumas desvantagens em relacdo aos restantes métodos, tais como
os precos dos aparelhos e das tiras testes, que ndo sdo comparticipados pelas entidades de saude,
além de que a idade avancada e o baixo nivel educacional dos doentes representam um entrave ao
uso dos aparelhos. Deste modo, este método de monitorizacdo do INR parece ser direcionado
apenas para um grupo restrito de doentes que apresenta além de capacidade financeira, capacidade

de compreens&o e autonomia suficiente para a utilizagdo de tecnologias®*.
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3.4. Indicacdes terapéuticas da Varfarinae ACO™'% '
Os anticoagulantes orais como a varfarina séo frequentemente usados:
e Fibrilagdo auricular (FA) - A fibrilacdo auricular é a indicacdo mais comum para 0 uso
de varfarinae ACO
e Valvulopatias Cardiacas
e Trombose venosa profunda e Tromboembolismo Pulmonar
e Prevencdo de Enfarte Agudo do Miocardio (EAM) em doentes com embolia arterial
periférica
De forma geral, o valor de INR a alcancar na prevencdo e tratamento da maioria das
situacOes tromboembdlicas é de 2-3, pelo que em casos em que 0s doentes apresentem préteses
valvulares o INR pode atingir valores entre 2,5 a 3,52, Desta forma, o valor de INR a alcancgar
depende da indicacdo para o seu uso mas também das caracteristicas do doente. Por exemplo, em
doentes que apresentam risco de hemorragia elevados é prudente sacrificar um pouco de eficicia

por uma maior seguranga’.

4. Relacéo dose/resposta varfarina

A relacdo entre a dose de varfarina e a resposta terapéutica € influenciada por diversos
fatores, particularmente fatores genéticos, farmacol6gicos, alimentares, e ainda por algumas
patologias’®*°.

4.1. Contribuicdo genética para a variabilidade de resposta a varfarina

Polimorfismos genéticos dos sistemas enzimaticos CYP2C9 e o VKORCL1 estdo
intrinsecamente ligados a sensibilidades e variabilidades diversas aos antivitaminicos K,
Variantes alélicos do CYP2C9 afetam a farmacocinética da varfarina, enquanto que polimorfismos
do gene codificador da VKOR (VKORC1) afetam a farmacodindmica da varfarina. No entanto,
uma resisténcia hereditaria a varfarina e a mutagdo do propéptido do factor IX parecem contribuir
também para a variabilidade de resposta a varfarina’®*,

Polimorfismo genético da CYP2C9 — Sendo a S-Varfarina 5 vezes mais potente que a R-
Varfarina e sendo a CYP2C9 a principal enzima responsavel pelo metabolismo da S-Varfarina,
polimorfismos da CYP2C9 contribui para uma grande variabilidade de resposta & varfarina®.
Variantes do gene da CYP2C9 (nomeadamente o CYP2C9*2 e CYP2C9*3), codificam uma
enzima com uma atividade reduzida, o que se traduz num menor metabolismo e inativacdo da S-
varfarina e consequentemente uma maior concentracdo plasmatica de varfarina. Assim, a presenca
destes variantes alélicos requerem uma reducdo da dose de varfarina administrada, de modo a
contornar o maior risco hemorragico”®*®. Esta reducdo de dose pode atingir valores de 20-30%
quando se trata de variantes alélicos CYP2C9*2 ou CYP2C9*3 heterozigéticos ou valores 50-70%

quando se trata de variantes alélicos CYP2C9*2 e 2CYP2C9*3 homozigéticos. Estes variantes
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alélicos sdo mais facilmente observados nos caucasianos (20%), sendo mais incomum nos negros e
asiaticos (<5%)°.

Polimorfismos do gene codificador da VKOR (VKORC1) - comparado com a
VKORCI “Wild-Type ” (VKORC1 Non-A/Non-A), o requisito de dose de varfarina quando se trata
de variantes alélicos é menor 25 ou 50% dependendo se se trata de variantes alélicos heterozigotos
(VKORC1 Non-A/A) ou homozigotos (VKORC1 A/A) respetivamente. Variantes da VKORC1 séo
mais prevalentes do que os de CYP2C9, sendo mais frequentes nos asiaticos, seguido dos Europa-
americanos e afro-americanos®*2. Estas alteracdes genéticas no VKORC1 parecem ser responsaveis
por 20 a 25% da variabilidade na dose de varfarina'.

Resisténcia hereditaria a varfarina — A resisténcia a varfarina descrita em ratos e, mais
raramente, em humanos’*, parece estar relacionada com uma alteragdo da afinidade do recetor
hepético da varfarina, o que requer, para compensar, doses de varfarina 5 a 20 vezes superiores
para atingir o efeito terapéutico pretendido®“*2,

Mutagéo do propéptido do fator IX — Uma mutagdo no propéptido do fator 1X provoca a
reducdo seletiva do fator IX, durante o tratamento com varfarina. A atividade do fator 1X diminui
cerca de 1 a 3% do normal, enquanto que os niveis de outros fatores de coagulacdo dependentes da
vitamina K diminuem 30-40% do normal, o que se traduz num maior risco de hemorragia durante a
terap@utica anticoagulante. Este tipo de mutagéo parece ocorrer em 1,5% da populag&o®°.

4.2. Influéncia da idade na resposta terapéutica a varfarina

Estudos recentes evidenciam que parece existir uma associacao entre o aumento da idade e
0 aumento da sensibilidade a varfarina, mostrando que a dose de manutencdo de varfarina é
inversamente proporcional a idade. Estes resultados suportam a ideia generalizada que a dose de
varfarina deve ser ajustada em idosos?**.,

O mecanismo que justifica estes resultados ainda ndo é bem compreendido. No entanto é
conhecido que os idosos apresentam proteinas séricas, atividade metabolica e excregdo renal
diminuidas, o que poderia levar a alterages na farmacocinética da varfarina, levando a uma maior
persisténcia do fArmaco no organismo e consequentemente a uma maior sensibilidade a varfarina.
No entanto, um estudo antigo publicado por Shepherd AM, et al, (1977)* ja havia demonstrado
que ndo existe grandes diferencas na farmacocinética da varfarina (tempo semivida, volume
distribuigdo,) entre jovens (média de idades de 25 anos) e idosos (média idades de 82 anos), o que
sugere que fatores farmacocinéticos ndo influenciam a maior sensibilidade a varfarina verificada
nos idosos®. Um estudo publicado em 2011 por Inna Y. Gong et al, também ndo conseguiu
relacionar a maior sensibilidade & varfarina a fatores farmacocinéticos™.

Outras hipoteses tém sido avancadas, sendo a menor difusdo de oxigénio nos hepatdcitos
que se verifica em idades avancadas e que pode comprometer a acdo das enzimas oxidativas
dependentes de oxigénio uma delas. Alteraces dos niveis hepaticos de glutationa ou a diminuicao

da atividade da adenina nicotinamida redutase (NAD+) sdo outras hipéteses formuladas®.
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4.3. Interagéo entre o Alcool (etanol) e a Varfarina
Na atual sociedade, o consumo de alcool é cada vez mais frequente seja na faixa etaria
jovem ou nos idosos. O consumo as refei¢des é habitual e frequente, mas é 0 consumo excessivo
agudo ou croénico que é considerado um problema devido ao risco de possiveis intera¢des do alcool
com outras substancias e os problemas de satide que o consumo crénico de alcool pode trazer.
O figado € o principal érgao responsavel pela metabolizacdo do etanol, sendo o &lcool
metabolizado maioritariamente no figado por uma via oxidativa envolvendo as enzimas Alcool
Desidrogenase (ADH), CYP2E1 ou catélase (Figura 3) %%,

H,0, H,0 Peroxisomes

Catalase

ADH o ALDH2
Ethanol ’—-/_\, Acetaldehyde —-—7T> Acetate —

mM
+ NAD’ NADH
NAD* g NADH Cytosol w8 _/ Mitochondria

‘ Circulation .

Result:

O Acetaldehyde adducts formation
® Increase ROS formation
Microsomes @ |ncrease NADH:NAD® ratio

(2}
NADPH + H* + O, NADP* +2 H,0

Figura 3 - Via de metabolismo do alcool (Figura adaptada de referéncia 22)
O élcool é metabolizado maioritariamente no figado por uma via oxidativa envolvendo as enzimas alcool desidrogenase

(ADH), CYP2EL1 ou catalase.

A principal via de metabolismo oxidativo de etanol no figado envolve a ADH, sendo que o
CYP2EL, predominantemente presente no sistema microssomatico hepatico, assume um papel
importante no metabolismo do etanol (pode aumentar ate 10 vezes) quando existe concentracdes
elevadas de etanol?***. Citocromo P450 (Cit.P450) além de metabolizar o etanol metaboliza
também outros compostos, incluindo muitos medicamentos. Dentro dos inimeros medicamentos
que sdo metabolizados pelo Citocromo P450, a varfarina é um deles?.

Numa situacdo de consumo agudo de etanol ocorre uma reducdo do metabolismo da
varfarina pelo citocromo P450, aumentando o risco de hemorragia, devido a potenciacdo do efeito
anticoagulante da varfarina. Por outro lado, nas situagdes de ingestdo cronica de etanol ocorre uma
inducdo enzimética do Citocromo P450, o que leva a um aumento do metabolismo da varfarina
com reducdo do seu tempo de semivida e consequente diminuicdo dos efeitos anticoagulantes da

varfarina'®?',
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Além disso, existe evidéncias que o etanol diminui a ligacdo da varfarina as proteinas
plasmaticas, aumentando assim a quantidade de varfarina livre. O etanol modifica a estrutura
helicoidal da albumina sérica humana, alterando a conformacgéo do local de ligagcdo da varfarina a
albumina®. No entanto, a alteracdo da conformacao do local de ligagdo da varfarina a albumina
resultante do consumo de etanol parece ser menos importante para a variabilidade de resposta a
varfarina que a inducdo e inibicdo do Citocromo P450 provocada pelo consumo excessivo de

etanol 262

. Consumo reduzido ou moderado de etanol parece ndo influenciar os niveis de
varfarina®.

Desta forma, os doentes que se encontram a fazer terapéutica anticoagulante oral devem
evitar ingerir grandes quantidades de é&lcool, sendo que os doentes alcodlicos necessitam,
geralmente, de doses de varfarina superiores de forma a atingir-se o efeito terapéutico pretendido®.
A OMS recomenda o consumo de alcool no maximo até 30g/dia para pessoas saudaveis, pelo que o
consumo diario de quantidades acima deste valor pode ser prejudicial para pessoas saudaveis e
ainda mais para pessoas a fazer terapéutica anticoagulante. Desta forma, é importante que 0s

doentes tenham a nogédo do teor de alcool das principais bebidas alcoolicas (Tabela 1).

Tabela 1 — Teor alcodlico de algumas bebidas (Tabela adaptada da referéncia 29)

Concentracéo de etanol
(g/200ml)

Cerveja
Vinho verde
Vinho maduro
Espumante
Porto seco
Porto doce
Uisque

Gin

Rum

Aguardente

4.4. Estados fisiolégicos/patoldgicos que modificam a resposta a varfarina
Existe algumas patologias e estados fisiol6gicos que potenciam ou reduzem a resposta a
varfarina e anticoagulantes orais.
4.4.1.Estados fisiologicos/patoldgicos que reduzem resposta a varfarina
Gravidez — ocorre aumento da sintese de fatores de coagulagdo™*****,
Hipotiroidismo — reducdo da degradagdo dos fatores de coagulagdo dependentes da

vitamina K*.
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4.4.2. Estados fisioldgicos/patologicos que potenciam resposta a varfarina

Doenca hepatica —a menor capacidade do figado para sintetizar os fatores de coagulacéo e
a menor capacidade de metabolizacdo da varfarina que se verifica na doenca hepética ou
insuficiéncia hepética pode potenciar a resposta a varfarina"®'**** Além disso, problemas
hepéticos podem levar ao aparecimento de varizes esofagicas o que potencia o risco de hemorragia
associado a terapéutica com anticoagulantes orais®.

Insuficiéncia renal — uma possivel explicacdo é a diminuicdo dos niveis de proteinas
plasmaticas, aumentando a fracdo livre da varfarina e consequente aumento da quantidade de
farmaco que atinge os locais de ac&o0®.

Estados hipermetabolicos que ocorrem em situacGes de febre — nos estados
hipermetabdlicos ocorre 0 aumento do catabolismo dos fatores de coagulagcdo dependentes da
vitamina K"314%2

Estados de ma absorc¢éo — uma deficiéncia de vitamina K resultante de uma méa absorgao
(exemplo da diarreia e vomitos recorrentes) pode levar a um aumento da resposta a varfarina por
diminuicéo da sintese dos fatores de coagulagéo dependentes da vitamina K*.

Hipertiroidismo — ocorre 0 aumento do catabolismo dos fatores de coagulagédo
dependentes da vitamina K"*214%,

Insuficiéncia cardiaca congestiva — embora ainda ndo seja totalmente conhecido o
mecanismo pelo qual a insuficiéncia cardiaca congestiva descompensada aumenta a resposta a
varfarina, a congestdo hepética induzida pela insuficiéncia cardiaca congestiva pode explicar este
efeito®. No entanto, dado o grande nimero de variéveis que afetam a resposta a varfarina, é dificil
estabelecer claramente o efeito da insuficiéncia cardiaca descompensada na resposta a varfarina®.

E assim recomendavel que pessoas que apresentem alguma destas patologias ou
estados fisioldgicos facam uma monitorizacdo mais regular do INR.

4.5. Interagdes Varfarina-Alimentos
A interacdo entre farmacos e alimentos é muitas vezes esquecida. No entanto, interacfes
deste tipo acontecem muitas vez podendo prejudicar a eficicia e seguranca da terapéutica.
4.5.1.InteracOes Varfarina-Alimentos com Vitamina K
A vitamina K é uma vitamina lipossoltvel envolvida na carboxilagéo dos residuos de acido
glutdmico presentes nos fatores de coagulacgdo I1, VII, IX e X. Desta forma, a Vitamina K assume
um papel crucial no processo de coagulagéo do sangue.
Existe vérias formas da vitamina K sendo elas***:

e Filoquinona (vitamina K1) - A filoquinona é a forma predominante de vitamina K nos
alimentos, sendo os 6leos vegetais e hortalicas as suas maiores fontes.

e Dihidrofiloquinona (DK) — a dihidrofiloquinona originada durante a hidrogenacdo dos

Oleos vegetais.
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e Menaquinona (vitamina K2) — a menaquinona ¢ sintetizada por bactérias existentes no
intestino, estando também presente em alimentos de origem animal, como figado e em
menor quantidade manteiga e ovos, e alimentos fermentados.

e Menadiona (vitamina K3) — a menadiona é um composto sintético que é convertido em
K2 no intestino
Flutuagbes no consumo de vitamina K proveniente da alimentagdo pode trazer problemas

as pessoas que se encontram a fazer terapéutica anticoagulante com varfarina, levando a variac6es
do INR: um consumo reduzido de vitamina k potencia o efeito da varfarina enquanto que consumos
exagerados de vitamina k reduz o efeito anticoagulante da varfarina’?*.

A vitamina K proveniente da alimentacdo encontra-se predominantemente na forma de
filoguinona (vitamina K1), sendo que o efeito anticoagulante da varfarina pode ser superado
atraveés do consumo excessivo de alimentos contendo esta substancia. A filoquinona (vitamina K1)
pode ser reduzida a Vitamina KH2 por uma redutase NAD dependente, sendo esta enzima
relativamente insensivel a acdo da varfarina. Desta forma, quantidades excessivas de filoquinona
possibilitam a formacdo de vitamina KH2 que atua como cofator para a formagéo dos fatores de
coagulacdo vitamina K-dependentes’.

Suplementos alimentares também podem conter quantidades significativas de vitamina K.
pelo que a sua toma ou intengdo de adquirir este tipo de produtos deve ser transmitida ao médico
que acompanha o tratamento anticoagulante®,

Segundo a National Academy of Science a dose diaria recomendada de vitamina K é de 90
ug/dia para a mulher e 120 pg/dia para 0 homem?® No entanto, segundo a maioria dos estudos, o
consumo de 1 pg vitamina K por Kg de peso corporal por dia é uma quantidade considerada segura
e adequada para os individuos que se encontram a fazer tratamento com anticoagulantes orais. O
consumo de quantidades menores que 1ug vitamina K/Kg por dia ndo é recomendado, pois 0s
mesmos estudos evidenciam que esta ingestdo diminuida ndo oferece claro beneficio no controle da
INR, além de aumentar os riscos de osteoporose®. Desta forma, de modo a garantir um tratamento
com varfarina estavel, é importante controlar a quantidade de vitamina K consumida, sendo que a
educacgdo ao doente deve ser no sentido de este manter um consumo regular de vitamina K a cada
semana, esclarecendo-lhe quais as fontes principais de vitamina K%,

Fontes de vitamina K:

A filoguinona é a forma predominante de vitamina K nos alimentos, embora trinta por
cento do total do teor da vitamina K presente nos alimentos se apresente sob a forma de dK
(Dihidrofiloquinona) que é biologicamente menos ativa que a filoquinona®*®.

Os vegetais de folha verde escura como o espinafre, brocolos e alface apresentam a
maior concentracdo de vitamina K (principalmente na forma de filoquinona). Uma vez que a
filoquinona encontra-se associada maioritariamente a tecidos que realizam fotossintese é natural

que 0s vegetais contenham teores superiores desta substancia. Algumas frutas como o Kiwi,
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abacate, ameixa, figo, amora silvestre e as uvas contem também quantidades significativas de
filoguinona, sendo que a casca da fruta e vegetais apresenta maiores concentragdes de vitamina K
que a polpa®**®. A segunda maior fonte de filoquinona sio os 6leos e as gorduras. Oleos
vegetais como 0 6Oleo de soja e azeite contém grandes quantidades de filoquinona. Gorduras
derivadas de Gleos vegetais como a margarina, maionese e temperos para salada contém maiores
quantidades de filoquinona que as gorduras de origem animal, como a manteiga®>***. Outra fonte
importante de vitamina k, embora menos significativas que as verduras, 6leos e gorduras, sdo 0s
alimentos fast food como hamburgueres, pizzas, nuggets de frango, sanduiches, muito devido a
forma como sdo processados e cozinhados (devido ao uso de 6leos e gorduras na sua producao).
Outros alimentos processados com o6leos e gorduras (cheetos, batatas fritas) podem apresentar
também quantidades significativas de vitamina K?*34%.

Os Oleos e gorduras além de serem uma fonte significativa de vitamina K também
aumentam a absorcdo de vitamina K dos alimentos. Uma vez que a vitamina K é uma vitamina
lipossoluvel, a biodisponibilidade desta & maximizada em refeicGes contendo quantidades
superiores a trinta e cinco gramas (35g) de gordura®.

Por outro lado, alimentos como carnes, leite, queijos, peixes, cereais, frutas citricas, batata,
cebola contém apenas pequenas quantidades de vitamina K. As folhas de cha e os grdos do café
contém grandes quantidades de filoquinona. No entanto, as suas bebidas prontas ndo s&o
consideradas fontes de vitamina K*.

Em anexo (Anexo XIV) encontra-se uma lista detalhada de algumas fontes de vitamina K e
seus respetivos teores em vitamina K.

4.5.2.InteracBes Varfarina-Alimentos hiperproteicos

Além do consumo excessivo de vitamina K, a ingestdo exagerada de proteinas, parece
diminuir o INR. O mecanismo pelo qual alimentacGes hiperproteicas diminuem o efeito da
varfarina centra-se no facto de haver um aumento de proteinas plasmaticas, como a albumina. O
aumento dos niveis de albumina plasmética conduz a um aumento da fragdo de varfarina ligada a
albumina e consequentemente existe uma menor fracdo de farmaco livre para exercer a sua
aca0”*?. Pelas razdes contrérias, a ingestdo deficitaria de proteinas aumentam o efeito terapéutico
da varfarina.

Nos ultimos anos, as dietas hiperproteicas tém estado muito na moda como forma de
emagrecer. Associado a um consumo aumentado de proteinas, neste tipo de dietas é habitual limitar
0 consumo de hidratos de carbono e dar prioridade aos vegetais, o que resulta normalmente num
aumento de consumo de vitamina K. Desta forma, este tipo de dietas devem ser evitadas pelos
doentes que se encontram a tomar varfarina, ou pelo menos deve-se informar o médico quando se
pretende iniciar uma dieta deste tipo, pois estas dietas interferem duplamente com a terapéutica

anticoagulante com varfarina por aumento do consumo de vitamina K e de proteinas®**.
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Alguns dos alimentos que contém altos teores de proteinas sdo as aves (por exemplo peito
de frango) e peixes (linguado e pescada por exemplo), feijao, ervilha, lentilhas, soja, gréo bico,
nozes, améndoa, leite e derivados, tofu, ovos, aveia, trigo, milho... Segundo o Institute of Medicine
of the National Academies o valor diario de referéncia é de 0.8 gramas de proteinas por kg de peso
corporal®,
4.5.3.0utros alimentos e plantas medicinais que interferem com a varfarina
Medicinas alternativas, incluindo medicamentos a base de plantas, tém sido amplamente
usadas ao longo das ultimas décadas. A ideia errada que a populacdo tem de que 0s medicamentos
a base de plantas sdo totalmente seguros e ndo apresentam contraindicagdes e efeitos adversos, leva
a que muitas vezes as pessoas procurem primeiro os medicamentos fitoterapicos em alternativa aos
medicamentos convencionais. No entanto, uma vez que 0S extratos botanicos apresentam
geralmente uma mistura de varios compostos bioativos, o risco de interagdes de algum destes
compostos com um farmaco é bastante elevado®.

Atualmente pensa-se que as interagdes entre as plantas medicinais e/ou alimentos com a
varfarina constituem a principal causa dos eventos adversos observados com este farmaco®’.

453.1. Mirtilo (Vaccinium macrocarpon)
Existe varios casos reportados de pessoas a tomar varfarina que tiveram subidas do INR e

2431 Embora 0 mecanismo de

hemorragias significativas depois de beberem sumo de mirtilo
interacdo mirtilo-varfarina ndo seja totalmente conhecido, um possivel mecanismo envolve o acido
salicilico, que sendo um constituinte do mirtilo, apresenta um efeito antiagregante plaquetario que
pode aumentar o risco de hemorragia® . Além disso, o é4cido salicilico liga-se altamente as
proteinas plasmaticas o que pode causar um deslocamento da varfarina dos locais de ligacdo da
albumina e assim aumentar a fracdo livre da varfarina. Este dltimo mecanismo permite explicar a
subida do INR observada nos casos reportados®. E assim recomendavel que os doentes que
recebem terapia de anticoagulante com varfarina reduzam ou eliminem a ingestdo de sumo de
mirtilo®*’. Num estudo de Beikang Ge et al (2014), a interaco entre o mirtilo e a varfarina foi
definida como altamente provavel®’.
45.3.2. Hipericao (Hypericum perforatum)

O hipericdo é uma planta medicinal utilizada principalmente para o tratamento de
depressdo®’. Estudos sugerem que o Hipericdo podera induzir a CYP1A2, CYP3A4 e CYP2C9
causando um aumento da metabolizacéo e clearance da varfarina. Desta forma, o uso concomitante
de varfarina e hipericdo pode diminuir os efeitos terapéuticos da varfarina, diminuindo o INR*?’.
Segundo um estudo de Beikang Ge et al (2014), a interacdo entre o hipericdo e a varfarina foi
definida como altamente provavel pelo que os doentes que se encontram a tomar varfarina devem
evitar o uso desta planta, ou caso ndo for a vontade do doente, este deve pelo menos fazer uma

monitorizag&o mais frequente do INRY’.
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453.3. Soja (Glycine max Merr.)

Além de a soja ser usada na cozinha chinesa e japonesa, atualmente existe cada vez mais
pessoas admiradoras do leite de soja. A soja contém altos teores de vitamina K, pelo que o seu
consumo excessivo diminui a atividade da varfarina. Por outro lado o leite de soja apenas possui
pequenas quantidades de vitamina K, pelo que ndo € espectavel que beber leite de soja diminua o
efeito da varfarina. No entanto é conhecido um caso em que um homem de 70 anos apresentou uma
descida do INR de 2.5 para 1.6 depois de beber 460ml de leite de soja por dia durante 4 semanas.
Apdbs parar de beber leite de soja, os valores de INR voltaram progressivamente aos valores
normais®**’. Teoricamente, um mecanismo proposto que permite explicar a influéncia do leite de
soja na atividade da varfarina inclui uma mudanca na absorcdo e no metabolismo da varfarina
resultantes de alteracdes no sistema de efluxo da glicoproteina-P?. Desta forma, os doentes que se
encontram a tomar varfarina devem ter atencdo & quantidade de vitamina K consumida, e se for
consumidor de leite de soja é recomendavel que tenha uma monitorizagdo do INR mais frequente.

45.3.4.  Alho (Allium sativum)

O alho além de ser usado para condimentar a comida pode também ser usado com fins
medicinais em casos de infe¢des respiratorias e doencas cardiovasculares. Embora estudos in vitro
sugerem que o alho inibe enzimas como o CYP2C9, CYP2C19 e CYP3A4, existe poucas
evidéncias que o consumo o alho aumente o INR em doentes a tomar varfarina, pelo que a maior
preocupacdo em torno do alho parece ser o seu efeito sobre a funcéo plaquetaria, que por diminuir a
agregacdo plaquetaria, aumenta o risco de hemorragia em doentes a fazer terapéutica
anticoagulante®*?’.

Outros alimentos, plantas ou suplementos alimentares que por afetarem a funcdo
plaquetaria aumenta o risco de hemorragia em doente a fazer terapéutica anticoagulante sdo o
Gengibre, Ginkgo Biloba e Ginseng®.

4.5.35. Outros

Sumo de toranja (Citrus paradisi) — A toranja inibe 0 CYP2C9 e CYP3A4, pelo que
pode afetar o metabolism da varfarina, potenciando o seu efeito®’.

Manga (Mangifera indica) — a manga contém altos teores de vitamina A que em estudos
humanos mostrou inibir as enzimas CYP2C19%.

Embora néo exista grandes evidéncias que estes alimentos interajam diretamente com
a acdo da varfarina, é recomendavel que o consumo destes seja evitado.

4.6. Interagdes medicamentosas com a varfarina

De entre as variadas razdes que causam elevacGes ou baixas do INR, as interacdes
medicamentosas sdo muito comuns podendo desencadear mudancas significativas no INR. Além de
mais, grande parte dos doentes a tomar anticoagulantes orais sdo doentes polimedicados tendo por
isso uma probabilidade aumentada de virem a sofrer um episodio hemorragico grave resultante da

interacdo entre a varfarina e outro medicamento. Além disso, a automedicacdo por parte destes
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doentes pode desencadear modificagdes no INR, pelo que o farmacéutico assume um papel crucial
na prevencao destes casos.

As interacfes medicamentosas com a varfarina podem ser do tipo farmacocinéticas
(alteragbes na absorcdo, distribuicdo, metabolismo e excregdo) ou farmacodindmicas. Poucos
medicamentos afetam a absorgdo da varfarina, sendo que a colestiramina é um deles. No entanto a
sua interacdo com a varfarina pode ser minimizada ou evitada se se separar a toma dos dois
medicamentos 2 a 6 horas. Intera¢Bes envolvendo a ligacdo as proteinas plasmaticas sdo raras, nao
sendo muito significativas uma vez que um aumento da fracdo livre da varfarina é normalmente
acompanhada por um aumento da sua clearance. Um exemplo de uma interacdo envolvendo a
ligacdo as proteinas plasmaticas ocorre entre o &cido valprdico e a varfarina. As interacdes
medicamentosas mais frequentes e significativas envolvem a inibi¢do ou indugdo do metabolismo
hepético da varfarina, mais propriamente a inibi¢do ou indugdo do metabolismo do isomero S-
Varfarina®,

Nos parégrafos seguintes vou identificar e descrever as interagbes medicamentos mais
importantes no contexto da farmacia comunitéria, isto é, as interagbes da varfarina com 0s
medicamentos com mais procura na farmacia e portanto interagdes com maior probabilidade
pratica de acontecer.

4.6.1.Antibioticos

Por poderem afetar a flora bacteriana no intestino reduzindo a quantidade de vitamina K
produzida pelas bactérias intestinais, todos os antibiéticos tém potencial para aumentar o risco de
hemorragias e elevar o INR. Embora uma ingestdo normal (90 pg/dia -120 pg/dia) de vitamina K
proveniente da alimentacdo contrabalance o efeito da reducdo da quantidade de vitamina K
produzida pelas bactérias intestinais provocada pelos antibioticos, é recomendavel que doentes a

R340 Além disso, uma

fazer tratamento antibiético monitorizem mais regularmente o IN
diminuicdo da vitamina K, como acontece em estados de mé absorcéo induzidos pelos antibidticos,
pode aumentar o risco de hemorragia®.

No entanto determinados antibiéticos aumentam o efeito anticoagulante da varfarina
através de outos mecanismos de interacdo com a varfarina:

e De entre todos os antibioticos o cotrimoxazole e fluconazol apresentam o maior risco de
hemorragia gastrointestinal quando coadministrados com a varfarina, uma vez que tém o
potencial de inibir o CYP2C9, reduzindo assim o metabolismo da S-varfarina®. Segundo
um estudo conduzido por Hadas D. Fischer et al (2010), o uso concomitante de
cotrimoxazole em pacientes a receber tratamento com varfarina a longo prazo foi associado
a um aumento de quatro vezes do risco de hospitalizacdo por hemorragia do trato
gastrointestinal superior. Segundo este mesmo estudo, 0 tratamento conjunto com
ciprofloxacina e varfarina também foi associada a um risco de hemorragia duas vezes

maior*’.
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e Fenilbutazona e o sulfametoxazol-trimetoprim diminuem a clearance da S-varfarina’*.
e Metronidazol — existe varias evidéncias que o efeito anticoagulante da varfarina é
marcadamente aumentada pelo metronidazol, uma vez que o metronidazol parece inibir o
metabolismo da S-Varfarina”.
o Cefalosporinas de segunda geracdo (Cefoxitina e Cefuroxima) e terceira geracao
(Cefotaxima, Ceftazidima e Ceftriaxona) inibem a interconversdo ciclica da vitamina K,
por inibicdo da acdo da vitamina K epdxido redutase, embora esta inibi¢do pareca sé
acontecer quando as reservas de vitamina K sdo anormalmente baixas*.
4.6.2.Antidepressivos
Na atual sociedade portuguesa, a depressdo é uma doenca cada vez mais comum muito
devido a situacdo econdmico que o pais atravessa. Assim, a prescrigdo de antidepressivos a doentes
gue tomam varfarina é cada vez mais comum, sendo que segundo Hedi Schelleman et al (2011),
cerca de 7% dos doentes a tomar varfarina tomam também antidepressivos®. Por esta razdo é
importante avaliar o risco de interagdo entre os diversos antidepressivos e a varfarina.

Inibidores Seletivos da Recaptacéo de Serotonina (SSRI)

Os SSRI é a classe de antidepressivos mais prescrita, sendo gue 0 uso concomitante destes

antidepressivos com a varfarina aumenta o risco de hemorragia®**.

Os transportadores de
serotonina estdo presente nas plaquetas sendo necessérios para a agregagdo plaquetéria. Os
inibidores seletivos da recaptagdo de serotonina (SSRI) por bloguearem os transportadores da
serotonina reduzem o uptake de serotonina pelas plaquetas reduzindo a agregacdo plaquetaria e
aumentando assim o risco de hemorragia***. Os SSRI com maior afinidade para os transportadores
da serotonina, como a paroxetina, sertralina e fluoxetina, aumentam o risco de hemorragia do
trato gastrointestinal superior mesmo quando usados em monoterapia, pelo que 0 Seu uso
concomitante com a varfarina deve ser bem ponderado®. Além disso, os SSRI tém o potencial de
inibir o metabolismo da varfarina. De entre todos os SSRI, a fluoxetina e a fluvoxamina séo
aqueles que apresentam maior potencial para inibir o metabolismo da varfarina por inibicdo da
CYP2C9, CYP1A2, CYP3A4 e CYP2C19, aumentando assim o efeito anticoagulante da
varfarina®*°. Destes dois, a fluvoxamina é o inibidor mais potente do CitP450. A paroxetina parece
ndo ter um efeito relevante sobre as enzimas do CitP450, mas quando coadministrado com a
varfarina aumenta o INR. Outros SSRI como o citalopram, escitalopram e sertralina ndo afetam o
CitP450 de forma relevante, tendo menor potencial de interagdo com a varfarina®.

Inibidores seletivos da recaptacdo da noradrenalina: Os SNRI como a duloxetina e
venlafaxina também néo afetam o CitP450 de forma relevante®“°.

Antidepressivos triciclicos: Os TCAs ndo sdo geralmente indicados para pessoas com
doencas cardiovasculares, por apresentarem efeitos cardiotdxicos como hipotensdo ortostatica,
taquicardia e prolongamento varidvel dos tempos de conducdo cardiaca, com possibilidade de

desenvolver arritmias*. Por este motivo a coadministracdo destes antidepressivos com a varfarina é
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rara. No entanto, os antidepressivos triciclicos como a amitriplitina e nortriplitina podem inibir o
metabolismo da varfarina, embora pareca que esta inibigdo ocorra s6 com doses altas de TCAs
normalmente no utilizadas**®.

Outros: em relacdo a outros antidepressivos como o buproprion, e mirtazipina existem
poucas evidéncias sobre possiveis interacdes com a varfarina. Em relacdo a trazodona, foram
relatados alguns casos de interacBes significativas entre a trazodona e varfarina, embora o
mecanismo dessa interacdo ndo tenha sido descoberto®™’.

4.6.3.Anti-Inflamatorios néo esteroides (AINES)

Os AINES correspondem a um grupo heterogéneos de compostos que sdo procurados
diariamente na farmacia muito devido as suas propriedades analgésicas, anti-inflamatorisa e
antipiréticas resultantes da inibigdo da ciclooxigenase (COX). Uma vez que alguns AINES néo séo
sujeitos a receita medica, € importante discutir o resultado da coadministragdo de algum destes
compostos com a varfarina®.

Grande parte dos AINES, a excec¢do dos inibidores seletivos da COX-2, inibem tanto a
COX-1 como a COX-2. Por inibicdo da COX-1, os AINES tendem a induzir ulceragéo gastrica ou
intestinal. Os doentes que usam AINES ndo-seletivos de forma cronica, apresentam um risco
relativo cerca 3 vezes maior de sofrer problemas gastrointestinais graves quando comparados com
ndo-usudrios. Esta toxicidade gastrica dos AINES nédo seletivos esta correlacionada com a inibicdo
da biossintese de prostaglandinas gastricas, como a PGIl, e PGE, que atuam como protetores da
mucosa gastrica. Além disso, os AINES alteram a fun¢do plaquetaria por impedirem a formacao de
tromboxano A; (TXA,) pelas plaquetas, reduzindo assim a agregacdo plaquetaria e aumentando o
tempo de sangramento®*. Os AINES, & excecdo do &cido acetilsalicilico, inibem de forma
competitiva reversivel a COX plaquetéria, inibindo parcialmente a ativacdo plaquetaria®*®,

Assim, por aumentarem o risco de hemorragia gastrointestinal e por inibirem a agregacéo
plaquetaria, os AINES quando usados de forma concomitante com a varfarina aumentam
grandemente o risco de hemorragia associado ao uso da varfarina. Desta forma, é recomendavel
gue os doentes que se encontram a fazer terapéutica com varfarina evite o uso de AINES, sendo
preferivel optar pelo paracetamol quando se pretende um efeito analgésico ou antipirético.

Os inibidores seletivos da COX-2 (celecoxib, wvaldecoxib, rofecoxib, etoricoxib,
lumiracoxib) possuem algumas vantagens em relacdo aos AINES ndo-seletivos: ndo tém efeito
sobre a funcdo plaquetéria e causam menos eventos gastrointestinais adversos®. No entanto existem
alguns casos reportados e alguns estudos, como o de T Craig Cheetham et al. (2009), que
evidenciam uma provavel interacdo entre inibidores seletivos da COX-2 e a varfarina resultando
num prolongamento do tempo de protrombina®.

Alguns dos AINES mais procurados na farmacia sdo o &cido acetilsalicilico, , etdolac,
diclofenac, fenoprofeno, naproxenos, ibuprofeno, meloxicam, piroxicam, com particular destaque

para o acido acetilsalicilico e ibuprofeno. Uma vez que o acido acetilsalicilico e o ibuprofeno
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podem ser adquiridos na farmécia sem receita médica e tém uma imensa procura, é importante que
o farmacéutico tenha nogdo do risco que a dispensa destes medicamentos a pessoas que fazem
terapéutica anticoagulante com varfarina acarreta, devendo fazer junto do doente uma intervencéo
mais cuidada e completa.

4.6.4.Amiodarona

A amiodarona é um antiarritmico de classe 11, que embora muito utilizado, pode interagir
negativamente com outros farmacos® 2. No entanto, a mais comum e provavelmente mais perigosa
interacdo, € a interacdo da amiodorona com a varfarina potenciando o efeito anticoagulante da
varfarina e por consequéncia aumentando grandemente o risco de hemorragia do doente®.

Usado como antiarritmico, a amiodarona é frequentemente prescrito em situacdes de
Fibrilagdo auricular. Sendo a varfarina comummente prescrito na Fibrilagdo auricular para a
prevencdo de Acidente Vascular Cerebral (AVC), o uso concomitante de amiodarona e varfarina
acontece muitas vezes. Desta forma, a amiodarona interfere com o metabolismo da varfarina por
inibicdo do CYP2C9 e CYP3A4, sendo o metabolismo da S-Varfarina muito mais afetado® 2,
Embora tenha sido provado que a amiodarona é um inibidor fraco do metabolismo da S-Varfarina,
0 principal metabolito da amiodarona, o N-monodesetilamiodarona (MDEA) parece ser um
inibidor da CYP2C9 40 a 90 vezes mais potente que a amiodarona, pelo que a redugdo do
metabolismo da S-varfarina e consequente aumento do efeito da varfarina podem ser explicados
por este facto®. Desta forma, 0 uso concomitante destes dois farmacos deve ser acautelado, sendo
que quando ocorre é normalmente necessario uma reducdo da dose de varfarina de 25-40%,
dependendo sempre da dose de manutencéo da amiodarona®.

4.6.5.Paracetamol

Relatos da interacdo entre a varfarina e o paracetamol foram pela primeira vez descritos na
literatura em 1968. Uma vez que o &cido acetilsalicilico e outros AINES inibem a funcdo
plaquetaria aumentando o risco de hemorragia e aumentam a erosdo da mucosa gastrica, 0
paracetamol continua a ser o analgésico mais utilizado pelos doentes a fazer terapia com
anticoagulante oral®***. Embora o paracetamol seja o analgésico de eleicdo para os doentes a fazer
terapia com varfarina, existe evidéncias e casos reportados que o paracetamol em sobredosagem
leva a uma elevacdo do INR e diminuicdo dos niveis dos fatores VII e IX, pelo que o uso
concomitante de paracetamol e varfarina deve ser ponderado e devidamente aconselhado pelo
médico ou farmacéutico. O paracetamol (acetaminofeno), mais concretamente o seu metabolito N-
acetil-p-benzoquinona-imina (NAPQI), parece interferir na farmacodindmica da varfarina, por
oxidar a vitamina KH2 (Hidroquinona) e inibir diretamente a VKOR e a Carboxilase vitamina K-
dependente, interrompendo potencialmente o ciclo da vitamina K em 3 pontos distintos e a
formacdo dos fatores de coagulacdo dependentes da vitamina K (Figura 4). Embora o grau de
inibicdlo do NAPQI nestes pontos seja limitada, concentracBes elevadas de paracetamol e

consequentemente de NAPQI aumenta a probabilidade de o ciclo da vit. K seja interrompido®.

36



Assim, 0 uso concomitante de elevadas concentracdes de paracetamol pode provocar elevacoes de
INR e episddios graves de hemorragia. Além disso, Thijssen et al (2004) demonstrou que o stress
oxidativo criado pelo NAPQI (deplecdo dos niveis de glutationa, formacao de espécies reativas de
oxigénio e formagéo de peroxinitrito) pode inativar a VKOR®,

.
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Figura 4 — Mecanismo de interacdo entre o paracetamol e a varfarina (Figura adaptada de
referéncia 54)
* Locais onde o NAPQI pode interromper o ciclo da vitamina K — o paracetamol e seu metabolito NAPQI pode interromper o

ciclo da vit. K em 3 pontos distintos, por oxidacdo da vitamina KH2 (Hidroquinona), inibi¢do direta da VKOR ou inibicdo da

Carboxilase vitamina K-dependente, interrompendo potencialmente a formac&o dos fatores de coagulacdo dependentes da vitamina K

Além disso um estudo cruzado, randomizado, com dupla-ocultagcdo e controlado com
placebo, conduzido por Isabelle Mahé et al (2006) demonstrou que a toma de 4g/dia de
paracetamol resultou numa elevacao significativa do INR (em média aumentou o valor do INR em
0.6) e aumentou significativamente o efeito terapéutico da varfarina em pacientes que se
encontravam estaveis com a terapia anticoagulante oral®.

Embora o paracetamol continue a ser o analgésico de elei¢do para estes doente e uma vez
gue o paracetamol é um dos medicamentos que mais saida tem numa farmacia, é necessario ter
alguma atencdo no aconselhamento deste medicamento a utentes que se encontram a tomar
varfarina. Desta forma, € importante transmitir ao utente que é recomendavel ndo ultrapassar as
3g/dia de paracetamol, aconselhando-o também a fazer uma monitorizagdo do INR mais frequente.

4.6.6.0utros
Antiagregantes plaquetérios — o &cido acetilsalicilico, Clopidogrel e Ticlopidina por inibirem a
fungdo plaquetéria, quando combinados com a varfarina podem colocar os doentes em risco de
hemorragia grave. De entre os antiagregantes plaquetérios, o &cido acetilsalicilico assume maior

2

importancia devido a sua grande utilidade e consequente procura. O acido acetilsalicilico, ao

contrario dos restantes AINES, inibe de forma irreversivel a ciclooxigenase plaquetéria,
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blogueando a producéo de tromboxano A,. A acdo do acido acetilsalicilico sobre a ciclooxigenase é
assim permanente, durando toda a vida da plaqueta (7-10 dias)®**®. Estudos clinicos indicam que o
acido acetilsalicilico, quando utilizado como antitrombotico, tem eficacia maxima numa dose 16-
320 mg/dia, uma dosagem muito menor do que a usada quando se pretende um efeito anti-
inflamatorio, analgésico e/ou antipirético®. No entanto, doses baixas de acido acetilsalicilico, 75-
100 mg/dia, combinado com terapéutica anticoagulante com varfarina de baixa ou moderada
intensidade est&o associados a aumento das taxas de hemorragia’.

Cimetidina e omeprazol — inibem a clearance da R-Varfarina (isbmero menos potente),
aumentando modestamente o efeito da varfarina’.

Sulfonamidas - Sulfonamidas e outros antibiéticos de largo espectro podem aumentar o efeito
anticoagulante da varfarina. A Menaquinona (vitamina K2), uma das formas da vitamina K, é
sintetizada por bactérias existentes no intestino, pelo que em pacientes que tém dietas deficientes
em vitamina K, a diminuicdo da flora bacteriana responsavel pela sintese da menaquinona
provocada pelas sulfonamidas e antibiéticos de largo espectro pode aumentar o efeito da varfarina
por diminuir a sintese dos fatores de coagulagdo dependentes da vitamina K"*.

Benzodiazepinas — embora as benzodiazepinas ndo interfiram com a farmacocinética e
farmacodindmica da varfarina, por estarem associados a quedas principalmente nos idosos, podem
assim, indiretamente, aumentar o risco de hemorragia. Desta forma, o uso de medicamentos deste

tipo em doentes a fazer terapéutica anticoagulante deve ser bem ponderado pelo médico®.

5. Uso da varfarina na gravidez

O risco de eventos tromboembolicos durante a gravidez é agravado por causa do estado de
hipercoagulabilidade que se verifica neste periodo, caracterizado por um aumento dos niveis de
fatores de coagulagdo, de fibrinogénio e plaquetas. Desta forma € indispensavel continuar a
terapéutica anticoagulante de modo a evitar o acontecimento de eventos desta natureza®*°**%. No
entanto, a varfarina, quando usada na gravidez, é potencialmente teratogénica uma vez que, devido
ao seu baixo peso molecular, atravessa facilmente a placenta resultando numa maior mortalidade e
morbilidade fetal®***>°. Uma dose de varfarina considerada ideal para manter o INR da mée
dentro da faixa terapéutica é extremamente alta para o feto devido a baixa metaboliza¢do da
varfarina e insuficiente sintese dos fatores de coagulacdo dependentes da vitamina K caracteristica

31-56

da imaturidade do figado do feto™™". Além disso, o feto apresenta uma funcdo renal ndo

completamente desenvolvida o que limita a eliminacéo dos metabolitos da varfarina®°.

A exposi¢do da gravida a varfarina entre a sexta e décima segunda semana de gestacéo esta
associada a um risco aumentado de embriopatia induzida pela varfarina, e pelo aparecimento de
malformacBes em diversos 6rgaos, deslocamento prematura da placenta, hemorragia intracraniana
do feto, nascimentos prematuros, nados-mortos e abortos espontaneos. A forma como a

embriopatia induzida pela varfarina se manifesta é variada podendo ir desde deformagdes dos 0ssos
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e cartilagens, hipoplasia nasal, calcificacGes epifisarias, atrofia Gtica e cegueira, a atraso mental e
convulsdes®**®, As consequéncias da exposicdo do feto & varfarina a nivel dos ossos e cartilagem
devem-se a interferéncia da varfarina no processo de carboxilagio do &cido glutdmico da
osteocalcina em que vitamina K atua como cofator essencial®*®. De entre todas as complicacdes
fetais provocadas pela exposicdo a varfarina durante a gravidez, o aborto espontaneo €é de longe a
mais frequente®.

Apesar de estudos recentes indicarem que os efeitos adversos fetais sdo dose dependentes e

que uma dose <5mg é seguro para o feto®"*

, pelos motivos que foram descritos em paragrafos
anteriores, a varfarina é raramente usada na gravidez, exceto nos casos de mulheres que tém
valvulas cardiacas mecénicas, em que o risco de tromboembolismo é superior e 0 uso de heparina
pode ndo ser suficiente. A varfarina embora ndo passe significativamente para o leite materno, a
administracdo deste farmaco durante o periodo de aleitamento sé deve ser feito se for estritamente
necessario®®*®*°, Por no atravessar a placenta, a heparina de baixo peso molecular constitui uma
alternativa viavel e segura para a terapéutica anticoagulante na gravidez, sendo que o seu uso é
extremamente aconselhavel pelo menos entre a 62 e 122 semana de gestacdo, pois é neste periodo

em que o feto esta4 mais suscetivel aos efeitos da varfarina. *"°%*°,

6. Aconselhamento Farmacéutico

Uma vez que a varfarina apresenta um indice terapéutico estreito e existe inimeras
variaveis que modificam a sensibilidade aos anticoagulantes orais é importante que o farmacéutico
seja capaz de informar os utentes de como proceder durante a terapéutica com anticoagulantes
orais. Deste modo, este topico acaba por ser o concluo e o resumo de todo trabalha desenvolvido,
reunindo as informac6es e conselhos mais importantes que o farmacéutico deve prestar ao utente
aquando da dispensa dos anticoagulantes orais.

As complicagdes hemorrégicas sd@o os efeitos adversos mais frequentes pelo que é
importante que o utente conheca os sinais de hemorragia®:

# Hematomas (Nddoas negras) - podem surgir mesmo sem causa aparente, ndo requerendo
cuidados especiais;

# Feridas sangrantes — fazer compressao para estancar a hemorragia e lavar com agua corrente.
Se for uma ferida grande e/ou profunda que ndo consiga estancar procure assisténcia;

# Sangue na urina- deve procurar o seu médico, caso a situacdo persista;

# Hemorragia gastrointestinal- pode manifestar-se por vomitos com sangue (com aspeto “borra
de café”), sangue nas fezes, ou fezes negras. Se alguns destes sintomas aparecer ou se tiver
dores abdominais, cansaco excessivo e palidez consulte rapidamente o seu médico;

# Hemorragia nasal e gengival- sdo as mais frequentes. Deve apenas procurar assisténcia se a

hemorragia for intensa e persistente;
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# Hemorragia intra-craniana- embora rara é potencialmente grave. Se sentir uma alteracéo
inexplicavel do estado de consciéncia, convulsdes, alteragdes subitas da visdo, falta de forga
num dos lados do corpo, dores de cabeca intensas, acompanhadas de vomitos ou dificuldade

repentina em falar consulte imediatamente o seu médico;

Consulte o seu médico® 5

ml Sempre que tiver agendado um tratamento, cirurgia ou exames em que possa ocorrer
hemorragia, uma vez que pode ser necessario suspender o tratamento anticoagulante ou ajustar
dose;

ml Se pretende tomar algum medicamente fora da terapéutica habitual e que o seu médico néo
tenha conhecimento, uma vez que diversos medicamentos interagem com os anticoagulantes orais;
ml Se pretende adquirir algum suplemento alimentar. Suplementos alimentares podem conter
altos teores de vitamina K ou compostos que modificam a sensibilidade aos anticoagulantes orais;
ml Se estiver a pensar engravidar. Os anticoagulantes orais como a varfarina e o acenocumarol

sdo teratogénicos podendo causar malformagdes congénitas do embrido;

] Se estiver gravida. Informe o seu médico que esta gravida mal saiba da noticia;
] Se estiver a considerar amamentar;
L Se tem tendéncia a cair ou se tem caido frequentemente. Devido a terapéutica

anticoagulante esta mais suscetivel a ter hemorragias;

L Se sofrer alguma queda, pancada ou acidente, dado o risco de ocorrer uma hemorragia
interna que podera passar despercebida;

Il Se tiver hemorragias maiores que habitualmente ou tenha sintomas como forte dor de
cabeca ou de rins, urina vermelha, fezes negras ou com sangue, sangramento severo do nariz que

ndo consegue estancar;

ml Se tiver diarreia severa ou vomitos recorrentes, febre alta ou infecao
Deve61-64.
v Informar todos os profissionais de salde que o acompanha (médicos, enfermeiros,

dentistas) que esta a tomar varfarina ou outro anticoagulante oral;

v Informar o seu dentista que estd a tomar varfarina ou outro anticoagulante oral se for fazer
uma extracdo dentaria ou qualquer procedimento que possa provocar hemorragias. Caso seja
necessario, a escolha do antibidtico pelo dentista pode ser influenciada pelo conhecimento da
terapéutica anticoagulante;

v Informar o seu farmacéutico que esta a tomar varfarina ou acenocumarol quando pretende
adquirir (para uso préprio) medicamentos sem receita médica,

v Informar o seu médico de todos os medicamentos (mesmo os MNSRM), suplementos
alimentares e produtos de ervanaria que esteja a tomar. Nao oculte informacdes relativamente a

medicacdo que toma. Estas informag6es sdo cruciais para um correto planeamento da terapéutica;
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4 Evitar atividades que aumentem o risco de traumatismo.
4 Ter maior cuidado durante o barbear ou a lavagem dos dentes. E recomendével usar uma

escova dos dentes macia e utilizar maquina elétrica de barbear em vez de lamina de barbear;

Nao deve®®*:

X Ingerir alcool durante o tratamento. O alcool em excesso pode alterar a acdo da varfarina.
Se ingerir alcool faca-o de forma moderada;

X Levar injecBes intramusculares, devido ao risco de hematomas. Caso seja necessaria a
administracdo de uma injecdo intramuscular informe o enfermeiro ou o profissional de saude
responsavel pela administracdo da injecao que toma varfarina;

x Introduzir mudangas bruscas na dieta, nem fazer dietas desequilibradas, mantendo um
consumo regular de vitamina K. Desta forma, ndo deve evitar o consumo de alimentos ricos em
vitamina K, mas sim faze-lo de forma moderada e consistente.

x Comecar uma dieta de emagrecimento sem antes discutir esse assunto com o seu médico;

Outras recomendagdes® **:

Deve tentar tomar a varfarina sempre a mesma hora, podendo ser antes ou depois de comer.
Se se esquecer de tomar uma dose de varfarina, deve tomar quando se lembrar desde que seja no
mesmo dia. Se s6 se lembrar no dia seguinte ndo tome em duplicado.

= N&o beba sumo de mirtilo nem consuma soja, pois podem alterar o efeito da varfarina.

Leite de soja ndo interfere com o efeito da varfarina pelo que o seu consumo é seguro;

Se necessitar de um analgésico opte pelo paracetamol desde que ndo exceda as 2g/dia.
Nunca tome varfarina se estiver gravida a ndo ser com expressa autorizagdo do médico;
= E recomendavel que ande sempre com uma identificacdo e com um aviso de que esta a

tomar varfarina. Uma pulseira ou colar contendo o aviso de que estd a tomar varfarina e com um
contato de emergéncia pode ser crucial caso tenha um episoédio hemorréagico grave e perca 0s
sentidos.
E crucial ndo se esquecer de fazer a determinacdo do INR (controle do sangue)
regularmente. A eficacia da terapéutica anticoagulante oral estd diretamente relacionada com a
capacidade de manter os valores de INR dentro do intervalo recomendado.

Se 0 médico mandar que deixe de tomar varfarina, fique ciente que a acdo
anticoagulante da varfarina pode manter-se durante cerca de cinco dias, pelo que durante

este periodo deve continuar a respeitar as precaugdes indicadas.

7. Atividades Desenvolvidas
De forma a complementar e dar valor pratico a esta pesquisa, realizei alguns trabalhos
praticos que a meu ver sdo importantes e Uteis tanto para a farmacia como para os utentes da

farmécia que se encontram a fazer terapéutica com anticoagulantes orais. Uma vez que 0S
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anticoagulantes orais apresentam uma janela terapéutica estreita sendo necessarios alguns cuidados
durante o periodo de tratamento, o foco das a¢des desenvolvidas foi arranjar formas de reduzir o
numero de episodios adversos (desde episddios hemorragicos a episédios tromboticos) através de
um aconselhamento e informacdo ao utente mais completo e apoiado. Desta forma, realizei 6
iniciativas diferentes que se complementam entre si e que todas juntas podem reduzir o nimero de

episodios adversos.

7.1. Lista dos utentes da Farmécia Central de Valbom que tomam Sintrom® (Novartis
Farma) ou Varfine® (Teofarma)

Esta lista, de uso exclusivo da equipa da Farmacia Central de Valbom, contém o nome das
pessoas que adquiriram, desde o inicio do ano 2014 até 25 de Agosto de 2014, Sintrom® ou
Varfine® na Farmécia Central de Valbom.

Uma vez que grande parte dos utentes que adquiriram Sintrom® ou Varfine® nos Gltimos
meses sdo utentes habituais ja conhecidos pela equipa da farmécia, esta lista permite que a pessoa
que faz o atendimento tenha uma maior nog¢do dos utentes que tomam estes medicamentos e como
tal orientar a dispensa e aconselhamento sabendo deste facto. Durante 0 meu estagio na FCV notei
que os utentes, quando requererem um medicamento, raramente informam o farmacéutico que
estdo a tomar anticoagulantes orais. Como foi discutido anteriormente, inimeros farmacos
interagem com os anticoagulantes orais pelo que esta lista pretende precaver o utente desta
auséncia de informacdo do utente ao farmacéutico. E natural que a equipa da FCV ndo fixe de
imediato o nome de todas as pessoas que estdo a tomar anticoagulantes orais ou nem sempre se
lembrem deste facto quando veem o utente, mas penso que esta acdo, a curto-médio prazo, pode ser
benéfica para os utentes, uma vez que o farmacéutico que o atender terd mais atencdo no
aconselhamento e dispensa de medicamentos.

Estas listas encontram-se em anexo (Anexo XV), mas por motivos de privacidade e

anonimidade do utente, na lista que esta em anexo, so é referido o primeiro nome da pessoa.

7.2. Adicdo no Sifarma2000® de uma observacdo na ficha dos clientes que tomam
anticoagulantes orais

Esta acdo € um complemento & lista referida no ponto anterior. Existe clientes que tém

ficha criada no Sl, pelo que no momento da compra de algum produto é normal o farmacéutico por

logo o numero da ficha do utente para associar a compra a esta ficha e para a fatura sair logo com

todos os dados do utente. Assim aquando da dispensa de algum produto, quando se pde o nimero

da ficha do utente respetivo, aparece uma chamada de atencdo no ecra dizendo que aquele utente ja

adquiriu Sintrom® ou Varfine® na FCV. Esta acdo é especialmente Gtil quando o cliente faz uma

compra a credito ou se faz uma venda suspensa. Alguns exemplos da chamada de atencdo incluida

na ficha do utente estdo em anexo (Anexo XVI). Por motivos de privacidade e anonimidade do

utente, no anexo, s6 é referido o primeiro nome da pessoa
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7.3. Folheto informativo sobre os principais cuidados que o utente deve ter durante o
tratamento com anticoagulantes orais

Como j& foi extensamente descrito no presente relatério, 0s utentes que tomam

anticoagulantes orais devem seguir algumas indicagdes e ter alguns cuidados extras. Assim, como

forma de complemento ao aconselhamento feito pelo farmacéutico da FCV, realizei um folheto

informativo (Anexo XVII) que reune as principais informacGes e conselhos sobre os

anticoagulantes orais e que se destina a ser oferecido pela equipa da FCV aos utentes que se

apresentem com uma receita de Sintrom® ou Varfine®.

7.4. Poster de divulgacdo do CoaguChek® XS (Roche)

Durante 0 meu estagio na FCV, apds algumas conversas com utentes que tomavam
anticoagulantes orais, notei que poucos ou nenhum utente sabia do que se tratava a auto-
monitorizacdo da terapéutica anticoagulante ou tampouco conhecia 0 CoaguChek® XS. Sendo o
Unico aparelho deste tipo no mercado, o CoaguChek® XS é um aparelho simples, pequeno e
portétil, desenvolvida pela F. Hoffmann-La Roche Ltd, que permite determinar o INR em casa de
forma auténoma. Tendo percebido, ap6s pesquisa, que a auto-monitorizagcdo da terapéutica
anticoagulante é vantajosa para o utente, decidi realizar um poster de divulgacdo do produto
CoaguChek®XS (Anexo XVIII). Esta minha agio ndo s6 é vantajosa para o utente como também
pode ser lucrativa para a farmacia, uma vez que estes aparelhos podem ser adquiridos na farmacia.
Ainda em relacdo a este topico, enviei um email (Anexo XIX) ao departamento Sistemas de
Diagnosticos da Roche a solicitar o envio de um exemplar do CoaguChek®XS para divulgacao na

farmacia. Infelizmente, nunca recebi resposta por parte deles.

7.5. Folheto de explicagdo do funcionamento e vantagens do CoaguChek® XS (Roche)
Como complemento da iniciativa referida no ponto anterior, desenvolvi um folheto
explicativo do funcionamento do CoaguChek®XS e das suas principais vantagens (Anexo XX).
Este folheto destina-se a ser entregue a todos os utentes que tomam Sintrom® ou Varfine® apos
uma explicacdo prévia do objetivo, funcionamento e vantagens do aparelho por parte da equipa da
FCV.

7.6. Apresentacdo do tema a equipa técnica da Farmacia Central de Valbom
De modo a informar a equipa da farmécia, para que esta tenha um maior conhecimento
acerca do tema, no final do estagio realizei na FCV uma pequena apresentacdo na qual realcei o0s
pontos mais importantes acerca da terapéutica com anticoagulantes orais cumarinicos. Além disso,

expliquei o objetivo das acdes e trabalhos praticos desenvolvidos sobre o tema.
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B. Concluséo

O efeito antitrombdtico dos anticoagulantes orais cumarinicos aliado a possibilidade de
estes serem administrados oralmente justifica a ampla utilizacdo destes medicamentos. No entanto,
0s anticoagulantes orais cumarinicos apresentam algumas limitacGes, limitagBes que derivam do
seu lento inicio de acdo, da sua farmacocinética e farmacodindmica complexa, e do seu indice
terapéutico estreito. Por estes motivos, o aconselhamento do farmacéutico ao utente deve ser no
sentido de informar o utente dos riscos e cuidados que este deve ter durante o tratamento com estes
medicamentos de modo a evitar o acontecimento de eventos adversos. Deste modo, a pesquisa
realizada em relacdo a este tema tem o objetivo de alertar e informar a equipa da Farmécia Central
de Valbom dos riscos que uma terapéutica com anticoagulantes orais acarreta e de quais 0s
cuidados que os utentes devem ter durante o periodo de tratamento. As atividades desenvolvidas
relacionadas com o tema embora apenas tenham sido empregues no final do estagio, a meu ver,
terdo um impacto positivo no dia-a-dia do utente, na medida em que poderdo reduzir o

acontecimento de eventos adversos.
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D. Anexos

Anexo | — Exterior da Farmacia Central de Valbom

Anexo Il — Local de exposicdo de MNSRM na zona de atendimento
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Anexo I - Local de rececdo de encomendas
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Anexo IV — Exemplo de uma fatura de uma encomenda (OCP Portugal)

3% pORTUGAL | ==z
qr Rua do Barreiro, 235 * 4470-573 Maia “%
Tif.: 229 409 400 / Fax: 229 409 490 / Email: ocp.portugal@ocp.pt “’*N__Sﬁg.

OCP PORTUGAL PRODUTOS FARMACEUTICOS SA. * Capitol Social 35.786.055 Euros

Soquifa l Castilho I J. C. Crespo I Diprofar | CER Contribuinte N® 500 364 877 * Matr. Cons. Reg. Com. Maia sob o N 56,176

Pagina 114
FACTURA MFAC14415177

Armazém : MAIA
RUA DO BARREIRO,FRACGAQ "G" N° 179 CRESTINS
4470-573 MAIA

Original

FARMACIA CENTRAL DE VALBOM UNIPESSOAL LDA
FARMACIA

VIEncomenda : 7055 1627 - CENTRAL

Telefone : 808220230 Fax: 229409467 RUA DR. JOAQUIM M. COSTA, 931

Aviamento:  M.GUI1408281354 Zle':\%som COM

Volta: V-PT120  VALBOM

Local Carga: N/ Amazém Contribuinte N°: 504272659

Data: 2014-08-28 HoradeCarga-  18:21:23 Dir. Téc.: DRA. MARIA MANUELA FERREIRA SILVA

Codigo Designagao Qt. Pedida  Qt. Aviada P.V.P. Esc P.V.F. Total Linha TxC IVA Sit. P/E Cx

6190942 ACCU-CHEK AVIVA TIRAS GLICEMIA PVSNS 1 21.52 19.41 19.41 6 X 1
9727008 ACTILAM PER-OS 10 ML SOL.ORAL X20 1 0 5.06 382 0.00 6 E
5663380 ADALGUR N 500 MG 2 MG COMP. X30 1 548 A 432 432 02 6 1
138288 AGGRENOX 25 MG 200 MG CAP. LP X60 1 0 13.14 9.92 0.00 6 E
5445986 ALPRAZOLAM MYLAN 0.5 MG COMP.LM X60 1 348 A 252 252 01 6 K"~ 1
3730686 ASSIEME TURBOHALER 160 MCG/DOSE 4.5 1 1 0 50.76 38.31 0.00 6E
5069422 ATORVASTATINA FARMOZ 10 MG COMP.RE\ 1 630 A 364 364 02 6 1
Desc.Ad. s/ PVA (4.67):  30.00 %
2368280 ATROVENT UNIDOSE 0.25 MG/2ML 2 ML SOL 2 0 6.58 497 0.00 6 E
5744289 AVODART 0.5 MG CAP. X60 1 0 50.70 38.26 0.00 6E
8168518 BEN-U-RON 250 MG SUP. X10 INFANTIL 1 186 A 1.08 108 01 6 1
5154844 BETA-HISTINA ACTAVIS 24 MG COMP. X60 M 1 0 578 436 0.00 6 E
2869584 BETAMOX PLUS 875 MG 125 MG COMP.REV 1 830 B 6.21 621 03 6 1
2184992 BILOBAN 40 MG COMP.REV X60 3 0 791 5.97 0.00 6E -
6778100 BOIAO P/COLHEITA C/CAIXA 120 CC MAIALA 1 0.00 0.20 0.00 BE
5391479 BRICANYL TURBOHALER 500 MG/DOSE PO 1 0 472 3.56 0.00 6 E
5466826 CANDESARTAN FARMOZ 32 MG COMP. X56 | 1 1568 D 845 845 06 6 ' 1
Desc.Ad. s/ PVA (10.10):  30.00 %
2561694 CARBONATO CALCIO SALUSIF 500 MG CAP. 1 0 357 270 0.00 6 E
3196482 CELEBREX 200 MG CAP. X20 1 0 16.69 12.60 0.00 6 E
4335196 CETIRIZINA GP 10 MG COMP. REV. P X 20 M( 1 471 A 1.33 133 02 6 1
Desc.Ad. s/ PVA (3.29): 70.00%
-~ 266995 CIPROFLOXACINA GP 500 MG COMP. REV. F 1 0 10.87 8.20 0.00 6 E
596213 CLAVAMOX 125 MG/SML 31.25 MG/SML PO S. 1 482 A 373 373 02 6 1
8738203 CLYSS-GO 10 MG 13400 MG 67.5 ML SOL.RE! 1 416 A 3.14 314 02 6 1
6761031 COMPEED PENSOS P/CALOS GR GELX8 1 0 0.00 321 0.00 6 E
8776450 CONCOR 10 COMP.REV X28 2 510 A 398 79% 02 6 1

Pagina: 114 Impresso por  PEEM ; Data: 201408128 ; Hora : 18:21; Processo: ARMO108S. 2
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JHPORTUGAL Sede Social:
qr Rua do Bamreiro, 235 * 4470-573 Maia
Tif.: 229 409 400 / Fax: 229 409 490/ Emait: ocp.portugal@ocp.pt %ﬁ,,,' ___sﬁs_
OCP PORTUGAL PRODUTOS FARMACEUTICOS S.A. » CapRol Sodial 35.786.055 Euros
Soquifa I Castilho l J. C. Crespo I Diprofar l CFER Contribuinte N® 500 364 877 * Matr. Cons. Reg. Com. Maia s0b © N® 56,176
Pagina 44
Armazém : MAIA Original FACTURA M.FAC14415177
RUA DO BARREIRO,FRACGAO *G"N° 179 CRESTINS FARMACIA CENTRAL DE VALBOM UNIPESSOAL LDA
4470-573 MAIA FARMACIA
VIEncomenda : 7055 1627 - CENTRAL
Telefone : 808220230 Fax: 229409467 RUA DR. JOAQUIM M. COSTA, 931
Aviamento : M.GUI1408281354 Z:\ZLOB \?/,RVI1.BOM GOM
Volta : V-PT120  VALBOM
Local Carga: N/ Amazém Contribuinte N°: 504272659
Data: 2014-08-28 Hora de Carga - 18:21:23 Dir. Téc.: DRA. MARIA MANUELA FERREIRA SILVA
Codigo Designagao Qt. Pedida  Qt. Aviada P.V.P. Esc P.V.F. Total Linha TxC IVA Sit. P/E Cx
9424036 PROFENID 100 MG/2ML 2 ML SOL.INJ X6 1 482 A 373 373 02 6 1
8181602 RELMUS 4 MG/2ML 2 ML SOL.INJ X 6 1 415 A 313 313 02 6 ' 1
8314328 ROVAMYCINE 500 1500000 U.l. COMP.REV X 1 482 A 873 373 02 6 1
366305 SALVEPED PROTECTOR CALOS REDO.X9-1: 4| 0 0.00 261 0.00 6N
4999587 SINVASTATINA WYNN 20 MG COMP.REV P X 1 0 2.34 177 0.00 6 E
7731968 SOLUTO MERCUROCROMO 2% MAIALAB 30! 1 0 0.00 0.64 0.00 3 E
3514080 SYMBICORT TURBOHALER 160 MCG/DOSE ¢ 1 0 50.76 38.31 0.00 6 E
8889600 SYNTOCINON 40 U.I/ML 5 ML SOL.P.NAS X1 1 0 5.00 378 0.00 6 E
5455076 TANSULOSINA AUROBINDO 0.4 MG CAP.LP ) 1 0 3.87 2.92 0.00 6 F
5022165 TIOCOLQUICOSIDO GENERIS 4 MG COMP. X 1 0 797 6.02 0.00 6 R
3827599 TRAMADOL LABESFAL 50 MG CAP. X 20 MG 2 0 291 220 0.00 6 E
5261953 TRIMETAZIDINA LABESFAL 35 MG COMP.LP 1 824 B 5.06 506 03 6 1
Desc.Ad. s/ PVA (5.49):  20.00 %
5185517 TRIMETAZIDINA TEVA 35 MG COMP.LP X80 A 1 840 B 6.30 630 03 6 1
5059274 VALACICLOVIR CICLUM 1000 MG COMP.REV 1 0 19.00 14.34 0.00 6 E
5346846 VALDISPERT 450 MG COMP.REV X40 1 0 0.00 9.77 0.00 6E
8101527 VALIUM § MG COMP. X 25 1 213 A 1.32 132 01 6 K 1
9626606 VERRUFILM 167 MG/ML 10 ML SOL.CUT X 1 1 0 0.00 4.16 0.00 6 E
5475090 VICTAN 2 MG COMP.REV X60 7 0 5.30 4.00 0.00 6E K
47263% VOLTAREN 75 MG COMP.LP X10 1 372 A 273 273 01 6 * 1
5490602 VOLTAREN EMULGELEX 23.2 MG/GR 150 GR 1 0 0.00 13.11 0.00 6E
5015565 WELLBUTRIN XR 150 MG COMP.LM X30 1 0 19.89 15.01 0.00 6E
191288 ZOLPIDEM GENERIS 10 MG COMP.REV X141 2 2271 A 145 200 01 6 K 1
~—783081 ZOLPIDEM RPH 10 MG COMP.REV P X14 MG 2 266 A 1.79 358 01 6 K 1
Valor Sujeito VA IVA Valor IVA A: 8283 Sem Desconto : © 2585
258.68 6.00 % 15.52! (B: ﬁ;g Valor Mercadoria : 258.68
000 23.00% o 00‘ D: 25,50 Desconto: 0.00
! ‘ E: 69.61 Imposto : 15.52
{ i Arredondamento : 0.00
' — Total : 274.20
Total Embalagens : 46
Situago: D -> Diferenga Prego E -> Esgotado F -> Falta N -> Nao Comercializado Q -> Qtd.Limitada R -> Retirado X ->
Net ) ) Movimento de banheiras no més actual
Salvo reclamagao no prazo de 5 dias, consideramos confirmado o valor da factura.
Recebidas na OCP : 133
Enviadas p/ o Cliente : 139
Saldo : 6

Esc.Com. APVA<501 B:5,00<PVA<7,01 C:7,00<PVA<10,01 D:10,00<PVA<20,01 E:20,00<PVA<50,01 F:PVA>50,00

/Pagna ;414 Impresso par : PEEM  Dala 2014108728 ; Hora : 18:21 ; Processo : ARMO1085.
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Anexo V — Nota de devolugdo

FARMACIA CENTRAL VALBOM, LDA
RDRJ.MANUEL COSTA,927 i NIF: 504272659
Telefone: 224830035

Dir. Téc. DRA MARIA MANUELA
FERREIRA DA SILVA

©od, Farmecia: 000001627 Nota de Devolugdo N° G004/ 51 de 04-08-2014

M Triplicado

Para: OCP Portugal, S.A. - Sede e Armazém
R Barreiro, 235 4470-573 Maia

4420-435 VALBOM

NIF: 500364877

Motivo - Fora de Prazo

Produto Qtd. Pr. Custo Pr.Venda IVA Origem
} W< Gl
5032255 Azomyr, 0,5 mg/mL x 150 sol oral medida 1 3,78€ 5,00€ 6% *
5352448  Bisoprolol Mylan MG, 10 mg x 56 comp revest 5 0,00€ 6,50€ 6%
2700789  Blopress, 16 mg x 56 comp 1 31,77€ 40,62€ 6%
2699684 Blopress, 8 mg x 28 comp 1 14,03€ 18,30€ 6%
5472683 Cavinton, 5 mg x 60 comp 1 6,98€ 9,25€ 6%
2192888  Fositen, 20 mg x 60 comp 1 12,86€ 16,826 6%
3951282  Glucovance, 2,5/500 mg x 60 comp revest 1 5,27€ 6,39€ 6%
4893681  Kreon 25000, 300 mg x 60 caps gastromesistente 1 15,8%€ 20,65€ 6%
8651216  Lopid, 300 mg x 60 caps 1 5,43€ 719%€ 6%
5616495 Losartan Labesfal 100 mg Comprimidos Revestidos 1 ( 5,73€ 9,25€ 6%
9359703  Pantelmin, 100 mg x 6 comp 1 2,57€ 3,70€ 6%
3117595  Sinvastatina Zera MG, 20 mg x 60 comp revest 1 4,49€ 5,95€ 6%
5907084  Triatec Composto, 12,5/2,5 mg x 56 comp 1 6,33€ 8,38€ 6%
Quantidade Total: 18 Custo Total: 124,12€
Observagdes: e PVP Total: 199,99€
. 0CP Levantamento Volumes
2‘1 »
LU
3
» 01068746
Carga Descarga
Local: RUA DRJOAQUIM MANUEL DA COSTA, 931 Local: RBarreiro, 235 4470-573 Maia
Inicio:  05-08-2014 18:11:59 Fim:
Veiculo: Recebido Por:
Cadigo AT: 1319920052
) o " Operador: DEO o - Pagina 1

cVPT-Processado por programa certificado n® 432/AT
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Anexo VI — Devolucéo néo aceite
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Anexo VII — Local de armazenamento dos produtos de frio

Anexo VIl — Gavetas e colunas onde estdo armazenados 0s MSRM
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Anexo IX — Lista de controlo de prazos de validades

FARMACIA CENTRAL VALBOM, LDA
R.DR.J.MANUEL COSTA,927 NIF: 504272659

Telefone: 224830035

Dir. Téc. DRA MARIA MANUELA
FERREIRA DA SILVA

Lista de Controlo de Prazos de Validades
Expiram até 10-2014 no local FARMACIA CENTRAL

4420-435 VALBOM

Ord. Cédigo Designagéo Lote Stock | Pratel. Validade; Correcgéo‘
16671081  Algalia Coloplast Algalia Latex 5cc Ch18 - T LOTEONICO 1 o204
2 5000138  Amlodipina Sandoz MG, 10 mg x 60 comp LOTE UNICO 1 5) 10-2014 __ -
3 9254813 Bisolvon, 8 mg x 20 comp LOTE UNICO 2 5M 102014 -
4 4454989 Budesonida Novolizer, 200 meg/dose x 200 po inal inalador LOTE UNICO 1 10N 102014 ____ -
5 4024782 Cetirizina Ratiopharm MG, 10 mg x 20 comp revest LOTE UNICO 1 50 102014 ____ -
6 6653717 Ch.61735.1 Saca Leite Inquebravel LOTE UNICO 1 3A 002014 e
7 6663021 Contorno Pe Pe Elast T6 317 Ab LOTE UNICO 1 082004 e
8 5627781 Cozaar Plus, 100/12,5 mg x 28 comp revest LOTE UNICO 1 5Q 102014 = .
9 5370168 Daylette MG, 3/0,02 mg x 28 comp revest LOTE UNICO 1 0208 e

10 6643270 Dedeira Dedeira Polegar LOTE UNICO 5 092014, o .
11 6793760 Elgydium Junior Esc Dent Junior Racoon LOTE UNICO 1 08:2014: =
12 5015672 Elontril, 300 mg x 30 comp lib mod LOTE UNICO 1 102014, =l
13 3355682  Enalapril Mepha MG, 20 mg x 60 comp LOTE UNICO 1 6J 10-2014 -
14 5048947  Eutirox, 137 mcg x 60 comp LOTE UNICO 1 102004 = .
15 4061586  Evra, 20/150 meg/24 h x 3 sist transder LOTE UNICO 1 8F 102004 .=
16 9746008 ~ Fenil-V Gelcreme, 10 mg/g x 100 gel bisn LOTE UNICO 1 102014 -
17 2009785 Finalgon, 4/25 mg/g x 20 pomada LOTE UNICO 1 9L 02018 s .
18 8748004 Fraxiparina, 2850 UI/0,3 mL x 2 sol inj SC seringa LOTE UNICO 1 9l 10-2014 -
19 6718940 Gum Esc Dent 124 Ortod Med LOTE UNICO 1 08-2014 __-__
20 6611319 Hidrolact Cr Hidra Facial 40 M LOTE UNICO 1 2F 08-2014 ___-__
21 6533174 Lacer Clorohexidi Colut 200 MI LOTE UNICO 1 2A 10-2014 -
22 3853785 Liposic, 2 mg/g x 10 gel oft bisnaga LOTE UNICO 1 10M 10-2014 -
23 2432680 Locoid Crelo, 1 mg/g x 100 emul frasco LOTE UNICO 1 9B 102014 -
24 6500264 Nidina Exp Al110 Po 400 G LOTE UNICO 1 4A 102014 ___ -
25 2164382 Nitro-Dur, 4,8 mg/24 h x 28 sist transder LOTE UNICO 1 10A 102014 -
26 6450288 Nivea For Men Deo Spray 150 MI LOTE UNICO 1 2B 102014 -
27 4037982 Norfloxacina Ratiopharm MG, 400 mg x 14 comp revest LOTE UNICO 2 7L 10-2014 ___ -
28 7843284 Nutriben Farinhas Biberon 300g LOTE UNICO 1 4C 102014 -
29 8719310 Nyolol 0,5 %, 5 mg/mL x 5 sol col LOTE UNICO 1 102014 ___ -
30 6191098  Omnican Mini Pl Ag Caneta 8mm 30g X 100 LOTE UNICO 1 10-2014 -
31 2707297 Paracetamol Generis MG, 500 mg x 20 comp LOTE UNICO 28 N 102014 -
32 7359919 Promil Cart 5,5 G X 20 LOTE UNICO 2 10P 102014 -
33 4012787 Ranitidina Ratiopharm MG, 300 mg x 60 comp revest LOTE UNICO 1 Q 10-2014 -
34 9528901 Rimanal Gel, 10/20 mg/g x 40 gel bisn LOTE UNICO 1 9N 102014 -
35 5885785  RotaTeq x 2 sol oral dil LOTE UNICO 1 27 102014  ___ -
36 8322628 Ventilan Inalador, 100 meg/dose x 200 susp press inal LOTE UNICO 6 10K 102014 -
37 5816285 Xanax XR, 2 mg x 60 comp lib mod LOTE UNICO 1 8Q 10-2014 ___ -
Impresséo:29-08-2014 10:28:18 Operador: ILDA Pagina 1
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Anexo X - Exemplo de uma receita médica eletronica

GOVERNO DE Receita Médica
PORTUGAL lllllllI!IllIIlllllIIl|III||lﬂ|||II|||lﬂIIﬂIIllillllllllllll\ll|I|I|IIHIIIHIIIIIIIIIII|||Il|||||l|| 32
*1021511066388880630*
MINISTERIO DA SAUDE VlA
i AR RN

Telefone: RC.:

Entidade Responsavel: SNS

N° de Beneficiario:

CS GONDOMAR - USF VALBOM

e T

R(ocu Nome, d forma i posologia N°  Extenso Kdentificagdo Otica

| Amlodipina + Valsartan, Exforge, 5 mg + 160 mg, Comprimido 1 Uma ”mm“““"mn Iml ll"ll"mml

" revestido por pelicula, Blister - 56 unidade(s)
*5015326*

Posologia: 1cp de manha

ﬁ Bisoprolol, Bisoprolol Ciclum, 5 mg, Comprimido revestido por JES <Nime mmlmm!"“"m

pelicula, Blister - 56 unidade(s)
*5201819*

Posologia: 1cp de manha
Excegdo c) do n.° 3 do art. 6.° - Continuidade de tratamento superior a 28 dias

E

Validade: 6 meses _‘&
Data: 2014-03-24

Processado por computador - Sistema de Apoio ao Médico - SPMS, EPE.

(assinatura do Médico prescritor)
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Anexo XI — Requisi¢do de psicotrdpicos e benzodiazepinas

" . 30Ty
2R PORTUGAL | 1 G

Tif.: 229 409 400 / Fax: 229 409 490/ Emait: ocp.portugal@ocp.pt %5:.,“ m

l l I I OCP PORTUGAL PRODUTOS FARMACEUTICOS SA. » Capital Social 35.786.055 Euros
Soquifa Castilho J. C. Crespo Diprofor CER Contribuinte N® 500 364 877 ¢ Matr. Cons. Reg. Com. Maia s0b 0 N? 56,176

REQUISIGAO DE SUBSTANCIAS E SUAS PREPARAGOES COMPREENDIDAS NAS TABELAS |, Il Il E IV, COM EXCEPGAO DA II-A, ANEXAS AO DECRETO-LEIN.
15/93, DE 22 DE JANEIRO, COM RECTIFICAGAO DE 20 DE FEVEREIRO

Original
1 Requisigdo N.%  KM.REPK140828.0454
Factura N.: M.FAC14415507

Pagina 1

(Nos termos do art. 18° do Decreto Regulamentar n°. 61/84, de 12 de Outubro.)
Requisita-se a OCP PORTUGAL PRODUTOS FARMACEUTICOS, SA estabelecimento MAIA

Codigo Designagao Quant. Pedida Quant. Aviada
5833686 DIAZEPAM RPH 5 MG COMP. X80 MG 1 1
9570051 OLCADIL 2 MG COMP. X80 2 2
*x M. REPK 140828 .045 4 %

Enudade Et.zq‘uisitame (carimbo) Director Técnico ou Farmaceutico Responsével

FARMACIA CENTRAL DE VALBOM UNIPESSOAL LDA

FARMACIA

1627 CENTRAL

RUA DR. JOAQUIM M. COSTA, 931 N.° de insc. na 0. F.:

VALBOM Data: 2014/08/28

4420 VALBOM GDM Assinatura (Legivel):

Entidade Fornecedora Director Técnico

OCP PORTUGAL PRODUTOS FARMACEUTICOS, SA

Estabelecimento: MAIA CLAUDIA VARELA

RUA DO BARREIRO,FRACGAQ "G",N° 179 CRESTINS N2 deinsc. naO.F.: P-2708

CRESTINS Data: 2014/08/28

4470-573 MAIA

Telefone: 808220230 Fax: 229409467

B
modOCP.176.1.0

o S T AOUMNTIT AL
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Anexo X1 - Verbete de identificacao do lote

VERBETE DE IDENTIFICAGAO DO LOTE

Farmécia: FARMACIA CENTRAL VALBOM, LDA MES: Agosto
Codigo da Farmacia: 01627 ANO: 2014
Qarimbo da Farmacia
FARMACIA CENTRAL DE VALBOM, LDA.
Entidade: Administracao Regional de Saude do Norte, I.P. W JX:%E Mumie d;ﬁs;:ggéss
Plano Comparticipagéo: 48  S.N.S.-Pens. D’C(ﬁ‘.'z.:xﬁ{?y“?‘t;é;ﬁgg“
Tipo N°lote N°Receitas N°Etiquetas PVP Utente Comp.
15 23 30 45 433,21€ 112,70€ 320,51€
N° Ordem N° Etiquetas PVP Utente Comp.
1 3 24,78€ 2,64€ 22,14€
2 1 3,74€ 0,03€ 3,71€
3 1 481€ 0,67€ 4,14€
4 2 13,71€ 6,32€ 7,39€
5 2 11,60€ 5,43€ 6,17€
6 1 2,82€ 0,65€ 2,17€
7 1 2,82€ 0,65€ 2,17€
8 1 2,82€ 0,65€ 2,17€
9 1 512€ 1,10€ 4,02€
10 1 4,16€ 2,19€ 1,97€
11 3 12,91€ 3,07€ 9,84€
12 1 4,23€ 0,68€ 3,56€
13 1 4,55€ 2,18€ 2,37€
14 4 129,91€ 27,17€ 102,74€
15 1 3,34€ 0,79€ 2,55€
16 1 46,49€ 2,32€ 4417€
17 1 6,00€ 3,81€ 2,19€
18 1 3,50€ 0,33€ 3,17€
19 1 4,41€ 0,22€ 4,19€
20 1 5,96€ 1,09€ 4,87€
21 1 2,35€ 0,00€ 2,35€
22 1 23,27€ 16,79€ 6,48€
23 3 55,19€ 22,95€ 32,24€
24 4 12,79€ 3,08€ 9,71€
25 2 13,16€ 2,10€ 11,06€
26 1 3,26€ 0,52€ 2,74€
27 1 3,26€ 0,52€ 2,74€
28 1 15,69€ 2,51€ 13,18€
29 1 2,84€ 0,45€ 2,39€
30 1 3,72¢€ 1,79€ 1,93€




Anexo X111 — Local de arrumacdo das receitas ja conferidas
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Anexo XIV — Teor de Vitamina K presente em alguns alimentos (Adaptado de referéncia

34)

VIT. K VIT.K VIT. K
ALIMENTOS (pg/lOO'g) ALIMENTOS (ug/lO(l) 9) ALIMENTOS (ug/lOOl 9)
FRUTAS
Banana 0,7 Melancia 2,2 Abacate 21
Péra 3,8 Kiwi 41 Maga c/casca 5,6
Morango 2,3 Figo 15,6 Maga s/casca 0,3
Uva 16,1 Amora 19,3 Péssego 2,1
Suco de abacaxi 0,3 Suco de laranja 0,1
CHAS E CAFE
Cha preto fervido 262 Cha preto pronto 0,02 Folha cha preto 945
Cha verde fervido 433 Cha verde pronto 0,03 Folha cha verde 1654
Café instantaneo 9,3 Café infusao 0,02
LATICINIOS
Leite integral 0,3 Leite ¢/ chocolate 0,2 Queijo cheddar 3,1
Leite semi-desnatado 0,2 Queijo mussarela 1,3 Queijo suico 2,8
Togurte light 0,1 Cottage 0,4
CEREAIS E GRAOS
Péo francés 0,6 Cereal matinal 5,0 Farinha de aveia crua 2,0
Macarrao ND* Barra de cereais 6,0 Farinha de aveia cozida 0,4
Arroz cozido 0,03 Pao integral 3,4 Pao de centeio 3,0
Granola 1,8 Torrada 35 Milho cozido 0,3
VERDURAS E LEGUMES
Brécolis cru 102 Brocolis cozido 141 Alface romana 103
Cenoura crua 8,3 Cenoura cozida 13,7 Cebola 0,3
Pepino s/pele 2,6 Pepino c/pele 16,4 Espinafre cozido 541
Batata cozida 2,9 Batata frita 11,2 Rabanete 1,4
Couve 440 Salada de folhas 315 Couve-bruxelas 177
Repolho 145 Couve-flor cozida 20 Batata doce 1,0
Tomate 27 Molho industrializado c/salsa 13,9 Catchup 3,6
Cogumelo 0,06 Azeitona verde 1,4 Pimenta verde crua 71
Pimenta verde cozida 21,4 Pimenta vermelha crua 4,9 Pimenta vermelha cozida 16,5
OLEOS E GORDURAS
Oleo de soja 193 Oleo de canola 127 Oleo de algoddo 60
Oleo de oliva 55 Margarina 42 Maionese 41
Oleo vegetal misto 114,4 Oleo de milho 54 Manteiga 10
CARNES, OVOS E EMBUTIDOS
Lingiiica 3,5 Carne bovina grelhada 1,2 Bife figado 3,3
Lombo porco ND* Ovo cozido 0,4 Ovo frito 6,9
Peixe fresco <1 Salame 13 Frango frito 4,5
Atum em 6leo 6,4 Atum em salmoura 2,3 Presunto cozido <0,01
LEGUMINOSAS E OLEAGINOSAS
Ervilha fresca 24 Feijao cozido 2,7 Amendoim seco 0,3
Castanha de caju 34,8 Nozes 53,9 Pistache 13,2
PREPARAGOES
Hambdrguer 59 Hambirguer ¢/molho 19,3 Lanche de frango 15,1
Lanche de peixe 13,7 Molho p/ salada 100 Lasanha 5,0
Pizza 4,0 Pipoca 20 Geléia 12
Creme de espinafre 292 Creme de milho 0,05 Brownie 14
Bebida alcodlica ND* Caldo carne/legume 9,3 Chocolate em barra 2,3

* ND = Nao Detectavel

Nota: Fatores como solo, clima, condic¢Ges de crescimento e maturacdo da planta podem

afetar o teor de vitamina K nos vegetais®.
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Anexo XV - Lista dos utentes da Farmacia Central de Valbom que tomam Sintrom®
(Novartis Farma) ou Varfine® (Teofarma)

Lista dos utentes da Farmacia Central de Valbom que tomam Sintrom® (Novartis Farma)

Américo José
Antero José
Anténio José
Anténio José
Antonio Jalia
Arlindo Maria
Brigida Maria
Carlos Maria
Cosme Maria
Crispim Maria
Cristiana Maria
Custodio Maria
Domingos Maria
Engenheiro Maria
Eugeénia Maria
Fernando Maria
Fernando Salvador
Guilherme Rui
Joédo Rosa
José Rosa
José Téania
José

\EHCEEREINE PR s Tem ficha na Farmacia
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Lista dos utentes da Farmacia Central de Valbom que tomam Varfine® (Teofarma)
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Anexo XVI — Observacdo incluida na ficha dos clientes (Sifarma2000®) que tomam
anticoagulantes orais

Atendimento n®: 157045 v+ o/ COMPART. ***

x|
B B i ‘ e
Utente:|ELGEMLA uwl nnhnl ”
Faon I ' —
Data ObservagBo do utente
1/05-09-2014  TOMA SINTROM - ATENGAQ NO ACOMSELHAMENTC DE MMSRM | Liquido |
Produto
[Ctrl+F]
[Hase]
CEEN PO perwens 200 [0z [, &
[Brut
Bruto: n.uoe Ja pago: 0.00€
I'Ualur Liquido: 0.00€
|7 ormamma | zaa0 o2 | 4|
Abendimento n®: 157045 = et 5 COMPART. *** !I
’“ﬁ%’i"‘“’r‘m‘ﬂ“ﬁ*ﬁ“"“ﬁ"’ " “Fﬁﬂ'i“ el
[utenteJENG MARID Utentos | Ficha ||
Est.
wiop.|____ =
Data Dbzervagio do ulente
[[05-08-2014 TOMA SINTROM - ATENCAD AD ACONSELHAMENTO DE MMNSRM | Liquide |
m
|-:H»P:|
‘ T — P
L )11 o
Bruto: 0.00€ Ja pago: 0.00€
Valor Liquido: 0.00€
7 o[ 200 o |, & [
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Abtersdinento n®: 157045 e 57 CDMPART. ***

5 Planos | O SAIR
(I ‘ iFs1 e i ‘ (Esc]
[utente-[040 PALLD Utentes | Ficha
Est. J [F10] | [CulsE
l-'ml_
=l
Data Observagio do ulente =
1[05-03-2014  TOMA VARFINE - ATENGAD NO ACONSELHAMENTD DE MNSRM T Liquids |
11-01-2014 | CHAMAR SEMPRE ATENCAO DOS PRODUTOS SUSPENSOS
m =l
IEH'P’I
‘ T W e[ [ [ 6
[ = v
Bruto: 0.00€ Ja pago: 0.00€
Valor Liquido: 0.00€
|7 [ormamoeia | ze10 [0z | 4|

Abersdinmeento n®: 157045 - % 5YCDMPART.

“‘“ﬁ"‘ TR T ""s?'n""‘ R ‘
Utswo: | Ficha
=
x|
Data Observagio do ulents
1[05-03-2014  TOMA VARFINE = ATENCAD NO ACONSELHAMENTO DE MMSFM | Liquido |
ﬁm
IEMfPl
‘ i — TP
=TI U
Bruto: 0.00€ Ja pago: 0.00€
Valor Liquido: 0.00€

| [ormawmia [ 2800 [ooz | 4]
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Anexo XVII - Folheto informativo sobre os principais cuidados que o utente deve ter

durante o tratamento com anticoagulantes orais

Perguntas e respostas:

% Quando devo tomar o Sintrom® ou Varfine®?
Siga sempre as instru¢des do médico. No
entanto, deve tomar com dgua e sempre a3 mesma hora,
podendo ser antes ou depois de comer.

% E se me esquecer de tomar em um dia?

Se se esquecer de tomar uma dose de o
Sintrom® ou Varfine®, deve tomar quando se lembrar
desde que seja no mesmo dia. Se s6 se lembrar no dia
seguinte ndao tome em duplicado.

“ Tendo os legumes e verduras altos teores de vit.
K, devo deixar de comer estes alimentos?

Os legumes e verduras além de altos teores de
vitamina K tém outros nutrientes muito importantes
para o bom funcionamento do corpo. Por isso ndao deve
deixar de comer legumes e verduras, devendo no
entanto manter um consumo consistente ao longo das
semanas, isto €, a quantidade de vitamina K ingerida
deve ser sensivelmente a mesma ao longo das semanas.

% Que desportos posso praticar?

Deve evitar desportos que aumentem o risco de
traumatismo como desportos de contato. Natagdo,
hidroginastica, caminhadas e outas atividades que n3o
envolvam contato fisico sdo ideais para si.

+ As refeicdes, posso beber um copo de vinho?

O dlcool quando consumido em excesso altera a
acao do Sintrom® ou Varfine®. No entanto esta provado
que o consumo moderado de alcool, como um copo de
vinho as refeigoes, nao faz mal.

referemce

PWAARQ CREC
2 P ) e

Folheto

Farmacia Central de Valbom

Apnticongulantes orais

Informacgoes

Cuidados a ter
\..lll\llu\,

Perguntas e respostas
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Anticoagulantes orais, para que servem?

Algumas pessoas tém maior tendéncia para formar
codgulos no sangue, pelo que os anticoagulantes orais,
como o Sintrom® (Novartis Farma) e o Varfine® (Teofarma),
ajudam a evitar a formagdo de codgulos anormais e a
obstrugdo dos vasos sanguineos.

As complicacdes hemorragicas sdo os efeitos
adversos mais frequentes dos anticoagulantes orais pelo
que é importante que conhega os sinais de hemorragia:

X Hematomas (Nédoas negras) - ndo requerem grandes
cuidados;

X Feridas sangrantes — lavar com &gua corrente e fazer
compress3o para estancar a hemorragia:

X Sangue na urina- deve procurar o seu médico, caso a
situacdo persista;

X Hemorragia gastrointestinal- pode manifestar-se por
vomitos com sangue (aspeto “borra de café”), sangue nas
fezes, ou fezes negras. Se alguns destes sintomas
aparecer consulte rapidamente o seu médico;

X Hemorragia nasal e gengival- sdo as mais frequentes.
Procure assisténcia se a hemorragia for persistente;

X Hemorragia intracraniana - embora rara é
potencialmente grave. Se sentir uma alteracdo
inexplicivel do estado de consciéncia, convulsdes,
alteracdes subitas da visdo, dores de cabeca intensas ou
dificuldade repentina em falar consulte imediatamente o
seu médico;

Uma vez que existem inimeros fatores que modificam
a sensibilidade ao Sintrom® e ao Varfine® é necessdrio
que tome alguns cuidados e siga algumas instrucgoes:

B Use uma escova dos dentes macia e utilize maquina
elétrica de barbear em vez de lamina de barbear de
modo a evitar cortes

Consulte o seu médico:

a

® Se tiver agendado um tratamento, cirurgia ou exames
em que possa ocorrer hemorragia - pode ser
necessario suspender o tratamento anticoagulante;

#/ Se pretende tomar algum medicamente fora da
terapéutica habitual e que o seu médico n3o tenha
conhecimento -diversos medicamentos interagem
com os anticoagulantes orais;

W/ Se estiver a pensar engravidar ou se estiver gravida
- o Sintrom® e o Varfine® podem causar
malformacgGes congénitas ao embrido;

Se tiver diarreia severa ou vomitos recorrentes,
febre alta ou infegdo;

W/ Se tem caido frequentemente;

Informe o seu dentista:

2/ Informe o seu dentista que estd a tomar Sintrom® ou
Varfine® se for tirar um dente

Habitos Alimentares:

"1 N3o faca mudancas bruscas na alimenta¢do, nem
dietas desequilibradas. Uma ingestdo excessiva de
vitamina K e proteinas diminui o efeito do Sintrom® e
do Varfine®.

Alimentos ricos em Vitamina K

Uvas Pimento verde Maionese
Figo Brocolos cozidos Manteiga
Amora Cenoura cozida Nozes
Abacate Pepino com pele Caju
Kiwi Alface romana Molho para salada
Espinafre cozido  Pimento cozido Hamburgueres
Couve Oleo soja Pizza
Repolho Margarina Sandes de Frango
Couve-bruxelas Azeite Outros fast-food

"1 N3o comece uma dieta de emagrecimento sem antes
discutir esse assunto com o seu médico

“1 N&o beba sumo de mirtilo nem consuma soja

1 N3o deve ingerir dlcool durante o tratamento

Medicamentos:

I Muitos medicamentos alteram o efeito do Sintrom®
ou Varfine®. Medicamentos como a Aspirina®,
Brufen®, Voltaren®, clopidogrel, laxantes, Bem-u-
Ron® (mais 3g/dia) e suplementos alimentares
contendo vitamina K devem ser evitados. Fale com o
seu médico ou farmacéutico antes de os comorar.
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Anexo XVIII - Poster de divulgacido do CoaguChek® XS (Roche)

FARMACIA CENTRAL DE VALBOM

Vantagens da Auto-monitorizagao:
@ Niio perde tempo nasvisitas médicas

@ Auséncia de gastos nas deslocagdes ao hospital
@ Melhor compreensiio da terapéutica

@ Maior independéncia do doente - pode determinar o INR
quando e onde quiser

©  Toma a monitorizagio de INR mais compativel com o seu
trabalho

@ Permite identificar mais rapidamente alteragdes nos valores
deINR

© Maior manutengiio do INR dentro do ntvel terapéutico

[ Determine o seu INR em casa e em apenas 4 passos: I

Colocar a tira Puncionar o dedo Aplicar a gota Ler o resultado
(+ de 30 C. Qualidade automdticos) Ag L enor ou lateral da tira) (Em apenas 1 min)

lar decorrente do Mestrad iénci idade de F: a da Universidade do Porto
coagulado. Acessivel em: Altp://www. 14
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Anexo XIX - Email enviado ao departamento Sistemas de Diagndsticos da Roche a

solicitar o envio de um exemplar do CoaguChek®XS

Boa tarde,

O meu nome é Simdo Miguel Dias Oliveira e sou aluno da Faculdade de Farmécia da
Universidade do Porto (n® Aluno: 200901243). Atualmente frequento o 52 ano do MICF
estando neste momento a realizar o estdgio curricular na Farmdcia Central de Valbom.

Na sequéncia do estdgio curricular é-nos pedido a realizagdo de uma monografia
acerca de um tema escolhido por nés, tendo escolhido falar acerca dos anticoagulantes orais.
Ao longo da pesquisa para a monografia deparei-me com um tépico, que a meu ver, é muito
importante: a auto-monitorizagdo da terapéutica Anticoagulante. Apds a leitura de vérios
estudos, conclui que a auto-monitorizagdo da terapé@utica é realmente vantajosa para o
doente, contribuindo para um maior sucesso terapéutico.

Ac longo do estagio na Farmdcia Central de Valbom apercebi-me que nenhum dos
doentes que se encontrava a fazer terapéutica com anticoagulantes sabia o que era a Auto
monitorizacdo da terapéutica e que existia aparelhos que embora de ficil uso, permitiam uma
determinagdo do INR precisa, segura, cémoda e muito rdpida. £ neste sentido que estou a
contactd-los, de modo a que seja possivel que todas as pessoas que se encontram a fazer
terapéutica anticoagulante tenham conhecimento destes aparelhos, mais concretamente do
CoaguChek® XS. Assim, gostaria de saber se existe alguma possibilidade de a Roche Portugal
enviar um exemplar do seu aparelho CoaguChek® XS e uma tira de teste, nem que seja um
aparelho danificado/com defeito, um aparelho de demonstra¢3o ou algo que possibilite a
demonstragdo e divulgacdo do CoaguChek® XS aos utentes na farmdcia. Este ato, além de
permitir embelezar a minha monografia e 0 meu trabalho na Farmdcia Central Valbom,
possibilitaria também (e mais importante) que os utentes que se dirigem 3 Farmécia Central de
Valbom e que tomam anticoagulante orais tomassem conhecimento do CoaguChek® XS.

Atenciosamente,

Simdo Oliveira

Contactos:
Email (Sim3o Oliveira-FFUP): micf09210@ff.up.pt
Fax Farmécia Central Valbom: 224649362

Morada Farmacia Central Valbom: Rua Doutor Joaquim Manuel da Costa, n® 931

Orientadora estagio e Dir. Técnica da Farmdcia _ik

Rua D Joagquim Mange! da Cosu. Lx]]
4420435 VALBOM GOM » Tel. 224830005
Dir. Técnica;

De* Maria Manuels F da Silva
/ Conit. n® S04 277 655
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Anexo XX - Folheto de explica¢do do funcionamento e vantagens do CoaguChek® XS

FARMACIA CENTRAL DE VALBOM

Auto-monitorizacao do INR

Roche

Simples
Diagnostics

Rapido

Preciso

Seguro
Pequeno

Indolor ’/

Tenha um estilo de vida mais independente e seguro

* Fale com o seu médico e farmacéutico sobre o CoaguChek® XS e

#* ¥ * ¥ & »

comece a fazer o seu controle de sangue em casa!

Folheto realizado por Simao Oliveira no ambito do estagio curricular d: do M d
Integrado em Ciéncias Farmacéuticas da Faculdade de Farmacia da Universidade do Porto

Roche Portugal: CoaguChek® XS - Guia do Anticoagulado. Acessivel em:
http://wwew.roche.pt/files/file /A4 CoaguChek XS v1.0.pdf/. [Acedido em 20 julho de 2014)
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A eficacia da terapéutica anticoagulante oral esta

diretamente relacionada com a capacidade de manter os valores de
INR dentro do intervalo recomendado. Para que tal aconteca €&
necessario determinacgdes frequentes do INR

Valores de INR inferiores a 2 colocam-no em risco de sofrer
uma trombose, enquanto valores superiores a 4 poderao conduzir a

hemorragias.

' Funcionamento do CoaquChek® XS

Colocar a tira Puncionar o dedo
(+ de 30 C. Qualidade automdticos) (Apenas 10 pl)

Aplicar a gota
(Na parte supenor ou lsteral da tira) (Em apeanas 1 min)

O]

Simples e Rapido — em 4 passos e com uma pequena gota de
sangue obtém resultados precisos em 1 minuto

Tiras estaveis a temperatura ambiente

Determinagédo do INR onde, quando e quantas vezes quiser

Nao perde tempo nem gasta dinheiro nas visitas médicas

Maior manutencgado do INR dentro do nivel terapéutico

P @ P M

73



©

[ PORTO

FACULDADE DE FARMACIA
UNIVERSIDADE DO PORTO

RUA DE JORGE VITERBO FERREIRA
N.° 228, 4050-313 PORTO - PORTUGAL

www.ff.up.pt



[ PORTO

- FACULDADE DE FARMACIA
UNIVERSIDADE DO PORTO

RELATORIO DE ESTAGIO

Realizado no ambito do Mestrado Integrado
em Ciéncias Farmacéuticas

Centro Hospital de Séo Jodao, EPE

Siméao Miguel Dias Oliveira




Faculdade de Farmacia da Universidade do Porto
Mestrado Integrado em Ciéncias Farmacéuticas

Relatorio de Estagio Profissionalizante

Centro Hospitalar de Sao Joéao, EPE

marco de 2014 a abril de 2014

Daniela Fiama Guerreiro Nogueira Portelinha
Marco André Martins Pacheco

Simé&o Miguel Dias Oliveira

Orientador: Dra. Ana Luisa Pereira

setembro de 2014



Declaracao de Integridade

Eu, Simado Miguel Dias Oliveira, abaixo assinado, n°® 090601210, aluno do Mestrado
Integrado em Ciéncias Farmacéuticas da Faculdade de Farmacia da Universidade do

Porto, declaro ter atuado com absoluta integridade na elaborac&o deste documento.

Nesse sentido, confirmo que NAO incorri em plagio (ato pelo qual um individuo, mesmo
por omissdo, assume a autoria de um determinado trabalho intelectual ou partes dele).
Mais declaro que todas as frases que retirei de trabalhos anteriores pertencentes a outros
autores foram referenciadas ou redigidas com novas palavras, tendo neste caso colocado

a citacdo da fonte bibliogréfica.

Faculdade de Farmacia da Universidade do Porto, de de

Assinatura;




Agradecimentos

Primeiro de tudo, um agradecimento ao Dr. Paulo Carinha por nos ter possibilitado
a realizacdo do estagio no Centro Hospitalar de S&o Joédo, EPE.

Ao longo deste estagio fomos muito bem recebidos e queremos agradecer a Dr.2
Ana Luisa Pereira que logo de inicio se mostrou disponivel para nos ajudar. Um
agradecimento é também dirigido a todos os outros farmacéuticos que se mostraram
muito prestaveis e nos explicaram um pouco do que era o0 seu dia-a-dia na profissao.
Com todos vocés aprendemos muito.

Queremos dirigir um agradecimento a toda a equipa por nos ter proporcionado
este estagio com tanta aquisicdo de conhecimentos.

Por fim, agradecemos as nossas familias e amigos.



Lista de acrénimos

AIM - Autorizagao de Introdug&o no Mercado
AO - Assistente Operacional

AUE - Autorizacdo de Utilizacdo Especial

BPC - Boas Praticas Clinicas

BPF - Boas Praticas de Fabrico

CA - Conselho de Administracéo

CCI - Comisséo de controlo de infecéo

CES - Comiss&o de Etica para a Saude

CFLH - Camara de fluxo de ar laminar horizontal
CFLV - Camara de fluxo de ar laminar vertical
CFT - Comissao de Farmécia e Terapéutica
CHSJ - Centro Hospitalar de Sao Joao, EPE

DC - Direcéo Clinica

DCI - Denominacdo Comum Internacional
DIDDU - Distribui¢éo Individual Diaria de Dose Unitéria
DL - Decreto-lei

DM - Dispositivo médico

EC - Ensaio Clinico

EMA - European Medicines Agency

FDA - Food and Drug Administration

FEFO - First-Expires, First-Out

FF - Forma farmacéutica

FH - Farmacia Hospitalar

FHNM - Formulario Hospitalar Nacional de Medicamentos
FTP - Ficha Técnica de Preparacéo

HD - Hospital de dia

IF - IndUstria farmacéutica

INFARMED - Autoridade Nacional do Medicamento e Produtos de Saude, IP
JC - Justificacao clinica

ME - Medicamentos estéreis

MM - Medicamentos manipulados

MN - Misturas nutritivas

N.° - Numero

NOC - Normas de Orientacédo Clinica

NP - Nutricdo parentérica

PE - Ponto de encomenda



PM - Prescricdo médica

PV - Prazos de validade

RCM - Resumo das Caracteristicas do Medicamento

SC - Servico clinico

SF - Servigcos Farmacéuticos

SGICM - Sistema de Gestéo Integrada do Circuito do Medicamento
TDT - Técnico de diagnostico e terapéutica

UCPC - Unidade Centralizada de Preparacéo de Citotdxicos

UEC - Unidade de Ensaios Clinicos

UFA - Unidade de Farmacia do Ambulatorio

UMC - Unidade de Manipulag&o Clinica

UMME - Unidade de Manipulagdo de Medicamentos Estéreis
UMMNE - Unidade de Manipulagédo de Medicamentos Nao Estéreis

UR - Unidade de Reembalagem
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A. Introducéo

O estagio nos servicos farmacéuticos (SF) do Centro Hospitalar de Sdo Jodo
(CHSJ), realizado durante os meses de marco e abril de 2014, sob orientacdo da Dra.
Ana Luisa Pereira, possibilitou fomentar conhecimentos e vivéncias daquilo que é a
realidade farmacéutica enquadrada numa equipa multidisciplinar em farmécia hospitalar
(FH). A FH que tem por objetivo primordial colmatar as principais necessidades
terapéuticas dos doentes em ambiente hospitalar, sendo essencial assegurar que a
distribuicdo dos medicamentos aos mesmos seja realizada de forma segura e eficaz,
minimizando assim a morbilidade e/ou mortalidade associada. Deste modo, o
farmacéutico contribui para uma aquisicdo racional e uma boa gestdo dos medicamentos,
para uma dispensa personalizada e correta, tendo a capacidade de gerar informagédo de
gue o sistema de salde carece.

O presente relatorio sintetiza as funcdes e responsabilidades do farmacéutico no
CHSJ, bem como atividades desenvolvidas neste ambito, as quais possibilitaram ao
estagiario integrar-se no quotidiano da FH tendo em conta os diferentes servigos
prestados e tarefas associadas, com uma percecdo tedrica/observacional e/ou de
aplicacdo pratica. Além disso, €é feita inicialmente a apresentagéo da instituicdo hospitalar
e organizacdo dos SF no hospital. Na parte final do relatério sdo também apresentados
os trabalhos e pesquisas propostas aos estagiarios no decorrer do estagio contribuindo

de igual modo para uma formagé&o e aprendizagem enriquecidas.



1. Funcionamento e organizacédo do Centro Hospitalar Sdo Joéo

O CHSJ é o centro hospitalar de referéncia da regido norte sendo o segundo maior
hospital do pais. As suas instalagfes sdo compartilhadas com a Faculdade de Medicina
da Universidade do Porto, havendo assim uma forte e vantajosa alianca entre 0 ensino e
a saude, possibilitando uma constante e variada aprendizagem. ™

No ano de 2005, o Hospital Sdo Jodo passou a ser uma Entidade Publica
Empresarial (EPE) e posteriormente, por imposicéo legal, segundo o Decreto-lei (DL) n.°
30/2011 de 2 de Marco, juntou-se ao Hospital de Nossa Senhora da Conceicdo em
Valongo, nascendo assim o CHSJ. O objetivo primario desta fusdo assenta
fundamentalmente na necessidade de reducdo de custos tanto a nivel de recursos

humanos como a nivel das infraestruturas. 2

1.1. Organizagao hierarquica do Centro Hospitalar de S&o Jo&o

O 6rgdo maximo que coordena o CHSJ é o Conselho de Administragéo (CA). Este
€ constituido por um presidente, dois administradores executivos, uma enfermeira-chefe
e uma diretora clinica. O CA recebe o apoio das varias comissdes existentes no hospital
nomeadamente a Comissdo de Etica para a Saltde (CES), Comissdo de Farmacia e
Terapéutica (CFT), Comissdo de Controlo de Infecdo (CCIl), Comissdo da Qualidade e
Seguranca do Doente, Comissdo de Coordenagdo Oncoldgica, Comissdo Técnica de

Certificagao da Interrupcao da Gravidez e, por fim, a Comissado Hospitalar de Transfusao.

1.1.1. Comissdes de apoio técnico

A CES é um o6rgao consultivo, multidisciplinar e independente, criado em 1995,
sendo constituido por sete membros ndo pertencentes aos 6rgaos de gestdo hospitalar.
Esta comissdo tem por funcdo zelar pela observancia de padrbées de ética no exercicio
das ciéncias médicas, de forma a proteger e garantir a dignidade e integridade humana,
procedendo a analise e reflexdo sobre temas da pratica médica que envolvam questbes
de ética.

A CFT é constituida no maximo por seis membros, igual parte de médicos e
farmacéuticos, funcionando como 6rgédo de ligacéo entre os SC e os SF. Compete-lhe a
elaboragdo de adendas ou exclusbes ao Formulario Hospitalar Nacional de
Medicamentos (FHNM), emissdo de pareceres sobre a utilizacdo dos medicamentos em
ambiente hospitalar, tendo em vista ndo sé a eficacia do tratamento do doente mas
também a contencéo de custos e racionalidade na gest&o de stocks. !

A CCI foi imposta legalmente em 1996, tendo como principais objetivos prevenir,

detetar e controlar as infe¢cdes no centro hospitalar, promovendo iniciativas nesse ambito,



em conjunto com os varios departamentos, servi¢os, unidades e demais 6rgaos técnicos.
[71

1.2. Organizacédo dos Servigcos Farmacéuticos

A FH define-se como um conjunto de atividades tecnicamente diferenciadas e
exercidas por farmacéuticos e seus colaboradores que, articulados entre si, tendo por
base organizacional os SF e por objetivo e perspetiva o doente, permite a obtencédo dos
melhores récios risco-beneficio e custo-utilidade decorrentes da utilizagdo dos
medicamentos e produtos farmacéuticos em meio hospitalar.

A equipa de profissionais dos SF é constituida por 34 Farmacéuticos, 39 Técnicos
de Diagnéstico e Terapéutica (TDT), 14 Assistentes operacionais (AO) e 7
Administrativos.

Os SF do CHSJ, em funcionamento 24 horas por dia, sdo dirigidos pelo Doutor
Paulo Carinha sendo este responsavel por todas as unidades pertencentes aos mesmos,
nomeadamente a Farmacia Central no piso 01, a Unidade de Manipulacdo Clinica (UMC)
no piso 1, a Unidade Centralizada de Preparacdo de Citotoxicos (UCPC) que funciona
junto ao Hospital de Dia (HD) de quimioterapia, a Unidade de Farmacia de Ambulatério
(UFA), localizada junto as consultas externas, e ainda a Unidade de Ensaios Clinicos
(UEC), a funcionar no piso 01 (Anexo ).

As principais funcdes dos SF incluem:®

= Selecdo e aquisicdo de medicamentos, produtos farmacéuticos e dispositivos

médicos (DM);

= Aprovisionamento, armazenamento e distribuicdo dos medicamentos

experimentais e os dispositivos utilizados na sua administracdo para a realizacao

de ensaios clinicos (EC);

= Producdo de medicamentos;

= Andlise de matérias-primas (MP) e produtos acabados;

= Distribuicdo de medicamentos e outros produtos farmacéuticos;

= Participacao em comissoes técnicas;

= Farmacia clinica, farmacocinética, farmacovigilancia e prestacdo de cuidados

farmacéuticos;

= Colaboracao na prescricao de nutricdo parentérica (NP) e sua preparacéo;

= Informagao sobre medicamentos.



2. Selegéo, aquisi¢cdo e armazenamento de medicamentos, dispositivos médicos

e produtos farmacéuticos

2.1. Selecdo de medicamentos, dispositivos médicos e produtos

farmacéuticos

O processo de selecdo de medicamentos num hospital é, normalmente, realizado
com base no FHNM, que orienta quanto aos farmacos que fardo parte do arsenal
terapéutico do hospital, sendo que cada hospital poder4d conceber uma adenda do
formulario a responsabilidade da CFT. Os medicamentos que ndo constem do FHNM e
gue passem a ser utilizados no hospital sdo introduzidos pela melhor adaptacdo as
necessidades terapéuticas dos doentes e/ou melhoria da qualidade de vida dos mesmos,
tendo em conta critérios de custo-beneficio. ¥ A adenda hospitalar necessita de ser
aprovada e para tal, o diretor do servico hospitalar realiza um relatério fundamentando o
valor terapéutico que o medicamento a introduzir acresce relativamente as alternativas
terapéuticas ja existentes no mercado. Posteriormente, as adendas sao submetidas a
Autoridade Nacional do Medicamento e Produtos de Saude, IP (INFARMED) sendo
avaliadas pelo Observatorio do Medicamento que pode ou ndo submeter a aprovagao
pela Comiss&do do FHNM. ©!

No CHSJ, a prescricdo de medicamentos ndo pertencentes ao formulario requer o
preenchimento da folha de requisicdo de medicamentos extra-formulario e autorizagéo da
Direcdo Clinica (DC). A introdugdo de um novo medicamento no hospital implica o
preenchimento, pelo médico prescritor, de uma folha de introducdo de novos
medicamentos com a respetiva justificacéo clinica (JC). ApoOs recec¢éo destes pedidos, 0s
SF certificam-se que o preenchimento esta correto e enviam a CFT que analisa e decide

guanto a sua autorizagéo.

2.2.  Aquisicdo de medicamentos, dispositivos médicos e produtos

farmacéuticos

A aquisic@o é da responsabilidade do farmacéutico, envolvendo os SF e servigo de
aprovisionamento. Este ultimo é responsavel pela selecdo dos fornecedores para cada
farmaco, bem como emissdo das encomendas, devendo consultar sempre que
necessario o farmacéutico responséavel pela gestdo. De acordo com o DL n.° 18/2008 de
29 de janeiro, e tendo em conta os principais tipos de procedimentos considerados no
CHSJ, os procedimentos para a aquisicdo de medicamentos a nivel hospitalar sdo os
seguintes:

= Concursos publicos realizados pela Administracdo Central do Sistema de Saude,

IP (ACSS), em que os medicamentos sédo adquiridos ao fornecedor que apresentar



as melhores propostas econdmicas do produto com as caracteristicas pré-definidas
de entre os que constam no catalogo de aprovisionamento. Desta forma, o caderno
de encargos com indicacdo dos produtos pretendidos e respetivas quantidades,
bem como condi¢cdes de fornecimento, é colocado a consulta, sendo o contrato
adjudicado ao fornecedor com melhor proposta. Este tipo de procedimento garante
maior transparéncia na aquisicao possibilitando maior equidade no processo.

= Concurso por ajuste direto, através do qual a entidade adjudicante convida
diretamente uma ou varias entidades a sua escolha a apresentar uma proposta.
Este tipo de procedimento € normalmente utilizado apenas para produtos
exclusivos. '

Para além destes, no CHSJ, e para os medicamentos/DM/produtos farmacéuticos
que ndo constem do catalogo, podem realizar-se concursos de aprovisionamento
internos, e ap0s aprovagao interna segue-se autenticagdo pelo Secretério de Estado.

Além disso, o hospital pode ainda adquirir produtos sem Autorizacdo de Introdugéo
no Mercado (AIM) em Portugal. Para que isto aconteca, é necessario preencher um
formulario (Anexo Il) e respetiva justificacdo clinica (Anexo Ill), no caso de produtos que
ndo constem do FHNM, que s&o submetidos ao INFARMED, que avalia, podendo
proceder a respetiva autorizacao de importacdo do estrangeiro e utilizacdo no respetivo
hospital, cedendo ou ndo uma Autorizagéo de Utilizacdo Especial (AUE). Existem AUE
para medicamentos de importacdo e para medicamentos em curso de avaliagédo prévia. A
AUE para produtos de importacdo é subdividida em duas alineas: a) medicamentos de
beneficio clinico bem reconhecido nomeadamente medicamentos pertencentes ao FHNM
ou que possuam AIM num pais da Unido Europeia e b) os medicamentos que nao tém
uma AIM vélida em nenhum pais da Unido Europeia e acerca dos quais se supfe
atividade benéfica para a indicagéo clinica em causa, através de resultados de EC

iniciais, sendo designados “Medicamentos com provas preliminares de beneficio clinico”.
[11,12]

2.2.1. Definicdo de ponto de encomenda, emissdo de pedido de

compra e de nota de encomenda

No sistema informatico estdo parametrizados os stocks maximos e minimos,
gerando diariamente uma listagem de todos os produtos que atingiram o ponto de
encomenda, com elaboracdo de uma proposta de encomenda que necessita de
aprovacao, isto é, o assistente técnico procede a elaboracdo do pedido de compra que
tem de ser validado e autorizado pelo farmacéutico responsavel. Apés validacdo, este
pedido é enviado aos servicos de aprovisionamento que emitem uma nota de

encomenda, enviada posteriormente aos fornecedores. Nas situagcbes em que o stock



ndo é suficiente para satisfazer as necessidades imediatas procede-se a elaboracdo de
um pedido urgente. Também surgem na listagem gerada pelo sistema, o0s
estupefacientes e psicotrépicos, contudo, a sua encomenda é realizada separadamente,
sendo por isso eliminados da listagem.

2.3. Gestao de stocks de medicamentos

A gestdo de medicamentos € o conjunto de procedimentos realizados pelos SF, que
garantem a sua correta utilizagdo bem como, a dispensa dos medicamentos em perfeitas
condicbes aos doentes do hospital. A gestdo de stocks deverd ser efetuada
informaticamente, com atualizacdo automética de stock, o que permite garantir a
satisfacdo das necessidades das diferentes unidades do hospital, sem que haja um
excesso/rutura de stocks.®

2.3.1. Aplicacdo informéatica/sistema de gestéo de stocks

O Sistema de Gest&o Integrada do Circuito do Medicamento (SGICM) da Glintt® é a
aplicacdo informatica utilizada no CHSJ possibilitando a atualizagdo das existéncias em
tempo real. Este sistema permite a criacdo e consulta de Fichas dos Produtos, onde
constam dados como o Cédigo Hospitalar Nacional do Medicamento (CHNM), cédigo
correspondente a familia do medicamento, Denominacdo Comum Internacional (DCI),
dosagem, forma farmacéutica (FF) e via de administracdo, e ainda o preco médio global,
laborat6rio fornecedor, grupo farmacoterapéutico, as condicbes de conservacdo e
estabilidade pds-abertura, entre outros.

Como indicadores de gestdo considera-se o stock minimo/méaximo, stock de
seguranca (sem aplicacdo no CHSJ) e PE (considerado particularmente no CHSJ). No
CHSJ foram definidos indicadores de gestdo a 15 dias, considerando o consumo médio
previsivel a 15 dias. Especificamente para os agentes biol6gicos, os indicadores estédo
definidos para uma semana, um més para os produtos de AUE e stocks fixos para os

antidotos.

2.4, Armazenamento

Os medicamentos que ndo requerem condicbes especiais de conservacdo sdo
armazenados em local préprio com pressdao e humidade relativa controladas, a
temperatura ambiente e ao abrigo da luz. No entanto, outros medicamentos requerem
condicbes especiais de conservacdo, sendo o caso dos medicamentos de frio, tais como
as eritropoietinas, que estdo armazenados no Kardex® de frio. Os citotoxicos e restantes

‘hazardous drugs” sao armazenados na UCPC, enquanto os estupefacientes e



psicotropicos sdo armazenados num cofre de acesso restrito e os produtos inflaméaveis
num local especial e proprio para estes.

O armazenamento de medicamentos é realizado por DCI tendo em conta o critério
“First-Expires, First-Out” (FEFO).

3. Dispensa e distribuicdo de medicamentos

A distribuicdo de medicamentos é a atividade dos SF com mais visibilidade e onde
mais vezes se estabelece o contacto com os SC do hospital, constituindo um processo
fundamental no circuito do medicamento para assegurar uma utilizacdo segura, eficaz e
racional do medicamento. %

A nivel hospitalar, sédo considerados diferentes tipos de dispensa e distribuicao de
medicamentos, podendo estes coexistr no mesmo SC como forma de
complementaridade e sendo definidos de acordo com as caracteristicas e necessidades
do mesmo, bem como o facto de dispor ou ndo de Prescricao Médica (PM) eletrénica,
tendo ainda em conta as caracteristicas do medicamento.

Assim, nos SC que disp6e de PM eletronica, segue-se a reposi¢cdo de stock por
niveis associada a um sistema automatizado (Pyxis®), distribuicdo individual diaria em
dose unitaria (DIDDU), ou ambas. Por outro lado, nos SC que néo dispbe de PM
eletrénica considera-se uma distribuicdo classica/tradicional através da reposicdo de
stock por niveis e requisi¢ao individualizada/personalizada.

De notar ainda a existéncia de distribuicdo a doentes em regime de ambulatorio
bem como, medicamentos sujeitos a legislacdo especial, nomeadamente 0s psicotropicos
e estupefacientes, hemoderivados e medicamentos em EC, que integram circuitos
especiais de distribuicdo sujeitos a controlo.

O circuito de distribuicdo de medicamentos inicia-se com uma PM, divergindo
posteriormente consoante o tipo de distribuicdo de medicamentos praticada. No centro de
validacdo, o farmacéutico procede a validacdo da PM eletrénica, verifica a conformidade
das requisi¢cdes individualizadas/personalizadas, assim como de requisicbes de
estupefacientes/psicotropicos e de hemoderivados e, fornece ainda informacgéo sobre os
medicamentos/produtos farmacéuticos/DM.

Mediante PM eletrénica, o farmacéutico valida de acordo com as Normas de
Orientacao Clinica (NOC) e indicacGes terapéuticas que constam no Resumo das
Caracteristicas do  Medicamento (RCM), devendo verificar quanto a
necessidade/existéncia de autorizacdo da DC para a dispensa. Quando o medicamento
prescrito ndo esta concordante com as indicagdes aprovadas no RCM, considerar a
necessidade de preenchimento do formulario de pedido de parecer e do consentimento

informado do doente, para submissé@o a CES e autorizagédo da DC.



Apos validagdo, e no caso de servigos com DIDDU, o TDT € responsavel pela
preparacdo da medicacdo e o AO pela entrega nos horarios estabelecidos. O enfermeiro
procede & administracdo da medicacdo conforme a prescri¢do. Nos servicos com Pyxis®,
apo6s validacdo farmacéutica, o enfermeiro acede ao medicamento armazenado neste
sistema com diferentes niveis de acesso e controlo, sendo a reposicdo efetuada
posteriormente pelo TDT. Nos SC que néo dispde de PM eletrdnica, a administracéo pelo
enfermeiro precede a validacdo pelo farmacéutico, pela existéncia dos medicamentos

necessarios em stock no préprio servico.

3.1. Distribuicéo tradicional

A distribuicdo tradicional, primeiro sistema de distribuicAo de medicamentos,
baseia-se na existéncia de um stock de medicamentos e produtos farmacéuticos no SC.

3.1.1. Reposicao de stock por niveis

E um sistema de distribuicdo que consiste na existéncia de um stock fixo da
farmécia num determinado SC, sendo que a administragdo ao doente ocorre antes da
intervencdo farmacéutica. ™ Esta reposicdo ocorre semanalmente e é previamente
definida pelos farmacéuticos, enfermeiros e médicos do respetivo SC.

Apos verificacdo do stock existente, é elaborado pelo enfermeiro-chefe do servigo,
o pedido para reposicéo dos stocks nivelados e enviado informaticamente para os SF. O
farmacéutico analisa e valida o pedido e, posteriormente, o TDT prepara e o AO procede
a entrega no servico, fazendo-se um consumo dos produtos ao servi¢co e ndo ao doente.
(8]

Os armarios de urgéncia sao abrangidos por este tipo de distribuicdo e consistem
em pequenos armarios de medicamentos existentes em cada servico, variando conforme
as necessidades. O enfermeiro recorre a este de modo a satisfazer qualquer PM fora do
periodo de funcionamento da DIDDU, numa situacdo urgente. A reposi¢cdo destes
armarios é realizada pelo menos uma vez por semana, dependendo das caracteristicas
de cada SC.

De forma a aumentar a eficiéncia do processo de dispensa passou-se a utilizar
sistemas de distribuicdo semiautomatica (armario avancado informatizado), como o

Pyxis®.

Em 2008 o CHSJ equipou-se com 16 sistemas Pyxis®, considerados armazéns
avancados da farmécia, que consistem num conjunto de armarios semiautomaticos de

dispensa e armazenamento de farmacos, controlados eletronicamente por um software e



que estd em permanente comunicagdo com o sistema informético existente nos SF.
Estes estdo maioritariamente implementados nas Unidades de Cuidados Intensivos e
outros servigos caracteristicos, onde se encontram particularmente doentes pouco
estaveis, com constante atualizacdo da terapéutica, ndo sendo viavel, por isso, um
sistema DIDDU. Além disso, o Pyxis® esta também implementado em servicos em que os
doentes permanecem pouco tempo, tal como nos Blocos Operatorios.

O sistema Pyxis® é constituido por um ecrd que orienta 0 acesso aos
medicamentos e por um conjunto de gavetas que apresentam diferentes niveis de
seguranca para 0 acesso aos mesmos. Além das gavetas, o sistema Pyxis® conta ainda
com colunas e um frigorifico, permitindo o acesso a todos os produtos armazenados e
respetivas quantidades.

Tal como acontece na reposicao de stock por niveis, os farmacos armazenados no
Pyxis®, tém definido, previamente, um stock minimo e maximo, determinados segundo os
consumos médios anuais do farmaco em determinado servigo e os protocolos instituidos
nesses servigos, que sdo definidos pelo farmacéutico responsavel em cooperacdo com o
diretor dos SC e o enfermeiro-chefe e séo repostos diariamente pelo TDT com auxilio de
AO.

Existem, no entanto, certos farmacos que sao distribuidos posteriormente por um
circuito extra-Pyxis®, correspondendo aos farmacos que n&o existem nestes armazéns
avancados, tal como medicacdo que os doentes necessitam mas que nao se relacione

com 0 servico em causa.

3.1.2. Distribuicdo personalizada

Este tipo de distribuicdo permite aumentar o controlo sobre o medicamento, bem
como diminuir o stock existente nas unidades de servigo aplicando-se aos farmacos
antineoplasicos, imunomoduladores, citotoxicos, hormonas e anti-hormonas,
medicamentos biotecnoldgicos, fatores estimulantes da linha branca e vermelha, bem

como, aos anti-infeciosos e medicamentos extra-formulario.

Os anti-infeciosos estdo sujeitos a um controlo mais rigoroso, apesar de ndo se
regerem por uma legislacdo especial, com o intuito de promover um uso racional destes
farmacos, ndo s6 pelo que os anti-infecciosos representam em termos econémicos no
orcamento hospitalar, mas principalmente pelos resultados para a saude publica,

diminuindo significativamente o desenvolvimento de estirpes microbianas resistentes. **



Desta forma, os anti-infeciosos integram uma distribuicdo personalizada/
individualizada, possibilitando conhecer o perfil farmacoterapéutico do doente e
promovendo a adequada utilizagdo dos mesmos através da intervencéo farmacéutica.

Deve, portanto, ter-se em conta os antimicrobianos de prescricdo restrita que
requerem JC vélida, como a amoxicilina/acido clavulanico 2.2 g indicado geralmente na
pneumonia por aspiragao, ou autorizagdo da DC ou aqueles utlizados fora das
indicacbes aprovadas no RCM (off-label) que implicam parecer da CES, seguida de
autorizacdo do CA, como a utilizacao de ceftazidima 1.0 g por via intraperitoneal (via de
administracdo ndo incluida no RCM).

N&o menos importante é referir a suspensédo do antimicrobiano ao fim do 7.° dia de
tratamento, exceto no Servigo de Urgéncia, HD de Hematologia ou HD Polivalente com
dispensa para 24 horas. Particularmente no caso da neonatologia e medicamentos cuja
estabilidade apos reconstituicdo/diluicdo ndo permite reutilizagdo dos mesmos, deve ser
fornecida a quantidade necessaria tendo em conta a impossibilidade de
reaproveitamento.

O circuito de distribuicdo inicia-se com a PM eletrénica (sistema de DIDDU ou
através do sistema automatizado de distribuicdo Pyxis®) ou no caso dos SC que nao
usufruem do sistema automatizado de distribuicdo nem DIDDU, através de requisicao
propria denominada Folha de Requisicdo de Antimicrobianos/modelo n.° 271 do CHSJ
(Anexo 1V). No caso dos SC que utilizam a Folha de Requisi¢&o, no centro de validagéo
farmacéutica é verificada a conformidade do preenchimento, incluindo identificagdo do
SC e do doente, bem como do tipo de tratamento, indicacdo da infecdo, antimicrobiano
pretendido e JC, se aplicavel, com identificacdo do farmaco (DCl, FF), respetiva
posologia e via de administracdo. Deve ainda constar a assinatura do médico prescritor
ou legal substituto, com respetivo n.° mecanografico. Na PM eletrénica é importante
verificar a sua conformidade com as NOC do CHSJ.

Apo6s validacdo, é necesséario efetuar os devidos registos de consumo dos
antimicrobianos, sendo efetuados ao doente, exceto nos casos de HD de ambulatério e
consultas que é efetuado em modo de ambulatério e do servigo de urgéncia, no qual se
efetua um consumo ao servico. Posteriormente, os antimicrobianos sdo preparados e

enviados para 0s servigos requisitantes.

3.2.  Circuitos especiais de distribuicdo

Os circuitos especiais de distribuicao aplicam-se a psicotropicos e estupefacientes,
hemoderivados e medicamentos em EC (discutidos mais a frente no @mbito da UEC), os

quais pelas suas caracteristicas préprias requerem um controlo acrescido sendo sujeitos
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a legislagcdo especifica com a consequente responsabilizagdo dos profissionais de saude

no uso e dispensa deste tipo de medicamentos.

3.2.1. Psicotrépicos e estupefacientes

Os psicotropicos e estupefacientes, dadas as suas caracteristicas particulares e por
imposicdo legal, exigem um tipo de distribuicdo especial. No CHSJ, encontra-se
implementada a distribuicdo mista, que engloba a distribuicdo por reposicdo de stock por
niveis e a distribuicdo personalizada. *®!

A distribuicdo mista inicia-se com uma PM por doente, onde consta a designagao
do medicamento por DCI, dosagem, FF, via de administracdo e posologia especifica para
o doente.

Em cada SC existe um stock pré-definido de psicotrépicos e estupefacientes
(exceto no caso da metadona e sistemas transdérmicos), estabelecido em conjunto pelos
SF e 0 SC, sendo que a dispensa dos medicamentos é realizada por SC, de forma a
repor as quantidades que ja foram consumidas. A equipa de enfermagem procede a
administracéo e elabora o pedido de requisicdo de acordo com os consumos efetuados
pelos doentes e quando o stock atinge niveis minimos. O pedido de requisi¢céo é feito
mediante registo no impresso de requisicdo (Modelo n.° 1509 — Anexo V). " Excetuam-
se as benzodiazepinas, para as quais 0 impresso de requisi¢do apenas sera preenchido
nos servigos em que nao esteja disponivel a prescri¢cdo online. Considerar ainda que, nos
SC que possuem Pyxis®, o INFARMED autoriza a substituicdo do modelo n.° 1509 por
“Listagens de movimentos — cobrangas e créditos, por estacdo e por paciente”, impressas
semanalmente. Assim, o processo € simplificado mantendo a identificacdo do doente,
enfermeiro e médico prescritor.

No impresso de requisi¢cdo, devera verificar-se a correta identificacdo do servigo
requisitante e do doente, quantidade administrada, enfermeiro responséavel pela
administracdo e respetiva data, assinatura do diretor de servico ou substituto legal,
identificado pelo seu n.° mecanografico, bem como a identificacdo de um anico
medicamento por DCI, respetiva FF, dosagem e cédigo informatico. Nos casos em que o
impresso nao apresente a rubrica do enfermeiro responsavel pela administracdo ou
médico prescritor, efetua-se uma cépia, sendo arquivada nos SF até regularizacao.

O impresso de requisicéo € enviado aos SF em duplicado, por estafetas ou pelo AO
do SC. Apos rececao, o farmacéutico avalia a conformidade das requisi¢des, procedendo
ao registo da quantidade a fornecer para cada medicamento, identificando-se mediante
assinatura legivel e n.° mecanografico. A cada requisi¢cdo € atribuida uma numeracgéo
sequencial mensal para controlo interno, registada manualmente no original e num

impresso de registo de saidas diarias de estupefacientes e psicotropicos (de acordo com
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o Anexo VI). Posteriormente é efetuado o débito informatico dos medicamentos ao
servico e sdo impressas guias de distribuicdo, as quais serdo entregues com as
respetivas requisicdes do servigco e medicamentos a repor.

Segue-se a preparacdo e dispensa pelo TDT, sendo os medicamentos
acondicionados em sacos opacos, identificados com etiqueta prépria com a indicagéo
“Psicotropicos e estupefacientes” e designagdo do servico a que se destina. O
farmacéutico responsavel confere a medicacdo dispensada e o0 AO efetua a entrega no
respetivo SC. O responsavel pela entrega, bem como o enfermeiro responsavel pela
rececdo devem assinar o impresso e colocar o seu n.° mecanogréfico. O SC ficara com o
duplicado e o original sera arquivado nos SF, juntamente com a guia informética, por um
periodo de cinco anos.

No caso dos sistemas transdérmicos ou da metadona, a sua distribuicdo é
personalizada, uma vez que tem em conta a terapéutica instituida a cada doente, sendo
apenas dispensados de acordo com as NOC de utilizacdo ou mediante a PM dos Centros
de Atendimento a Toxicodependentes (CAT), no caso da metadona, a que o doente esta
referenciado. Desta forma, ndo se aplica o registo de consumaos por servico, mas por
doente (Anexo VII). Para além disso, aquando da validacdo das requisicdes de
metadona, deve-se confirmar o fax rececionado relativo ao doente da requisicdo. As
requisicdes de metadona era atribuida uma numeracdo sequencial anual para controlo
interno, sendo que a partir de 08/04/2014, esta numeragcdo passou a ser efetuada
juntamente com os restantes estupefacientes e psicotrépicos.

A PM de metadona é da responsabilidade do médico do CAT, pelo que o médico
responséavel pelo doente no CHSJ devera contactar o CAT para confirmar a PM e remete-
la por fax aos SF, que procedem a dispensa apos rece¢cao do mesmo.

Para a dispensa de sistemas transdérmicos € necesséaria autorizagdo da DC,
exceto quando sdo prescritos por um médico especialista da consulta da dor.

Nos SF, os psicotrépicos e estupefacientes estdo armazenados num cofre-
armazém, organizados por ordem alfabética de DCI e dosagem, seguindo o modelo
FEFO, sendo as entradas e saidas de medicamentos do cofre devidamente registadas.
No final do ano, a 31 de dezembro, o registo deve ser encerrado e devem ser
mencionados os totais das substancias ou prepara¢gfes armazenadas e utilizadas durante
0 ano, bem como qualquer diferenca, por acréscimo ou defeito. *®

Diariamente, no final do dia, o farmacéutico responsavel, procede a contagem de
todas as substancias do cofre que foram movimentadas nesse mesmo dia (excetuando
as benzodiazepinas) verificando a correspondéncia com o stock informatico das fichas de

existéncias.
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3.2.2. Hemoderivados

Dadas as suas caracteristicas especiais e natureza destes medicamentos que, por
serem derivados do plasma humano acarretam risco biolégico, torna-se necessario
garantir a sua seguranca, evitando possiveis contaminacdes transmitidas por via
sanguinea, bem como controlar a sua distribuicéo. ***! Desta forma, estes sdo sempre
acompanhados de um Certificado de Autorizacdo de Utilizacdo do Lote (CAUL) emitido
pelo INFARMED (Anexo VIII). 24

Como tal, o Despacho conjunto n.° 1051/2000 de 14 de setembro, define os
procedimentos de registo da requisicao clinica, distribuicdo aos servigos e administracéo
dos medicamentos hemoderivados, a observar pelas entidades envolvidas, para que se
possa credivelmente investigar a eventual relagdo de causalidade entre a administracao
destes produtos e a detecéo de doencas infeciosas transmissiveis. [ Desta forma, todos
os procedimentos tém de ser registados hum modelo de registo oficial, a requisicdo
modelo 1804 (Anexo IX e X), o que torna mais facil a rastreabilidade da medicacéo
dispensada e leva a um maior controlo desta. Os hemoderivados seguem um sistema
especial de distribuicdo, mais propriamente a distribuicdo personalizada, o qual consiste
em distribuir a medicagéo por doente e para um periodo de tempo previamente definido.

O circuito destes medicamentos inicia-se com a PM através do correto
preenchimento dos quadros A e B da requisi¢cdo referida, composta por duas vias, Via
Farmécia e Via Servigo. Esta segue para os SF acompanhado pela JC e consentimento
do doente, caso se trate da prescricdo de uma imunoglobulina polivalente IV (Anexo XI),
cujas indicagBes constam no anexo Xll. O farmacéutico preenche o quadro C na Via
Farmécia, onde atribui um n.° sequencial (n.° de registo de distribuigdo) a requisi¢éo, que
€ controlado internamente, e regista 0 hemoderivado prescrito por DCI, dosagem,
guantidade dispensada, laboratério fornecedor, n.° de lote, n.° de CAUL e por fim,
procede ao registo informéatico para débito do pedido.

Quando seja necessario solicitar autorizacdo de dispensa, o farmacéutico devera
submeter a DC todas as informacdes farmacéuticas relevantes, anexando um parecer
farmacéutico (Anexo XIII) ou registando no pedido do prescritor.

Os hemoderivados requisitados sdo dispensados individualmente, devidamente
identificados com o nome do doente, SC e as condi¢cbes de conservacdo. A preparacao
da medicacao é feita pelo TDT, conferida pelo farmacéutico e geralmente, o AO do
servico requisitante desloca-se aos SF para transporte do hemoderivado ao SC. O
profissional que receciona preenche os dados relativos a rececdo da medicacdo na Via
Farmécia e esta € destacada para posterior arquivo com a justificagdo da administragéo

da medicacdo. A Via Servico fica arquivada no processo clinico do doente, sendo da
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responsabilidade da equipa de enfermagem, quando procede a administracdo da
medicacao, o preenchimento do quadro D.

Para o servico de imunohemoterapia, as requisicdes apresentam o n.° de lote ja
preenchido, significando que o medicamento ja foi administrado ao doente tratando-se de
um pedido de reposicao do stock existente no servico.

O débito por doente é realizado ao stock informatico do armazém avancgado, que se
encontra fisicamente no servico de imunohemoterapia. Posteriormente é efetuada uma
transferéncia direta do armazém da Farmacia Central para este armazém, identificando o
n.° do lote dos medicamentos enviados, para reposicdo de stock. Semanalmente é

verificado o stock do armazém avancado pelo farmacéutico responsavel por este servico.

3.3. Sistema de distribuicdo individual diaria em dose unitaria

O sistema de DIDDU surgiu, em primeira instancia, com o objetivo de colmatar
muitos dos erros de medicagdo associados ao circuito do medicamento, estando
integrado em aproximadamente 30 SC. Estes erros de medica¢do podem ocorrer, a nivel
hospitalar, em todas as etapas do circuito do medicamento, associados a PM, distribuicédo
e/ou administracéo. %%

Neste sentido, o sistema de DIDDU tem por objetivo a distribuicdo dos
medicamentos por doente, de forma unitaria, de acordo com a PM, para um periodo de
24 horas, exceto ao sdbado que é para um periodo de 48 horas. Este sistema visa
aumentar a seguranca no circuito do medicamento ja que os mesmos sao distribuidos
para o doente certo e na dose certa, ou seja, ha uma racionalizagdo da distribui¢céo e
possibilidade de ampliar o conhecimento acerca do perfil farmacoterapéutico do doente,
diminuindo o risco de interagdes, custos e desperdicios associados a medicacdo. No
entanto, em servicos em que ha necessidade de constante atualizacdo da terapéutica e
em unidades onde o doente permanece por um curto periodo de tempo, ndo é viavel a
distribuicdo por este sistema.

O circuito inicia-se com uma PM, a qual é validada pelo farmacéutico, procedendo-
se posteriormente a preparacdo da medicacdo pelo TDT colocando-a nos carros com
gavetas individualizadas identificadas com o nome do doente, o n.° da cama e o SC. A
medicacao é distribuida aos servicos pelo AO, em horarios estabelecidos para entrega do
carro de cada SC.

Para a preparacao das gavetas, é feita a impressdo do mapa de preparacdo e
transmissdo informética para sistemas semiautoméaticos como o Kardex® & temperatura
ambiente e Kardex® de frio e também para o Fast Dispensing System (FDS®), pelo TDT,
permitindo a dispensa e prepara¢do da medicacdo de forma segura, rapida e eficaz para

s

cada doente. Antes da hora da entrega ao respetivo SC, é retirada uma listagem das
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alteradas que se baseia nos medicamentos que entretanto foram prescritos ou retirados
da PM do doente.

O Kardex® é um dos sistemas semiautomaticos utilizados, um dispositivo rotativo
vertical, constituido por diversas gavetas de arrumacdo, cada uma contendo um
medicamento e/ou uma FF diferente. E enviada informac&o para este sistema que, para
cada servigo, agrupa todos os doentes aos quais serd administrado o mesmo farmaco,
sendo este imediatamente arrumado na respetiva gaveta.

O sistema de DIDDU, embora apoiado por equipamentos semiautomaticos
(necessitam de um grande investimento inicial, mas com retorno a longo prazo) que
permitem a diminuicdo dos erros e aumento da seguranca, requer maior nimero de

profissionais, particularmente devido a necessidade de reembalar medicamentos cuja

apresentagdo ndo corresponda a uma embalagem individualizada.

3.4. Unidade de Farmacia Ambulatério

A cedéncia de medicamentos em ambiente hospitalar para utilizacdo em regime de
ambulatorio adquiriu uma elevada importancia nos hospitais do Servico Nacional de
Saude. Para este facto contribuiu 0 aumento da cedéncia de medicamentos de uso
exclusivo hospitalar, aos doentes de modo a iniciar, ou continuar, o plano terapéutico fora
do ambiente hospitalar, isto é, no seu domicilio. !

No CHSJ, a UFA é constituida por uma sala de espera, zona de atendimento e
cinco gabinetes de atendimento individualizados que visam assegurar a confidencialidade
e privacidade. Apresenta ainda uma zona de armazenamento, gabinete administrativo e
zona reservada para a devolugcédo de medicamentos.

Na zona de armazenamento encontram-se varios frigorificos destinados ao
armazenamento de produtos de frio (2 - 8 °C), cada um com dispositivos de registo de
temperatura, de modo a monitorizar a temperatura de armazenamento ao longo do
tempo, com detecdo de ndo conformidades no armazenamento, caso as hajam. Para
além disso, o armazém apresenta varios armarios onde os produtos farmacéuticos estéo
armazenados por ordem alfabética de DCI e por classe farmacoterapéutica, assim como
um sistema automatizado de dispensa de medicamentos (CONSIS®), que permite o
armazenamento de produtos com maior rotatividade, diminuindo, deste modo, o espaco
de armazenamento dos medicamentos e ainda o tempo e erros associados a dispensa.

Na UFA séo dispensados medicamentos aos doentes provenientes da consulta
externa do CHSJ, desde que fundamentados com PM. E também disponibilizada a
medicacdo aos doentes externos ao CHSJ seguidos em consultas particulares de

especialidade, acompanhados da respetiva PM e cujos centros prescritores estejam
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registados no site da Dire¢do-Geral da Saude (DGS), segundo o Despacho n.°
18419/2010 de 2 de dezembro.

A grande maioria dos medicamentos fornecidos na UFA tem base em diplomas
legais que sustentam a sua dispensa (patologias abrangidas pela legislacdo em vigor séo
publicadas no site do INFARMED em Medicamentos de uso humano para utilizagdo em
ambulatério — Dispensa exclusiva em Farmécia Hospitalar). A legislacdo define as
condicbes de fornecimento, regulamentando a especialidade prescritora, o SC, o
responsavel pelo encargo financeiro e a patologia.

Sendo o CHSJ um centro de referéncia nacional para patologias graves, pode ser
considerada a dispensa de medicacdo em situacdes ndo contempladas na legislagéo.
Assim, e perante pedido de dispensa que caregca de autorizacdo pelo CA, sendo
medicacao legislada ou né&o legislada, de acordo com as NOC do hospital, este € enviado
a DC acompanhado do parecer farmacéutico.

Durante o ato de dispensa, o farmacéutico deve efetuar a validacdo da PM,
verificando sempre se a identificacdo do doente esta correta e se a PM estd de acordo
com a politica do medicamento instituida, considerando que para as PM associadas ao
Despacho n.° 18419/2010 de 2 de dezembro, é exigido modelo materializado da PM com
aposicao da vinheta médica.

O farmacéutico introduz no sistema informatico a identificacdo do doente, em modo
ambulatério consultando o seu perfil farmacoterapéutico, incluindo o histérico de
dispensas, de modo a verificar as Ultimas cedéncias de medicagdo e, a data das
proximas consultas. Assim é possivel acompanhar a evolucao do doente, falta de adeséo
a terapéutica ou outro problema passivel de ser identificado com os dados
suprarreferidos. A PM deve por sua vez, contemplar a identificacdo do médico prescritor
e do doente, diagndstico/patologia (item de preenchimento obrigatério pelo farmacéutico,
embora seja responsabilidade do médico) e a prescricdo farmacolégica por DCI, com
indicagé@o da posologia.

Segundo a circular normativa n.° 01/CD/2012, a cedéncia de medicamentos deve
ser efetuada por periodos de 30 dias, desde que a data da consulta o permita ou entdo a
medicacdo necessaria até a data da proxima consulta. No entanto, este periodo de
cedéncia é flexivel, desde que se faga um pedido formal e seja devidamente justificado e
aceite pelo CA do hospital. *°!

Resta efetuar o débito da medicacgéo, considerando o registo do n.° de lote no caso
de medicamentos injetaveis por raz6es de seguranca e rastreabilidade, a selecdo dos
medicamentos a dispensar e, dispensa ao doente, juntamente com o devido
aconselhamento, quer sobre as condi¢cfes de utilizacdo (via e forma de administracéo)

quer sobre o transporte e armazenamento da medicacdo. Nos medicamentos de frio, o
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farmacéutico coloca uma etiqueta indicando a sua conservagdo que deve ser cumprida
pelo doente no transporte e armazenamento. Ainda, cabe ao farmacéutico esclarecer o
doente acerca das consequéncias clinicas do incumprimento do plano terapéutico,
incentivando a adesdo a terapéutica e, informa-lo da quantidade de unidades cedidas e
proximo ato de dispensa.

Aquando da dispensa, imprime-se uma guia (Anexo XIV), que acompanha a
medicacdo do doente, funcionando também como uma orientacdo da toma da
medicacao, adicional a explicacao fornecida pelo farmacéutico no atendimento.

A prescricdo off-label de medicamentos implica parecer da CES, que é
posteriormente encaminhado a DC juntamente com a PM para que seja tomada a
deciséo final.

Na dispensa de medicamentos manipulados (MM), incluindo colirios preparados na
UMC, bem como suspensfes orais e papéis medicamentosos destinados a pediatria
(particularmente papéis de benzoato de sédio e fenilbutirato de sédio, indicados nas
doencas metabolicas como as desordens do ciclo da ureia), deve considerar-se a
existéncia de uma listagem de controlo, onde se identificam os doentes e medicamentos
a dispensar, bem como as datas de cedéncia. Esta lista é preparada verificando os
doentes aos quais sera dispensada a medicacdo na semana seguinte sendo enviada
para a UMC semanalmente, que procede a preparacao, sendo as preparacdes enviadas
para a UFA, onde aguardam levantamento.

3.5. Hospital de Dia de Ambulatoério

Segundo o relatério de contas do CHSJ de 2012, ha em média cerca de 482
sessdes diarias de HD neste centro hospitalar. !

A organizacado e estruturacdo dos HD inclui um espaco fisico préprio, dotado de
recursos técnicos e humanos qualificados, de modo a fornecer cuidados de saude de
forma programada a doentes em ambulatério, por um periodo ndo superior a 24 horas.?
No HD de Ambulatério existem varias salas de tratamento de acordo com o tipo de
especialidade, nomeadamente Pediatria, Hematologia clinica, Endocrinologia e Sala
Polivalente. Para este tipo de sessfes, € necessaria autorizacdo do CA e como tal, o
médico deve avaliar a situacdo do doente justificando convenientemente. O tempo do
tratamento deve ser mencionado na justificacdo médica e uma vez terminado o tempo
estipulado da autorizacdo, o médico deve voltar a avaliar o doente e, se necessario, a
autorizacdo é renovada. As autorizacdes serdo arquivadas para consulta futura e
confirmag@o sempre que necessario.

Dado que a Sala Polivalente tem um namero limitado de cadeiras, ha necessidade

por parte do servi¢co de enfermagem de elaborar o0 agendamento das sessfes dos varios
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doentes, enviando as PM com o respetivo dia do agendamento, para o centro de
validacdo. Estas PM séo arquivadas por data de agendamento.

Diariamente retiram-se as PM agendadas para o dia seguinte, assegurando que as
PM dos doentes agendados pela enfermagem (apenas no caso dos polivalentes) estédo
coincidentes. As especialidades de Pediatria e de Hematologia clinica ndo fazem parte
deste agendamento, uma vez que estdo em salas de tratamento diferentes.

Dois dias antes da data agendada, o farmacéutico efetua o débito da medicacéo,
por cada doente, em modo de Ambulatério e imprime a guia de transporte, devendo o
TDT proceder a preparacao da medicacdo no dia anterior a data agendada. Contudo, os
administrativos imprimem a lista de agendamentos no dia anterior a data agendada e
informa o farmacéutico caso se verifiquem alteragfes nos mesmos. Uma vez confirmada
a data de agendamento, o transporte dos medicamentos para esta unidade é realizado
pelo AO no préprio dia agendado.

Sempre que o doente ndo efetue o tratamento agendado, a enfermagem devolve
aos SF os respetivos medicamentos ndao administrados, acompanhados por uma nota de

Sservigo.
4. Producéo e controlo de medicamentos

4.1. Unidade de Manipulacéao Clinica

A farmacotecnia é o setor da FH responsavel pela manipulacdo das preparactes
farmacéuticas necessarias ao hospital, na forma de dosificacdo eficaz e segura, com
apresentacdo adequada, possibilitando promover cuidados farmacéuticos com crescente
aumento da qualidade dos cuidados de saude prestados ao doente, em regime de
internamento ou de ambulatorio.

A UMC é constituida por trés areas distintas, a Unidade de Manipulacdo de
Medicamentos Estéreis (UMME), a Unidade de Manipulagdo de Medicamentos N&o
Estéreis (UMMNE) e a Unidade Centralizada de Producgéo de Citotoxicos (UCPC). De
entre os objetivos da UMC destacam-se:

= A Preparacdo de medicamentos adaptados as necessidades especificas do doente,
personalizando assim a terapéutica medicamentosa.

= A Preparacdo de medicamentos para administracdo intravenosa e de preparagao
extemporanea, nas condi¢cdes preconizadas de Boas Praticas de Fabrico (BPF).

A elaboracao das formulagfes preparadas nos SF hospitalares € regulada pelos DL
n.° 90/2004, de 20 de abril, e n.° 95/2004, de 22 de abril e pela Portaria n.° 594/2004 de 2
de junho, que aprova as “Boas Praticas a Observar na Preparacao de Medicamentos

Manipulados em Farmécia de Oficina e Hospitalar’. ! Assim, na preparacdo de MM, o
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farmacéutico hospitalar, deve assegurar-se da qualidade e seguranca da preparacao,

com base nas boas praticas, de modo a garantir a seguranca do doente. "

4.1.1. Unidade de Manipulacdo de Medicamentos Estéreis (UMME)

A UMME é responsavel pela manipulacdo de preparacfes estéreis, salvo quando
se tratam de medicamentos citotoxicos ou substancias consideradas perigosas. O
objetivo desta unidade é preparar e dispensar misturas nutritivas (MN) e medicamentos
estéreis (ME) seguros e eficazes para serem administrados ao doente.

As formulacdes estéreis exigem manipulagdo em ambientes controlados e
obrigatoriamente sob supervisdo farmacéutica, de forma a minimizar os riscos potenciais
de contaminacdo microbioldgica e erros de preparacdo bem como, garantir a protecao do
meio ambiente e simultaneamente a reducéo de custos.

A UMME inclui um centro de validagdo farmacéutica, onde € feita a rececao,
validacdo das PM/requisi¢cdes, elaboracdo das ordens de preparacdo, impressdo das
técnicas de preparacao e rotulos, e registo das PM. Existe ainda uma sala de apoio, onde
se encontra uma camara de fluxo de ar laminar vertical (CFLV), destinada a preparagéo
de soro autologo, e onde se procede a preparacdo e sele¢cdo dos materiais necessarios
as formulagbes, bem como a sua passagem através do transfer para a sala assética apos
a correta desinfecdo com é&lcool a 70°. Na sala de apoio, procede-se ainda a rotulagem
do produto acabado.

Na sala assética sdo preparados os ME e NP, em condi¢cfes de assepsia e com um
risco minimo de contaminacdo. Para tal, esta disp6e de duas camaras de fluxo de ar
laminar horizontal (CFLH) de classe 100, bancada em inox onde se coloca o material e 0
transfer para passagem das formulagfes para a sala de apoio. Ambas as salas, assética
e de apoio, apresentam pressao positiva, ar condicionado e filtrado adequadamente, bem
como as respetivas antecamaras, onde se encontram mascaras, toucas, protetores de

calcado e se procede a lavagem assética das maos.

Na UMME sé&o preparadas bolsas nutritivas para adultos, bolsas para pediatria, e
bolsas nutritivas para neonatologia, podendo estas ultimas ser individualizadas ou
padronizadas. As bolsas nutritivas para neonatologia padronizadas poderdo ser ainda do
tipo A, B1, B2 ou C. Na UMME ainda é feita a aditivacdo de bolsas tricompartimentadas,
segundo uma prescricdo médica.

A NP pode ser utilizada em casos de desnutricdo ou com risco de desnutricdo
secundaria a uma patologia digestiva ou extradigestiva, aguda ou crénica, de forma a

corresponder as necessidades nutricionais especificas, em termos de requerimento
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metabdlico e do crescimento, sempre que tal ndo seja possivel assegurar por via enteral.
[28]

7

A terapéutica nutricional € instituida ap6s a avaliacdo nutricional do doente,
resultando numa PM enviada aos SF. Os pedidos para a preparacdo de NP podem
constar de uma PM online ou requisicdo em papel. Segue-se a validagdo em que o
farmacéutico deve confirmar os seguintes aspetos:

= Se as quantidades dos nutrientes prescritos estdo de acordo com os valores
estabelecidos nos protocolos ou guidelines a considerar, atendendo a idade e
situacao clinica do doente;

= Se ocorreu qualquer omissdo e/ou alteracdo significativa no aporte diario
nutricional, comparando com a prescrigdo anterior, caso exista,

= Verificar compatibilidade/estabilidade entre os componentes prescritos;

= Se a via de administracdo, central ou periférica, esta de acordo com o tipo de NP
formulada.

Nas bolsas individualizadas, tendo em conta a PM e a estabilidade fisico-quimica
da bolsa nutritiva, o farmacéutico decide quanto a preparacdo de uma mistura terndria
(contendo aminoécidos, glucose e lipidos) ou binaria, excluindo-se os lipidos que poderao
ser administrados por sistema em Y apos confirmacdo da estabilidade/compatibilidade.
Perante incompatibilidade detetada, este deve contactar o médico/nutricionista.

Apo6s validagéo, o farmacéutico transcreve para a ficha farmacoterapéutica a PM,
em que identifica a técnica de preparacdo com o nome do doente, médico prescritor e
SC, data de preparacdo e administracdo, validade da MN, composicdo qualitativa e
gquantitativa e n.° de lote da mesma, obtendo-se assim a ordem de preparacdo. Estas
fichas devem ser arquivadas em dossier préprio por SC, procedendo-se em seguida ao
preenchimento da Ficha Técnica de Preparacdo (FTP) e do respetivo rétulo, tal como
apresentado no anexo XV e XVI.

A copia do rotulo deve constar no verso da técnica de preparagdo para arquivo. De
igual forma, é elaborado um rotulo externo a colocar no saco de protegdo da luz. O
farmacéutico assina todas as FTP e rétulos elaborados, os quais devem ser confirmados
por um segundo farmacéutico. O farmacéutico deve ainda considerar um aumento do
volume total prescrito destinado & purga do sistema de administragéo.

Segundo a ordem de preparacdo elaborada, a equipa de manipulagédo procede a
preparacdo, em que um farmacéutico e um TDT executam a preparagdo propriamente
dita no interior da CFLH, um outro TDT executa as tarefas de apoio no exterior da
camara, e o terceiro TDT, responsavel pela preparacdo do material necessario para cada
preparacdo na sala de apoio. Este dltimo TDT efetua ainda o acondicionamento,

rotulagem e registo diario de producdo, assim como a identificacdo do n.° de lote de
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todos os produtos utilizados na preparacdo na “Folha de registos de lotes” e as
guantidades dos componentes utilizados para cada uma das bolsas nutritivas, para
posterior débito informatico.

Segue no anexo XVII a sequéncia de adicdo dos diferentes componentes, sendo
que no caso da adi¢do de farmacos e tendo em conta a compatibilidade fisico-quimica e
estabilidade dos mesmos na NP, sdo considerados a ranitidina ou vancomicina. A
utilizacdo dos sais organicos de fosfato e de calcio bem como, a sequéncia referida,
permitem minimizar o risco de formacao de precipitados de fosfato de calcio. Procede-se
ao enchimento das bolsas em camara de vacuo.

No caso das bolsas nutritivas para neonatologia, podem ser também preparadas
bolsas padronizadas, as quais sdao misturas bindrias acompanhadas sempre que
necessario de uma emulséo lipidica em seringa opaca juntamente com vitaminas, quando
prescrita. O enchimento da bolsa é efetuado em bomba de enchimento semi-automatico.

Relativamente as bolsas nutritivas tricompartimentadas, com trés compartimentos
individualizados, incluindo solugdo de glucose, de aminoacidos e emulsdo lipidica,
podem, posteriormente, ser aditivadas com oligoelementos, vitaminas ou outros
nutrientes, sempre segundo prescricdo médica e avaliacdo da estabilidade e
compatibilidade prévia.

ApOs preparacgéo e através do transfer, as bolsas nutritivas e/ou seringas contendo
a emulsédo lipidica sdo enviadas para a sala de apoio para rotulagem, sendo
acondicionadas num saco de protecdo da luz devidamente rotulado e selado. Junto com
as bolsas para a pediatria é enviado um filtro adequado para a administracao, e no caso
da neonatologia, estas sdo acompanhadas do sistema de administracao.

As bolsas nutritivas de ambulatério sdo enviadas pelo TDT através do elevador
interno para o setor de distribuicdo dos SF e as bolsas dos doentes internados s&o
distribuidas aos SC correspondentes pelo AO ou pelos estafetas. Deve, no entanto,
salientar-se a importancia da correta conservagédo das mesmas (Anexo XVIII), em que no
caso das bolsas tricompartimentadas, se nado forem reconstituidas, apresentam a
validade indicada pelo fabricante, caso contrario apresentam, em média, estabilidade de

6 dias a uma temperatura de 2 a 8 °C, ou 24 horas se a temperatura ambiente.

Os ME normalmente preparados na UMME incluem colirios, podendo estes ser de
soro autdlogo, ou outros como antibiéticos, imunossupressores ou antifingicos e
preparacgao/reconstituicdo de enzimas de substituico.

Os pedidos de preparacdo e dispensa de enzimas de substituicdo, constituindo

medicamentos injetaveis habitualmente para HD, carecem de parecer favoravel da DC.
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Relativamente aos colirios, os pedidos de preparacdo podem resultar de uma PM
eletrénica, destinando-se aos doentes em internamento ou, do agendamento da dispensa
pela UFA destinado a doentes em ambulatério. Apés validacdo da PM pelo farmacéutico
responsavel, este procede a elaboracdo da FTP, a qual imprime juntamente com o rétulo.

Para a preparacdo dos colirios recorre-se a sala assética, utilizando a CFLH ou
CFLV no caso dos colirios de soro autélogo. E usado a CFLV na preparacéo dos colirios
de soro autélogo, uma vez que esta garante a protecdo do operador ao manusear 0 SOro
sanguineo, além de evitar a contaminacdo microbiana da preparacdo e garantir a
protecdo ambiental. No final da preparacdo, segue-se 0 acondicionamento em
embalagem primaria (frasco), sendo depois rotulados e acondicionados em embalagem
secundaria (manga) devidamente selada pelo TDT, na sala de apoio. O farmacéutico é o

responsavel pela aprovacgéo do lote produzido no final da preparagéo.

Para controlo da qualidade da NP preparada, durante a preparacéo e no final da
mesma, deve proceder-se ao controlo visual e fisico-quimico mediante inspecéo visual,
verificando a coloracgédo, precipitacdo, formacdo de gas ou espuma, turvacdo, separacao
de fases ou particulas contaminantes, de acordo com os ensaios de verificagdo indicados
na FTP. E também realizado o controlo microbioldgico diario de forma aleatoria (a cada
cinco bolsas preparadas), utilizando-se um meio de cultura aerébico.

A garantia da qualidade final dos ME implica todas as verificacdes necessérias,
incluindo, no minimo, a verificacdo dos caracteres organoléticos, sendo que 0s ensaios

de verificacdo devem estar parametrizados na FTP.

4.1.2. Unidade de Manipulagdo de Medicamentos N&o Estéreis
(UMMNE)

A UMMNE esta dividida em &reas contiguas relativamente a zona de preparacéo de
medicamentos manipulados (MM) e de acordo com a FF a preparar, incluindo as FF orais
liquidas, orais solidas e FF solidas e semi-sélidas e por fim, a zona de quarentena bem
como, sala de pesagens, de lavagem do material, armazém e uma area destinada a
validagdo farmacéutica.

Esta € uma unidade fundamental no CHSJ possibilitando personalizar a terapéutica,
promover a associagdo de substancias ativas ndo disponiveis como medicamentos
industrializados, por exemplo na dermatologia, e ainda, o preenchimento de nichos néo
ocupados pela IF quando se tratem de especialidades farmacéuticas descontinuadas,
medicamentos Orfdos ou perante a necessidade de ajuste das doses ou da forma

galénica a via de administracao disponivel.
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Na preparacdo de MM o farmacéutico deve assegurar-se: %

= Da qualidade da preparacdo, considerando as boas praticas a observar na
preparacdo de MM em farmacia de oficina e hospitalar;

= Da seguranca do medicamento no que respeita as dosagens das substancias ativas
e a inexisténcia de incompatibilidades/interagbes que ponham em causa a acao do
medicamento e a seguranca do doente.

As MP rececionadas permanecem em quarentena até ser efetuado o seu
controlo/aprovagé@o, acompanhadas do respetivo boletim de andlise e, quando adquiridas
pela primeira vez, da respetiva ficha de dados de seguranca redigida em lingua
portuguesa.

Aquando da recegao, o farmacéutico verifica a correspondéncia da MP rececionada
relativamente a encomendada, quantidade rececionada versus entradas em stock, bem
como, o boletim de andlise quanto a concordancia com a MP rececionada (n.° de lote),
para além das condicbes de acondicionamento adequadas. O farmacéutico deve ainda
verificar os caracteres organoléticos e se 0s ensaios descritos no boletim de andlise
correspondem aos inscritos na respetiva monografia farmacopeica ou noutro compéndio
idéneo. A MP cumprindo com os requisitos exigidos é considerada aprovada, sendo-lhe
aposta uma etiqueta com a inscricao “Aprovado”, indicando também a data de rececao.
Para efeitos de controlo do PV preenche-se a ficha de registo de validade das MP. Estas
sdo armazenadas por ordem alfabética em local adequado e de acordo com o critério
FEFO, sendo as MP inflamaveis ou corrosivas armazenadas separadamente das

restantes.

Na UMMNE sdo preparados MM para doentes em regime de internamento ou
ambulatdrio, para reposicéo de stock do Pyxis®, satisfacdo de pedidos dos servicos e do
pedido semanal do setor de distribuigc&o.

Na validacdo, o farmacéutico analisa o servigco requisitante, MM solicitado,
quantidade necessaria e data em que este serd necessario. Desta forma, deve planear o
servico da unidade tendo por prioridade a medicagdo urgente, medicacdo para
ambulatério, aquela solicitada para o proprio dia e por ultimo, a agendada para outros
dias. A quantidade a preparar tem em conta a quantidade solicitada pelo servico,
dosagem e posologia prescrita (quando aplicavel), e duracdo do tratamento. Esta ultima

quando ndo definida, deve ser planeada para 14 dias para doentes internados com
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exce¢do dos antimicrobianos (maximo de 7 dias ou situacdes particulares), e de 1 més
para doentes em ambulatério, salvo exce¢bes dependentes da validade do MM.

O farmacéutico procede a elaboracao de ordens de preparacdo através da FTP. A
preparacdo de MM sO pode ser realizada pelo farmacéutico ou sob a sua superviséo e
controlo, incluindo pesagens e medicdo de volumes, devendo da mesma forma
supervisionar o correto acondicionamento e rotulagem do medicamento preparado e
portanto, o TDT responsavel pela preparacdo bem como o farmacéutico que
supervisionou rubricam a FTP. Aguando da preparacdo e/ou no final da mesma sao
efetuados os registos parametrizados na FTP.

Para controlo de qualidade do MM, deve proceder-se, no minimo, a verificacdo dos
caracteres organoléticos e da massa ou volume do medicamento a dispensar, sendo
adequada a realizagdo de ensaios ndo destrutivos tendo em conta a satisfacdo dos
requisitos estabelecidos na Farmacopeia para a respetiva FF (Anexo XIX).

Por fim, e para controlo final do MM deve considerar-se a identificagdo das MP
usadas (origem, quantidades, n.° de lote e PV), verificagdo do rétulo e a conformidade

dos ensaios de verificacdo definidos na FTP.

4.1.3. Unidade Centralizada de Producéo de Citotoxicos

No CHSJ, a manipulacédo de “hazardous drugs” encontra-se centralizada numa area
localizada no HD de quimioterapia, sob a responsabilidade dos SF, assegurando a
preparagdo de todos os farmacos citotoxicos para os doentes em regime de ambulatorio
ou de internamento. A proximidade com o principal local de administracdo permite uma
maior eficiéncia do circuito.

As ‘hazardous drugs” sao publicadas em “NIOSH (National Institute for
Occupational Safety and Health) List of Antineoplastic and Other Hazardous Drugs in
Healthcare Settings 2012” tendo em conta as “Proposed Additions and Deletions to the
NIOSH Hazardous Drug List 2014”.

Esta unidade de acesso restrito surgiu na sequéncia de uma necessidade de
centralizacdo da preparacao de toda a terapéutica citotoxica injetavel administrada em
regime de HD, de acordo com o Manual de Boas Praticas em FH e guidelines de
organismos internacionais, que inclui a ASHP (American Society of Health-System
Pharmacists), ISOPP (International Society of Oncology Pharmacy Practitioners) e
NIOSH, as quais servem de orientacdo para a tematica abordada. Desta forma,
possibilitou a retirada do pessoal de enfermagem deste tipo de tarefas e integracdo dos
SF na preparacao de “hazardous drugs”, sob alcada de farmacéuticos e TDT, bem como
a reducdo do desperdicio neste tipo de terapéutica extremamente dispendiosa. Permitiu

ainda, a melhoria das condi¢cdes de manipulagdo através da instalacdo de uma Sala
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Misterium® que promove a protecdo quer ambiental quer dos operadores. Assegura
simultaneamente, a estabilidade, compatibilidade e a esterilidade das preparacdes.

Relativamente ao armazenamento de “hazardous drugs” é feito numa éarea restrita
especifica, separado da restante medicacdo e com sinalética apropriada, incluindo
disticos de alerta para o perigo de manuseamento.

As instalaces da UCPC foram concebidas e integralmente dedicadas ao processo
de manipulacdo de ‘“hazardous drugs”, incluindo 3 zonas distintas. O circuito de
‘hazardous drugs” na UCPC encontra-se simplificado no anexo XX e, de seguida sdo
descritas as caracteristicas de cada zona desta unidade.

Zona negra — Esta é uma zona que inclui o guichet 1 e o guichet 2, separados por
um banco corrido, no qual se efetua a colocagdo de protetores de calgado e uma bata
para transitar entre as duas areas referidas.

Nesta zona, o farmacéutico efetua a rece¢cédo da PM através do guichet 1, procede a
sua validagéo e posterior elaboracdo da ordem de preparagéo, que serve também como
rotulo (Anexo XXI). Além disso, o farmacéutico regista a entrada da PM, com indicagéo
da hora de entrada, identificacdo do doente e n.° de preparacdes por doente, sendo ainda
atribuido um n.° sequencial a cada doente. Quando a PM é para mais que uma data, é
feito o n.° de cépias correspondente as datas previstas no protocolo. De notar que apés a
rececdo da PM, o farmacéutico deve verificar os seguintes aspetos:

e Identificacdo do doente, com indicagdo do peso corporal, altura e/ou superficie

corporal, conforme aplicavel e considerando que na maior parte dos casos a

posologia é expressa em funcéo da area de superficie corporal;

e Identificagdo do médico prescritor;

e Designacdo dos farmacos por DCI, devendo incluir designacdo da solucdo de

diluicdo, volume e tempo de perfuséo, quando aplicavel,

e Via de administracao;

¢ Data de inicio de tratamento e da respetiva PM.

Relativamente a ordem de preparacao, que serve também como rétulo, é elaborada
uma para cada farmaco. Esta inclui o nome do doente, a designacao do farmaco por DCI,
a dose e via de administracédo, o soro de diluicdo e volume do mesmo. Contém ainda
informacfes acerca da estabilidade e condicdes de armazenamento (temperatura e
fotossensibilidade).

O farmacéutico do guichet 2 faz nova validacdo da PM e ordens de preparacao,
rubricando no verso da PM, e seleciona os farmacos, solucao de diluicio bem como
outros materiais necessarios, registando o n.° de lote e quantidade necessaria, que

coloca em tabuleiro metélico para cada preparagéo. O tabuleiro € colocado no transfer,
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pulverizado com &lcool a 70°, passando para o interior da sala branca, onde é recebido
por um TDT e posteriormente efetuada a sua preparacao.

Terminada a preparacgéo, o tabuleiro com a preparacdo e ordem de preparacdo €
enviado através do transfer para que o farmacéutico do guichet 2 inspecione visualmente
as solucdes preparadas, conferindo o volume medido, se aplicavel, e verificando a
correspondéncia da preparacdo com o respetivo rétulo. Procede a identificacdo das
preparacfes, protegidas da luz, se necessario, em saco opaco ou mangas duplas
seladas, no caso de seringas.

Por fim, é dada ordem de saida ao farmacéutico do guichet 1 indicando o n.°
sequencial atribuido ao doente e n.° de preparacdes, para confirmacdo da identidade,
procedendo-se ainda ao registo da hora de saida da preparacdo, aspetos que fazem
parte do sistema de gestdo da qualidade. De seguida, a preparagcdo é colocada para
levantamento pelo enfermeiro do HD de quimioterapia ou de pediatria oncoldgica, ou para
transporte em mala térmica para doentes em regime de internamento, devendo nesse
caso anotar-se a hora de preparacgdo no rotulo, para controlo da estabilidade.

Zona cinzenta — Nesta zona, designada também de antecamara, o TDT efetua a
lavagem assética das méaos e coloca o equipamento de protecao individual (bata estéril,
mascara, touca e luvas). Esta area apresenta pressao positiva de modo a evitar a entrada
de contaminantes do exterior para a antecamara. Para a zona seguinte, existe uma nova
porta de separacao.

Zona branca — Esta zona é também designada de sala Misterium®, que inclui a
antecamara e sala branca, onde existe uma CFLV, utilizada pelo TDT para efetuar a
preparacdo, mediante técnica assética, evitando a formacdo de aerossois e
contaminagéo da area de trabalho, conforme as Boas Préaticas em FH. ¥ Trata-se de uma
CFLV de classe Il tipo B2 permitindo proteger o operador devido ao fluxo de ar vertical,
evitar contaminacdo microbiana da preparacdo e garantir protecdo ambiental. Outro
aspeto a ter em conta é o controlo de qualidade da camara de fluxo de ar laminar,
incluindo a integridade dos filtros High Efficiency Particulate Air (HEPA), o padrao de fluxo
de ar laminar, nivel de ruido, intensidade luminosa e vibra¢do, bem como contagem de
particulas e ensaios microbiologicos.

No interior da sala Misterium® a pressdo é negativa para que o risco de
contaminacdo do exterior com eventuais residuos de “hazardous drugs” seja minimo. De
salientar, o controlo da temperatura, pressdo e humidade relativa no interior da sala,
fatores suscetiveis de influenciar a estabilidade das preparacges.

Na possibilidade de ocorréncia de um acidente (quebra/derrame), é imprescindivel
a existéncia de um kit de derramamento, atuando de acordo com o0s procedimentos

protocolados.
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O transporte de “hazardous drugs” é efetuado utilizando embalagens/malas/carros
de transporte fechados e identificados com disticos de alerta de perigo biologico.

Os profissionais intervenientes nesta area devem estar devidamente treinados de
acordo com um plano de formacédo, no ambito dos procedimentos de preparagdo assética
e cuidados a ter na manipulacdo de “hazardous drugs”, devendo considerar-se uma
monitorizacdo continua do seu estado de saude e registo da exposi¢ao individual, sendo
a exposi¢ado ocupacional um dos principais alvos de estudo na &rea.

4.2. Unidade de Reembalagem (UR)

A reembalagem de medicamentos em FH surge da necessidade de preencher
lacunas inerentes as especialidades farmacéuticas distribuidas pela IF, de modo a
disponibilizar esquemas terapéuticos adequados as necessidades especiais dos doentes
em ambiente hospitalar. E, no entanto, indispensavel que este processo respeite as
normas das BPF e para tal, foi criada a UR, que se encontra num espaco fisico separado
e especifico, junto da DIDDU.

A UR do CHSJ dispde de um sistema semiautomatico de reembalagem e dispensa
individualizada, o FDS®, que permite a reembalagem e dispensa por SC ou por doente.
Este permite fornecer a medicagdo para cada doente em involucros devidamente
selados, contendo doses unitarias individuais, onde consta a designacdo do
medicamento por DCI, dosagem, FF, PV, lote de fabrico, cddigo de barras interno,
identificacdo do doente e hospital. Este sistema permite apenas reembalar medicamentos
para 0s quais tenham sido previamente calibradas cassettes, considerando um
determinado farmaco, com uma dosagem especifica e de acordo com a marca comercial.
Desta forma, para a programacao das cassettes € considerada a forma, o tamanho e o
coeficiente de salto, este Ultimo muito importante na reembalagem. Este sistema nao
permite a reembalagem de medicamentos fotossensiveis, citotdxicos, termolabeis,
higroscopicos ou que nao sejam FF solidas.

Os SF dispdem ainda da Auto-Print Unit Dose Systems Grifols®, sistema
semiautomatico de reembalagem, que permite reembalar formas orais sélidas inteiras ou
fracionadas. Neste caso € necessaria a manipulagdo utilizando luvas e mascara, bem
como a limpeza/desinfecdo da area de trabalho com alcool a 70° entre procedimentos. O
material de acondicionamento é fotoprotetor, constituindo este sistema uma alternativa
para reembalar medicamentos sem cassette calibrada no FDS®.

Segundo as BPF, as FF orais sélidas que sofram um processo de fracionamento
e/ou reembalagem tém de ser novamente rotuladas, evitando a contaminagéo por fatores

ambientais e/ou outras substancias e medicamentos, devendo ser garantida a sua
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conservacdo, de acordo com os PV recalculados, de forma a respeitar as novas
caracteristicas individuais.
Na UR todos os procedimentos que envolvem o fracionamento e reembalagem séo

executados por TDT.

5. Unidade de Ensaios Clinicos (UEC)

O DL n.° 46/2004 de 19 de agosto aprova o regime juridico aplicavel a realizacéo de
EC com medicamentos de uso humano. Todos os ensaios, devem ser concebidos,
realizados, registados e notificados de acordo com o0s principios das Boas Praticas
Clinicas (BPC), aplicaveis a investigacdo em seres humanos. O farmacéutico assume a
responsabilidade do armazenamento, controlo e dispensa dos medicamentos
experimentais e respetivos dispositivos de administracdo. E também da sua competéncia
ensinar e acompanhar os doentes em EC, em relacdo ao uso do medicamento
experimental, e proporcionar apoio aos investigadores e promotor. 334
Para a participagcdo de um doente num EC, que é criteriosamente selecionado pelo
médico, este devera ser informado dos riscos/beneficios da intervencdo em
experimentagcdo e, por fim, assinar o termo de consentimento informado (o proprio ou
perante impossibilidade, o seu representante legal). %!

No CHSJ, a maior parte dos EC encontram-se em Fase Il e lll.

A UEC do CHSJ é constituida por 3 farmacéuticos. A formagédo tem sido feita
através de cursos facultados por empresas credenciadas, independentes ao CHSJ. Esta
unidade dispbe de um espacgo fisico proprio, de acesso restrito, com condi¢bes de
humidade e temperatura controladas, dividindo-se numa area de trabalho para os
farmacéuticos, zona de atendimento (dos doentes, investigadores, monitores e
autoridades reguladoras), zona de armazenamento da documentacdo e medicacdo de
cada ensaio, armario de quarentena (PV expirados e/ou ndo conformidades) e frigorifico

para medicamentos que requerem refrigeracao.

5.1.  Circuito Especial dos medicamentos em EC

Os medicamentos em EC sdo fornecidos gratuitamente ao centro, devidamente
embalados e rotulados, tendo em conta 0 consumo esperado e respetivo espaco fisico
disponivel. No momento da rece¢cdo do medicamento de EC, o farmacéutico deve
verificar a identificacéo e integridade das embalagens, a quantidade especificada na guia
de remessa vs quantidade recebida, n.° de lote, PV e condi¢bes de transporte pois se
detetada uma nédo conformidade, o promotor é contactado e a medicacdo aguarda em
quarentena. Por fim, deve comunicar a rece¢do da medicacdo do ensaio pelo sistema

definido pelo promotor.
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A medicacao € armazenada em armarios a temperatura ambiente ou em frigorificos
(2 - 8°C), todos equipados com dispositivos de monitorizagdo da temperatura. Quando
ocorre um desvio ao intervalo de temperatura e humidade relativa pré-definidos € emitido
um alarme, ficando a medicacdo em quarentena até intervencao do promotor.

Trimestralmente sdo verificados os PV da medicacdo, bem como, todos os
procedimentos da UEC, elaborando corregdes e assinalando a medicagédo que expira no
trimestre seguinte.

Os medicamentos sdo rotulados em lingua portuguesa (anexo XXIl). ¥ Para a
dispensa de medicamentos em EC, deve existir um modelo especial de PM, criado pelo
promotor, com todos os dados necessarios explicitos. O farmacéutico regista a
gquantidade dispensada, data da dispensa, bem como as iniciais do doente, rubricando.
Além disso, na embalagem primaria dos medicamentos preenche-se o0 cdodigo
correspondente ao doente, nome do investigador principal e a data da dispensa.

Quanto a devolucdo de medicamentos em EC, o farmacéutico regista-a com a
data e respetiva contagem. A medicagéo devolvida e/ou expirada é guardada em armario
proprio, para posterior confirmacgéo pelo monitor. Caso o produto apresente estabilidade,
pode ser realizada uma re-etiquetagem com o novo PV. Por outro lado, também sé&o
devolvidas aos SF as embalagens vazias, para que seja possivel estimar a adesado a
terapéutica do doente confrontando com os resultados obtidos.

O farmacéutico é responsavel por controlar e registar todos 0os movimentos das
existéncias do EC. E importante avaliar periodicamente o stock existente, juntamente

com o monitor, e caso seja necessario, efetuar um pedido de encomenda ao promotor.

5.2. Procedimento especifico para EC

Inicialmente, o promotor contacta os SF de um centro para averiguar a possibilidade
de realizacdo do seu EC no mesmo (designada visita de qualificacdo). Devera ser
fornecido um resumo do protocolo, em lingua portuguesa, bem como informacbes
relativas a medicacado para estudo. Por fim, os SF emitem uma declaracéo, exigida pelo
CA do CHSJ e pela CEIC (Comissdo de Etica para a Investigacdo Clinica), sobre a
capacidade de resposta as necessidades do estudo em questao.

Obtidas todas as aprovacdes, segue-se a visita de inicio, onde devem estar
presentes a equipa de investigadores e pelo menos, um farmacéutico da UEC, onde séo
explicados e clarificados todos os pontos do respetivo ensaio. Para cada EC, os SF
dispbem de, entre outros documentos, uma cépia do protocolo e respetiva autorizacao do
ensaio, emitida pelo INFARMED, entre outros documentos. B% peve ser ainda fornecido
um conjunto de informacdes relevantes para a correta manipulacdo e utilizacdo dos

medicamentos em EC.
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S&o realizadas regularmente visitas de monitorizagdo ao centro, onde o monitor € o

farmacéutico discutem aspetos de revisdo e atualizagcéo sobre o respetivo ensaio.
Cada EC contempla um dossier, arquivado junto da medicacdo correspondente, onde
constam informacdes como contactos importantes do estudo, protocolo, brochura do
investigador, RCM, procedimentos, entre outros, devendo ser regularmente atualizadas.

Finalizado o EC, os SF devem arquivar o dossier final do estudo por um prazo
minimo legal de 5 anos apds a sua conclusdo ou por um periodo superior, se for
solicitado pelo promotor ou entidades reguladoras. %2
Caso o investigador considere haver necessidade de continuacdo da intervencao
terapéutica num doente apds conclusdo ensaio, o promotor deve disponibiliza-lo
gratuitamente ao doente até a sua introducdo no mercado. *¥ Para tal, o medicamento
“de uso compassivo” sera dispensado na UFA, sendo necessario antecipadamente
comunicar a situacdo ao INFARMED.

Além disso, considerar que em Portugal, as inspec¢des de BPC no decurso de um
EC sdo da competéncia do INFARMED, incidindo sobre o promotor e/ou centro onde esta
a decorrer o ensaio. Por outro lado, também podem ser solicitadas pela EMA e FDA. As
inspecBes podem ser realizadas antes, durante ou apds concluséo do ensaio, sem aviso
prévio e o resultado é comunicado através de um relatério escrito pela entidade

competente. 2
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B. Concluséao

Estes dois meses de estagio no CHSJ foram o culminar de cinco anos de
formacdo académica no ambito do Mestrado Integrado em Ciéncias Farmacéuticas,
possibilitando conhecer por um lado a realidade atual da profissdo de um farmacéutico
hospitalar e os seus multiplos esforgos para que possa cada vez mais intervir junto do
médico e restantes profissionais de salde em prol do doente e com beneficios a nivel
hospitalar, mas por outro lado a valoriza¢cdo da componente tedrica que nos acompanhou
em todo o percurso para, finalmente, aplicar o conhecimento cientifico apreendido.

A possibilidade de passar em todas as unidades em que o farmacéutico hospitalar
atua, permitiu obter uma ideia generalizada do funcionamento das mesmas, numa
vertente muito pratica, e por consequéncia do funcionamento de um hospital de grande
dimensao, como é o caso do CHSJ, e da forma como os diferentes servicos e
profissionais de salde interagem entre si.

O contacto com o doente, fomentado por exemplo na passagem pela UFA, com
profissionais de saude, sejam eles farmacéuticos, TDT, enfermeiros ou médicos, a
possibilidade de conhecer e experienciar o trabalho com os diversos equipamentos que
suportam a atividade dos SF, o contacto com os inUmeros medicamentos, produtos
farmacéuticos e DM bem como, a pratica diaria com o sistema informatico SGICM,
certamente serdo muito vantajosos para o futuro e constituira uma mais-valia no

momento de ingressar no mundo de trabalho.
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C. Opinido Pessoal

Para comecar gostaria de real¢car que o estagio Hospital realizado no CHSJ sera,
sem ddvida, uma mais-valia para o meu futuro enquanto farmacéutico, tendo superado,
até, as minhas expectativas iniciais. A forma como fui recebido, acompanhado e
integrado no seio da equipa dos servi¢os farmacéuticos contribuiu, e muito, para que esta
experiencia fosse tao enriquecedora, rigorosa e, a0 mesmo tempo, agradavel.

Um ponto importante do estadgio no CHSJ foi o facto de o estagio ser
verdadeiramente préatico, possibilitando a nés, estagiarios, desempenhar de forma
concreta e objetiva as fungbes de um farmacéutico hospitalar. Além disso, este trabalho
pratico € sempre precedido de uma introducao tedrica e um enquadramento geral, sendo
sempre acompanhado por um farmacéutico experiente e muito qualificado. Assim, este
trabalho pratico autbnomo mas ao mesmo tempo acompanhado, aliada a esta explicacao
tedrica inicial, permitiu-me, por uma lado, perceber de forma eficaz como o circuito do
medicamento no hospital funciona e ao mesmo tempo adquirir experiéncia e
conhecimento préatico de como o trabalho do farmacéutico hospitalar é feito. Outro aspeto
muito positivo do estdgio no CHSJ foi a disponibilidade e acompanhamento permanente
demonstrado pelos farmacéuticos e restante equipa de trabalho, ajudando e transmitindo
de forma descomplicada, toda a sua experiencia e sabedoria.

O facto de fazer o estagio num hospital de grande dimensédo como é o CHSJ,
possibilitou vivenciar e experimentar o trabalho do farmacéutico hospitalar em varias
unidades do hospital em que o farmacéutico hospitalar intervém (algumas das unidades
pelas quais passei ndo estdo presentes noutros Hospitais), permitindo assim adquirir uma
experiencia mais vasta e completa, o que se traduz, também, numa mais-valia a nivel
profissional e pessoal.

Em relacdo ao trabalho desenvolvido nas varias unidades do Hospital, gostaria de
salientar alguns pontos:

No inicio do estagio, comecei pela validacdo de prescricbes médicas. Esta
funcdo do farmacéutico hospitalar, na minha opinido, é de extrema importancia, uma vez
que o farmacéutico tem um papel fundamental na detecdo de erros de prescri¢ao,
impedindo assim hipotéticas consequéncias adversas para o doente. Este tempo que
passei na validacdo de prescricdo médica mostrou-se muito relevante, uma vez que para
além de permitir contactar pela primeira vez com o sistema informético que o hospital usa
(SGICM), possibilitou ainda relembrar e aplicar toda a informacéo tedrica obtida durante o
MICF, sobre medicamentos e patologias, em casos clinicos praticos e reais.

Apesar de o farmacéutico ter acesso a muita informacdo, numa prescricao

médica, sobre o doente e a farmacoterapia feita por este, o farmacéutico ndo tem acesso
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ao diagnéstico feito pelo médico, o que a meu ver é um erro pois dificulta, muitas vezes, o
trabalho de validacdo do farmacéutico.

Neste periodo de tempo, nao tive a possibilidade de fazer validacao de prescricdo
médica de forma autbnoma, uma vez que este é um trabalho de grande responsabilidade
em que ndo é admissivel erro. No entanto e de forma a praticar e aprender sem
prejudicar terceiros, eu e 0s restantes estagiarios, optamos por discutir e analisar
prescricbes médicas previamente validadas, analisando a terapéutica prescrita e
tentando, através da informacdo a que temos acesso, avancar com um possivel
diagndstico. Em consequéncia disto, numa das prescri¢cdes analisadas apareceu um caso
em gue o doente apresentava um diagnostico de Quilotérax (confirmado pela Dra). Sendo
este um tema desconhecido para mim e outros estagiarios, foi-nos proposto fazer um
trabalho acerca deste tema, trabalho esse que se encontra em anexo no relatério. Outro
caso interessante que me apareceu durante estas analises de prescricdes meédicas, foi o
caso de um doente que tinha prescrito Etambutol em monoterapia. Tal como suspeitado,
o doente apresentava um diagnostico de tuberculose e estava a fazer o Etambutol em
monoterapia pois tinha feito toxicidade hepética aos antituberculosos, estando por isso a
reintroduzir a terapéutica aos poucos, comecando pelo que tem menor potencial
hepatotoxico. Como se verifica com estes dois exemplos, esta iniciativa de analisar
prescricdes médicas ja validadas mostrou-se bastante enriquecedora e contribuiu para
aumentar os meus conhecimentos sobre varias patologias e terapéuticas adotadas. Além
destas tarefas, realizei ainda uma espécie de Check-list dos fatores a ter em conta na

andlise e validacao de uma prescricdo medica.

Em relacdo a sala de DIDDU, apesar do trabalho que se faz nesta ndo ser da
competéncia do farmacéutico hospitalar, penso que foi muito importante ter feito este
trabalho, uma vez que facilitou o entendimento sobre como funciona a distribuicdo do
medicamento no hospital e, assim, da forma como o medicamento chega ao doente.
Além disso, passar por esta sala durante o estagio deu-me a oportunidade de trabalhar
com equipamentos como o Kardex®, Pyxis®, FDS® e ainda com o sistema de

reembalagem semi-manual, o que sé pode ser considerado uma mais-valia.

Em relacdo a Unidade Centralizada de Producao de Citotéxicos, apesar do
grande volume de trabalho que existe nesta unidade, o acompanhamento que tive por
parte dos profissionais que a constituem foi excelente, sendo que o bom ambiente que se
sente nesta unidade de trabalho facilitou muito a minha integracdo. Além de ter feito
rétulos, uma andlise de um ciclo de quimioterapia, tive ainda a possibilidade de preparar

os tabuleiros com 0s componentes e materiais necessarios para a manipulacdo de
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Citotdxicos, o que se mostrou uma experiéncia bastante gratificante. Outro ponto positivo
do tempo que passei nesta unidade foi a visita guiada, conduzida por um enfermeiro, a
sala de quimioterapia, que se mostrou muito oportuna e esclarecedora.

Gostaria também de elogiar o trabalho feito nesta unidade, em que a estratégia
adotada de dupla verificagdo durante todas as fazes de trabalho me pareceram bastante
eficazes e garantem uma maior seguranca no produto final. No entanto, penso que a
elaboracéo dos rétulos de forma manual é um trabalho bastante moroso, pelo que a sua
informatizacdo poderia libertar os recursos humanos para outras tarefas mais
importantes. Além disso, penso que o farmacéutico hospitalar podia e deveria (pela sua
grande habilitacdo tetrica e pratica) ter um papel mais importante na manipulacdo dos

citotoxicos, fazendo, assim, parte da equipa que faz a manipulagdo destes.

A unidade de manipulacao clinica é talvez a unidade em que se faz um trabalho
mais diversificado, sendo uma unidade com grande potencial de aprendizagem. No
entanto, foi a unidade em que senti mais dificuldades de integracgdo e menos
acompanhado, o que se traduziu numa menor aquisicdo de conhecimentos e um menor
trabalho feito. Talvez devido a um maior volume de trabalho nesta unidade, os
profissionais nesta unidade ndo tiveram tanto tempo para mostrar e explicar tudo aquilo
que senti ser possivel. No entanto, executei algumas tarefas importantes que me
permitiram perceber que tipo e como é feito o trabalho nesta unidade, e no final, penso
que adquiri os conhecimentos fundamentais. De entre estas tarefas constam a validacéo
e analise de uma prescricdo de nutricdo parentérica, fazendo a conversao de unidades
desta preparacao parentérica, auxilio na preparacao de uma bolsa parentérica, resolucao
de casos clinicos (Anexo XXVI); e ainda na Unidade de Manipulacdo de Medicamentos
N&o Estéreis fiz uma suspensédo oral contendo fenitoina sédica e auxiliei na preparagéao
de papéis medicamentosos. Além disto tudo, ainda observei a preparacdo dos diferentes
tipos de bolsas nutritivas na CFLH, e ainda a preparacao de capsulas. No entanto, nao

tive a oportunidade de ver a preparar colirios.

7

Quanto aos estupefacientes e psicotropicos, este € um trabalho de grande
responsabilidade uma vez que estes sdo medicamentos mais controlados, sendo que
deste modo € necesséario um controlo de stock mais rigoroso. Neste posto, além de
ajudar o farmacéutico responsavel, no fim do dia de trabalho, a fazer a contagem do
stock de todas a substancias presentes no cofre, fiz ainda a verificacdo e validacéo das
requisicdes de estupefacientes e psicotropicos (anexo X) e o débito informético dos
medicamentos requisitados. Este trabalho embora um pouco mecénico, é um trabalho de

muita responsabilidade e de certa forma interessante. No entanto, o facto de as
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requisicdes serem escritas manualmente, dificulta, por vezes, o trabalho do farmacéutico,
que devido a dificuldades em perceber o que esta escrito, pode cometer erros na
dispensa dos medicamentos requisitados (ex: ndo enviar as quantidades de um

medicamento nas quantidades requisitadas).

O tempo passado na Unidade de Farméacia Ambulatéria foi também bastante
produtivo e educativo. O permanente contacto com o doente e com o0 medicamento, torna
0 que se faz nesta unidade totalmente diferente de tudo o que se faz e fiz nas outras,
sendo essa, a razdo de considerar esta unidade extremamente importante num estagio
em Farmécia hospitalar. Apesar da enorme carga de trabalho existente nesta unidade, fui
muito bem recebido e acompanhado por todos, tendo a Dra que me orientou aproveitado
todos os minutos “livres” para me explicar tudo o que era possivel tendo em conta as
circunstancias de trabalho. Apesar de nao ter feito nenhum atendimento, assistir aos
atendimentos feitos pelas Doutoras permitiu-me aprender muito, mostrando-se o tempo
que passei nesta unidade muito produtivo e esclarecedor, ndo s6 em relagdo aos
medicamentos e patologias mas também em termos de aconselhamento aos doentes.
Outro factor que torna esta unidade muito interessante é o facto de o farmacéutico
conseguir ter uma nogao da adeséo a terapéutica por parte do doente e assim perceber a

evolugéo do doente.

A passagem pela Unidade de Ensaios Clinicos, apesar de curta foi bastante
satisfatéria e produtiva. A disponibilidade total das doutoras que me acompanharam
refletiu numa grande aquisicdo de conhecimento acerca desta area tdo minuciosa,
organizada e reservada como € os ensaios clinicos. Nesta unidade, além de ter visto, de
uma maneira geral, como tudo funciona, tive a oportunidade de fazer a dispensa de
medicamentos em EC, e ainda a oportunidade de contactar e conversar com uma

monitora de um ensaio clinico.

Durante o estagio executei outras tarefas e trabalhos, como o caso da tabela de
conversdes e compatibilidade em injetaveis, em que auxiliei no preenchimento da mesma
(apenas dei uma pequena ajuda, ndo estando muito por dentro do assunto), e ajudei no
controlo e contagem do stock dos hemoderivados do armazém central. No entanto, nao
tive a oportunidade de fazer a visita médica, tendo, no entanto, sido me explicado no que
consistia e os seus fundamentos gerais.

Em suma, penso que o estagio no CHSJ correu muito bem, tendo, a meu ver,

cumprido os objetivos principais e tirado o0 maximo de esta experiéncia.
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Anexo | - Organigrama de funcionamento dos SF do CHSJ.
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Anexo Il - Impresso para obtencédo de AUE de Medicamentos de Uso Humano

ATTORIZACAD DE UTILIZACAD EXCECIONAL
AEFDICALMFNTOS DE Ul HUALAND
AP RIS DF D80 ENBRIGA TORID PELOE REQUERENTES

B, Lanbor
Pradidecie 4o Comelo de Adminifrasds
dis IMFARBED
Pradarchs dnilo ertdode loancoda pofd o SoubksS dieclo da medcomanla, of abfigs do dpaile ma aliFea a] do
ortkga 2% o D 1740, da 30 de Ageaie, Mo i aloal eacaoba dokcdley Amcemacko of Unuaasido
ESCPoioiAl Pl & Aisedicaimanio clvales incloads, oo ciiigs oo cesacis
Dellberagao n® 105/ CA/ 2007
- BT TN el Bl SR Dl By — BASRCICITAICS SONTH SIS ISR O D Cliecd
PR I:I I:I

RCADD (A @t Forfugal o s desling
ko Done o A o di

Pt s Trealew a0 Ty ot oVl Ba ol o Dt T
i T s et

St hin @ Tl B, COT Wk O sals
salasilo o S0 e el i iri. hisTrace
Bal 5.F= Fax 8.k
o
Heormm do medic omenia:
Subalbnciala) Actvalal
Foima lamacialics:
Doragert Pt oo FHOHAM: 5 |:| MNdo |_|
Guarhdode: Apmasniasic
Frego por unidads (Ve Exfmufiva Deapaan (VAL
Mhder da A LM Fob da ALN:
R -
LEariadar de kole™: Pab k. de lele™
Cfrinsdod do poin de precsdincks Pai/ Frocedincia
Dhilbulder wm Pologal™ Altndega®

Dertvade do Plasma [ Alergenos [ Yacina [ Rodiddrmace [

D INSTRIBCAD AD ABRIGD D<Or ARTHGD 100* DA DELBERACAD W.* 105/CA 2007,

Doz umerenlog 50 enviada oo IMFARMED pelo reguensnile ol pod ouhna enlidade

junhamenle com a ALE RS Ao O o G .

D FEDIC-D DE ALTERACAD DA SHIANTIDADE inkiolmants isguenda e ALE i ouledtodaes __ [
Juilficogs

Assinohwa do Direcior Clinlco |Savend o idenililcoda 1ok o forma de corimbe e/'ow vishela]:

* 5e oplicivel

Fonte: INFARMED: AUE e Autorizagdo de comercializacdo de medicamentos sem
autorizacao ou registo validos em Portugal (SAR). Acessivel em:
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/ INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO
IAUTORIZACAO_DE_INTRODUCAO_NO_MERCADO/AUTORIZACAO_DE_UTILIZACA
O_ESPECIAL [acedido a 02/05/2014].
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Anexo Il - Justificacéo clinica para AUE.

mu{umummdqnm

Albines a) aroee §1
JUBTIFRCACA D CELINICA

i de

Delb-erocdo n.* 108,/CA,2007

- Mackamerros o Do Sl bam D Bl = ia e ik O i D
e =l bl ol

[T —
Subsencisin) Ackvalsl: FadsncsoofRHM: | sm | | mEo | |
[ER— [P ———
CunrAdade:

Indficosien Teapefican
Fara 21 guan W pralends
& medc amenio
posclegia:

Esfreldgia lmopuiica para
a huasie em cowma:

[ Jregam de lempescm

marcads & moltvon da sua

rodequasds & ikuasis
aim andloe:

da ulilizocdo do
i armenio:

1mmmuﬂuumuwmummm!!m
Bl o decoimer, ma inificdo, algem b clinles hemnds mde medic amesie? !.H..D H.lﬂ-D

® Jurtlcogdo da
mesaididode de
okt e eeanic chco:

Fiowma sEpeimETEn
preimmars de shicaciow
sguranca qua lacars
Erenavem o actvidode do
medcamento o sikeadis
clinica sm conma:
Himers da doeslea a
balae

Dom disda por doanie
Bangdn preehin porm =
bolaenio:

Grrenidoda fofel de
i amenio & ullizon

Idenfilcacdo daa Doeslhea:

Assinatura do Drector de Servico (deverd se ideciiicada 1ok @ lofha da cadmbo a)/ou dnbeiat

Fonte: INFARMED: AUE e Autorizagdo de comercializagdo de medicamentos sem
autorizagdo ou registo validos em Portugal (SAR). Acessivel em:
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/ INFARMED/MEDICAMENTOS _USO_HUMANO
IAUTORIZACAO_DE_INTRODUCAO_NO_MERCADO/AUTORIZACAO_DE_UTILIZACA
O_ESPECIAL [acedido a 02/05/2014].
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Anexo |V - Folha de Requisi¢cdo de Antimicrobianos (Modelo n.° 271 do CHSJ).



Anexo V - Requisicdo de estupefacientes e psicotropicos (Modelo n.° 1509).

AEQUISICAD DE SUBSTANCIAS SUAS PREPARACOES COMPREENDIDAS NAS TABELAS I IL 10 E IV , COM EXCEPCAD DA -4, N2
ANEXAS AD DECRETO-LE| M. 1583, DE 22 DE JANEIRD, COM RECTIFICAGAD DE 20 DE FEVEREIRD o
Cidigo
semvico ]

Servigos Farmacéuticos
do

SALA
Medicemento (D.C.1) Forma Famacéutica Dosagem Codiga
Cama/ | Quantidade Pedida Enfermeira que admanistra o Quantidade ]
MNome do Doante | Procasso ol Prascrita Medicamento Fomnecida Observaghes
Aubrica Data
- .i e
Tatal Total

Agsinatura legivel do chefe do servigo ou legal| Assinatura  lagivel do  director do ser\.n'qolemregue por (ass. legivel)
substituto . . farmacéuticos-ou legal substitulo -

Data ! 4 N*Mec. | Data /[ Me¥Mec. ___ |N?Mec. Data __J

Recebido por (ass, legivall

N Mec. Data __ ¢ [




Anexo VI - Folha de registo de saidas diarias de estupefacientes e psicotrépicos (em
vigor desde 08/04/2014).

g s

R i ke S
JRel."RSD ne_ ! 20_;:"

XCentro Logistica, Compras e Patriménio | Servigos Farmacéuticos

Registo de Saidas Diarias de Estupefacientes e Psi-

: cotrépicos [ ] e
'SAO JOAO

Reguisicdo n® Servico Clinico Data Saida | Hora de Saida | Assinatura |- N Meo.,
i ? A

Fedds

2014-04-08

GENTRO HOSPITALAR DE SAO JOAO, E.P.E. (Sede) Alameda Professor Hornani Monteiro 4202-451 Porlo T+351 225 512 199 F+351 225 025 766 €
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Anexo VII - Registo de consumos por doente.

CM201403004289 Data: 2014/03/14
Hora: 11:10:46
SAO JOAO *CM201403004289 % Utilizador: 2886
Centro Hospitalar de Sdo Jodo, EPE
Sede: Alameda Prof. Hernani Monteiro
4202-451 - Porto
Tel. 22 551 21 00
Fax.
GHPH2131_4 RDF Valores em Euros
Registo de Consumos
Documento: CM201403004289 Data: 2014/03/14
Requisitante: 11101022 - INT. MEDICINA A1 - M
Doente: HSJ \ 94035484 - MANUELA CRISTINA GONCALVES ESPERANCA
Episédio: Internamentos \ 14009138 - Internamento
Observacdes:
bupre
Quantidade Prego Valor
AL tigadedy Lote A Consumida Unitario Consumo
10076200  Buprenorfina 52.5 pg/h Sist transd PENSO 1 1 4.19 419
Total Valor Consumido: 419

O Responsavel O Servico Receptor Data




para

de Lote (CAUL),

de Utilizacéo
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Anexo IX - Requisi¢cdo de hemoderivados (Modelo n.° 1804) — Via Farmécia

.° 1051/2000 (2.* série), dos Ministérios da Defesa Nacional e da Saude, publicado no Didrio da Republica, 2.* série, n.” 251, de 30 de Outubro de 2000.

Despacho n.

Numero de série 1450825 VIA FARMACIA

) MEDICAMENTOS HEMODERIVADOS
REQUISICAO/DISTRIBUICAO/ADMINISTRACAO
(Arquivar pelos Servigos F suticos )

HOSPITAL

MINISTERIO 3 2

DA SAUDE  SERVICO

Identificacdo do doente QUADRO A
REh (nome, n.° de it civil, n.° do p ),

Médico n.* de utente do SNS)
(Nome legivel)

N.® Mec. ou Vinheta

Assinatura

Data /. B

Apor etiqueta autocolante, citégrafo ou outro. Enviar tantos autocolantes, com
it ¢do do doente, quantas as unidades requisitadas.

REQUISlQAO/JUSTlFlCAQAO CLINICA & preencher pelo médico)

Hemoderivado — l QUADRO B

(Nome, forma ica, via de

Dose/Frequéncia Duragéo do tratamento

Diagnostico/Justificacdo Clinica

I. Instrugdes relativas a documentagéo:

A requisigao, constituida por 2 vias (VIA FARMACIA e VIA SERVICO), é enviada aos Servigos Farmacéuticos
apds preenchimento dos Quadros A e B pelo servigo requisitante. O Quadro C é preenchido pelos Servigos
Farmacéuticos.

VIA SERVICO - A preencher pelo servigo requisitante e arquivar no processo clinico do doente.
VIA FARMACIA - Permanece em arquivo nos Servigos Farmacéuticos. Excepcionalmente, a distribuicdo e

registo do plasma fresco congelado inactivado. bem como o arquivo da via farmécia, poderd ser feito pelos
Servicos de Imuno-Hemoterapia.

Il. Instrugdes relativas ao produto medicamentoso:

a) Cada unidade medicamentosa fornecida sera etiquetada pelos Servigos Farmacéuticos com as respectivas
condigbes de conservacdo e identificagdo do doente e do servigo requisitante;

b) Os produtos nao administrados no prazo de 24 horas e atendendo as condigbes de conservagao
do rétulo serao obrigatoriamente devolvidos aos Servigos Farmacéuticos. No Quadro D sera lavrada
a devolugado, datada e assinada (n.° mecanografico).

REGISTO DE DISTRIBUIGAO N.°____ /[ ( preencher pelos Servicos Farmacéuticos) | QUADRO C
Hemoderit de Quanti Lote Lab. origem/Fornecedor N.° Cert. INFARMED
Enviado / /. Farmacéutico N.° Mec.
(") Excepcionalmente, o plasma fresco congelado inactivado podera ser distribuido e ter registo e arquivo nos Servigos de Imuno-Hemoterapia.
-
Recebido [/ Servigo requisitante (assi N.° Mec.

Modelo n.* 1804 (Exclusivo da INCM, S. A} mm
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Anexo X - Requisi¢cdo de hemoderivados (Modelo n.° 1804) — Via Servicgo.

Despacho n.° 1051/2000 (2.* série), dos Ministérios da Defesa Nacional e da Saude, publicado no Didric da Republica, 2." série, n.° 251, de 30 de Outubro de 2000.

2 5ig 1
Numero de série___— 4!

[62]

w
(aw)

VIA SERVICO

MEDICAMENTOS HEMODERIVADOS
REQUISICAO/DISTRIBUIGAO/ADMINISTRAGCAO

(Arquivar no processo clinico do doente)

HOSPITAL
MINISTERIO 0 A 1 [

DA SAUDE SERVICO
Identificagdo do doente I QUADRO A
o (nome, n.° de identificagdo civil, n.° do processo,
Médico n.° de utente do SNS)

(Nome legivel)

N.° Mec. ou Vinheta

Assinatura

Apor etiqueta autocolante, citografo ou outro. Enviar tantos autocolantes, com
Data / /. i ificagdo do doente, quantas as unidades requisitadas.

REQUISICAO/JUSTIFICAGAO CLINICA (2 preencher pelo médico)

Hemoderivado QUADRO B

(Nome, forma éutica, via de inistragédo)

Dose/Frequéncia Duragé@o do tratamento

Diagnéstico/Justificag@o Clinica

REGISTO DE DISTRIBUIQA'\O N — "(a preencher pelos Servigos Farmacéuticos) QUADRO C
Hemoderivado/dose Quantidade Lote Lab. origem/Fornecedor N.? Cert. INFARMED
Enviado /A / Farmacéutico N.” Mec.
(‘) Excepcionalmente, o plasma fresco congelado inactivado poderé ser distribuido e ter registo ‘e arquivo nos Servigos de Imuno-Hemoterapia
-
Recebido [/ Servigo requisitante (Assinatura) N.°> Mec.
REGISTO DE ADM'NISTRAQAO (a preencher pelo enfermeiro responsével pela administragao ™) QUADRO D
Data Hemoderivado/dose Quantidade Lote/Lab. origem Assinatura/N.° Mec.

(*') E responsével pela verificacdo da conformidade do que regista, com o contetido do rétulo do medicamento.

Os produtos nao administrados no prazo de 24 horas e atendendo as condigoes de conservagéo do rétulo serdo obrigatoriamente devolvidos aos
Servicos Farmacéuticos. No quadro D sera lavrada a devolugao, datada e assinada (n.” mecanografico).

Modelo n.” 1804 (Exclusivo da INCM, S. »\jmm
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Anexo Xl - Justificacao clinica para a prescricao de Imunoglobulina polivalente

intravenosa (IgGl1V).

~ JUSTIFICAGAO PARA PRESCRIGAO DE1gGIV:

Vinheta do doente

Peso___ Kg Pose__ g/kg Dosedidria g Duragéo dias

. 1. Hipogamaglobulinemia secundéria (pés-fransplante, etc.) e IgG < 400 mg/dl ‘(anexar
resultado do doseamento de IgG) |_}

2. LLL ou MM e infecgbes. repetidas por Streptococcus pneumonia ou Haemophims
iffluenza e ma resposta & terap8utica antibiética (anexar evidéncia microbiolégica da
infecgdio pelos agentes referidos) |_|
Trombocitopenia em recém-nascidos de mées com PTI I_|
Trombocitopenias alo-imunes do recém-nascido |_| '

PTI, em situagfo de hemorragia aguda grave ou cirurgia urgente ou inadiével -
Aplasia eritréide pura por lnfec‘géo documentada por Parvovirus B19 (anexar evidéncia
da infecgdo pelo virus) ||

7. Anemla assoclada a infecgo por Parvovirus B19 em doentes transplantados (anexar

@ o a»

evidéncia da infecgéio pelo virus) |_I
. 8. Tromhocitopenia da grévida no terceiro trimestre da gravidez com plaguetas <
_ 50.000/mm3 e resisténcla aos corticides (dose de manutengdo de prednisolona > 5-
7,5 mg/dia) (anexar hemograma) I_| )

9. Sindroma antifosfolipfdico na grévlda,' apés faléncia terapéutica do tratamento de

~ primeira linha (heparina, asplrina, corticéides) I_}

10. Doente com imunodepresséé 'profunda (transplantado, sob tratamento aplasiante, efc.) -
CMV negativo submetido a tratamentd com produtos humanos CRMV positivos (anexar
evidéncla de cMv neg e qual o prodixto CMV positivo) I_|

11. Outra |_| '

- Descrever a situagfo clfnica

HSJ / / O médico

N® da Ordem
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Anexo XlI - IndicagBes para o tratamento com Imunoglobulina polivalente intravenosa
(IgGIV).

Indicages para tratamento com gamaglobulina
endovenosa polivalente (IgGIV) no ambito da Mematelogia
Cifnica

1. Hipogamaglobulinemia secundaria (pds —transplante, etc), quando IgG <
400 rng/ dL;

2. Doentes com Leucemia Linfdide Crénica (LLC) ou Mieloma Multiplo
(MM) em situagbes de infeccoes repetidas por Streptococcus Pneumo-
niae ou Hagmophilus Influenza e ma resposta aos antibiéticos;

3. trombocitopenias em recém- nascidos de maes com PTI,
4. trombaocitopenias alo-imunes do recém-nascido;

5. purpuras trombocitopenicas idiopaticas  (PT1), em situagdes  de
hemorragia aguda ou de cirurgias urgentes ou inadiaveis

6. aplasia eritroide pura por infecgdo documentada por Parvovirus B19,
7. anemia associada a infeccdo por Parvovirus B19 em doentes
transplantados;

8. trombocitopenia da gravida, quando a) plaquetas < 50 000/mm3 no
terceiro frimestre e b} resistente ao tratamento corticoide (dose de
manuteng&o superior a 5 - 7,5 my/ dia de prednisona),

9. sindrome antifosfolipidico nas gravidas, quando faléncia terap&utica ao
tratamento de primeira linha (heparina, aspirina, corticéides)

10. doentes imunossuprimidos profundos  (transplantes, terapsuticas
aplasiantes, elc) e CMV negativos, quando tenham de receber produtos
humanos que sejam CMV positivos

Doses:
Dose habitual por tratamento: 1- 2 grf Kg de peso corporal, com excepgio de 1.
e 2., onde a dose recomendada é de 0,2-0,4 gr/ Kg peso corporal

Intervalo médio entre tratamentos: 4 semanas



Anexo XIII - Pedido de Autorizacdo de Medicamentos a DC.

1 Centro de Compras, Logistica e Patriménio | Servicos Farmacéuticos [ Reftnt __ /2013

Pedido de Autorizagdo de Medicamentos & Direcgéao Clinica

i Pl
"
’t‘i‘

SAO JOAO
A. Nome do Doente
N2 Doente . Servigo

B. Identificagéo do Prescritor
C. Designacao do Medicamento (DCI) Marca

1. Indicagédo Terapéutica:
I:I Aprovada pelas Entidades Regulamentares: INFARMED e EMA
[ off-label
[ Parecerda CES -
] Consentimento informado do doente

2. Tratamento
[T Inicio
[ Continuidade

Terapéutica anterior {qual)?

3. Posologia a) Dose b) Frequéncia c) Via de Administragéo

d) Duragéo Prevista do Tratamento

4, Condicionantes para Dispensa
[] NOC para a sua utilizagéo
[] AIM com avaliagao farmaco-econdmica concluida

AIM sem avaliago farmaco-econémica concluida, necessario enviar ao INFARMED para obtengéo de
AUE para cada doente

[ ] importagao - AUE

|:| Aquisicao ao exterior
5. Alternativa Terapéutica

\____l Nao

[ sim, quai?

[ custo unitario (€) Custo Tratamento (€)
6. Medicamento de uso exclusivo hospitalar

1sim

[ Nao — disponivel também em Farmécia Comunitaria

7. Enquadramento legal e normativo para dispensa em ambulatério (consulta e regime de hospital de dia)

[:| a) Patologia legislada (despacho, portaria)
[ b) Patologia n&a legislada, cabendo & D.C. a decisdo de aulorizar a sua dispensa de forma casuistica
8. Custos  a) Custo unitdrio (€) b) Custo tratamento (€)

9. Informagoes adicionais relevantes

Assinatura Farmacéutico(a) Contacto (extensio / telemaével)
Centro Hospitalar Sao Jodo, EPE, Despacho da Direcgédo Clinica
/ 120
3
014-04-08 Pagina 1de 1 H
CENTRO HOSPITALAR DE SAO JOAD, E.P.E. (Sede} Alameda Professor Henani Monteiro 4202451 Porto Tﬂé! 225 512 199 F+351225025 766 E i de.pt W i min-saude.pt g
<
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Anexo XIV - Guia de transporte: Fornecimento de medicamentos aos doentes em
ambulatorio.

Daka: 0040021
E. Centro Hospitalar de S3o Jodo, EPE Hara: 1411230
el [P A ———— Pig. 1
Ton, sl MU F1S 612 1060 Evienalio 1957; Tiou. 913 358 M s sl mmbulriarie ffrip i fii-a s ol Uitilizador:
PR A, B8
i 28 o Arge—e o4
[ e .__:. . T
Dats Prescrichie: 20711013 Promimi Contaia: 0HO8I08 Prouims Cedincia; G204
Servige: 13311 - CONSULTA DOENCAS WRECCIOSAS Especialidade: DOENCAS NFECCIDEAS
Daipachs: DESFACHD BTTIS -
T B =
Home
Morada: | Cod. Pastal
Harn. Bened : Cartbe Uente Erdidade Resp.: SERVICO NACIENAL SAUDE
Bbedicagio: P
| Medicumanss: Zaswmna 300 mg Comg (AZTH
| Deowes 300 W3 Wig Admisistragho: Via Dol o Forneckda: 20
Frequéncia: 2 & Herieio: Bh- 200 Proco UaiL: 088
Duragso Tratengsio: Totl Parcial: 2587
m:mmumimr
Doss: 153 MG Via Admirdriraho. s Ol fRd. Pameside 15
Froquencia: | i Honkrio; Peguena Amogs Prace Uni: 353
Cursgho Trilhfmamts: Tetal Parciak 1189

; M_mnnm"
| Mpdicaments: Rissraer 100 my Come [RTY)

Coss: 100 MG Vi Adminmtracio: Va Oral . Fomseidar 15
Fragubnza: 18 Horrks: Mg Prege Unis 70
| Do Tratamamo: Totad Parchal: 1043
| mAedicamentoc Darnusier 400 r) Como .
Dosec 800 LS Wia Admisigtrecho: Vi Oeal Ged. Feenecita: 30
Frequincia: | Horlrie: AToOS Prego Uit 873
Duragho Tralimests. Toiad Parcla; 23183 B
Total: 14ETI
Data: _ J_ J__ Formecida por: Recsbido por: o

WroLaaais e dgulaii « SRR 08 Gaari Babgads do Crmate. fo Fedsr=e o - GuaTTHE



Anexo XV - Técnica de preparacdo para uma bolsa nutritiva.

Técnica de preparagao

com lipidos

Elaborado:

Verificado:

FTC119
02-04-2014

Validade:
06-04-2014

;_Composu;ao B

Solugao 1

Prescricdo (ml)

Aminoadidos

Glucose

'Glucose

Glucose b

Glucose

‘Agua Destilada Esterllxzada ‘

prndos
Gllcerofosfato de sodio

Cloreto de potassio 7,5

Cloreto de sodno 20 %

Peditraoe

'Sulfato de magneSIO 2

0%

Gluconato (e
Heparina 20 Ul/ml

Cemev;t

iGIucQ‘nato de ca101o
'\ancomicina 50mg I

:Ram‘_thma 50mg
Volume total

Enwar Sermga

AL e = 7 ml
'Smoflipid 20% - 250 35
]
Ensaios de Verificagao:
L ~_|Conforme
Cor Amarelado .
Aspecto Visual | Leitoso B .
T S 5
Controlo Grawmetrlco g 881,30 i
Controlo Microbiolégico | |SIM NAO
Supervisor
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Anexo XVI - Rétulo de uma bolsa nutritiva em vigor na UMC do CHSJ.

NUTRICAO PARENTERICA

Sarvigos Farmacéuticos

Doente: Data: 02-04-2014
Servigo: Bolsa: FTC118
mil
Aminoacidos Primene 2850
Glucose 5%
10%
30% 338,0 7
_ 50% 40,0
Lipidos 20 % Smoflipid 20%
Cloreto de Potassio 7,5 % 15,0~
Cloreto de Sadio 20 % 9,()/
Glicerofosfate de sodio 10,0 >l
Gluconato de Calcio 10 % 45,0 #
Sulfato de Magneésio 20 % 4,()/
Gluconato de Zinco 1mg/ml 2,0
Oligeelementos Peditrace 10,0 ~
Vancomicina 50mg/ml
Ranitidina 50mg/2ml
Vitaminas Hidro/ lipossoluveis Cernevit 2,5 /
Agua Destilada Esterilizada
Val. total 760,5
CONSERVAR NO FRIGORIFICO. O Farmacéutico:
NAO JUNTAR MEDICAMENTOS .
Validade em perfusao: 24 H. Verificado por:
Prazo Validade: 06-04-2014
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Anexo XVII - Sequéncia de adicdo na preparacao de bolsas individualizadas.

Em simultdneo, solugao de glucose e solugao de
aminoacidos.

Eletralitos: Solugdo de fosfato (glicerofosfato de sadio)
|oes monovalentes
Oligoelementos
|oes bivalentes (exceto a solugdo de calcio)

Preparagao de Bolsas

individualizadas

Vitaminas
Solugdo de calcio (gluconato de calcio)
Lipidos
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Anexo XVIII - Especificacdes para a estabilidade das bolsas nutritivas.

Com
oligoelementos

e/ou vitaminas

24 horas

_ . Bolsas Bolsas Emulséo

Validade das bolsas nutritivas | _ _ o
individualizadas | padronizadas | lipidica

Sem ]
) _ 6 dias (2 -
oligoelementos | 3 dias (2 - 8°C) 85C)
. e/ou vitaminas

Neonatologia 24 horas

Pediatria

4 dias (2 - 8°C)
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Anexo XIX - Ensaios ndo destrutivos para avaliagdo dos requisitos estabelecidos na

monografia genérica farmacopeica.

Forma farmacéutica Ensaio

Sélidas

Uniformidade de massa

Liquidas

pH

Solugdes ndo estéreis

Transparéncia
pH

Solucdes injetaveis

Particulas em suspensao
pH
Fecho das ampolas
Doseamento
Esterilidade
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Anexo XX - Esquema de funcionamento da UCPC do CHSJ.

Validacdo
TDT2

Preparacdo
TDT1

................................................. Sala Misterium®

o] Zonmnega
zﬂ.l-_ -_{:I'u' H "- l:-.-. *“ - I I.I I]
Sala branca
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Anexo XXI - Ordem de preparacao/rétulo em vigor na UCPC do CHSJ.

?Serv:;osfamaceuhcos _ ‘ (
5‘% UNIDADE CENTRAL PREPARAGAO CITOTOXICOS

SAQ JOAO

ND: Hora preparagao:

Data:__/__/___ Servico:

Composigao:

Diluicao:
( ml+ ml) =Vt ml

Conservagao:
Estabilidade:

Administracdo: Via Duragdo

Observagaes:

Técnico preparador:

Farmacéutico coordenador:
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Anexo XXII - Identificacao/rotulagem de medicamento em EC.

H.S. Jodo EPE - Servicos Fanmacéuticos
Ensaio Clinico - Protocolo

Investigador Principal

Medicagdo paraser utilizadaem ensalo dlinico

Doente n° Iniciais
Data cedéncia:
Data devolucdo:
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Anexo XXIII - Trabalho desenvolvido pelo grupo de estagio no ambito dos anti-infeciosos.

SAO JOAO

Estagio em Farmacia Hospitalar

marco-abril 2013/2014

Anti-infeciosos

Ceftarolina, colistimetato, daptomicina,linezolide, tigeciclina e vancomicina

Ceftarolina Cefalosporina 5% geracéo

» Mecanismo de Acdo

A ceftarolina tem propriedades bactericidas e
capacidade de inibir a sintese da parede celular

das bactérias methicillin-resistant S. aureus e uste posolégico de acordo com
penicillin-resistant S. pneumoniae devido i sua a fungdo renal

afinidade para as proteinas de ligagio a
penicilina  alteradas  encontradas  nestes
organismos.

Indicacdes terapéi

icas Posologia

Infegdes complicadas da
pele e tecidos moles i (!:\c?ra: iz

Pneumonia adquirida na
comunidade

2 httpd/www.ema europa eu/docs/pt_PT/document_ibrary/EPAR _-_Product |
Burke A Cunha:

Colistimetato (costinamewmnosutonac)

» Mecanismo de Acao

Interage com a molécula de polissacarideo da
membrana externa das bactérias Gram-negativas,
resultando em aumento de permeabilidade da
membrana com rapida perda de contetdo celular e
morte da bactéria.

Além da potente atividade bactericida, o lipido A
da molécula de lipossacarideo, endotoxina da
bactéria Gram-negativa, é neutralizado pelas
polimixinas.

CrCl 2 50 mL/min -

CoCle 3048 100 me a cada 12h
mL/min

Cr@=15-29 " 300 mgacada 12h
mbL/min

CrCl < I5mUmin 200mg a cada |2h

( 216/0472014)
2012

Polimixina

te posolégico de acordo com
a funcdo renal
CrCl 40- 60 2.5 mg/kg (IV) a
mbU/min cada 12h
CrCl 10-40 2.5 mg/kg (IV) a
mbU/min cada 24h

3 1.5 mg/kg (IV) a
CrCl <10 mL/min cada3eh

Colistimetato &

InfegGes respiratorias em pessoas com fibrose quistica, causadas por
Pseudomonas aeruginosa
InfecgGes agudas ou crénicas por bacilos Gram-negativos sensiveis

1.7 mg/kg (IV) a cada 8h

§_ficheirophplmed_ po_c 16/0472014)
hetpiwwwdrugbark ca/drug/DBO1 111 (aceddo a 16/042014)
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Daptomicina Lipopeptideo ciclico

» Mecanismo de Acido

Envolve a ligagdo (na presenca de ides de calcio) a membranas bacterianas

tanto de células em fase de crescimento como de células em fase

estacionaria causando despolarizagio do potencial de membrana, induzindo

a inibicdo rapida da sintese de proteinas, do DNA e do RNA, resultando na
f morte da célula bacteriana com lise celular insignificante.

& A atividade da daptomicina

estd  dependente  da Esti autorizada na Europa para o tratamento das

en de niveis = ~ " 4
sowi W M infeccdes complicadas da pele e dos tecidos moles,
Outros catides mono e endocardite infecciosa do lado direito do coracio
divalentes  tém  efeitos causada por S. aureus e bacteriemia por S. aureus

negligencidveis na atividade

quando associada a endocardite infeciosa ou infecées da
pele e tecidos moles.

da daptomicina.

; . 74 777777777 ICAMENTOS_USO_HUMANOFARMACOVIGILANCIA/INFORMACAO_SEGURANCA/MATERIAIS_EDUCACIONAIS
IA_Ehteste_sensibihdade_cubicin pdf(acedidoa 15/042014)

Daptomicina Lipopeptideo ciclico
» Posologia
Indicagdes terapéuticas ‘ Posologia

InfecgGes complicadas da pele e
dos tecidos moles por bactérias

Gram-positivas ndo associadas a gneleliacada2d
bacteriemia
Bacteriemia, Endocardite 6 mg/kg IV a cada 24h
Bacteriemia. Endocardite sem
resposta a 6 mg/kg IV a cada 24h 12 mg/kg IV a cada 24h

durante 3 dias

4 mg/kg IV a cada 48h ou
CrCl < 30 mL/min 6 mg/kg IV a cada 48h ou
12 mg/kg IV a cada 48h
; s Burke A Cunha; Antibiotic ssentabs; Ekventhedition; ones & Bartlett Learning: 2012
Linezolide Oxazolidinona

» Mecanismo de Acido

Inibe seletivamente a sintese proteica bacteriana através da ligagdo ao
ribossoma bacteriano prevenindo a formagdo do complexo de iniciagdo
70S funcional.

No tratamento de infegées por bactérias multi-resistentes

incluindo Streptococcus, methidllin-resistant S. aureus e vancomycin
resistant Enterococcus faecium.

Indicacdes terapéuticas Posologia

Pneumonia nosocomial 600 mg (IV/PO) a cada 12 horas

Eoemans af‘.lquirida Lo (criangas com idade > 3 meses |0 mg/kg a cada |2 horas)
comunidade Biodisponibilidade ~ 100% (PO)

> 6 hiep/www drugbark caldrugy/DB00SO (aceddo a |5/04/2014)
). Mensa.|. M. Gatell et ol Guia de Terapéutica Antimi L:201




Tigeciclina Glicilciclina

» Mecanismo de Acdo

Inib diica " b pc Ajuste posolégico de acordo com
nibe a tra ugao protelca em bacterias a funcio hepatica

através da ligagdo a subunidade ribossomal Dot inicar00
30S e bloqueio da entrada de moléculas

Insuficiéncia mi(el\:‘)‘,::g:;da
amino-acil tRNA para o local A do hepiticasevera =P e
ribossoma, prevenindo a incorporagio de (GllERUEclasse Ol s V) =
residuos de aminoacidos na elongagdo das Ei 2

cadeias peptidicas.

Indicacio terapéutica

Infecdo complicada da pele e tecidos moles, excluindo infecdes do

pé diabético Dose inicial : |00 mg (IV) seguida de
Infecdo complicada do abdémen dose de manutengdo de 50 mg (IV) a
Deve ser apenas utilizado em situacbes onde se sabe ou se suspeita que cada |2h.
outros antibicticos alt ivos ndo sdo adk d
» 7 o ) hittp/fwww.drugbank ca/drug/DBO0S60 (aceddo a 1 6/0412014)
L hetpiwww.ema europa eu/docs/pe_PTidocument_library/EPAR_-_Product | pof 16/042014)
Vancomicina Glicopeptideo
» Mecanismo de Acio Aijuste posolégico de acordo com
a funcdo renal
A vancomicina atua inibindo a sintese da Crclz80 mb/min -
Parefle ce‘lular da ::elula bactt’irlana, atr'aves da Crcl :/50 =79 Ilg 2 cadalizh
ligaggdo a porgio D-alanil-D-alanina  do m/min
precursor peptidoglicano, comprometendo a Crcl " 10-50 lga ;::3 24-
sintese do peptidoglicano com consequente mijrin
enfraquecimento da parede celular. crcl< 10mUmin | 82 C:i:: =/
Adultos:
Endocardita 15-20 mg{ksg (I;I()) raﬂ:;az::_ar)S-IZhoras
Se!)tlc.emla com Bacteremis . 125 - 500 mg (PO) a cada 6 horas (Sem absorgao por esta via,
Meningite e abcessos cerebrais; 5 Tt lit d b
lnfe;&es ésseas: do exc nos doentes C%l':::;lase' pseudomemi mnosa)
Gratoinesplea oo [ferlor; 40 mg/kg/dia (IV) repartido por 2 a 4 doses (ou 60 mg/kg/dia em
pele e anexos. )
casos de meningite)
8 ' PO, - e St T ! 1Sov1)

ATBs tempo-dependentes vs concentracio-dependentes

ATBs tempo-dependentes A acio destes antimicrobianos é independente dos niveis séricos que atingem, mas dependem do
tempo que permanecem acima da concentragao minima inibitéria (CMI) para esse microrganismo.

ATBs concentracio-dependentes Sio aqueles cuja acdo depende da concentracdo, independentemente do tempo de
exposicio aos agentes antimicrobianos.

Cefalosporinas
Tempo-dependente (| EPA) Van:o:':cina
Cancentra:anF-;:I\ependente Daptomicina
Concentragio-dependente e
(LEPA) Colistimetato
Linezolide
Tempo-dependente + EPA Tigeciclina

EPA - Efeito pos-antibidtico: Supressdo do crescimento bacteriano que persiste aps breve exposigdo dos microrganismos aos
agentes antimicrobianos em presenca de concentragdes inferioresa CMI.

O EPA representa um impato importante na determinagio do regime de doses, particularmente no caso de microrganismos
resistentes aos agentes antimicrobianos convencionais, pois firmacos que nio demonstram EPA, podem requerer administragio
mais frequente do que aquelas que induzem o EPA.

9 Levison ME. Pharmacodynamics of antimicrobial drugs. Infect Dis Clin North Am. 2004 Sep;18:451-465
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Padrao de suscetibilidade aos ATBs

e o e

Cocos Gram-positivo aerdbicos

Staphylococcus aureus (MSSA)

Staphylococcus aureus (HA/CO-
MRSA)

Staphylococcus aureus (CA-
MRSA)
Staphylococcus epidermidis
Enterococcus faecals (VSE)
Enterococcus faecum (VRE)
GrupoA, B, C,FeG
Streptococeus galoyticus
Streptococcus viridans

(PSSP)

Streptococcus pneumonie
(PRSP)
Streptococcus preumoniae

| gMORSP)

2

2

2

Burke A Cunha;

Padréao de suscetibilidade aos ATBs

Cocos Gram-negative acrébicos

Neisseria
gonorrhoeae

Neisseria

Badilus anthrads

Corynebacterium
diphtherice
ium
Jekeium
Listeria
monocytogenes
Nocardia

o

0

Bacilos Gram-positivo aerébicos

0

2012

Burke A Cunha;
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Padréao de suscetibilidade aos ATBs

-m i

Bacilos Gram-negativo aerébicos

Adinetobacter sp. ° 2 o 0
Aeromonas hydrophia ° 0 ° 0
Bordetella sp. 0 0 0 0
Brucela sp. 0 0 o 0
Campylobactersp. 0 ° o 0
Citrobacter sp. ) 3 ) 0
Enterobacter sp. 0 3 ° 0
Ecol 3 3 o 0
Haemophilus sp. 2 3 [ o
Kiebsiela pneumoniae o - 0 )
Moraxella catarrhals 2 0 ° °
Morganella sp. ° 0 [ 0
= N
Burke A Cunha;

Padrao de suscetibilidade aos ATBs

-m
Proteus sp. 0 ° 0 0

Saimonella sp. 0 3 0 0
Serratia marcescens 0 ° 0 0
Shigela sp. 3 3 0 o
Vibrio vulnificus 0 3 0 0
Yersinia enterocoliica o [ 0 o

Bacilos Gram-negativos anaerGbicos

Bacteroides fragils o o o o
group
Prevotela sp. 0 0 0 o

0. Sem atividade/sem dados/experiéncia limitada.

1. ATB de escolha - elevado grau de atividade nas estirpes referidas: PK/PD favorvel; baixo potencial de resisténca.
2. ATBalternativo.

3. Aceitivel mas dar preferénciai I* escolha.

*Pode ser efetivo i demonstra elevado resisténcia.

MSSA - Methicilin-sensitve S. aureus

MRSA - Methicillin-resistant S. qureus

HA- Healthcare-acquired

Burke A Cunha;

Vancomicina

o 0
2 0
2 o
2 0
3 o
3 o

0
2 o

VSE — vancomycin-sensitive enterococd

VRE - vancomycin-resistant enterococci
PSSP- Peniclin Susceptble . pneumonice
PRSP- Peniciin Resistant S.pneumoniae
MDRSP - Multidrug-resistant -S.pneumonie

2012

€O~ Community-onset
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Anexo XXIV - Calculo efetuado na UMC no ambito da conversdo de unidades de uma

prescricdo médica.

Crianca de 4 meses de vida com sindrome do intestino curto necessita de nutricdo

parentérica.

A prescricdo médica € a seguinte:

Aminoacidos
Glucose
Lipidos
Agua destilada esterilizada
Fosfato
Potassio
Sodio
Oligoelementos
Magnésio
Vitaminas
Célcio

Volume total

9.5¢g
43.5¢g
2.4g
150 mL
3 mmol
6 mmol
16.2 mmol
2.8 mL
0.8 mmol
1.5mL
2.45 mmol
430 mL

Solugdes disponiveis nos SF:
- Aminoacidos 10%

- Glucose 5%, 10%, 30%, 50%
- Lipidos 20%

- Glicerofosfato de sodio

- Cloreto de potassio 7,5%

- Cloreto de sédio 20%

- Sulfato de magnésio 20%

- Gluconato de célcio 10%
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Técnica de preparacao

Sindrome do intestino curto € um transtorno intestinal associado a méa absorcdo
secundario a perda da superficie mucosa funcionante. Caracteriza-se pela
incapacidade do intestino para absorver agua e nutrientes em quantidades suficientes
para atender as necessidades caléricas, de fluidos e de eletrdlitos, exigindo assim a

dependéncia de nutricdo parentérica.’
De acordo com a PM:
1. Aminoécidos: 9,59

Segundo o FHNM: 100 mg/mL de aminoacidos

100mg — 1mL
9500 mg — x
x =95mL

2. Lipidos: 2,49
Segundo o FHNM: 200 mg/mL de lipidos
x =12 mlL

3. Agua destilada esterilizada: 150mL
4. Fosfato: 3 mmol

Segundo o FHNM: 1 mmol/mL de glicerofosfato de sédio
x =3mlL
5. Potassio: 6 mmol
Segundo o FHNM: 1 mmol/mL de cloreto de potéssio 7.5%

x=6mL

6. Sodio: 16,2 mmol (10.2 mmol*)
Segundo o FHNM: 3,4 mmol/mL de cloreto de sddio 20%
x =3mL

*A solucéo de glicerofosfato de sédio contém 2 mmol/mL de sédio, logo no volume de
3 mL contém 6 mmol de sédio.
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7. Oligoelementos: 2,8 mL
8. Magnésio: 0,8 mmol
Segundo o FHNM: 0,8 mmol/mL de sulfato de magnésio 20%
x=1mlL
9. Vitaminas: 1,5 mL
10. Célcio: 2,45 mmol
Segundo o FHNM: 0,223 mmol/mL de gluconato de céalcio 10%

x =10.99 mL

Volume total (exceto glucose) = 285.29 mL

vol total — vol total (exceto glucose) = 144.71 mL

11. Glucose: 43.5¢g
Segundo o FHNM: 300 mg/mL de glucose 30%
x =145mlL

Volume total (inclui glucose) = 430.29 mL

! Kocoshis SA, Beath SV, Booth IW, Garcia Oliva CA, Goulet O, Kaufman SS et al.
(2004) Intestinal failure and small bowel transplantation, including clinical nutrition:
Working group report of the 2" world congress of pediatric gastroenterology,
hepatology and nutrition. Journal of Pediatric Gastroenterology and Nutrition; 39 (2):

655-661.
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Anexo XXV - Resolugéo de casos clinicos ha UMC.

Caso clinico 1

Doente: sexo masculino, 8 meses.
Histdria clinica: internado no servico de pediatria por ma evolugéo estatutoponderal para
estudo etioldgico.
Diagnoéstico: Sindrome de Fanconi. Cistinose. Evolugdo provavel para IRC (insuficiéncia
renal crénica) e atingimento multissistémico.
Tratamento: Indometacina 5mg, 2id
Solugéo de Joulie
Mercaptamina: 55mg/kg/dia, dividida em 4 tomas
Cloreto de potassio 7.5% amp:1.35 mEqg/kg/dia
Bicarbonato de sédio 8.4%, frasco 100mL: 7.7 mEg/kg/dia
Alfacalcidol 2mcg/ml, solug&o oral 10mL.
Objetivo: pesquisar diagnostico: conceitos, fisiopatologia, fisiopatogenia e intervengéo

terapéutica de cada medicamento.

Sindrome de Fanconi é um disturbio no qual a fung&o tubular proximal do rim &
prejudicada levando a presenca de quantidades excessivas de glucose, bicarbonato,
fosfatos e certos aminoéacidos na urina *.

Esta perturbacao pode resultar de fatores hereditarios, uso de metais pesados ou
outros agentes quimicos, deficiéncia de vitamina D, transplante renal, mieloma mdultiplo
ou amiloidose. Da mesma forma, a administracdo de tetraciclinas deterioradas pode levar
a este sindrome. Os sintomas (dor dssea, fragueza e polidria) e uma analise sanguinea
gue evidencie a acidose sanguinea sdo preditivos deste sindrome. A confirmagédo do
diagnostico da-se quando os exames da urina detetam elevadas concentragfes de
glucose, fosfato, bicarbonato, acido Grico, potassio e sédio *.

A acidose sanguinea pode ser neutralizada através do bicarbonato de sédio. As
baixas concentragcfes de potassio no sangue requerem o fornecimento de suplementos
de potédssio. A doenca Ossea exige um tratamento com fosfatos e suplementos de
vitamina D. O transplante renal pode ser equacionado em casos de insuficiéncia renal *.

A cistinose é caracterizada pela acumulacdo do aminoacido cistina no lisossoma
em todos os 6rgéos e tecidos, devido a uma deficiéncia no transportador de membrana, a
cistinosina. Sao distinguidas 3 formas de apresentacdo: a forma infantil, adolescente e
adulta. A forma infantii ou nefrética é a forma mais frequente e mais grave,

caracterizando-se por uma nefropatia (sindrome de Fanconi), alteracbes enddcrinas,
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baixa estatura e retinopatia com formagé&o de cristais na cérnea. Mais tardiamente podem
surgir manifestacdes musculares e neuroldgicas °. As preparacdes com cisteamina

devem ser ajustadas na dose, conforme o peso do paciente.

Farmaco Mecanismo de agéo

Inibidor da sintese de prostaglandinas,
. g permitindo corrigir a polidria e o estado
Indometacina ) .
de desidratacao crénica, com aumento do
peso corporal e melhoria do estado geral.
. _ Corrigir as baixas concentracbes de
Solucéo de Joulie
fosfato.
Reduz a acumulacdo de cistina em
Cisteamina (na forma de determinadas células (por exemplo
mercaptamina) * leucdcitos, musculo e hepatécitos) e
também no olho.
o Corrigir as baixas concentragbes de
Cloreto de potassio o
potassio.
Bicarbonato de sodio Corrigir a acidose sanguinea.

Alfacalcidol (anélogo da vitamina D3) ° Regulador do metabolismo do célcio e do

fosfato.
Caso clinico 2
Doente: sexo masculino, recém-nascido.
Diagnoéstico: ??7?7?
Tratamento: Pirimetamina 8 mg/dia

Sulfadiazina 400 mg/dia
Folinato de calcio 20 mg, 3x por semana
Objetivo: pesquisar diagndstico e mecanismo de acdo de cada farmaco deste plano de

tratamento.

De acordo com os farmacos prescritos para o plano de tratamento do doente
recém-nascido, o provavel diagnéstico serd infecdo por Toxoplasma gondii, um
protozoario amplamente distribuido, que geralmente provoca uma infegdo assintomética

no hospedeiro saudavel. A toxoplasmose no recém-nascido pode ser aguda ou crénica e
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congénita ou adquirida ap6s o nascimento. A toxoplasmose congénita € a forma mais
grave da infeg¢do, resultando da transmisséo vertical do T. gondii da m&e para o feto. As
deficiéncias oftalmicas e neuroldgicas sdo as consequéncias mais importantes da infecéo

e podem estar presentes mesmo na auséncia de sintomas °.

Farmaco Mecanismo de acéo

A acdo antiparasitaria da pirimetamina é
devida a sua atividade especifica no
metabolismo do acido félico no parasita
responsavel pela Toxoplasmose -

. .7 Toxoplasma gondii.
Pirimetamina

Inibe  competitivamente a enzima
dihidrofolatoredutase com uma afinidade
maior para o protozoario do que para a
enzima humana, resultando na inibicdo
da sinteselJdo acido tetrahidrofélico.
E um analogo estrutural do PABA,
utilizado na sintese do acido félico pelo
o Toxoplasma gondii. Assim, a sulfadiazina
Sulfadiazina ®
inibe competitivamente o] PABA
impedindo a sintese do acido félico. Esta
tem um efeito bacteriostatico.
Visto que ambos o0s farmacos
anteriormente referidos séo inibidores da
sintese/metabolismo do &cido fdlico, a
_ _ terapéutica deve ser complementada com
Folinato de célcio °
a administracdo de folinato de calcio,
para o0 tratamento e prevencdo de
manifestacdes toéxicas induzidas pelos

antagonistas do acido félico.

Apdés a analise dos casos clinicos, ficou demonstrada a importancia do
farmacéutico e da unidade de manipulacdo na preparacdo de medicamentos adaptados

as necessidades especificas do doente, personalizando assim a terapéutica
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medicamentosa. Esta é uma realidade que surge na sequéncia da necessidade de
preparacfes que ndo existem comercializadas pela industria farmacéutica, e que séo

importantes para o cumprimento do plano terapéutico dos doentes.

Fontes:

! Altman LK et al. (1997). Manual Merck: Satde para a familia; Oceano Grupo Editorial,
S.A., New Jersey.

2 INTITUTO NACIONAL DE SAUDE: Cistinose — Doenca rara com melhor prognéstico.
Acessivel em
http://www.insa.pt/sites/INSA/Portugues/Cominf/Noticias/Documents/2014/Janeiro/Cistino
s$e%20Doen%C3%A7a%20Rara%20com%20um%20Melhor%20Pr9%C3%B3gn%C3%B3
stico_Raquel%20Neiva.pdf [acedido em 15 abril de 2014].

® Morell GP (2011). Cistinosis nefropatica. Revista Nefrologia; 2(1):80-87.

* EMA: RCM cisteamina. Acessivel em:
http://www.ema.europa.eu/docs/pt_PT/document_library/EPAR_-
_Product_Information/human/000125/WC500037764.pdf [acedido em 15 abril de 2014].

> EMA: Resumo da avaliacdo cientifica do Valebo e nomes associados. Acessivel em:
http://www.ema.europa.eu/docs/pt_PT/document_library/Referrals_document/Valebo_29/
WC500164216.pdf [acedido em 15 abril de 2014].

® MEDSCAPE: Pediatric Toxoplasmosis. Acessivel em:
http://emedicine.medscape.com/article/1000028-overview [acedido em 15 abril de 2014].
"INFARMED: RCM pirimetamina. Acessivel em:
http://www.infarmed.pt/infomed/download_ficheiro.php?med_id=38059&tipo_doc=rcm
[acedido em 15 abril de 2014].

8 Mensa J, et al. (2012). Guia de Terapéutica Antimicrobiana. 22™ ed. Editorial Antares,
Madrid.

® INFARMED: Prontuério Terapéutico Online. Acessivel em:
http://www.infarmed.pt/prontuario/index.php [acedido em 20 abril de 2014].

Anexo XXVI - Analise de uma prescricao de um ciclo de quimioterapia.

Dados clinicos e Sexo masculino
e 60 Anos
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e Consulta de Oncologia Médica

Apresentacao/analise de uma prescricio médica

Ciclo de mDCF

Farmacos prescritos

Via e tempo de administracéo

Doses prescritas

DIA1

Docetaxel

65 mg em 500 mL SF

Perfusao EV 60’

Levofolinato

dissoédico

326 mg em 250 ml SF

Perfusao EV 120’

5-Fluoruracilo

Bolus: 652 mg (13 ml 5-FU)

Bomba: 3260 mg (73,6 mL 5-FU +
18,4 mL SF)

46h

Ondasetron 8 mg em 50mL SF Perfuséo EV
Dexametasona 16 mg Perfuséo EV
Clemastina 2mg Perfuséo EV
Ranitidina 50 mg Perfuséo EV

DIA 3

SG 5% em SF

1000mL + 1000mL

Cisplatina 65 mg em 250 mL SF + 125 mL Perfusédo EV 120’
manitol 20%

Furosemida 20 mg Perfusédo EV
Ondansetron 8 mg em 50mL SF Perfusédo EV
Fosaprepitant 150 mg EV

Filgrastim 5 ampolas SC (ap6s 24h)
Dexametasona 16 mg Perfusédo EV

z

Docetaxel - é um inibidor mitético, estimulando a polimerizacdo da tubulina com
consequente bloqueio da dissociacdo dos microtdbulos e interrup¢cdo da mitose e
consequente replicagdo das células neoplasicas. No cancro gastrico é utilizado em

associagdo com a cisplatina e o 5-fluorouracilo nos casos em que o cancro se disseminou

1-3

Levofolinato dis6dico - pertence ao grupo de medicamentos denominados por

antidotos. S&o substancias usadas durante a terapéutica anticancerigena para neutralizar
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a toxicidade dos citostaticos. Também é usado na terapéutica anticancerigena para
potenciar os efeitos destruidores do 5-fluorouracilo #*°.

5-Fluoruracilo — O 5-Fluoruracilo é um andlogo da base pirimidinica uracilo. O 5-
Fluoruracilo interfere na sintese do DTMP (5’-monofosfato-2’-desoxitimidina), uma vez
que é convertido num nucle6tido falso denominado de monofosfato de fluorodesoxiuridina
(FDUMP). Este nucledtido falso interage com a timidilato sintetase, sendo esta ultima
responsavel por converter o 5-monofosfato-2’-desoxi-5-fluoruridina (DUMP) a DTMP.
Desta forma, o 5-Fluoruracilo inibe a sintese de DNA. O 5-Fluoruracilo € um dos
farmacos base usados na quimioterapia contra o cancro gastrico “°.

Ondansetron - é um antagonista potente e altamente seletivo dos recetores 5HT;. O
ondansetron tem acdo antiemética, sendo usado neste ciclo de quimioterapia para o
tratamento de nauseas e vOmitos, moderados a graves, relacionados com a
guimioterapia. A op¢ao pelo uso de ondansetron surge quando existe alto risco de emese
para o doente. Uma vez que esta prescrito para o doente a cisplatina, que é altamente
emetogénica, o uso de ondansetron como antiemético é altamente recomendado .
Dexametasona — € um glucocorticéide sintético com uma elevada poténcia anti-
inflamatéria. A dexametasona pode ser usada (para além de muitos outros usos) como
antiemético em regimes antineoplasicos e para tratamento paliativo em estados terminais
de doenca neoplasica. Neste caso, a dexametasona € utilizada como antiemético,
exercendo um efeito sinérgico com o ondansetron. O uso conjunto com o ondansetron é
comum em pacientes com alto risco de emese, como se verifica neste caso. E ainda
normalmente usado como pré-medicacdo de farmacos como o docetaxel &,

Clemastina — A clemastina € um antagonista dos recetores H;. A clemastina apresenta
um potente efeito anti-histaminico e antipruriginoso de rapido inicio, sendo usado neste
caso para controlar reacfes alérgicas a medicamentos como o docetaxel. A clemastina
apresenta ainda um efeito secundario de sedacgéo *°.

Ranitidina - A ranitidina € um anti-histaminico H,, inibindo competitivamente a acéo da
histamina nos receptores H, das células parietais. Desta forma, a ranitidina reduz a
secrecdo acida gastrica, evitando problemas gastricas como Ulceras. A ranitidina esta
recomendada em doentes que estdo a fazer quimioterapia, uma vez que protege o
doente de Ulceras e hemorragias gastrointestinais, que sdo potenciadas pelos
antineoplasicos usados *°.

Soro glicosado 5% em soro fisiol6gico — usado para manter a hidratacdo e aporte de
eletrdlitos do doente.

Cisplatina — apresenta uma acao analoga a dos agentes alquilantes, impedindo assim a
replicagcéo e transcri¢cdo celular. A cisplatina € um farmaco altamente emetogénico, pelo

qgue é aconselhavel usar juntamente com este, um antiemético potente como o
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ondansetron. A cisplatina é gravemente nefrotdxica, pelo que se deve instituir esquemas
de hidratacdo e diurese (explica o uso de soro glicosilado 5% em SF). Além de
nefrotoxica, a cisplatina € também ototoxica e mielosupressora, pelo que, normalmente,
juntamente com a prescricdo da cisplatina € comum estar prescrito um farmaco que
promova crescimento hematopoiético, como o filgrastrim. A cisplatina, neste ciclo
quimioterapia, é diluida em soro fisiolégico e manitol a 20%. O manitol é usado neste
caso para aumentar a producao de urina, aumentando assim a eliminacao da cisplatina e
diminuindo a sua toxicidade #°°,

Furosemida — € um diurético de ansa potente com um rapido inicio de acgdo. A
furosemida é usada neste caso, para aumentar a excre¢cdo dos anti-neoplasicos,
principalmente da cisplatina que é nefrotoxica. Desta forma, a furosemida permite reduzir
a toxicidade da cisplatina a nivel renal. No entanto, existe um risco aumentado de
ototoxicidade no caso de administracdo concomitante de cisplatina e furosemida, pelo
gue é necessario fazer avaliagcdes esporadicas da fungéo auditiva do doente. Além disso,
tanto a furosemida como a cisplatina, aumentam o0s niveis sanguineos de acido Urico,
sendo, desta forma, necessario ter em conta se o doente apresenta niveis séricos de
acido Urico aumentados ou problemas relacionados, como é o caso da gota ®*.
Fosaprepitant - é o pré-farmaco do aprepitant, sendo rapidamente convertido em
aprepitant quando administrado por via intravenosa. O fosaprepitant é utilizado para
prevenir nauseas e vomitos agudos e tardios associados a quimioterapia antineoplasica
altamente emetizante baseada em cisplatina no adulto. O fosaprepitant € normalmente
usado em associacdo a um corticosterdide (como a dexametasona) e a um antagonista
da 5-HT3 (como o ondansetron) °.

Filgrastim — O filgrastim é um fator estimulador das colénias de granul6citos (G-CSF),
que permite aumentar o numero de glébulos brancos apdés o tratamento com
guimioterapia, de modo a prevenir possiveis infe¢cdes. Além disso, os farmacos
citostaticos podem provocar mielossupressao, pelo que o filgrastim reduz a neutropenia

induzida pela cisplatina, 5-Fluoruracilo e docetaxel *2.

Fontes:
! Hardman J et al. (2005) Goodman & Gilman’s: As Bases Farmacolégicas da
Terapéutica. 102 edicdo (C. Vorsats, Trad). McGraw-Hill: Rio de Janeiro (Obra original
publicada em 2001).

2 INFARMED: Prontuério Terapéutico Online. Acessivel em:

http://www.infarmed.pt/prontuario/index.php [acedido em 20 abril de 2014].
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Anexo XXVII - Analise de PM de doente internada com diagndstico de

tuberculose.

Analise de PM - Caso Clinico

Doente adulta do sexo feminino, internada na Medicina B, tem prescrito
Etambutol em monoterapia. Normalmente o Etambutol € usado no tratamento de
tuberculose, em associagdo com outros farmacos antituberculosos (Etambutol +
Isoniazida + rifampicina + pirazinamida). Nesta PM, o etambutol esta prescrito em

monoterapia, pelo que suscitou o interesse sobre o porqué de isto acontecer. !

8 GHPHI1 21 - Recepgdn de Prescriches

Dados da prescriciio

Sarvicn: INT, MEDICING B Salaf Cama: 7 oo1
Doente:  HE] ——
Ertidade Responsével:  93GG01 7 Servico Macional Sauds
Presc, Hio L
Médica: Mimdicamen s s [
Data: Z014/03/06 11:00 [r——
Dista: 76 1600 KCAL SEM SACARD  Obs. Dieta:
Preswigia | A Recepcionar I
— Medicamentos prescritos [ Tienms [ Chaidseas
Soro Medicamento Data Inicio Data Fim  F.Far. (osc Unl. ¥ia &dm, Frea. Hordro Az«
PARACETAMOL SO0 MG COMB 2014,02/12 07:40 COMP 1000.MG ORAL  SDE  atedid [ —
SrAunda
obs.: ] Taxa Inf: H
" . . Cromiclio r . ﬂ
Utilizador de criapdo: 3350 -Dra Ana Sofia Coelho Pereira

Medicamentas a distribuir
Eredic. expirade [ Retiizdo Rzambaaoen [0 Medicamanto Cakdaizado Eraedic, alterada validacis [l Feembalogsm
tied, Farma ¥ia

Omedic, serm cadigo
Tipo

Medicaments | ¥| F AMiTradtFarm. ¥ Dose Un. ¥ Adm. ™ Freg "lp2r? Recepsio
T F S
rrocane £l
I camp 75 MG ORel Lid Sh 15 EE =
= FeMADA L APLIC TOPICA Lid Z0h irr =i
I camp TE MG aRal Lid En deitar i =l
o Tane 1200, WM& mRaL L@ Eh el =
=i i
rr ol e
Fr ol of
Fr ool -
Fr sl
rr rr =]

Obs.:l |

Paracetamol — usado no alivio de febre ou dores.

Hidroxizina — a hidroxizina € um anti-histaminico que apresenta também um perfil
ansiolitico-sedativo demonstrado. Desta forma, a hidroxizina é usado neste caso pelo
seu efeito ansiolitico, com o intuito de acalmar o doente e diminuir os episodios de

tosse. 2
Prednisolona + Hidrocortisona — adjuvantes na terapia com antituberculosos. 2

Lorazepam — o lorazepam é uma benzodiazepina, tendo, deste modo, um efeito
sedativo e ansiolitico. O lorazepam esta prescrito neste caso, para reduzir os
episodios de tosse, acalmando o doente e facilitando que este adormecga, visto ser

tomado ao deitar. 2
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Etambutol — o etambutol € um farmaco antituberculoso. O farmaco age sobre os
bacilos tuberculosos, quer sejam extra ou intracelulares. As resisténcias primarias ao
etambutol s&o inferiores a 1%. O etambutol € incluido nos regimes antituberculosos

sempre que se suspeita de estirpes resistentes. 2

Nota Final: devido ao facto de a doente ter no historico de prescri¢éo o uso dos
antituberculosos de 1? escolha (isoniazida + rifampicina + pirazinamida + etambutol), a
nossa primeira suspeita fol que a doente se apresentava com um diagndstico de
tuberculose. Apos contacto com a médica prescritora, foi-nos confirmado que, de
facto, a doente padecia de tuberculose. O uso de etambutol em monoterapia nesta
prescricéo fol justificado pelo facto da doente ter sofrido toxicidade hepatica induzida
pelos antituberculosos, pelo que a doente esta a reintroduzir a terapéutica aos poucos,
comecando pelo que tem menor potencial hepatotdxico (etambutol possui o menor

potencial hepatotoxico dos 4 farmacos referidos). !

Fontes:

T PORTAL DA SAUDE: Tuberculose. Acessivel em:
http://www_portaldasaude_pt/portal/conteudos/enciclopedia+da+saude/ministeriosaude/

doencas/doencas+infecciosas/tuberculose_htm [acedido em 20 abril de 2014].

2 INFARMED: Prontuario Terapéutico Online. Acessivel em:

http://www _infarmed_pt/prontuario/index_php [acedido em 20 abril de 2014].
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Anexo XXVIII - Trabalho de pesquisa sobre Quilotérax elaborado pelo grupo de estagio.
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Introdugao "3

O Quilotérax caracteriza-se pela acumulagdo de linfa no espaco pleural
provocado por uma lesé&o, obstrugéo, laceracdo ou compresséo do ducto toracico. A
linfa apresenta uma constitui¢éo rica em quilomicrons, embora seja necessaria uma
avaliacdo dos niveis séricos de triglicerideos. Niveis triglicerideos superiores a 110
mg/dL s&o indicativos desta patologia, sendo necessario uma analise de lipoproteinas

(presenca de quilomicrons) no liquido pleural para confirmar a sua presenca.

Esta doenca pode ser faciimente confundida com Pseudoquilotorax, o qual se
distingue pela concentrac&o de triglicerideos abaixo de 110 ma/dL, niveis de colesterol
geralmente superiores a 200 mg/dL e n&o exibe quilomicrons. Além disso, no
Pseudoquilotorax, & provavel a existéncia de cristais de colesterol na linfa. Por outro
lado, os Derrames Pleurais Cronicos podem também apresentar um aspeto quiloso
similar ao do Quilotorax, onde estes sa&o maioritariamente uma consequéncia de

Tuberculose ou de Artrite Reumatoide.
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Etiologia "4

A etiologia do Quilotorax pode ser divida em congénita, traumatica e n&o

traumatica, conforme apresentado no quadro 1.

Quadro | - Etiologia do quilotorax e respetivo
enquadramento nas diferentes formas da
patologia.

Congénitas

Atresia do ducto tordcico

Fistula congenita do ducto toracico

Trauma no parto

Linfangiectasia

Linfangiomatose

Traumatica

Trauma fechado

Trauma penctrante

Trauma cirurgico cervical
Excisdo de linfonodos; Disscegdio radical do pescogo

Trauma cirurgico toracico
Ligadura de ducto toracico persistente; Comegio de
coarctacio de aorta; Esofagectomia; Resseecio de
ancurisma de aorta tordcica; Ressecgio de tumor
mediastinal; Pneumoncctomia esquerda; Cirurgias de
artéria subclavia esquerda; Simpatectomia

Trauma cirurgico abdominal
Simpatectomia; Dissecgio radical de linfonodos

Procedimentos diagnosticos
Arteriografia lombar; Catcterizagdo de camaras
cardiacas esquerdas

Clinicas

Neoplasias benignas

Neoplasias malignas
Linfoproliferativas; Neoplasia pulmonar;
Neoplasia gastrica; Neoplasia csofagica;

Infecgies
Linfadenite tuberculosa; Mediastinite inespecifica;
Linfangite ascendente; Filariose

Miscelania
Ancurisma dc aorta; Trombosc venosa; Veia subclavia;
Veia jugular intema esquerda; Veia cava superior;
Secundénia 4 ascite quilosa; Pancreatite; Sindrome de
unhas amarelas; Linfangioliomiomatose; Sarcoidose;
Sindrome de Noonan; Sindrome de Gorhan;
Amiloidose; Cirrose hepatica; Espontanca

A causa congénita manifesta-se
maioritariamente em recém nascidos,
ocorrendo 1 caso em cada 10-15000
nados-vivos. Dos nados-vivos com
manifestagdo da  doenga, 50%
apresenta derrame pleural logo no
nascimento, sendo que 75% dos
restantes o manifesta na primeira
semana de vida. A figura | representa
uma orientagdo de ftratamento do
Quilotérax no recém-nascido, com e
sem derrame pleural. A prevaléncia &
duas vezes superior no sexo masculino
em relagdo ao feminino. Na maior parte
dos caso, a causa pode ser dificil de
determinar, no entanto pode advir de
malformacdées do ducto toracico,
como atresia e multiplas dilatagdes,
fistulas enfre o ducto toracico e o
espaco pleural, linfangiectasia e
linfangiomatose. Um trauma que
ocorra durante o parto pode também
ser a origem do Quilotérax em recém-
nascidos.
A causa traumatica, segunda
principal causa do Quilotorax, pode
resultar de procedimentos cirurgicos,

sendo as criancas e 0s recém-nascidos
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as populacdes mais frequentemente afetadas, pois tratam-se de cirurgias de alto risco,
principalmente em intervencdes cardiotoracicas, apos a colocagdo de dreno torécico

ou obstrucéo da veia cava superior.

A causa nao traumatica € a mais frequente, principalmente pela presenca de
tumores intratoracicos, doencga inflamatéria ou linfangiomatose mediastinica. A
causa mais comum & o linfoma e, no caso de néo se identificar a etiologia, a primeira
suspeita diagnosticada devera ser dirigida para um linfoma néo Hodgkin, sendo este o

tipo mais frequente.

Figura | - Orientagéo de tratamento do Quilotoérax no recém-nascido.

Quilotérax
(eétulag = 1000/RL, linfécitos = 7095, triglicéridos = 1,1 mmol/l)

Dreno tordcico

Doente estivel com derrame de pegaeno
wolume e drenagem Doente com derrame volumoso, drenagem
escassa <> abundante ¢/ou clinicamente mstavel ==
alimenagio com farmuly com
triglicéridos de cadeia média (TCM) = puusa alimentar e nutrigio parentérica total
Purtagen & (NPT) 1 semana

SIM NAO

farmula com TCM 6 semanas

retira drens tordcico 48-72 horas apos
peusa alimeatar ¢ NPT + 1 semana

alimentacio oral total

e

perfusio semanal de lipideos:
Tntralipid & 20% ($ mlkg) + Vitalipid &
(vitamiras lipossol. - 7 mlidoss]
ritme: 1,5 mUkg/hora
vitaming K, EV, 2,5 myg/dose/scmana

mantem derrame:

——— pausa alimentar ¢ NPT

perfusio endovenosa de somatostatina (3.5 /7710712
sem dermame: ugkghora) ou de ctredtido (iniciar com 1ugkphora o
aumentar o dose s¢ necessdrio até mixime 7 pekghors).
1o por via subsuline

farmula TCM & semanas

o 1o pode ser
(dose didria dividida (k)
retira dreno toracico 48-72 horas

apds alimentagio oral wwial = ndo melhora, redugir o ritmo em 3 dias
o ) se melhora, continuar perfusio #té se poder reticar o
perfusio semanal de lipideos ¢ drena

witsminas lipossaliveis

aem derrame:
mantém derrime apée 3 - 4 semanas:

frmula TOM & semanas

cirurgia

relira drena loricico 48=72 horas apos dependendo da situagio clinica do decne)
alimentagio aral total _ )

NPT 2 semimas apos cinurgia

perfusio semanal de lipideos & formula com TCM ¥ semanas + perfusio semanal de

viterninas lipossoliveis limideos e vitminas linossoliveis
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Manifestagoes clinicas e complicagoes "3

A sintomatologia é insidiosa, onde a febre, dor torarica e infecéo do espaco
pleural s&o pouco frequentes. No entanto, pode surgir taquipneia, taquicardia e
hipotensdo quando a acumulacdo é intensa. Pode também ocorrer insuficiéncia
respiratéria grave, causada pela acumulacdo de linfa no espaco pleural, que
comprime o pulmédo e compromete assim a sua expanséo. Esta situacdo so é

resolvida por puncéo ou drenagem com cateter urgente.

O desequilibrio do conteddo linfatico causa uma deplecdo de proteinas,
gorduras e vitaminas, que conduz a estados de desnutricdo proteico-calérica,
podendo também causar acidose metabolica ou desequilibrio eletrolitico. Por outro
lado, ha o comprometimento do estado imunolégico do doente, devido &
diminuicdo do numero de linfocitos T existentes, fisiologicamente em grande numero
na linfa. Apesar disso, como a linfa € rica em acidos gordos e lecitina, conferindo-lhe

propriedades bacteriostaticas, ndo ha tanto risco de infecdes.

Diagnostico M

Exames auxiliares podem ajudar no dignostico etiologico do Quilotorax,

conforme apresentado no quadro Il

Quadro Il - Exames de diagnostico realizados para confirmacao de Quilotdrax.

Parametro Resultado
Exame Amostra . .
clinico Positivo
Toracocentese Andlise do liquido Avaliacdo _do aspeto e
pleural da linfa
Determinacao dos Niveis de
Analises clinicas Sanaue niveis de triglicerideos =110
g triglicerideos mg/dl
Determinacdo da 'Observacao i
. Lo - glébulos de gordura
Microscopia Optica Liquido pleural presenca de
duras que coram com
gor Sudan-lll
. Avaliacdo da
Tomograiila NA NA presenca de doenca
Computadorizada o
mediastinal
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. . .. Identificacdo do local
Linfografia Ducto Toracico NA da lesdo
Linfocintilografia Ducto Toracico NA Identificacgo de

ascite quilosa

NA: ndo aplicavel

Tratamento 5878

Existemn varias alternativas em relagéo ao tratamento desta patologia, tal como
demonstrado no quadro Il
Clinica Quadro lll - Alternativas terapéuticas

Jejum ona\i Dieta com triglicérides de_cadeia média; para o Quilotérax.
Alimentagao parenteral; Somatostatina

Quimioterapia
Nas doengas neoplasicas

Radioterapia
Quando indicada para tratamento da doenca de base
Cirurgia
Drenagem do espago pleural

Toracocentese; Drenagem em selo d'aguas
Ligadura do duecto toracico:

Canvencional; Video-assistida: Pleurodese
Shunt; pleureperitoncal; Pleurcctomia; Cola de fibrina

O tratamento inicia-se com uma dieta controlada, pobre em gorduras. A
nufricdo parentérica total pode ser uma boa opcéo, pois permite obter um débito de
gordura maior, diminuindo assim mais rapidamente o fluxo da linfa. No entanto,
quando n&do se atinge o controlo desta patologia & necessario combinar uma

componente terapéutica farmacologica.

Estdo descritos na literatura sucessos terapéuticos com a somatostatina e

seus analogos no tratamento do Quilotérax.

A somatostatina contribui para a diminuigdo das secrectes gastricas,
biliares, pancreaticas e intestinais. Desta forma, tormma-se necessario a
monotorizag&o dos niveis de glicémia a cada 4 ou 6 horas, uma vez que pode conduzir
a um estado de hipoglicémia, devido as alteracdes na homeostase da insulina e do
glucagon. Pensa-se que os vasos linfaticos tém recetores para esta hormona e a
sua vasocontrigdo reduz a produgdo de linfa, diminuindo, por isso, o fluxo

linfatico mediastinico. Embora raros e transitorios, pode causar diarreia, ma
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absorcéo, nauseas e flatuléncia. A dose preconizada para criancas situa-se entre 1 e
4 pg/kg/min por via endovenosa, ou 5 a 40 pg/kg/dia, divididos em duas a trés
doses diarias por via subcutanea. Relativamente aos adultos, a dose
recomendada é de 3,5 pg/kg de peso/hora e deve ser administrado segundo
perfusdo continua de 0.25 mg/hora. Os sinais vitais destes doentes devem ser
controlados constantemente, sendo necessario especial cuidado aos doentes com
fungdo cardiovascular comprometida ou armritmia cardiaca, pois podem n&o ser
capazes de compensar os efeitos provocados por este farmaco. A funcgédo renal deve

ser controlada, uma vez que pode haver uma diminuic&o do fluxo urinario do doente.

O octredtido (sandostatina) € um analogo sintético da somatostatina de
longa acdo, usado como alternativa terapéutica no Quilotorax. Atua ao nivel do trato
gastrointestinal, diminuindo a pressdo sanguinea esplancnica e inibindo a
serotonina, a gastrina, a motilina e o polipéptido pancreatico. Apesar de néo estar
completamente conhecido o seu mecanismo de ac&o, associa-se a uma diminuicéo
da ressdo hepatica, da absorgdo intestinal de lipidos, da concentracdo de
triglicerideos no canal toracico e do fluxo sanguineo esplancnico. Os seus efeitos
secundarios s&o raros e néo séo clinicamente relevantes, podendo causar alteragfes
transitorias de glicemia e do trato gastrointestinal. Este farmaco tem demonstrado
eficacia e seguranca no tratamento do Quilotérax pés-cirargico em criancas com
cardiopatia congénita, tendo sido considerado, por varios autores, terapéutica de

primeira linha para esta complicacéo.

Os procedimentos cirargicos sao o ultimo recurso para o tratamento desta
patologia, ja que s&o responsaveis por inumeras complicagdes adjacentes. Torna-
se importante ponderar muito bem os riscos/beneficios de uma possivel cirurgia em

cada caso.
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Conclusao

O Quilotorax € uma patologia normalmente secundaria a doencas malignas,
traumas, doencas congénitas, infe¢des e uma causa pouco frequente de derrame
pleural. O diagnostico e tratamento precoces sé&o importantes no sentido de prevenir
as complicagbes associadas a esta patologia, nomeadamente a ma nutricdo e
consequente comprometimento do estado imunolégico do doente.

A compreenséo da sua fisiopatologia, do diagnéstico e do tratamento reduzem
significativamente a mortalidade associada a doenca. Como tal, & necessario
determinar quais sé@o os fatores gue predizem o sucesso do tratamento no curso da
mesma, realizar estudos randomizados comparando as diferentes abordagens
terapéutica para identificar o risco/beneficio para cada populacdo e compreender os
seus mecanismos de acéo, determinar o regime de dosagem ideal, o tempo de
iniciacdo e via de administracdo da somatostatina e do octreotido e melhorar as
técnicas de diagnostico, para que sejam simples e ndo-invasivas, principalmente para

a populacéo pediatrica, dada a sua incidéncia
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Anexo XXIX - Checklist para validacdo de PM elaborada pelo grupo de estagio.

Validagao de Prescrigoes Médicas

(Hospitar e/ou Comunitaria)

Documento de registo

Identificagdo da Validacao
Ref.
Data

Inicio da validagéo h min

Identificagdo do doente
Numero do doente

Servico

Nome do doente
Idade
Sexo_M_F

O aluno estagiario
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Check-List por medicamento

Ref.

Medicamento (DCI forma farmacéutica e dosagem)

1. VALIDAGAO ADMINISTRATIVA

Qualidade
Seguranca
Eficacia

Conformidade do lote (medicamento/materia-prima)

Compatibilidade (fracionamento/nutricdo parentérica/mistura)

Stock (disponivel/comercializado/recursos econémicos)
Custos (reembalagem/fracionamento/laboratério)
Forma farmacéutica
Posologia
Suporte bibliografico (guidelines atuais)

Eficacia do tratamento

2. VALIDAGAO CLIiNICA

Idade
Sexo
Etnia
Peso
Habitos de vida
Dieta
Historia Familiar (perfil farmacogenético do doente)
Histéria Clinica
Estado Fisiopatologico
Identificacdo de queixas, sinais e/ou sintomas
Duracéo
Localizacdo
Persisténcia/recorréncia
Outros sintomas ou situacdes em que sente melhoras
QOutras patologias
Diabetes
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Presséo arterial (hipertenséo arterial)
Funcéo fisiolégica do trato gastrointestinal
Funcéo renal

Qutras...

Temperatura corporal

Medicacdo domiciliaria (interacéo/duplicacdo)
MNSRM (interac@o/duplicac&o)

Posologia

Forma farmacéutica

Contra-Indicacdo

Alergias/Intoleréncias
Resisténcia/Refratariedade ao medicamento
Probabilidade de reacédo adversa
AssociacGes farmacolégicas

Interacdes medicamentosas

Contracepcéo oral

Antibidticos

Plantas medicinais

Interacdo com alimentos

Gravidez/Lactacdo/Teratogenicidade
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Intervengao Farmaceéutica

O que fez para resolugéo do problema?

Comunicacdo com o Prescritor Oral [ | Escrita[ | Ambas[ |
Comunicac&o com o Doente Oral || Escrita| | Ambas| ]
Qutra. Qual?

Descricéo

Término da validagdo _____h___ min

Data
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Anexo XXX - Conversdes entre unidades de alguns produtos farmacéuticos conforme

solicitado ao grupo de estagio.

Conversdes entre unidades

Conversédo Ul em mg COLIXIN® Colistimetato de sédio 1 000 000 Ul

1 000 000 Ul ————mmmmmmmm— 80mg

1 ML e 136,13 mg 1 mEqg 1 mmol/mL

1| p— 349,00 mg 4 mEq 4 mmol/mL
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