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Editorial

Este nimero especial da Saude & Tecnologia é dedicado ao 12° Congresso Nacional da Associacdo Portuguesa dos Licenciados
em Farmdcia (APLF), realizado nos dias 18, 19 e 20 de outubro de 2024 no Férum Lisboa.

E um evento multidisciplinar envolvendo o exercicio profissional e a pratica clinica, ensino e academia, investigacio e industria,
contando com os atuais e os futuros profissionais reunidos em partilha de conhecimentos e experiéncias.

Um evento de indiscutivel valor cientifico, subordinado ao tema da Oncologia e sob o mote Stop Cancer, Ignite Hope: da
bancada ao balcéo, apresenta um programa ambicioso, assente em torno de eixos como a investigagao, inovacdo, praticas e a
internacionalizacao, bem patentes nas comunicacdes dos preletores convidados, nas mesas redondas, cursos e workshops, que
durante trés dias contou com a presenca de oradores e palestrantes de relevo nacional no panorama Oncolégico, ndo sé profis-
sionais da Farmacia Hospitalar e Comunitaria, mas também investigadores, professores, representantes da industria, médicos,
enfermeiros, entre outros profissionais de satide que diariamente prestam cuidados ao doente oncoldgico.

Este ano contamos também com a participacao de doentes e de associacdes que os representam.

Esta lancado o convite para participacdo neste momento impar de constru¢ao da profissao do Licenciado em Farmacia e da
sauide em Portugal, “da bancada ao balcdo”. Em conjunto podemos travar o cancro e despertar a esperanca!

Stop Cancer, Ignite Hope!
A revista Saude & Tecnologia entendeu associar-se a este evento de referéncia na drea de Farmacia e da Oncologia, em parti-

cular, através da publicacdo do programa, dos resumos das comunicagdes orais e dos pdsteres.

Presidente da Associacdo Portuguesa Presidente da Comissao Organizadora Presidente da Comissao Cientifica
dos Licenciados em Farmacia do 12° Congresso Nacional APLF2024 do 12° Congresso Nacional APLF2024

Cristiano Matos Pedro Martinho Ana Margarida Costa
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Congresso APLF 2024
Stop Cancer, Ignite Hope: da bancada ao balcao

PROGRAMA

18 de outubro de 2024
Sexta-feira
Encontro Nacional de Estudantes de Farmacia

14h00 | Abertura do Secretariado

14h30 | Sessédo de Abertura

Cristiano Matos - Presidente da Associacao Portuguesa de Licenciados em Farmdcia e Presidente da European Association of
Pharmacy Technicians.

José Lopes — Presidente da Associacdo de Estudantes da Escola Superior de Tecnologia da Saude de Lisboa, Estudante da
Licenciatura em Farmacia.

15h00 | PAINEL A - Mercado de trabalho e o mundo académico: que relagdo estamos a construir?

Moderador: Paulo Monteiro

Ana Margarida Costa - Diretora do Curso de Licenciatura em Farmdcia, Escola Superior de Tecnologia da Saude de Lisboa,
Politécnico de Lisboa.

Paula Bustorff — Técnica Coordenadora, Champalimaud Foundation.
Fabio Urbano Soares — Gestor de Exportacdo, Laboratério EDOL.
Joana Brito — Departamento de Formacao e Qualidade, Farmacias Holon.

Helena Santos — Diplomada em Farmdcia, Escola Superior de Tecnologia da Satude de Lisboa, Politécnico de Lisboa.
16h00 | Coffee-break & Networking

16h30 | Comunicagdes orais de Estudantes de Farmacia
Moderador: Miguel Zegre, Escola Superior de Tecnologia da Saude de Lisboa, Politécnico de Lisboa.

Avaliacao da estabilidade fisico-quimica e microbiolégica de um colirio de ceftazidima veiculado com hipromelose — Ana
Sofia Ribeiro, Helena Santos, Escola Superior de Tecnologia de Saude de Lisboa, Politécnico de Lisboa.

Inibicdo farmacoldgica do metabolismo glicolitico e oxidativo em células de glioblastoma - Victor Yassuda, Escola Superior
de Saude, Universidade do Algarve.

Métodos cromatograficos usados na monitorizacao terapéutica de inibidores da tirosina quinase - Matilde Gaspar, Escola
Superior de Saude da Guarda.

Potenciais usos e efeitos terapéuticos da 3,4-metilenodioximetanfetamina (MDMA): revisao sistematica — Jéssica Teixeira,
Joana Teixeira, Escola Superior de Saude, Politécnico do Porto.

Poderao liquidos idnicos de ibuprofeno mitigar o risco de cancro associado a colite induzida por TNBS? — Diogo Almeida,
Escola Superior de Tecnologia de Saude de Lisboa, Politécnico de Lisboa.

17h00 | PAINEL B - Formacao na Europa e circulagao no Mercado Europeu

Moderador: Anabela Graca, Politécnico de Lisboa.

Ana Cristina Miranda Perdigdo — Diretora da Agéncia Nacional Erasmus+.

Liliana Caetano - Coordenadora ECTS, Escola Superior de Tecnologia da Saude de Lisboa, Politécnico de Lisboa.

Renato Mesquita — Associacao Portuguesa de Licenciados em Farmacia.
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Hélio Fazenda - Chief Pharmacy Technician, Aseptic Services, King's College Hospital.

Inés Falcato — Diplomada em Farmacia, Escola Superior de Tecnologia da Saude de Lisboa, Politécnico de Lisboa.

18h30 | Sessdo de Encerramento
Cristiano Matos - Presidente da Associacdo Portuguesa de Licenciados em Farmdcia.

Pedro Martinho — Comissdo Organizadora do 12° Congresso Nacional da APLF.

18h45 | Momento Cultural

Josias Chaveiro

19 de outubro de 2024
Sabado
12° Congresso Nacional APLF 2024

9h00 | Abertura do Secretariado

10h00 | Sessao de Abertura

Helena Farinha - Dire¢ao Executiva do SNS, Ministério da Saude.

Cristiano Matos - Presidente da Associacdo Portuguesa de Licenciados em Farmdcia.

Ana Margarida Costa - Presidente da Comissao Cientifica do 12° Congresso Nacional APLF2024.

Pedro Martinho - Presidente da Comissao Organizadora do 12° Congresso Nacional APLF2024.

10h30 | Conferéncia: Panorama Nacional das Doencas Oncologicas

Joao Vasco Barreira — AIM Cancer Center.
11h00 | Coffee-break & Networking

11h30 | PAINEL C - Stop Cancer: from the bench and beyond - Da pesquisa ao tratamento
Moderador: Priscila Mendes, Escola Superior de Tecnologia da Saude de Lisboa, Politécnico de Lisboa.

Ensaios clinicos em Portugal: um benchmark comparativo
Franck Cerqueira — Senior Specialist of Clinical Operations, Merck Sharp & Dohme.

Desafios e avan¢os na Oncologia: o papel da industria farmacéutica
Inés Ricardo - Innovation and Business Excellence Trainee, AstraZeneca.

From lab to market and then to the clinic: desenvolvimento de medicamentos inovadores e impacto na oncologia médica
Joao Vasco Barreira — Médico Oncologista, CUF.

Gestéo e oncologia: otimizar para melhorar resultados dos pacientes
Sara Robalo — Administradora Hospitalar, ULS Sao José.

Associacao Amigas do Peito
Emilia Vieira — Presidente da Associacdo.

13h00 | Almoco

14h30 | PAINEL D - Stop Cancer: from hospital pharmacy - Inovacao e qualidade na farméacia hospitalar
Moderador: Jodo Caetano, ULS Almada-Seixal.

Automatizacao na producao de medicamentos citotoxicos
Jorge Rocha - TSDT Farmacia, ULS Santa Maria.

Qualidade em Saude: o contributo do TSDT de farmacia para a seguranca do doente
Manuela Alexandre - Servico Gestdo da Qualidade, ULS Almada-Seixal.
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Mais Qualidade, Menos Exposicao
Luis Valadares — TSDT Farmaécia, ULS Sao José.

Monitorizacdo ambiental de salas e zonas limpas para a producao de medicamentos estéreis oncolégicos
Jodo Santos - Technical Manager, Stech Comply.

16h00 | Coffee-break & Networking

16h30 | Conferéncia

Desafios da manipulacao assética de citotdxicos: a relevancia da formacao e investigacao para melhores praticas
Fernando Moreira — Escola Superior de Saude, Politécnico do Porto.

Dispensa de medicamentos em proximidade: o papel dos técnicos de Farmacia - Evidéncia para uma pratica sustentada
André Coelho - Escola Superior de Tecnologia da Saude de Lisboa, Politécnico de Lisboa.

17h00 | PAINEL E - Stop Cancer at Work: medicamentos oncolégicos e a realidade Portuguesa

Moderador: Jodo José Joaquim, Escola Superior de Saude de Coimbra, Politécnico de Coimbra.

Cristiano Matos — Associagao Portuguesa de Licenciados em Farmacia e European Association of Pharmacy Technicians.

Ema Leite — Saude Ocupacional, ULS Santa Maria.

Francisco Barros — Associacao Nacional das Farmacias.

18h00 | Momento Cultural

EST’eS La Tuna Feminina

20h30 | Jantar do Congresso

20 de outubro de 2024
Domingo
12° Congresso Nacional APLF 2024

9h00 | Comunicagdes Livres
Moderador: Inés Silva, Escola Superior de Tecnologia da Satide de Lisboa, Politécnico de Lisboa.

Evolution of regulatory actions for safety reasons in the Portuguese pharmaceutical sector — Vitor Silva, Unidade Local de
Saude de Coimbra, EPE.

Indicadores da qualidade na area de preparacdo de medicamentos em farmacia hospitalar: uma abordagem Delphi -
Maria Manuela Frija Alexandre, ULS Almada-Seixal.

Desenvolvimento e aplicacao de um método de controlo gravimétrico de preparacdes quimioterapicas - Débora Fonseca,
Escola Superior de Saude do Porto, Politécnico do Porto.

Manipulacao de anticorpos monoclonais em tratamentos oncolégicos: revisao sistematica de diretrizes internacionais e
avaliacao com AGREE-II - Fernando Moreira, Escola Superior de Saude, Politécnico do Porto.

Controlo de qualidade de solu¢ées de ciclofosfamida preparadas com agulha ou com spike: desenvolvimento e aplicacdo
de método por HPLC-DAD para controlo quantitativo - Fernando Moreira, Escola Superior de Saude, Politécnico do
Porto.

Otimizac¢ao do uso de Aflibercept (EYLEA®) na preparacao de injecdes intravitreas para tratamento de doengas maculares
- Ana Rita Caldeira, ULS de Lisboa Ocidental.

Exposicao ocupacional na Unidade Local de Satide de Matosinhos: andlise de medicamentos perigosos e propostas para
otimizacdo das medidas de seguranca conforme recomendag¢des do NIOSH - Jéssica Silveira, Ana Correia e Marta
Figueiredo, ULS de Matosinhos.

Estudo NEXTDAY: conhecimentos, perce¢des e experiéncias de uma populacdo académica Portuguesa relativamente a
anticoncecionais orais de emergéncia — Sara Gomes e Margarida Sousa, Escola Superior de Tecnologia da Saude de
Lisboa, Politécnico de Lisboa.
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11h00 | PAINEL F - Stop Cancer: from the community pharmacy hands on - Praticas essenciais em farmacia comunitaria
Moderadora: Joana Grilo

Estilo de vida e resultados em oncologia: o impacto profundo de cuidados personalizados
Andreia Costa - AIM Cancer Center.

Rastreio Cancro Gastrico
Ana Sousa - Agéncia de Investigacao Clinica e Inovacdo Biomédica.

Guia de recurso para a pessoa com doenca oncolégica e seus cuidadores
Ana Luisa Silva - National Cancer Hub, PT/AICIB.

A pele em oncologia: prevencao e manutencao
Joana Preto - Scientific & Integrated Communication on Health and Cosmetics.

Como podemos potenciar a utilizacao dos suplementos nutricionais orais
Margarida Fouto - Hospital Medical Adults, Nutricia.
12h30 | Entrega de Prémios e Sessao de Encerramento
Presidente da Comissao Cientifica do 12° Congresso Nacional da APLF — Ana Margarida Costa.
Presidente da Comissao Organizadora do 12° Congresso Nacional da APLF - Pedro Martinho.

Presidente da Associacdo Portuguesa de Licenciados em Farmécia — Cristiano Matos.
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Comissoes

Comissdo de Honra

Ana Paula Martins, Ministra da Saude.

Beatriz Fernandes, Diretora da Revista Saude & Tecnologia e Presidente da Escola Superior de Tecnologia da Saude de Lisboa,
Politécnico de Lisboa.

Dina Carvalho, Sindicato dos Técnicos Superiores de Diagndstico e Terapéutica.

Francisco Barros, Associacdo Nacional de Farmacias.

Jodo José Joaquim, Férum das Tecnologias da Saude.

Joao Vasco Barreira, AIM Center.

Luis Dupont, Sindicato das Ciéncias e Tecnologias da Saude.

Congresso
Pedro Martinho, Unidade Local de Saude de Santa Maria (Preside).

Comissdo Organizadora

Ana Macela, Unidade Local de Saude de Lisboa Ocidental.

Carlos Miguel Figueira, Hospital do SAMS.

Catarina Coluna, Estudante da Licenciatura em Farmacia.

Fabio Urbano Soares, Laboratério EDOL.

Inés Silva, Escola Superior de Tecnologia da Saude de Lisboa, Politécnico de Lisboa.
Isabel Carvalho, Unidade Local de Saude de Santa Maria.

Joana Grilo, Unidade Local de Saude de Sao José.

Luis Farias, NAOS.

Mafalda Pedroso, Estudante da Licenciatura em Farmacia.

Mariana Couras, Hospital do Divino Espirito Santo.

Priscila Mendes, Escola Superior de Tecnologia da Saude de Lisboa, Politécnico de Lisboa.
Renato Mesquita, Hospital do SAMS.

Vitor Silva, Unidade Local de Saude de Coimbra, EPE.

Comissdo Cientifica

Ana Margarida Costa, Escola Superior de Tecnologia da Saude de Lisboa, Politécnico de Lisboa (Preside).

Alexandra Machado, Faculdade de Ciéncias de Lisboa e Escola Superior de Tecnologia da Saude de Lisboa, Politécnico de
Lisboa.

André Coelho, Escola Superior de Tecnologia da Saude de Lisboa, Politécnico de Lisboa.

Liliana Caetano, Escola Superior de Tecnologia da Saude de Lisboa, Politécnico de Lisboa.

Miguel Zegre, Escola Superior de Tecnologia da Saude de Lisboa, Politécnico de Lisboa.

Rosana Gongalves, Luz Saude e Escola Superior de Tecnologia da Saude de Lisboa, Politécnico de Lisboa.
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Encontro Nacional de Estudantes de Farmacia

COMUNICAC()ES
Preletores convidados
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Avaliacao da estabilidade fisico-quimica e microbiolégica de um colirio de
ceftazidima veiculado com hipromelose

Evaluation of the physicochemical and microbiological stability of ceftazidime eye drops

administered with hypromellose

Helena Santos'¥, Ana Sofia Ribeiro™, Pedro Martinho?, Miguel Zegre?

# Os autores contribuiram de igual forma para este estudo.

1. Escola Superior de Tecnologia da Saude de Lisboa, Instituto Politécnico de Lisboa. Lisboa, Portugal.

2. Unidade Local de Saude Santa Maria. Lisboa, Portugal.

3. H&TRC - Health & Technology Research Center, Escola Superior de Tecnologia da Saude de Lisboa, Instituto Politécnico de

Lisboa. Lisboa, Portugal.

Introduction: The pharmaceutical services of a hospital
pharmacy, have the responsibility of being able to respond to
certain gaps that the pharmaceutical industry cannot respond
to, through the preparation of masterful formulas adapted to
the individual characteristics of a patient. The treatment of
eye infections often requires the preparation of eye drops
by the hospital pharmacy’, ensuring all the necessary care
for the handling of this type of preparations, as is the case of
the ceftazidime eye drops concentrated at 50mg/mL, with a
therapeutic indication to the treatment of bacterial keratitis?.

Methods: Due to the various limitations of the active ingre-
dient, including the rapid degradation in aqueous medium?,
a study was carried out in order to understand whether the
stability of these eye drops is maintained over a period of 14
days with the addition of a new vehicle, hypromellose, and,
additionally, what is the influence of freezing on the mainte-
nance of the concentration of the drug. To this end, parame-
ters considered relevant in the quality assurance of the eye
drops were evaluated, such as limpidity, pH, sterility, drug
concentration through ceftazidime assay and osmolality
for a period of 14 days, stored at temperatures of -20° C for
samples subject to freezing and from 2° C to 8° C for samples
kept in the refrigerator.

Results and Discussion: After analyzing the results, we can
conclude that the preparation maintained adequate proper-
ties during the period in which the study was developed,

regarding the parameters of limpidity, pH, microbiology and
osmolality. It should be noted that the results obtained for
osmolality demonstrate that the introduction of hypromel-
lose made this parameter within the limits of the literature.
On the other hand, the measurement of ceftazidime showed
that the introduction of hypromellose contributes to the
maintenance of the concentration of the molecule, when
stored between 2° C and 8° C, and that freezing does not
show any benefit in this parameter.

References

1. Gautier E, Saillard J, Deshayes C, Vrignaud S, Lagarce F,
Briot T. Stability of a 50 mg/mL ceftazidime eye-drops
formulation pharmaceutical technology in hospital fhar-
macy. Pharm Technol Hosp Pharm. 2018;3(4):219-26.

2. Pinon L. Etude de la stabilité microbiologique de trois
collyres renforcés en antibiotiques [Internet]. 2020 [cited
2023 Oct 21]. Available from: https://dumas.ccsd.cnrs.fr/
dumas-03019637/document

3. Kodym A, Hapka-Zmich D, Gotab M, Gwizdala M. Stability
of ceftazidime in 1% and 5% buffered eye drops deter-
mined with HPLC method. Acta Pol Pharm. 2011;68(1):99-
107.

Keywords: Ceftazidime; Eye drops; Hypromellose; Stability
studies.

Palavras-chave: Ceftazidima; Colirio; Hipromelose; Estudos de
estabilidade.
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Inibicao farmacoldgica do metabolismo glicolitico e oxidativo em células

de glioblastoma

Pharmacological inhibition of glycolytic and oxidative metabolism in glioblastoma cells

Victor Yassuda'?, Alba Orea-Soufi?, Bibiana Ferreira'?, Wolfgang Link3*, Ana Luisa De Sousa-Coelho?®

1. Faculdade de Medicina e Ciéncias Biomédicas (FMCB), Universidade do Algarve, Campus de Gambelas. Faro, Portugal.

2. Algarve Biomedical Center Research Institute (ABC-Ri), Universidade do Algarve, Campus de Gambelas. Faro, Portugal.

3. Sols-Morreale Biomedical Research Institute (IIBM), Spanish National Research Council (CSIC), Universidad Auténoma de

Madrid (UAM). Madrid, Espaia.

4. Instituto de Investigacién Sanitaria HM Hospitales. Madrid, Espafa.
5. Escola Superior de Saude (ESS), Universidade do Algarve, Campus de Gambelas. Faro, Portugal.

Introdugédo: O glioblastoma é o tipo de tumor mais comum
e agressivo que afeta o sistema nervoso central. Uma carac-
teristica fundamental é o metabolismo energético extraordi-
nariamente adaptdvel do tumor, que aumenta significativa-
mente a sua capacidade de progredir e crescer. Assim, um
dos focos principais da investigacdo em novos tratamentos
para o glioblastoma, é o desenvolvimento de estratégias
para a modulagdo farmacolégica de vias metabdlicas que
fornecam energia ao tumor. Nesse contexto, a utilizacdo de
tratamentos capazes de inibir essas vias, frequentemente
ativadas durante processos oncoldgicos de sobrevivéncia,
crescimento e progressao tumoral, € uma abordagem rele-
vante para impedir o avanco do glioblastoma. O objetivo
deste trabalho foi avaliar o impacto do tratamento de células
de glioblastoma com farmacos inibidores do metabolismo
energético na viabilidade celular.

Método: A viabilidade celular foi avaliada a partir de ensaios
colorimétricos com tetrazolium (MTT), os quais foram reali-
zados com células LN229 de glioblastoma, tratadas com o
inibidor da glicdlise, acido dicloroacético (DCA 10 uM e 50
MUM), e com o inibidor do complexo | da cadeia de transportes
de eletrées, fenformina (Phen 1uM e 5uM), durante 48 horas.

Resultados: Enquanto o tratamento com DCA néo apre-
sentou um impacto significativo na viabilidade celular, obser-

vou-se uma diminuicdo dose-dependente da viabilidade das
células quando tratadas com Phen. Quando combinados, ndo
se observou uma reducao adicional na viabilidade das células
tratadas com ambos disruptores metabdlicos (DCA 50 uM e
Phen 1 uM).

Discussao: Os resultados obtidos sugerem que as células
LN229 sdao pouco dependentes da glicdlise. Pelo contrério, a
inibicdo do complexo | da cadeia de transporte de eletrées,
através do tratamento com a fenformina, diminuiu signifi-
cativamente a viabilidade celular no glioblastoma, pelo que
estas células dependem maioritariamente de metabolismo
oxidativo.

Conclusao: Os resultados obtidos trazem novas perspe-
tivas da modulacdo do metabolismo energético em células
de glioblastoma. Futuramente, tratamentos ja aprovados
podem ser testados em combinacdo com tais inibidores,
nomeadamente a primeira linha de tratamento quimiotera-
pico, temozolomida, com o intuito de evitar a resisténcia ao
tratamento a esse farmaco.

Palavras-chave: Glioblastoma;
Fenformina; Acido dicloroacético.
Keywords: Glioblastoma; Metabolism; Viability; Phenformin;
Dichloroacetic acid.

Metabolismo; Viabilidade;
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Métodos cromatograficos usados na monitorizacao terapéutica de

inibidores da tirosina quinase

Chromatographic methods used in the therapeutic monitoring of tyrosine kinase inhibitors

Matilde Gaspar', Marcio Rodrigues'?, André Araujo'?

1. Escola Superior de Saude, Instituto Politécnico da Guarda. Guarda, Portugal.
2. RIDGES - Biotechnology Research, Innovation and DesiGn for HEalth ProductS, Polytechnic of Guarda. Guarda, Portugal.

Introducdo: Os inibidores da tirosina quinase (TKIs) sao
farmacos fundamentais no tratamento de varias neoplasias,
que atuam bloqueando os recetores de tirosina quinase
nas células malignas, interrompendo a proliferacao celular.
Destaca-se a importancia da monitorizacdo dos TKls devido
a sua janela terapéutica estreita, em que pequenas variacdes
nas concentracées plasmaticas podem afetar tanto a eficacia
quanto a toxicidade do tratamento.

Objetivos: Este trabalho teve como objetivo a pesquisa e
compilacdo de informacdo relativamente as condicbes de
extracdo e as condi¢des cromatograficas dos métodos de
quantificacdo Uteis na monitorizacdo terapéutica de TKls em
amostras bioldgicas.

Método: Foi realizada uma revisao da literatura que envolveu
a pesquisa de artigos na base de dados PubMed publicados
entre 2019 e 2023, com os termos de pesquisa “tyrosine
kinase inhibitors” e “therapeutic drug monitoring”.

Resultados: As técnicas de extracdo convencionais, como a
precipitacao de proteinas com metanol ou acetonitrilo, bem

como a extracao em fase sdlida e a extracao liquido-liquido,
foram bastante utilizadas mostrando-se eficazes na extracao
dos TKls a partir das amostras bioldgicas, tendo em conta
as recuperacoes obtidas. Em relacdo as condicbes cromato-
gréficas, verificou-se que a cromatografia liquida acoplada a
espectrometria de massa em tandem (LC-MS/MS) foi a técnica
mais utilizada, oferecendo alta sensibilidade e especificidade
comparativamente a detecéo ultravioleta.

Conclusoes: A escolha adequada das condicbes de extracao
e dos métodos cromatograficos sdo essenciais para otimizar
a monitorizacdo terapéutica dos TKIs de modo a melhorar
a eficacia do tratamento e minimizar a toxicidade destes
farmacos quimioterdpicos.

Palavras-chave: Inibidores da tirosina quinase; Monitorizagcdo
terapéutica; Neoplasias; Amostras bioldgicas; Métodos croma-
togrdficos; Métodos de extragdo.

Keywords: Tyrosine kinase inhibitors; Therapeutic monitoring;
Neoplasms; Biological samples; Chromatographic methods;
Extraction methods.
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Potenciais usos e efeitos terapéuticos da 3,4-metilenodioximetanfetamina

(MDMA): revisao sistematica

Potential uses and therapeutic effects of 3,4-methylenedioxymethamphetamine (MDMA):

systematic review

Jéssica Teixeira', Joana Teixeira', Patricia Correia?, Claudia Pinho?
1. Escola Superior de Saude, Instituto Politécnico do Porto. Porto, Portugal.
2. REQUIMTE/LAQYV, Escola Superior de Saude, Instituto Politécnico do Porto. Porto, Portugal.

Introdugdo: A MDMA (3,4-metilenodioximetanfetamina) é
uma droga sintética consumida recreativamente. No entanto,
0 seu potencial terapéutico tem sido alvo de estudos. Esta
revisdo pretende sintetizar os potenciais usos e efeitos tera-
péuticos da MDMA pura em humanos, em contexto contro-
lado.

Método: Foi realizada uma revisdo sistematica, nas bases
de dados PubMed e ClinicalTrials, seguindo as diretrizes
PRISMA 2020, com critérios de inclusao e exclusao baseados
na estrutura PICO. Foram integrados 37 artigos que avaliaram
o potencial terapéutico em PTSD (Perturbacao de Stress
Pés-traumatico), ansiedade e zumbido e potenciais efeitos
terapéuticos (confianca, empatia, cooperacao, generosidade,
melhor humor, memdria emocional, resposta emocional e
interagdes sociais).

Resultados: A MDMA demonstrou eficacia e seguranga no
tratamento de PTSD, ansiedade em adultos autistas e em

doentes terminais, e mostrou potencial terapéutico para
zumbido, embora sem significancia.

Discussao e Conclusédes: Os efeitos descritos da MDMA
podem representar potencial terapéutico e necessitam ser
estudados para o tratamento sintomético de patologias
como a esquizofrenia, depressao e transtorno obsessivo-
-compulsivo. Estes efeitos sdo explicados pelo aumento dos
niveis de neurotransmissores e pela alteracdo da atividade
e conetividade de diferentes regides cerebrais, provocados
pela MDMA. A MDMA mostrou ter potenciais aplicabilidades
terapéuticas, com necessidade de mais estudos para verificar
o seu papel no tratamento de varias condi¢des patoldgicas.

Palavras-chave: Ecstasy, Eficdcia, Intervengdo terapéutica,
MDMA (3,4-metilenodioximetanfetamina).
Keywords: Ecstasy, Efficacy, Therapeutic intervention, MDMA
(3,4-methylenedioxymethamphetamine).
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Poderao liquidos ionicos de ibuprofeno mitigar o risco de cancro associado

a colite induzida por TNBS?

Can ibuprofen ionic liquids mitigate the risk of cancer associated with TNBS-induced colitis?

Diogo Almeida', Inés Silva'?, Jodo Estarreja’, Priscila Mendes' e Vanessa Mateus'-
1. H&TRC - Health & Technology Research Center, ESTeSL — Escola Superior de Tecnologia da Saude, Instituto Politécnico de

Lisboa. Lisbon, Portugal.

2. iMed.ULisboa, Faculdade de Farmécia, Universidade de Lisboa. Lisbon, Portugal.

Background: The inflammatory bowel disease (IBD) is a
significant global health concern, and its growing incidence
and prevalence are alarming. IBD includes Crohn’s Disease
and Ulcerative Colitis, two chronic inflammatory conditions
that affect the gastrointestinal (Gl) tract. While they share
some similarities, they have distinct characteristics in terms of
affected areas and inflammatory patterns. Moreover, chronic
inflammation associated with IBD, particularly in long-stan-
ding cases, can increase the risk of developing colorectal
cancer. Currently the available therapy its only symptomatic
and palliative only seeking to induce or maintain the disease
in remission and relieving associated symptoms. These thera-
pies, however, are associated with a lot of side effects and
refractory cases, therefore its undeniable the need to research
new pharmacological approaches for the treatment of this
pathology. Ibuprofen is a non-steroidal anti-inflammatory
drug commonly used in the treatment of pain and inflamma-
tion. However, it is also associated with a lot of side effects,
especially gastric, that made its use contraindicated to a lot
of people and situations. Allied with ionic liquids, ibuprofen
might be able to be administered through transdermal
route, as an alternative to the oral administration, due to the
increased permeability of the ionic liquids avoiding direct
gastrointestinal exposure, consequently reducing the asso-
ciated toxicity. This work aims to evaluate the effectiveness
and safeness of transdermal Ibuprofen-based lonic Liquids in

an animal model of acute 2,4,6-Trinitrobenzesesulfonic acid
induce colitis.

Methods: To induce colitis, 40ul of 2,4,6-Trinitrobenzese-
sulfonic acid 2,5% were administrated through a catheter
inserted into the mice’s colon. Through day 0 to day 3, the
mice were treated with a transdermal administration of
40mg/kg of [N1,8,8,20H1][lbu] or 40mg/kg of [N1,6,6,20H1]
[Ibu]. On day 4, the mice were sacrificed by cervical disloca-
tion, necropsied, and had their stomach, and colon removed.

Results: Ibu-ILs demonstrated its anti-inflammatory effect.

Discussion: Ibu-ILs were capable of reducing fecal hemo-
globin, alkaline phosphatase, and tumor necrosis factor
alpha concentrations, as well as increase interleukin-10 levels.
Ibu-ILs also didn’t shown any significant adverse effects upon
its, and it also did not promote renal and hepatic changes.

Conclusion: Due to their safety and efficacy throughout the
experiment, it is safe to say that Ibu-ILs represents a promi-
sing alternative to IBD’s treatment.

Keywords: Transdermal drug delivery, Ibuprofen, lonic liquids,
Inflammatory bowel disease, Cancer, TNBS-induced colitis
Palavras-chave: Administragdo transdérmica de medicamentos,
Ibuprofeno, Liquidos iénicos, Doenca inflamatdria intestinal,
Cancro, Colite induzida por TNBS
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Ensaios clinicos em Portugal: um benchmark comparativo

Franck Pires Cerqueira

Senior Specialist of Clinical Operations, Merck Sharp & Dohme, Portugal. franckpc@gmail.com

Introducgado: A investigacdo clinica encontra-se em evolugao
exponencial em Portugal nos ultimos anos, tendo havido
um crescimento no nimero de doentes incluidos presente-
mente em estudos clinicos. Esta possibilita o acesso precoce
a moléculas inovadoras, por parte dos doentes, contribuindo
para melhorar a prestacao de cuidados de saude e favorecer
a esperanca e qualidade de vida da populagdo portuguesa.
No entanto, constata-se que a realizacdo de ensaios clinicos
em Portugal é significativamente inferior a de outros paises
de dimensao semelhante, ndao tendo sido alcancado todo
o potencial nacional. Portugal tem perdido competitivi-
dade nesta area, sendo necessario investir em Investigacao
e Desenvolvimento (I&D) para se constituir um ecossistema
propenso a investigacdo na area da saude.

Método: Foi realizada uma analise de benchmark entre
Portugal e paises europeus de dimensdes semelhantes
(Bélgica, Dinamarca e Irlanda) de modo a aferir através de
uma grelha padronizada de 12 pontos (timelines de apro-
vacao, experiéncia dos investigadores, qualidade dos equi-
pamentos e equipas, acesso a populacdo de doentes, acesso
aos centros de estudos, condi¢des dos centros de estudo,
processo internos, timing de recrutamento de doentes,
custos, potencial de mercado, tempo para comparticipacao
de tratamentos inovadores e disponibilidade de key opinion

leaders) quais as diferengas entre os referidos paises na atrati-
vidade para a aprovacdo e conducao de estudos clinicos com
moléculas inovadoras. Portugal demonstrou superioridade
face aos paises comparados nos custos de implementacéo
bem como uma qualidade dos recursos humanos e instala-
¢des em linhas com os demais paises. No entanto, os tempos
de aprovacéo e timelines de recrutamento apareceram como
pontos em que Portugal aparece pior classificado.

Discussao: Fatores que constituem um impedimento a
selecdo de centros nacionais incluem também a alocacao
insuficiente de recursos humanos, a inadequacéo de insta-
lagdes e equipamentos, constrangimentos no recrutamento
de participantes e a fraca dedicacdo a qualidade dos proce-
dimentos. Portugal possui uma grande capacidade de aper-
feicoamento, apresentando equipas com crescente grau de
formacao académica e tempo de dedicacéo. E fundamental
a futura monitorizacdo dos fatores que poderdo decidir a
selecao dos centros de ensaios clinicos portugueses para que
0 Nosso pais se torne competitivo e uma referéncia a nivel
internacional na drea da investigacéo clinica.

Palavras-chave: Ensaios-clinicos; Benchmark; Portugal; 1&D;
Terapias inovadoras
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Automatizacao na preparacao de medicamentos citotoxicos

Automation in the preparation of cytotoxic drugs

Jorge Rocha, Pedro Martinho
Unidade Local de Saude Santa Maria. Lisboa, Portugal.

Ao longo dos ultimos anos verificou-se um aumento consi-
derdvel do numero de preparacées de medicamentos citoté-
xicos nas farmacias hospitalares. A manipulacdo destes medi-
camentos apresenta riscos significativos, como a exposicao
ocupacional e lesdes musculoesqueléticas nos operadores.
Com o intuito de mitigar estes riscos e de aumentar a capa-
cidade de produgdo com a méaxima seguranca, precisdo e
eficiéncia, a Unidade Local de Saude de Santa Maria imple-
mentou um sistema robotizado como solucao inovadora e
promissora.

A implementacdo deste sistema revelou-se um processo
complexo exigindo planeamento detalhado, instalacéo,
formacdo de utilizadores e monitorizacdo continua. A insta-
lacdo em sala limpa cumpriu as normas em vigor e a formacao
inicial dos utilizadores realizou-se in loco com solucées padro-
nizadas fornecidas pelo fabricante. Apos a fase de testes, da
integracdo com sistema informéatico e da garantia de rastrea-
bilidade do processo, o robo foi gradualmente incorporado
no fluxo de trabalho.

Embora o rob6 execute a preparacdo de medicamentos de
forma automatizada, o seu funcionamento exige a presenca
de operador em vdrias etapas como o pré-carregamento de
farmacos e de seringas a utilizar nas preparagdes. O processo
inicia-se com a selecao da prescricdo e rotulagem da solucao
de diluicao pelo operador, que é inserida numa estacao de
preparacdo. O robd efetua o reconhecimento dos dados
através de leitura 6tica e de c6digo QR e inicia a preparacao
usando bracos roboticos para selecionar o farmaco previa-

mente carregado, medir o volume necessario e introduzi-lo
na solucao de diluicdo. Apds finalizagao, é emitido um novo
rétulo e uma nova leitura dtica de modo a garantir a confor-
midade da preparacdo final. O sistema permite executar
duas preparacdes simultaneamente, e tem a capacidade de
armazenar até 60 frascos de fdrmacos e seringas de diferentes
volumes. Além disso, a automatizacdo permite efetuar vérias
tarefas em paralelo como o carregamento de farmacos ou
selecao de novas preparacgoes.

O robd opera com sistema fechado e em camara de fluxo
de ar laminar vertical aumentando a seguranca tanto para o
preparador como para o doente. Dispde também de vérios
sensores de seguranc¢a que interrompem o movimento dos
bracos robéticos caso haja violacdo dos procedimentos esta-
belecidos ou a rejeicao da preparacao caso detete algum erro
como a presenca de ar nas seringas.

A utilizacdo do rob6 trouxe beneficios consideraveis pela
reducao dos riscos de contaminacdo do ambiente e area de
trabalho, significativa melhoria na seguranca ocupacional
com menor exposicdo do operador e minimizagao de poten-
Ciais erros.

Apesar do impacto financeiro significativo, os ganhos em
seguranca e precisao justificam o investimento, demons-
trando o valor desta tecnologia em contexto hospitalar.

Palavras-chave: Preparacdo de citotdxicos; Automatizagéo;
Robética; Farmdcia hospitalar; Seguranga ocupacional
Keywords: Cytotoxic production; Automatization; Robotic;
Hospital pharmacy; Occupational safety
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Qualidade em Saude: o contributo do TSDT de Farmacia para a seguranca

do doente

Healthcare Quality: contribution of Pharmacy TSDT to patient safety

Manuela Frija Alexandre
ULS Almada-Seixal. Almada, Portugal.

A avaliacdo dos cuidados em saude, com foco na melhoria
continua e na seguranca, constitui um dos principais objetivos
das organizacdes de saude. Como tal, existe um conjunto de
préticas e ferramentas estratégicas amplamente difundidas
para a avaliacdo da qualidade em saude. Entre elas destaca-se
a implementacdo de um sistema de gestao da qualidade
(SGQ), que permite otimizar processos, tornando-os mais
eficientes, seguros e com menores riscos associados, bem
como a definicdo de indicadores, essenciais para a medicao
e monitorizacdo da qualidade. Nesse sentido, o técnico supe-
rior de diagndstico e terapéutica (TSDT) de farmacia, pela
sua diferenciacdo profissional, assume um papel cada vez
mais relevante na implementacdo e/ou manutencao desse
sistema.

O TSDT farmacia contribui, na sua prética didria e integrado
numa equipa multiprofissional, para a garantia da qualidade
e seguranca da farmacia hospitalar (FH). Utiliza, no exercicio
da sua profissao, algumas ferramentas da qualidade, como
fluxogramas, folhas de verificacdo, diagramas de Pareto,
entre outras, para promover a seguranca do doente e do
medicamento. Pode envolver-se no planeamento e execucao
do plano de auditorias da FH, bem como nas atividades rela-
cionadas aos programas de acreditacdo e certificacdo e ao
Plano Nacional de Seguranca dos Doentes. Pode, também,
colaborar na elaboracao e revisdo de normativos da FH e de
normas de procedimento da Unidade Local de Saude (ULS),
realizar auditorias internas e desenvolver indicadores da
qualidade e de desempenho, sempre em colaboracao com a
equipa multidisciplinar e com as orientacdes superiores.

Ao definir, desenvolver padrées e métodos de trabalho e de
boas préticas, com base no estado da arte da sua profissao,

com aprendizagem ao longo do percurso profissional e
competéncias em areas transversais, amplia a sua atuacdo em
ambiente hospitalar, possibilitando a integracdo na Comissao
da Qualidade e Seguranca dos Doentes e no Servico de
Gestédo da Qualidade. Aqui, colabora na elaboracdo do Plano
de Acao e Relatério Anual enviado a Direcdo-Geral da Saude,
na divulgacdo de informacdo no ambito dos programas de
melhoria da qualidade e seguranca e representa o auditado
nas auditorias externas de acreditacdo e certificacdo. Parti-
cipa em reunides multiprofissionais, para implementar e
desenvolver os programas da qualidade e seguranca, parti-
cipa em auditorias internas ao SGQ e colabora na avaliacao
da satisfacdo do doente (fator importante para a avaliacao
da qualidade dos servicos prestados). Ao assegurar o cumpri-
mento dos requisitos para o SGQ da ULS, o TSDT farmécia
mantém um papel ativo e de reconhecimento entre os pares,
dentro da instituicdo de saude.

O TSDT farmacia, com competéncias em areas da qualidade e
da gestao, desempenha um papel cada vez mais relevante na
implementacao e manutencao de um SGQ em saude, promo-
vendo a seguranca do doente e a melhoria continua. Ao
integrar equipas multiprofissionais altamente diferenciadas,
adquire conhecimentos transversais que expandem a sua
atuacdo em meio hospitalar.

A evolucao da profissdo esta diretamente ligada a diferen-
ciacao dos seus profissionais, ao aumento do conhecimento
cientifico e ao desenvolvimento e monitorizacao de indica-
dores, permitindo medir e aprimorar préticas e consolidar a
importancia destes, nas organizac¢des de satde.

Palavras-chave: Farmdcia hospitalar; Indicadores da qualidade;
Qualidade em satde; Seguranca do doente; TSDT farmdcia
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Producao de medicamentos citotoxicos: abordagem ocupacional

Production of cytotoxic medicines: occupational approach

Luis Valadares
Unidade Local de Saude de Séo José, EPE. Lisboa, Portugal.

A manipulacdo de medicamentos citotdxicos exige um
conjunto de requisitos que é essencial assegurar de forma a
garantir a qualidade do produto final, a protecdo do ambiente
de trabalho, a protecdo dos doentes e a protecdo dos profis-
sionais de saude em relagdo a exposicao ocupacional. Dentro
da vasta area da Saude Ocupacional, os aspetos relacionados
com a Higiene e a Seguranca no Trabalho a salientar sao, os
tipos de Acidentes de Trabalho mais comuns durante a mani-
pulacao de medicamentos citotdxicos e as Doencas Profissio-
nais ou Doencas Relacionadas com o Trabalho mais comuns
de se desenvolverem devido ao trabalho nestas areas de
producdo. O conhecimento dos agentes agressivos do
ambiente, com particular atencdo para os agentes quimicos é
fundamental para proteger a satide dos profissionais.
Existem quatro grandes grupos de medidas estruturais de
prevencdo, servindo como mote orientador de qualquer
organizacdo, no sentido de prevenir ao maximo a ocorréncia
de Acidentes de Trabalho e Doencas Profissionais.

As Medidas Organizativas incluem os métodos e processos
de trabalho requeridos nas unidades de produgao, o cumpri-
mento de todos os procedimentos e de todas as diretrizes
de trabalho protocoladas. J& as Medidas Construtivas ou
de Engenharia contemplam uma conce¢do adequada dos
postos de trabalho, dos locais, das instalacbes de trabalho,
bem como de todas as intervencbes técnicas efetuadas aos
equipamentos, por pessoal especializado. Quanto as Medidas
de Formacao, estas englobam todo o ensino tedrico e prético
e também uma correta integracdo de todos os técnicos
recém-admitidos e colocados na unidade de producao e
também de todos os outros colegas recolocados na unidade
apo6s algum tempo de auséncia. Sdo Medidas de Protecao

todo o equipamento/material necessdrio a protecdo do
profissional, desde o Equipamento de Protecao Coletivo (e.g.,
camaras de fluxo laminar vertical, sistemas fechados de trans-
feréncia de farmacos) ao Equipamento de Protecdo Individual
(e.g., respirador FFP2 e FFP3, bata reforcada, luvas). Insere-se
ainda dentro destas medidas, a vigilancia da saude através
de consultas e exames clinicos obrigatérios regularmente e
antes de iniciar o periodo de permanéncia na unidade.
Algumas particulas de farmacos citotoxicos apresentam
grande capacidade de promover aerossdis e outros, como
por exemplo a ciclofosfamida, apresentam grande capa-
cidade de vaporizacdo. Estudos cientificos comprovam a
existéncia de contaminacdo com citotdxicos nos materiais,
equipamentos de protecdo individual e coletivo, e em vérias
superficies das salas limpas. A Classificacdo IARC determina,
sem margem para quaisquer duvidas, o efeito carcinogénico
de determinados farmacos como, por exemplo, a ciclofosfa-
mida, o etoposido, o melfalano, entre outros. Ao longo destas
ultimas décadas sao varios os estudos que evidenciam a exis-
téncia de efeitos genotdxicos, teratogénicos, criancas com
baixo peso a nascenca, abortos espontaneos e efeitos sobre a
reproducdo nos profissionais de saide que trabalham nestas
areas de producao.

Por todas estas razdes é importante apostar nas medidas
estruturais de prevencdo e desta forma contribuir para um
aumento de confianca dos profissionais. Numa area tao
sensivel como a de producdo de medicamentos citotdxicos,
discute-se ja a introducdo de maquinas robotizadas para
fazer o trabalho, até agora realizado por humanos.

Palavras-chave: Seguranca; Higiene; Exposicdo; Prevencéo;
Doenca; Protecéo.
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Monitorizacao ambiental na producao estéril de medicamentos

oncoldgicos

Environmental monitoring in the sterile production of oncological drugs

Joao Santos
StechComply. Lisboa, Portugal.

Para garantir a seguranca do paciente, a manipulacdo e
preparacdo de medicamentos oncoldgicos injetdveis em
ambiente hospitalar devem assegurar sua esterilidade.
Assim como a execucao de procedimentos assépticos por
profissionais devidamente qualificados, a existéncia de salas
e zonas limpas sdo requisitos necessarios.

A monitorizacdo de parametros fisicos e microbioldgicos é,
portanto, essencial para garantir que as salas e zonas limpas
funcionem permanentemente de acordo com os requisitos
definidos.

A realizacdo de ensaios e registos peridédicos dos parametros
de engenharia, que assegurem a qualidade do ar no interior
das salas/zonas limpas (tais como a concentracao de parti-

culas, pressdes diferenciais, etc.), bem como a amostragem
microbioldgica, sdo fundamentais.

A andlise da informacdo obtida nos resultados/registos
efetuados devera evidenciar que os parametros fisicos e
microbioldgicos, estdo de acordo com as especificagoes,
legislacao e/ou guidelines aplicaveis. Igualmente relevante,
a avaliacdo do histérico de resultados ird permitir identificar
eventuais tendéncias de alteracdo que poderao comprometer
a esterilidade dos medicamentos oncoldgicos, justificando a
implementacdo de a¢des corretivas ou ajustes necessarios.

Palavras-chave: Estéril; Salas limpas; Monitorizacdo; ParGdmetros
fisicos; Pardmetros microbioldgicos.
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Desafios da manipulacao assética de citotoxicos: a relevancia da formacao

e investigacao para melhores praticas

Challenges in the aseptic manipulation of cytotoxic drugs: the relevance of training and research

for best practices

Fernando Moreira

Escola Superior de Saude do Instituto Politécnico do Porto. Porto, Portugal. ffm@ess.ipp.pt

A producdo de quimioterapia implica uma assinaldvel
complexidade, profundidade e multiperspetividade de
conhecimentos. Apesar de incomumente utilizado em
relacdo ao ensino das disciplinas das dreas médicas, o termo
multiperspetividade adequa-se na caracterizacdo do saber
necessario para preparacao de quimioterapia, na mesma
medida da complexidade e da profundidade. Face a debili-
dade do sistema imunitario dos doentes oncoldgicos e a via
de administracdo mais comum dos farmacos citotoxicos (i.e.
intravenosa), reconhece-se a importancia do conhecimento
e aplicacdo da técnica assética, evitando quaisquer fontes de
contaminagdo microbiana. Neste sentido, o reconhecimento
e cumprimento dos quesitos técnicos das salas e equipa-
mentos (homeadamente controlos de engenharia primdrios),
do equipamento de protecdo individual (EPI) a utilizar, das
normas de higienizacdo e das préprias praticas de manipu-
lacdo, sdo cruciais. Simultaneamente, ndo pode depreciar-se
aimportancia da producao de solugdes cuja composicao seja
qualitativamente e quantitativamente exata, garantindo-se
analogia ao tratamento prescrito. A administracao de doses
inferiores as perspetivadas pode comprometer o sucesso do
tratamento e a administracdo de sobredosagens incrementa
o risco de efeitos toxicos. Face ao exposto, é necessario
reconhecer e utilizar os dispositivos de puncgdo vidveis para
cada farmaco que ndo comprometam as suas propriedades;
os procedimentos e solventes de reconstituicdo e diluicao
adequados para cada farmaco; os dispositivos de medicao
de volumes adequados (respeitando capacidades minimas e
maximas de seringas a utilizar para cada medicao, e promo-
vendo o maximo de exatiddo); a estabilidade fisico-quimica
e microbioldgica dos farmacos apés violacdo do recipiente
primario; e ainda a fotossensibilidade de alguns compostos,
que implicam a utilizacdo de dispositivos de fotoprotecao.

Tendo em conta tdo somente a perspetiva do doente, a
producdo de quimioterapia seria ja de si suficientemente
desafiante. Contudo, é importante contemplar-se também a
perspetiva do risco de exposicdo ocupacional, para os profis-
sionais. Uma vez mais, é fundamental reconhecer-se e utili-
zar-se eficazmente os controlos de engenharia primarios e o
EPI, mas também é importante adotar praticas profilaticas de
disseminacdo e contacto com citotéxicos durante a manipu-
lacdo. E ainda determinante reconhecer o modo de atuacéo
em caso de derrame e identificar condicdes fisiolégicas ou
patoldgicas que contraindicam a manipulacdo. Assim, a
manipulacdo de citotéxicos implica permanente e consciente
protecdo de doentes e profissionais e maximizacdo do poten-
cial do tratamento. Os conhecimentos necessarios para o
efeito sdo de natureza cientifica, mas também técnica, o que
recomenda a prévia frequéncia de programas de formacédo
tedricos e aplicados. Os técnicos de farmacia formados em
Portugal possuem formacéao técnica avancada e um nivel de
qualificacdo superior, frequentando cursos de Licenciatura
com orientagao para o saber de natureza profissional, que os
devera preparar de forma impar para a producao de citoté-
xicos. Os seus conhecimentos ndo se deverao esgotar, porém,
no ensino pré-graduado, devendo encorajar-se a formacao
continua que lhes permita atualizacdo e incremento de
conhecimentos potenciando o seu desempenho individual.
O conhecimento cientifico, o conhecimento técnico e a expe-
riéncia dos técnicos de farmdcia portugueses, posicionam-
-nos ainda de forma privilegiada para a realizacdo de investi-
gacao nesta drea, alargando o saber existente e contribuindo
para a evolucao do tratamento do cancro. Cumpra-se.

Palavras-chave: Quimioterapia; Técnica assética; Formagdo
profissional; Citotdxicos; Técnicos de farmdcia.
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Cancro ocupacional e exposicao profissional a citostaticos

Ema Sacadura Leite

Servico de Saude Ocupacional, ULS de Santa Maria. Lisboa, Portugal.
Escola Nacional de Saude Publica, Universidade NOVA de Lisboa. Lisboa, Portugal.
Faculdade de Medicina, Universidade de Lisboa. Lisboa, Portugal.

Provavelmente a primeira descricdo de cancro ocupacional
foi efetuada no século XVIII, por Percival Pott, o qual identi-
ficou o cancro da bolsa escrotal em limpa-chaminés. Desde
entdo tém sido muitas as associacdes identificadas entre
vérios tipos de cancro e agentes carcinogénicos presentes
nos locais de trabalho.

Em 2014, a International Agency for Research on Cancer (IARC)
classificou onze medicamentos citostaticos como agentes
cancerigenos do grupo | e ainda outros farmacos, incluindo
alguns farmacos imunossupressores e hormonais. Esta clas-
sificacdo foi efetuada com base na incidéncia aumentada de
cancro em doentes tratados com quimioterapia. Contudo, a
exposicao terapéutica é muito diferente da exposicao ocupa-
cional, a qual se caracteriza por ser em muito baixas doses,
mas ao longo de varios anos de exposicao.

O uso da quimioterapia em quantidades crescentes eagrande
diversidade de citostéticos aprovados por Entidades Regula-
doras nos ultimos anos, colocam-nos grandes desafios a nivel
ocupacional, tanto mais que ndo esta definido um NOAEL (No
Observed Adverse Effect Level) para o cancro, designadamente
em contexto de exposicao profissional a citostaticos.

Em ambiente hospitalar, os grupos profissionais potencial-
mente expostos incluem, maioritariamente, Farmacéuticos
e Técnicos de Farmacia, Enfermeiros, Médicos, Assistentes
Operacionais e Trabalhadores de servicos de suporte (limpeza
e manipulacdo de residuos).

Nas condi¢des atuais, a via cutanea parece ser a via de expo-
sicdo mais significativa (durante a manipulacdo direta dos
farmacos ou por contacto com superficies e equipamentos
contaminados). Pode ainda ocorrer exposicdo por via inala-
téria (alguns farmacos, como a ciclofosfamida, podem vapo-
rizar a temperatura ambiente ou, durante a manipulacéo,
podem ser gerados aerosséis ou poeiras), por ingestdo
(através da degluticdo de secre¢des mucosas respiratérias
contendo o citostatico ou por contato bocal com objetos, pele
ou alimentos contaminados) e ainda por picada acidental.

A vigilancia ambiental, designadamente através da amos-
tragem de superficies e de equipamentos (wipe sampling),
evidencia que ha contaminagao dos locais de trabalho. Por
sua vez, a vigilancia bioldgica de dose (doseamento dos citos-

taticos ou dos seus metabolitos na urina) mostra que pode
haver contaminacdo interna em profissionais expostos aos
citostéticos'.

Os indicadores biolégicos de efeito detetam alteracdes
genéticas em linfécitos do sangue periférico: num estudo
de revisao que incluiu onze estudos, nove mostravam lesao
do ADN de profissionais de salde expostos a citostaticos?.
Contudo, ndo existem dados suficientes para demonstrar
uma relacdo causa-efeito entre o risco genotéxico e o efeito
adverso no individuo, nomeadamente cancro ocupacional.
Perante a evidéncia limitada quanto ao aumento da inci-
déncia de cancro por exposicao ocupacional a citostaticos,
destaca-se a importancia da implementacdo de um plano de
gestao do risco, que permita controlar a exposicdo minimi-
zando potenciais efeitos na saude, designadamente efeitos
carcinogénicos, e também proteger trabalhadores susceti-
veis. A Unido Europeia publicou recentemente um guia® que
podera ser muito util neste ambito.

Na impossibilidade da eliminacdo dos citostaticos, a sua
substituicdo por agentes sem potencial carcinogénico seria
desejavel. Contudo, para minimizar o risco profissional
mantendo a eficacia do tratamento de doentes, é ainda
necessdrio recorrer a implementacéo rigorosa de medidas
de engenharia, organizacionais e ao uso de equipamentos de
protecdo coletiva e individual. A vigilancia da saude também
tem um papel de destaque na avaliacao individual do risco e
na sua gestao.
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Rastreio do cancro gastrico
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Este projeto foi elaborado com o intuito de contribuir para a
prevencao do cancro gastrico através daidentificacdo precoce
e tratamento de pessoas com infecdo por Helicobacter pylori.
Surge para implementar e avaliar a viabilidade de diagndstico
de Hp num contexto real. Neste sentido, estamos a testar uma
estratégia de prevencao complementar ao rastreio de cancro
gastrico em Portugal com uma abordagem de proximidade
através das farmacias, promovendo também a literacia em
saude dos cidaddos em relacdo ao diagndstico de Hp e a
importancia dos rastreios na prevencdo de cancro.

Orastreio foiimplementado nallha Terceira, Agores, contando
com o apoio das farmacias da ilha, responsaveis pelo convite

ao rastreio oportunista dos utentes, registo de dados em
plataforma desenvolvida para o efeito e recolha das amostras,
do Centro Oncolégico do Acores onde foi efetuada consulta
aos utentes testados e com teste positivo para a presenca da
Hp e também do Hospital da Ilha onde foram efetuados os
testes de detecao.

Esperamos, com este rastreio, demonstrar a taxa de adesao
ao estudo (recetividade da populacdo), a taxa de adesao a
erradicacdo da Hp, testar o workflow montado, estudar a
viabilidade financeira, salientar a possibilidade de escala-
bilidade do projeto e o potencial impacto na prevencao de
cancro gastrico em Portugal.
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Post-marketing safety driven regulatory actions in Portugal: a
retrospective analysis between 2013 and 2023
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Background: The safety of medicines is a significant health
issue that needs to be continually monitored and evaluated
throughout its lifescccan. This applies not just when a drug
is being developed but also post-authorization. In Portugal,
there have been important changes in pharmaceutical
scenery during the past decade and the National Authority of
Medicines and Health Products, INFARMED, I. P., has governed
this field that assures the safety, effectiveness and quality of
medicines. Objective: This study aimed to explore the regu-
latory actions of drugs due to safety reasons in Portugal
occurred between 2013 to 2023.

Methods: A retrospective analysis was performed based on
the safety alerts released by INFARMED, I.P. on their website
from January 2013 to December 2023. The study involved
the descriptive analysis of change of marketing status, drugs
involved, causes for regulatory actions and yearly patterns.

Results: A total of 602 safety alerts were released in the moni-
tored period. The highest number of regulatory actions were

registered in 2018, with 172 cases (28.57%). Generic drugs
made up the most with 436 (72.19%). The main causes for
regulatory actions were batch recalls due to quality problems
(61.98%) and marketing authorization withdrawals (20.66%),
which were primarily caused by unfavourable risk-benefit
balance. The most affected ATC categories were cardiovas-
cular (36.05%) and nervous system drugs (11.79%).

Conclusions: The results from the study emphasize on how
it is important to keep good surveillance systems and always
review manufacturing as well as regulatory methods for
better safety of drugs. Regulators, the pharmaceutical sector,
and healthcare experts must collaborate to guarantee bene-
fits from medicines exceed their use-related risks.
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farmacia hospitalar: uma abordagem Delphi

Quality indicators in hospital pharmacy medication preparation area: a Delphi approach
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Introducao: A Farmdcia Hospitalar (FH) desempenha um
papel crucial, enquanto servico de apoio a atividade clinica,
contribuindo para a melhoria continua da qualidade dos
cuidados hospitalares. A avaliacdo da qualidade é essencial
para garantir a seguranca no uso do medicamento, evitando
erros que possam comprometer a satde dos doentes e onde
colabora uma equipa multiprofissional de técnicos superiores
de diagnostico e terapéutica (TSDT) e farmacéuticos.

As atividades incluidas na area de Preparacdo de Medica-
mentos (PM) envolvem uma série de etapas criticas, sendo
que a evolucdo constante das praticas associadas é impulsio-
nada pela introducdo de novas tecnologias, avancos terapéu-
ticos e mudancas nas regulamentacdes nacionais e interna-
cionais, associando desafios e oportunidades para aprimorar
0S processos, promover a seguranga e otimizar o uso dos
recursos disponiveis. Neste contexto, torna-se imperativo
estabelecer linhas orientadoras claras, condutas e préticas
padronizadas, na perspetiva da promocdao da melhoria
continua da qualidade, sendo que o modelo de indicadores
da qualidade (IQ) mais conhecido para avaliar a qualidade
dos cuidados de saude é conhecido como a Triade de Dona-
bedian, que classifica os indicadores em estrutura, processo
e resultado.

Método: Este é um estudo com abordagem qualitativa, apli-
cando Painel de Delphi, para identificar e priorizar IQ na area
de PM. Em julho de 2023 foram listados e codificados 201 1Q,
dos quais foram identificados 34 indicadores para a area de
PM, sendo que destes 29 sdo 1Q especificos para a preparacao
de misturas estéreis e preparacao de medicamentos citoté-
xicos/citostaticos.

Resultados: Foram identificados 25 1Q para a area de PM,
e referenciados 12 novos indicadores, apds a primeira
ronda. Para a segunda ronda, os 1Q foram dispostos em trés
grupos, de acordo com a sua medicdo: estrutura, processo
e resultado. Esta ordenacdo permitiu priorizar 12 1Q para a
preparacdo de misturas estéreis e medicamentos citotéxicos/
citostéticos, de um total de 15 1Q para a area de PM.

Discussao: O levantamento de um numero elevado de indi-
cadores pode nao ser exequivel ou praticavel para a ativi-
dade assistencial da FH, pois pode diminuir a fiabilidade
da medicao, ter um custo elevado na sua implementacéo e

perdera compatibilidade, por se confundir com outros indica-
dores bastante similares. De facto, pedir aos especialistas para
atribuirem diferentes graus de relevancia aos indicadores,
permitiu estreitar a escolha dos 1Q, conforme referido pela
OMS. Esta priorizacdo podera permitir o desenvolvimento
de um referencial de certificacdo abrangente e adequado
a FH, em Portugal. A abordagem Delphi permite reunir um
conjunto de opinides de peritos, mantendo-se a confidencia-
lidade e o anonimato entre eles, possibilitando expressarem
pareceres livremente, eliminando conflitos interpessoais, de
status académico ou profissionais, tendo como finalidade
facilitar e melhorar a tomada de decisées. A identificacdo de
1Q na drea de PM pode tornar-se uma importante ferramenta
de trabalho, como contributo para a exceléncia da pratica
clinica dos profissionais que integram, contribuir para a segu-
ranca do doente, acompanhar a evolucdo das tecnologias
em saude, promover a padroniza¢do, a melhoria continua da
qualidade, contribuir como benchmarking e estabelecer um
padrao de exceléncia reconhecido pelos seus pares.
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Introduction: The complexity of antineoplastic preparation
increases the risk of errors, thus demanding robust safety
systems. Common methods to prevent errors committed
during aseptic preparation include double visual verifica-
tion and gravimetric control (GC), in which the mass of each
preparation is determined to ensure product accuracy. The
aim of this work is to develop a GC that routinely, quickly, and
simply enables quality control of antineoplastic preparations
in the Centro Hospitalar de Baixo Vouga (CHBV) hospital unit.

Methods: A cross-sectional descriptive observational study
was carried out in the CHBV chemotherapy preparation unit
over four days in February and March 2024, analyzing 122
chemotherapy preparations. Data was collected by obser-
ving the compounding process of preparations in different
containers: bags, syringes or pumps. The study focused on
weighing the masses of the intermediate and final products
using a semi-analytical precision scale. The variables under
study were the masses of the containers (pre-addition, post-
-addition and post-infusion of the drug and diluent, in the
case of the pumps), the volume of the drug measured, the
diluent used, the volume of the diluent, the operator and the
date of preparation. The density of the commercially available
ready-to-use drugs or resuspended drugs was determined
after evaluation of three samples of each included drug. A
deviation of up to 5% of the density of each drug, determined
by calculating the variation coefficient, was considered
acceptable. A semi-automatic calculation model using Micro-
soft Excel® was developed to allow gravimetric control of the
preparations. Once the method had been created, an applica-
bility test was carried out.

Results and Discussion: The study reveals minimal variabi-
lity in drug density, with coefficients of variation of less than

5%, indicating consistent accuracy between commercially
available drugs. This consistency, suggests the adequacy
of the implementation of a GC method. A semi-automated
system for quality control of chemotherapy preparations has
been developed, designed to be practical and adaptable to
use with both syringes and bags/pumps. The main limitation
of the method developed is the need to confirm the masses
of the containers used. Compared to most of the evaluated
drugs, there is a greater diversity of laboratories producing
containers and even between different batches from the
same producer, the possibility of weight variation cannot
be ruled out. Nevertheless, the method developed allows
for the possibility of editing the container’s mass, enabling
its adaptation. During the performance of the applicability
test, it was possibly to quickly calculate the percentage error
of each preparation, and intuitively verify the validity of the
preparation by means of a color-based code. In view of the
results observed, the 53 preparations evaluated were presu-
mably prepared correctly, with a variation of between 0%
and 4.30%.

Conclusion: The developed method is functional, practical,
and versatile, allowing healthcare professionals to perform
quality control of chemotherapy preparations using either
syringes or bags/pumps. By implementing this methodology,
hospital units will be able to prevent overdoses that could
put patients at risk, or underdoses that could jeopardize
compliance with the prescribed therapy.

Keywords: Antineoplastic preparation; Gravimetric control;
Quality control; Aseptic technique; Oncology pharmacy; Chemo-
therapy.

Palavras-chave: Prepara¢do antineopldsica; Controlo gravimé-
trico; Controlo de qualidade; Técnica assética; Farmdcia oncold-
gica; Quimioterapia.
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Introdugdo: Em 2020, a incidéncia de cancro foi de 19,3
milhdes de casos em todo o Mundo. Em 2040 perspeti-
va-se um aumento para 28,4 milhées de novos casos diag-
nosticados anualmente. Apesar de ser a primeira linha de
tratamento, na maior parte das situacdes no momento do
diagnostico, a quimioterapia é considerada, muitas vezes,
insuficiente. Neste sentido, a imunoterapia baseada em anti-
corpos tem-se apresentado como uma terapia complementar
promissora. Os anticorpos monoclonais (MAbs) tém sido utili-
zados para aumentar os efeitos da quimioterapia para muitos
tipos de cancro. A manipulacdo de MAbs suscita algumas
questdes aos profissionais por ndo haver uma definicdo clara
da posicao que esta classe de farmacos ocupa entre os medi-
camentos citotdxicos e os medicamentos considerados nao
perigosos («ISOPP Standards for the Safe Handling of Cyto-
toxics», 2022). Este fator, associado ao facto de nao se conhe-
cerem todos os riscos associados a sua manipulacao, dificulta
a formulacdo de orientagdes relativas a manipulagao segura
destes medicamentos. Este estudo teve como principais
objetivos compilar as principais recomenda¢des emanadas
pelas diretrizes internacionais sobre a correta manipulacao
de MAbs e identificar e avaliar a sua qualidade.

Método: Procedeu-se a pesquisa de diretrizes relativas a
manipulacdo de MAbs nas bases de dados Pubmed, Science-
Direct e Cochrane Library. Foram definidos, como critérios de
inclusao: artigos publicados entre janeiro de 2010 e outubro
de 2023, em inglés e a redigidos em formato de Guideline. Por
forma a evitar o viés de publicacéo, efetuou-se uma pesquisa
de citagdes consideradas relevantes nos documentos obtidos
ap6s a primeira pesquisa. As diretrizes incluidas foram
avaliadas com recurso a ferramenta AGREE-II, de forma inde-
pendente, por dois investigadores.

Resultados e Discussao: Foram identificadas seis diretrizes.
Todas as diretrizes referem a importancia da utilizacdo de
Equipamentos de Protecao Individual durante a manipulacao
e trés das diretrizes mencionam a relevancia de recurso a
técnica assética. Cinco das diretrizes abordam a utilizagao de
sistemas fechados na manipulacdo dos MAbs. Na caracteri-
zacgao dos profissionais que reinem condi¢des para manipu-
lacdo de MADbs: trés diretrizes referem que devem ser especifi-
camente treinados na nesta tarefa; uma diretrizrecomenda a
ndo manipulacdo por gravidas e duas diretrizes recomendam
a nao manipulacao por profissionais imunocomprometidos.
Globalmente, a percentagem média mais elevada das dire-
trizes foi obtida quanto ao dominio relativo a “identificacdo
do ambito e finalidade” (81,83%+16,24). Noutro sentido, o
dominio relativo a “aplicabilidade” foi o que apresentou uma
menor pontuagdo média (23,83%=15,32).

Conclusao: Existe um nimero muito limitado de diretrizes
para orientar os profissionais de farmacia que preparam
MADbs. Futuras diretrizes deverao procurar uma melhoria
na identificacdo de barreiras e fatores facilitadores da sua
implementacdo, promovendo a sua aplicabilidade e efetiva
implementacdo por parte das organizacdes de saude. Apesar
de considerados compostos menos perigosos do que os
farmacos citotéxicos, é importante reconhecer que, para
além da necessidade de producao de solucbes estéreis, varias
diretrizes recomendam a prevencao de exposicao aos MAbs
em individuos com maior suscetibilidade.

Palavras-chave: Anticorpos monoclonais; Oncologia; Diretrizes;
Técnica assética.

Keywords: Monoclonal antibodies; Oncology; Guidelines; Aseptic
technique.



SAUDE & TECNOLOGIA | 2024 | Supl. APLF2024 . ISSN: 1646-9704

Controlo de qualidade de solu¢oes de ciclofosfamida preparadas com
agulha ou com spike®: desenvolvimento e aplicacao de método por
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Introducdo: A utilizacdo de agulhas para aspiracdao de
farmacos citotoxicos aumenta o risco de exposicdo ocupa-
cional dos profissionais de farmacia que os preparam, sendo
por isso frequentemente substituida por dispositivos de liber-
tacdo de pressao designados de spikes. Um dos farmacos anti-
neopldsicos mais habitualmente manipulados em prepara-
¢6es de quimioterapia é a ciclofosfamida. Os objetivos deste
estudo sao: (i) validar um método analitico para controlo de
qualidade de soluc¢ées de ciclofosfamida; (ii) comparar solu-
¢bes de ciclofosfamida preparadas com recurso a agulha ou
spike.

Método: A preparacao amostral consistiu na diluicdo de
solucées aquosas de ciclofosfamida em acetonitrilo, metanol
e agua (19:13:68), seguindo-se filtracdo com filtro 0,2 um de
politetrafluoretileno. A andlise por cromatografia liquida
de alta eficiéncia acoplada a detetor de diodos (HPLC-DAD),
ocorreu numa coluna C-18 HypersilGOLD®, com fase mével
formada por acetonitrilo, metanol e agua (19:13:68), com
taxa de fluxo de 0,8 mL/min, volume de injecdo de 10 pL,
com comprimento de onda de detecdo de 205nm. O método
analitico foi validado quanto a linearidade, limiares anali-
ticos, sensibilidade, precisao e exatiddo. Por fim, foi avaliada
e comparada a concentracao de ciclofosfamida em funcao da
area de pico cromatografico em amostras preparadas com
agulha, com spike dotado de filtro de particulas de 5 um, e
com spike sem filtro de particulas. Todas as amostras tinham a
mesma concentragdo tedrica de 200 pg/ml.

Resultados: O método foi linear no intervalo de concentra-
¢6es de 10 pg/mL a 400 pg/mL, com limite de detecao e limite
de quantificacdo de 1,21 pg/ml e 4,04 pg/ml, respetivamente.
Na avaliagdo da precisdo, o coeficiente de variacédo foi igual
ou inferior a 3,3% e o desvio padrdo relativo para avaliacao
de exatiddo situou-se entre 0,60% e 13,78%. Observou-se
uma diferenca estatisticamente significativa (p<0,001) entre
as areas dos picos das preparacdes efetuadas com agulha e
as preparacoes efetuadas com spike com filtro. Em média,
as preparagoes efetuadas com agulha apresentaram uma

concentracdo 2,17 vezes superior as preparagdes efetuadas
com spike com filtro. As preparacdes efetuadas com spike sem
filtro ndo evidenciaram diferenca estatisticamente significa-
tiva (p<0,213) comparativamente a agulha. Relativamente ao
coeficiente de variacao, o spike com filtro apresentou maior
dispersao em comparacdo com a agulha enquanto ospike
sem filtro apresentou menor variabilidade.

Discussao e Conclusao: Foi possivel validar um método
eficiente, pouco laborioso e vidvel para controlo de quali-
dade de preparacbes de ciclofosfamida, em contexto real.
Independentemente do dispositivo de puncéo utilizado, foi
possivel verificar uma elevada variagao de concentracao das
amostras avaliadas, o que sugere a obtencdo de solugdes
muito heterogéneas, apds reconstituicdo da ciclofosfamida.
Esta observacao reforca a importancia da adogao de todos
os esforcos possiveis na reconstituicdo eficaz da ciclofos-
famida e promocado de solu¢des homogéneas. A diferenca
observada entre as preparacdes com spike com filtro e agulha
sugere uma retencéo parcial do farmaco, evidenciando que o
dispositivo de puncao utilizado para aspiracao influencia de
forma determinante a preparacdo, recomendando-se a utili-
zacdo de spikes sem filtro para aspiracao.
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Introdugdo: O edema macular e a degeneracdo macular
relacionada com a idade podem levar a situagdes de perdas
de visao graves'. Opcdes terapéuticas recentes para estes
doentes incluem inibidores do fator de crescimento endote-
lial vascular (anti-VEGF, do inglés vascular endotelial growth
factor)’. Aprovado em 2012 pela Agéncia Europeia do Medi-
camento, o aflibercept (EYLEA®) é uma proteina de origem
recombinante que se une a e inibe VEGF, bloqueando o cres-
cimento anormal dos vasos sanguineos. O EYLEA® apresen-
ta-se como solucao injetavel em frasco para injetaveis, em
concentracdo de 40mg/mL, contendo 0,1mL de solucdo para
utilizacio unica (um olho). E indicada uma administracdo de
2mg, pelo que devem ser injetados 0,05mL no olho afetado
do doente, com administracdes repetidas cada 1-2 meses?.
Considerando que o excesso de volume néo injetado deve
ser eliminado, tal corresponde a um desperdicio de cerca de
0,05mL de solucao por doente/olho, pelo que o processo de
preparacdo e administracdo pode ser otimizado.

Método: Com o objetivo de rentabilizar o processo e de
reduzir o desperdicio de solucédo de EYLEA® foi considerado
realizar a preparacao da solucao em pelo menos 7 seringas
individuais parainjecao intravitrea, utilizando a técnica assép-
tica em camara de fluxo laminar (sala de pressao negativa) em
ambiente estéril e controlado, a partir de 4 frascos de EYLEA®.

Resultados: De forma a validar a possibilidade de otimizar
a utilizacdo de EYLEA®, primeiro foi reconhecido que no
processo de preparacdo da seringa individual devem ser
consideradas perdas de volume pela manipulacéo, pelo que
um frasco de 0,ImL nao sera suficiente para obter 0,05 ml de
solucdo para 2 doentes. Embora ndo haja um estudo espe-
cifico que quantifique exatamente as perdas de solucdo na
preparacdo de injetaveis, consideramos um valor maximo de
perdas de 10%. Tal como antecipado, a partir de 4 frascos de
EYLEA® obteve-se um volume superior a 0,360mL de solugdo.
Neste caso, foi possivel preparar um minimo de 7 seringas
individuais com 0,05mL cada (2mg de aflibercept), correspon-
dendo a uma reducdo de 42,8% do consumo (ou seja, consi-

derando um custo médio de 160,35 euros por frasco, cada
olho pode ser tratado por 91,63 euros).

Discussao: A partir destes resultados verificou-se ser possivel
evitar o desperdicio da solucdo de EYLEA® ao utilizar os
volumes em excesso de cada frasco de EYLEA®, para a admi-
nistracdo em varios doentes, respeitando o volume recomen-
dado paraainjecdo e a estabilidade da solucdo. Considerando
que o numero de doentes em que é realizada a administracao
diariamente é de pelo menos 10 sequencialmente, podera
ser possivel otimizar ainda mais o processo, e, consequente-
mente, reduzir os gastos com a aquisicao do medicamento. A
nivel econémico serd preciso ter em linha de conta os gastos
com o consumo do material e o tempo utilizado pelo técnico
superior de diagnostico e terapéutica da drea da farmacia que
manipula as injecdes intravitreas.

Concluséo: Este trabalho demonstra uma estratégia promis-
sora para otimizar o uso do aflibercept (EYLEA®), ao aproveitar
o volume excedente de cada frasco que normalmente seria
descartado, otimizando o custo e reduzindo significativa-
mente o desperdicio, enquanto sdo garantidas a seguranca e
a qualidade do produto final.
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Introdugdo: A exposicdo ocupacional a medicamentos
perigosos e os riscos subsequentes para a saude dos profis-
sionais de saluide sao bem conhecidos e amplamente docu-
mentados ha vérias décadas. A NIOSH determina se um
medicamento aprovado atende aos critérios da definicdo
de medicamento perigoso e define o risco tendo em conta a
toxicidade inerente ao principio ativo, mas também a forma
farmacéutica e o tipo de manipulacdo®*. Este trabalho teve
como objetivo analisar os medicamentos perigosos na insti-
tuicdo e averiguar a conformidade da manipulacéo, identi-
ficar lacunas nas medidas de segurancga e propor estratégias
para mitigar os riscos.

Método: Identificaram-se os medicamentos existentes na
Unidade Local de Satude de Matosinhos que constam na lista
do NIOSH de 2020 e atualiza¢des publicadas no respetivo
site até 2023. Foram analisadas as caracteristicas de toxici-
dade dos medicamentos e respetivas formas farmacéuticas,
conduzindo a recomendacdes do NIOSH quanto ao uso
de equipamento de protecao individual (EPI) e sistemas de
ventilacao controlada.

Resultados: Dos 230 farmacos presentes na lista NIOSH 2020
e 7 nas publicacdes mais recentes do site, 128 existem na
instituicdo. Destes, 21 ndo cumprem as indicacdes de mani-
pulacao do NIOSH.

Discussdo: Este estudo evidencia a importancia de cada
instituicdo de saude desenvolver uma lista personalizada de
medicamentos perigosos para assegurar uma abordagem
adequada na manipulacdo®. A andlise das préticas atuais de
manipulacdo na instituicdo revelou incoeréncias com as reco-
mendacdes do NIOSH. Medicamentos como a ciclosporina e
o ganciclovir deveriam ser manipulados em camaras de segu-
ranca biolégica (CSB) classe Il ou isolador e é recomendado
o uso de dispositivos de transferéncia de sistema fechado.
A manipulacdo de sélidos orais, como fracionamento ou
individualizacdo de frascos multidose, também apresentou
lacunas de seguranca. A manipulacdo deve ser realizada
em dareas com ventilacdo controlada e uso adequado de EPI,
como mascaras FFP2, dois pares de luvas para preparagao de
citotdxicos e bata descartavel. Os dados sugerem a aquisicao
de CSBs classe Il para a manipulacdo de medicamentos peri-
gosos nao citotoxicos injetdveis. Doses mais ajustadas a pres-
cricdo ou a substituicdo por formas farmacéuticas que evitem
manipulagdo seria uma vantagem, o fracionamento deve ser

considerado apenas na auséncia de alternativas disponiveis
e conforme as caracteristicas especificas de cada medica-
mento. Adicionalmente, deve ser assegurado que todas zonas
de manipulacdo de medicamentos disponham de sistemas
de ventilacdo adequados e controlados. Embora existam
diretrizes para a manipulagdo segura de medicamentos peri-
gosos, os limites de exposicdo ndo sdo claramente definidos
devido a escassez de evidéncias cientificas sobre a corre-
lacdo entre niveis de exposicao e riscos de efeitos adversos.
Assim, a prevencdo, mantendo a exposicdo “tdo baixa quanto
possivel”, permanece a estratégia mais eficaz>.

Conclusdes: A andlise dos medicamentos perigosos deve ser
um processo continuo e realizado de forma regular, devido
a constante atualizagao das recomendacgdes e ao desenvol-
vimento de novos medicamentos. A implementacdo das
medidas anunciadas neste estudo poderia contribuir para a
diminuicdo da exposicdo ocupacional e consequentemente
aumentar a seguranca dos profissionais de saude.
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Introdugdo: O estudo NEXTDAY foi desenvolvido com o
intuito de explorar os conhecimentos, percecoes e experién-
cias dos estudantes do ensino superior do distrito de Lisboa
em relagao aos Anticoncecionais Orais de Emergéncia (AOE).
A utilizacdo destes medicamentos tem vindo a aumentar
em Portugal, mas a informacao cientifica disponivel ainda
é escassa, sobretudo ao nivel das experiéncias e percecoes
relacionadas com o uso e aquisicdo dos AOE, bem como
sobre o conhecimento da sua farmacovigilancia.

Método: Foi realizado um estudo observacional transversal,
através da disponibilizacdo de um questionario online, dire-
cionado a estudantes do ensino superior do distrito de Lisboa,
de ambos os sexos, com idade igual ou superior a 18 anos de
idade. Os dados foram analisados estatisticamente através do
software IBM SPSS Statistics, versao 29.0.2.0, recorrendo-se a
analises descritivas e inferenciais.

Resultados: A amostra de respondentes foi composta por 322
estudantes (273 mulheres e 49 homens), com idade compreen-
dida, maioritariamente, entre 18 e 24 anos (85,9%). O conhe-
cimento especifico sobre AOE foi superior nas mulheres em
relacdo aos homens (87,8% vs 66,7%, respetivamente). Consi-
derando a amostra total, verificou-se lacunas significativas
no conhecimento sobre os diferentes tipos de AOE (64,6%)
e as suas condi¢des de aquisicao (58,7%). Dos 79 estudantes
que referiram ja ter adquirido um AOE, 87,3% fizeram-no em
farmacias comunitarias, enquanto 12,7% utilizaram outros
canais, como supermercado. A escolha do local de aquisicao
foi maioritariamente influenciada pela acessibilidade, priva-
cidade, e, no caso particular das farmacias, pela confianca
no atendimento. Ao analisar-se a satisfacdo dos estudantes
relativamente ao aconselhamento no momento da aquisicéo,
verificaram-se niveis mais baixos de satisfacdo a nivel das
farmacias comunitarias comparativamente aos outros canais
de aquisicao. Nao obstante, a percentagem de questdes reali-
zadas e de informacédo fornecida aos adquirentes foi baixa
em qualquer um dos cenarios. Relativamente a utilizacédo, 78
mulheres mencionaram ter utilizado AOE, das quais 20 (25,6%)
relataram ter experienciado reacées adversas, sendo a mens-
truacdo irregular a mais comum. A maioria dessas mulheres
nao notificou as reacdes adversas e 50,8% das que ndo expe-
rienciaram reacdes adversas admitiram que ndo saberiam
como notificar caso experienciassem uma.

Discussao: Os resultados indicam que, apesar de um nivel
geral de conhecimento razoavel sobre AOE, existem lacunas
significativas no aconselhamento fornecido durante a aqui-

sicdo destes medicamentos. A farmacia comunitaria foi identi-
ficada como o local preferencial para a aquisicao de AOE, suge-
rindo que estes estabelecimentos desempenham um papel
central ndo sé na distribuicao, mas também na educacédo dos
consumidores sobre o uso seguro dos AOE. No entanto, veri-
ficou-se uma possivel lacuna na comunicacao entre profissio-
nais de salde e utentes, ja que ndo foram frequentemente
discutidas questdes relacionadas com seguranca e adequacao
do uso de AOE.

Conclusao: O estudo NEXTDAY conclui que ha necessidade
de aumentar a literacia em saude, quer dos utilizadores, quer
dos proprios profissionais de saude, para promover o uso
racional dos AOE. Estratégias como formacao dos profissio-
nais de saude, melhorar o didlogo com os utentes e distri-
buicdo de materiais educativos poderiam contribuir para a
utilizacdo segura e eficaz destes medicamentos, com um
impacto positivo na saude publica.
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Introducdo: A producdo de quimioterapia a nivel hospi-
talar desempenha um papel essencial no tratamento onco-
l6gico, exigindo rigor e segurang¢a na manipulacdo. Este
estudo analisa a atividade do setor de Farmacotecnia de
uma unidade hospitalar de grande producao, com foco na
producdo de quimioterapia no periodo de 2018-2024 com
0 objetivo de descrever a evolug¢dao do nimero de doentes
e preparagoes citotéxicas produzidas pelo setor, bem como
avaliar a eficiéncia e os desafios enfrentados ao longo deste
periodo.

Método: Os dados foram recolhidos entre janeiro de 2018
e julho de 2024 no setor de Farmacotecnia do Servico de
Gestdo Técnico-Farmacéutica (SGTF) da ULSSM, utilizando
registos hospitalares informéticos para contabilizar o volume
de prepara¢des produzidas mensalmente e o nimero de
doentes. A anadlise foi realizada com recurso a ferramentas
estatisticas bdsicas, comparando o volume de tratamentos
preparados pela equipa do setor da Farmacotecnia respon-
savel pela preparacdo de medicamentos citotdxicos e o
numero de doentes tratados.

Resultados: No decorrer do estudo, durante o periodo
compreendido entre 2018 e 2024, observou-se um aumento
do nimero de doentes na ordem dos 50%.

Paralelamente verificou-se um volume crescente na producao
de manipulados citotéxicos, tendéncia interrompida no ano
de 2020 por uma estabilizacdo pontual, devido a pandemia
COVID 19. O grafico de tendéncia revelou uma média de

2809 preparagdes citotdxicas mensais em 2018 versus 3945
contabilizadas em 2023. Apesar do aumento significativo de
trabalho, o nimero de colaboradores manteve-se sensivel-
mente o mesmo durante o periodo estudado.

Discussao e Conclusao: As politicas de promocao da saude
tém ganho um enorme destaque na sociedade atual, mais
atenta ao bem-estar e auséncia de doenca de cada indi-
viduo. Consequentemente, sao realizados mais rastreios,
promovendo o diagnéstico atempado dos doentes e condu-
zindo a um aumento das taxas de sobrevivéncia dos doentes
oncoldgicos. Por outro lado, os avang¢os tecnolégicos permi-
tiram o desenvolvimento de novos farmacos, mais eficazes e
inovadores, que aumentaram a esperanca média de vida dos
doentes. Todos estes fatores contribuem amplamente para
0 aumento da producao de tratamentos oncoldgicos obser-
vado neste estudo. O estudo destacou aimportancia do setor
de Farmacotecnia na producéo eficiente e segura de medi-
camentos citotdxicos, refletindo diretamente na qualidade
de prestacao de cuidados ao doente oncoldgico. Face ao
aumento da producao de quimioterapia, este setor enfrentou
diversos desafios operacionais, contudo a producao mante-
ve-se eficiente. Por forma a colmatar estas dificuldades,
seria importante desenvolver estratégias de otimizacao para
acompanhar a realidade atual.

Palavras-chave: Citotéxicos; Manipula¢do de medicamentos;
Farmdcia hospitalar; Farmacotecnia.
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Introducgado: Estima-se que, em 2023, a incidéncia de cancro
ao nivel mundial foi de cerca de 20 milhdes de casos, sendo
que até 2040 prevé-se que a incidéncia anual aumente para
30 milhdes'. Em Portugal, a incidéncia, neste periodo, foi
cerca de 66 mil casos?. Apesar dos novos avangos na area,
a quimioterapia continua a ser o tratamento mais utili-
zado, o que exige uma formacdo continua dos Técnicos de
Farmacia que executam as suas atividades no ambito da
Farmacia Hospitalar, sendo responsaveis pela manipulacao
de medicamentos citotdxicos. Estes profissionais enfrentam
riscos elevados, pois estdo expostos a substancias perigosas
durante a manipulacdo e eliminacao destes medicamentos?.
Para minimizar a exposicdo ocupacional é necessario adotar
praticas que facilitem a manipulacdo destes medicamentos
e utilizar equipamentos que evitem, na medida do possivel,
a exposicao ocupacional aos medicamentos citotdxicos.
Objetivo: Realizar uma analise comparativa entre o sistema
fechado Equashield® e outras alternativas disponiveis no
mercado para a manipulacao de medicamentos citotdxicos.
A comparacgado baseia-se em critérios fundamentais para a
prética hospitalar, tais como a prevencao de derrames, faci-
lidade de uso, ergonomia, seguranca do profissional, eficicia
na reducao de contaminacao cruzada e a relacdo custo-bene-
ficio de cada sistema.

Método: Foi realizada uma revisdo sistemética da literatura,
recorrendo as bases de dados PubMed e Scopus. As pala-
vras-chave utilizadas incluiram “medicamentos citotéxicos”,
“Equashield”, “sistemas fechados” e “seguranca ocupacional”.
Foram selecionados artigos publicados entre 2010 e 2024 que
abordassem a seguranca dos sistemas fechados na manipu-
lacdo de medicamentos citotdxicos.

Resultados e Discussao: De um total de 31 artigos, 14
cumpriram os critérios de inclusdo, como a andlise quantita-
tiva da exposicdo ocupacional e a prevencao de derrames.
A analise técnica focou-se nas caracteristicas operacionais
de cada sistema, com especial énfase na facilidade de uso,
seguranca e impacto na saude dos profissionais. Os resul-
tados sugerem que todos os sistemas fechados analisados
oferecem protecao significativa contra a exposicdo ocupa-
cional a medicamentos citotoxicos. No entanto, o sistema
Equashield® destacou-se devido a sua simplicidade de utili-
zagao e design intuitivo, o que pode reduzir o risco de erros
humanos durante a manipulagao*®. Outros sistemas também

demostraram eficicia na prevencdo de derrames e na
reducdo de contaminagao cruzada, embora apresentassem
um periodo de adaptacao mais prolongado e menor acei-
tagdo por parte dos profissionais. A analise demonstrou ainda
que, apesar do custo inicial e de manutencao da Equashield®
ser mais elevado, é relativamente facil a implementagao em
larga escala devido aos seus beneficios em termos de segu-
ranca e simplicidade de uso.

Conclusao: A escolha de um sistema fechado para a manipu-
lacdo de medicamentos citotoxicos deve considerar a eficacia
na prevencao da exposicdo e da contaminagdo, assim como
fatores como custo, facilidade de uso e aceitacdo pelos profis-
sionais. O sistema Equashield® oferece duas vantagens consi-
derdveis nestes critérios, embora o seu custo possa ser deci-
sivo para certas instituicdes, sendo que a avaliacdo deve ser
feita com base nas necessidades operacionais e financeiras
de cada instituicdo.
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Introducdo: Em Portugal, as doencas oncoldgicas repre-
sentam a segunda principal causa de morte, justificando
as inUmeras iniciativas criadas para um maior acompanha-
mento da evolucdo destas doencas. Ao longo dos anos
temos assistido a uma evolucdo gradual nas abordagens
para o tratamento destas doencas, tendo como principal
foco alcangar uma melhor resposta com uma toxicidade mais
reduzida. Neste contexto surge a imunoterapia sendo este
um tratamento cada vez com maior destaque. Seguindo este
contexto, uma das areas de atuacao dos Técnicos Superiores
de Diagnostico e Terapéutica (TSDT) a nivel da Farmicia
Hospitalar é na preparacdao de medicamentos citotdxicos.
Com este trabalho pretendemos fazer uma andlise estatistica
dos medicamentos citotdxicos e imunomoduladores mais
utilizados ao longo de 5 anos (2018 a 2022) na nossa ULS, ver
também a evolucao do tipo de medicamentos manipulados
e no numero de manipula¢ées efetuadas.

Método: A metodologia deste trabalho consistiu numa
pesquisa na base de dados da ULS onde se efetua o registo
didrio do numero de cada medicamento preparado por cada
um dos TDST.

Resultados e Discussao: Apos a andlise dos dados reco-
Ihidos podemos concluir que em qualquer um dos anos em
estudo o medicamento citotdxico mais utilizado é o 5-Fluo-
rouracilo (5-FU), seguido do Irinotecano, da Oxaliplatina e
do Paclitaxel. Estes resultados relacionam-se diretamente
com o facto de nesta ULS as principais patologias diagnosti-
cadas serem os cancros colorretal e da mama nos quais estes
medicamentos sao amplamente utilizados. Por outro lado,
cada vez mais se utilizam estes medicamentos em associacao

a imunomoduladores com acdo antineopldsica, o que nos
leva a outro resultado, o elevado aumento da utilizacdo de
medicamentos imunomoduladores. Estas associagdes tém
como objetivo melhorar a eficacia dos tratamentos e reduzir
a toxicidade. Neste ambito o medicamento que viu a sua utili-
zagao crescer de forma mais expressiva foi o Pembrolizumab,
a par do Trastuzumab que gradualmente passou a ser utili-
zado nao sé em monoterapia como em associacdo a outros
medicamentos citotdxicos ou imunomoduladores. Outra
das situacdes analisada foi o numero total de preparacdes
efetuadas nestes 5 anos. Tal como seria expectavel houve
um decréscimo no total de medicamentos citotoxicos prepa-
rados no ano de 2020, resultante da pandemia por COVID-19.
Apo6s a pandemia assistimos a um aumento significativo de
manipulagdes, constatando que o cancro é uma doenca em
crescimento.

Conclusdes: Pode-se afirmar que ao longo dos anos tém
acontecido mudangas no consumo tanto de medicamentos
citotéxicos como nos imunomoduladores, sendo que os
ultimos se tém tornado num pilar no tratamento do cancro,
quer em monoterapia quer em associacao com outros medi-
camentos citotéxicos ou imunomoduladores. Podemos
concluir que a drea da oncologia esta em constante mudanca
e crescimento. Estes fatores levam a que os TSDT assistam
a um aumento de trabalho em nimero de manipulacoes e,
a terem um papel fundamental no combate a esta “eterna”
doenca.
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Papel do técnico de farmacia na manipulacao de anticorpos monoclonais

no Hospital Garcia de Orta

Pharmacy technician’s role in the manipulation of monoclonal antibodies at Hospital Garcia de
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Introdugdo: A imunoterapia, através da utilizacdo de anti-
corpos monoclonais, tem vindo ao longo dos anos a ser uma
estratégia promissora no tratamento de vérios cancros. De
modo a garantir o sucesso do tratamento e a sua seguranca
é necessdrio que a manipulacdo destes medicamentos seja a
mais correta. O Técnico de Farmacia (TF) no Hospital Garcia
de Orta (HGO) tem um papel fundamental na manipulagcao
de anticorpos monoclonais garantindo a seguranca micro-
bioldgica da preparagdo assim como eficacia do medica-
mento. A manipulacao destes medicamentos no HGO é reali-
zada em Camara de Fluxo de Ar Laminar Vertical (CFALV), que
garante a protecao do operador e da preparagdo. Objetivo:
Demonstrar o papel do TF na seguran¢a da manipulacdo de
anticorpos monoclonais.

Método: Estudo de caso, através da revisao de procedi-
mentos de manipulacdo de anticorpos monoclonais que
garantam a seguranca microbioldgica e posterior eficacia do
tratamento dos doentes do HGO.

Resultados: A formacdo dos profissionais que vdo mani-
pular estes medicamentos pela primeira vez, assim como os
que vao ser reintegrados, é essencial para manter a técnica
assética e os procedimentos especificos de manipulacdo dos
diversos medicamentos atualizados. Antes do inicio de cada
preparacdo é necessario que o TF se equipe corretamente
com os protetores de cal¢ado, touca, mascara FFP2 ou FFP3,
bata de protecdo quimica estéril, 6culos de protecdo e dois
pares de luvas estéreis, sendo que um tem protecao quimica.
A limpeza e desinfecdo da CFALV antes da preparacdo é
essencial para garantir a técnica assética na manipulagdo. Ao
manipular os anticorpos monoclonais tem de se ter em conta:
a formacao de bolhas ou espuma, uma vez, que a agitacdo
destas moléculas pode resultar na diminuicdo da sua eficécia
no tratamento, a formacao de aglomerados, a correta utili-
zacgao da agulha ou do dispositivo de transferéncia de liquido

semi-fechado (spike), a técnica assética evitando a retirada
das méaos da CFALV e o gotejamento da solucao, assim como
a colocacgao do farmaco no saco de perfusdao devendo ser o
mais lento possivel.

Discussao e Conclusdao: O TF tem um papel essencial na
preparacdo dos anticorpos monoclonais evitando a conta-
minacao microbioldgica e garantindo a seguranca e eficécia
do tratamento. A técnica asséptica e os cuidados a ter neste
tipo de medicamentos é um fator determinante, assim como
a formacéo dos profissionais que manipulam. Muitas vezes
hd uma lacuna na aprendizagem académica relativamente
a este tema e seria uma boa estratégia sensibilizar os alunos
na manipulacdo de anticorpos monoclonais, uma vez que, se
estdo a tornar cada vez mais a primeira linha de tratamento
em diversos cancros.
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Construcao e validacao de uma checklist para a preparacao de
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Checklist for chemotherapy preparation: development and validation
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Introducdao: Os medicamentos utilizados na preparacao
de quimioterapia apresentam propriedades genotodxicas,
carcinogénicas ou mutagénicas a longo prazo, mas também
efeitos secundarios ou eventos adversos a curto prazo. Deste
modo, torna-se necessario que as instituicbes de saude
desenvolvam estratégias que, nao s6 minimizem o risco de
ocorréncia de eventos adversos para o doente, bem como
para o profissional de Farmacia, que manipula e prepara os
medicamentos, ndo comprometendo a qualidade da prepa-
racdo. O objetivo deste estudo é desenvolver e validar uma
lista de verificacao (checklist) de procedimentos para a prepa-
racdo de quimioterapia, em contexto hospitalar.

Método: Estudo com abordagem qualitativa e quantita-
tiva realizado em duas fases: construcdao de uma checklist
de verificagdo da preparacdao de medicamentos citotoxicos
em ambiente hospitalar e posterior validacdo por um painel
de especialistas. A construcao da checklist teve por base os
procedimentos de seguranca, as competéncias, aptiddes e a
experiéncia dos profissionais de Farmacia nas areas de prepa-
racdo em condicdes estéreis de medicamentos citotdxicos e
antineoplasicos, e o Guia para a Gestdo Segura de Medica-
mentos Perigosos, um trabalho elaborado pela Comissdo
Europeia em 2023. Para validar os itens a incluir na checklist foi
divulgado um questionario dirigido aos Técnicos Superiores
de Diagnéstico e Terapéutica (TSDT) de Farmdcia, contendo
quatro seccdes, que incluiram itens para a caracterizacao da
amostra e relativos aos procedimentos a serem observados
antes, durante e no final da preparacdo. O tratamento dos
dados foi efetuado através do software IBM SPSS versdo 29.0
e para a analise da consisténcia interna utilizou-se o Coefi-
ciente Alfa de Cronbach.

Resultados e Discussao: O questionario foi respondido
por 70 TSDT de Farmdcia, maioritariamente do sexo femi-
nino (75,7%; n=53), com idades compreendidas entre 23 e 58
anos (mediana de 36 anos), que exerciam a sua profissdo em
contexto hospitalar entre 1 e 35 anos (mediana de 11 anos)
e que manipulavam citotéxicos entre 6 meses e 33 anos

(mediana de 8 anos); apenas 7.1% eram TSDT especialistas.
Quando questionados sobre a existéncia de listas de verifi-
cagao ou procedimentos implementados para minimizacao
do risco associado a quimioterapia oncolégica nos seus locais
de trabalho, 40% (n=28) indicaram n&o existirem e aproxima-
damente um quarto (24,3%) desconhecia a sua existéncia. Os
restantes 35,7% (n=25) indicaram existirem procedimentos
relativos ao Equipamento de Protecao Individual (EPI), a
limpeza das éreas envolvidas nas unidades de preparacao,
procedimentos de manipulacdo segura e de controlo micro-
biolégico, impressos com registos obrigatdrios e formacao
continua. O Coeficiente Alfa de Cronbach obtido foi de 0,914
0 que se traduz numa elevada consisténcia interna do ques-
tionario.

Conclusao: A checklist desenvolvida incluiu 44 itens relativos
a procedimentos a serem observados antes, durante e no final
da preparacao de quimioterapia, tendo sido validada por 70
TSDT de Farmdcia. A padronizacdo de procedimentos e a sua
verificacdo através de checklists constituem métodos preven-
tivos de gestdo de risco, relativos a seguranca do doente e
dos profissionais de Farmacia, particularmente nas areas de
preparacdo de medicamentos citotéxicos.
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Introducao: A area de producdo de medicamentos é uma
das mais importantes no que respeita ao foco principal
de uma farmdacia hospitalar: centrar as aten¢des nos seus
doentes para que estes possam ter acesso a uma terapéu-
tica individualizada e personalizada, sempre acompanhada
com a garantia de eficacia e seguranca no momento da
sua administracdo. Como exemplo temos a producdo de
seringas intravitreas, para uso no bloco operatério, por parte
do médico oftalmologista. Em janeiro de 2020 iniciou-se o
fracionamento do aflibercept com um total de 3868 seringas
preparadas a partir de 1251 frascos. Em junho do mesmo ano
iniciou-se o fracionamento do ranibizumab com um total de
2003 seringas a partir de 817 frascos. Em ambos os farmacos
as contabiliza¢cdes foram efetuadas até dezembro de 2023.

Método: Realizou-se uma revisao da literatura e descricao
do método utilizado, de acordo com a experiéncia e proce-
dimentos realizados na farmdcia hospitalar do Hospital Prof.
Doutor Fernando Fonseca EPE (HFF), incidindo nos pontos
criticos para a garantia de qualidade do produto final.

Resultados: O fracionamento das seringas intravitreas deve
ser feito na area de producao da farmacia (sala limpa) que é
um local segregado constituido por varias areas destinadas
exclusivamente a preparagdes estéreis. A técnica usada
no fracionamento envolve sempre dois profissionais de
farmacia (devidamente equipados). Um é responsavel pela
abertura faseada dos dispositivos médicos e pela desinfecao
com alcool a 70° dos frascos-ampola a serem manipulados,
enquanto o segundo é responsavel pela prépria manipu-
lacdo, tocando apenas em material esterilizado. Todos os
passos da técnica sdo criteriosamente cumpridos de forma

a garantir a qualidade e seguranca do produto final (técnica
descrita é acompanhada por imagens).

Discussao e Conclusao: Com o aparecimento destes novos
farmacos na area da oftalmologia, os custos dos sistemas de
salude aumentaram exponencialmente. Por este motivo, é
realizado o fracionamento dos mesmos, garantindo a quali-
dade, segurancga e um tratamento eficaz e adequado a cada
doente. No HFF, em quatro anos de producao, fracionaram-se
3868 seringas de aflibercept e 2003 seringas de ranibizumab.
Estes fracionamentos representaram uma poupanca de
303,15% no valor gasto com aflibercept e 242,44% no valor
gasto com ranibizumab.
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Implementation of the gravimetric control method in the preparation of antineoplastic drugs

Pedro Azdia*, Rui Silva, Beatriz Patrao, Claudia Laranjeira, Inés Soares, Patricia Gaspar, Prazeres Sacramento,
Raquel Leitdo, Raquel Magalhaes, Silvia Fonseca, Alcina Calhau, Clementina Varelas
Instituto Portugués de Oncologia de Coimbra, Av. Bissaya Barreto 98, 3000-075 Coimbra, Portugal

* 3495@ipocoimbra.min-saude.pt

Introdugdo: O controlo gravimétrico é um método que
compara a variacao de peso observada com a variacdo de
peso esperada, utilizando uma balanca de precisdo'. Este
método pretende diminuir os erros durante a preparacao de
medicamentos antineoplasicos, sendo considerado eficiente,
preciso, pratico e favoravel a autonomia®. Este estudo teve
como objetivo avaliar os resultados dos dois primeiros meses
de utilizacdo de controlo gravimétrico na Unidade de Prepa-
racao de Citotoxicos (UPC) dos Servicos Farmacéuticos do
Instituto Portugués de Oncologia de Coimbra Francisco
Gentil, EPE (IPOCFG, EPE).

Método: A implementacdo do método de controlo gravimé-
trico teve inicio em abril de 2024 ap6s a aquisicdo e adequacao
de equipamentos informaticos, balancas de precisdo, leitores
de cédigos datamatrix e a formacao, tedrica e pratica, dos
profissionais envolvidos na manipulacdo de medicamentos
antineoplasicos. Os limites de variacdo definidos foram: 15%
parasolucdes de diluicdo e 5% para medicamentos. Os valores
de dose/volume foram calculados com base na densidade de
cada apresentacdo comercial. Nesta fase foram selecionados
20 medicamentos dos 56 utilizados na UPC. Analisaram-se
os dados dos dois meses posteriores a implementacdo desta
metodologia considerando os seguintes indicadores: n° de
preparacdes controladas, variacdo de doses/volumes para
solugdes de diluicdo e medicamentos.

Resultados: Entre maio e junho de 2024 foram controladas
1868 preparacoes, correspondente a 38,7% do total de medi-
camentos antineopldsicos preparados. Todas as preparacdes
finais apresentaram valores dentro dos intervalos de variacédo
definidos. A variagdo média de precisao foi de 1,008%, nao
se verificando diferencas significativas entre operadores ou
entre os medicamentos controlados. O maior desvio médio
por medicamento (2,99%) foi observado para as 71 prepara-
¢oes de gemcitabina.

Discussao: A introducdo de um novo método de controlo,
integrado no programa informatico de gestdo da medicacdo
antineopldsica, permitiu o controlo qualitativo de medica-
mentos, com leitura de cédigo do produto, lote e validade e

controlo quantitativo de solucdes de diluicdo e doses adicio-
nadas. Permitiu ainda registar o acesso e tempos de expo-
sicdo dos profissionais e a monitorizacao dos diversos proce-
dimentos. A adesao dos operadores permitiu uma otimizacao
da producdo, apesar da necessidade de gestao de problemas
técnicos e ndo conformidades durante a fase de adaptacao.
A variacdo média de precisao foi inferior aos limites maximos
aceitaveis na pratica clinica®.

Conclusées: A introducéo de um sistema de controlo gravi-
métrico para preparacdes de antineoplasicos permite evitar
erros de dose que, pelos métodos tradicionais, podem nao
ser detetados, resultando em toxicidade ou resultados tera-
péuticos abaixo do ideal para os doentes submetidos a estes
tratamentos. Os diversos contributos no processo de garantia
de qualidade poderao justificar o alargamento do sistema
para mais preparagoes e a implementacdo em unidades com
caracteristicas similares.
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Introdugdo: Enquanto os beneficios de tratamentos com
medicamentos citotdxicos sdo superiores aos riscos para
doentes oncoldgicos, 0 mesmo ndo acontece com os profis-
sionais de saude expostos, que manipulam diariamente estes
medicamentos. Durante a preparacao de medicamentos
citotdxicos, existem varias etapas que podem resultar na
exposicdo direta ou indireta dos profissionais de farmacia.
Destaca-se entdao a importancia do estabelecimento de
procedimentos para prevenir a exposicdo ocupacional dos
profissionais de salide a medicamentos citotéxicos. Foi reali-
zada uma revisdo de ambito, com o objetivo de abordar a
exposicao ocupacional a citotdxicos nos técnicos de farmacia,
revendo a literatura cientifica atual existente sobre o tema.

Método: Realizou-se uma revisdo de ambito respeitando a
metodologia PRISMA Extension for Scoping Reviews (PRISMA-
-ScR), sendo a pesquisa bibliografica executada através das
bases de dados PubMed e ScienceDirect. De forma a limitar
a pesquisa a publicagdes mais recentes adicionou-se o filtro
de artigos publicados nos ultimos 5 anos (2019 — 2024). Para
selecdo dos artigos foram definidos critérios de elegibilidade,
como publicagdes de paises da Europa e da América do Norte
e publicacdes que envolvessem manipuladores técnicos de
farmacia em ambiente hospitalar. As varidveis analisadas
foram a contaminacao de superficies de trabalho e as emba-
lagens primdria e secundaria dos medicamentos, assim como
o grau de exposicao a medicamentos citotdxicos.

Resultados e Discussao: Apos a leitura integral dos artigos
e a aplicacdo dos critérios de elegibilidade definidos para
selecao dos artigos, foram selecionadas 6 publicacdes entre
136 resultados iniciais da pesquisa. Os estudos selecio-
nados abordam a exposicao a partir de diferentes objetos
de pesquisa e metodologias implementadas, no entanto, é
comum a todas as publicacdes o incentivo a criacao de novos
estudos para atualizacdo do conhecimento, essencialmente
na drea da monitorizacdo bioldgica. A exposi¢do ao farmaco
5-FU foi avaliada a partir da andlise de amostras de urina,
examinadas quanto a presenca do principal metabolito do
5-FU, o aminodcido nao natural alfa-fluoro-beta-alanina, ndo
tendo sido detetados em nenhuma amostra valores acima do

seu limite de detecao de 0,02 pg/ml. Quanto a contaminacao
das superficies, os resultados mostraram quantidades signi-
ficativas de vestigios de farmacos citotoxicos nas superficies
exteriores assim como nas embalagens dos medicamentos
utilizados. As recomendagdes e procedimentos propostos
nos diversos artigos destacam a importancia da formacéo,
consciencializacdo dos profissionais e adocdo de medidas
preventivas para minimizar os riscos de exposicdo a estes
farmacos. A correta utilizacdo do equipamento de protecao
individual, o uso de dispositivos de transferéncia de farmacos
em sistema fechado em vez da utilizacdo de agulhas e a utili-
zacdo de compressas de gaze entre zonas de conexdo de
dispositivos, sao algumas das principais medidas a adotar
pelos técnicos superiores de diagndstico e terapéutica para
diminuicdo do risco ocupacional.

Conclusao: Devem ser implementadas medidas com vista
a diminuicdo da exposicdo a medicamentos citotoxicos
pelos profissionais de farmacia, sobretudo pelas autori-
dades competentes e unidades hospitalares. E importante
que sejam realizadas futuras investigacdes para estabelecer
limites de exposicdo e melhorar a vigilancia da saude dos
profissionais, assim como a criacdo de guidelines nacionais.
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Utilizacao off-label de bevacizumab na degenerescéncia macular da idade

na Europa: revisao de ambito
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Introdugdo: A degenerescéncia macular da idade é uma
doenca ocular relacionada com o envelhecimento e pode
ser responsavel pela perda grave de acuidade visual e pela
perda de autonomia dos doentes. O tratamento da degene-
rescéncia macular da idade pode ser feito através de injecoes
intravitreas e utilizacdo de farmacos anti-fator de crescimento
do endotélio vascular. Os trés agentes intravitreos mais utili-
zados sdo o aflibercept, o ranibizumab e o bevacizumab.
O bevacizumab é um anticorpo monoclonal humanizado
recombinante dirigido a todas as isoformas de agentes anti-
-fatores de crescimento endotelial vascular. Este farmaco é
usado de forma off-label no tratamento da degenerescéncia
macular da idade. Os objetivos deste trabalho sdo avaliar a
utilizacdo off-label do Bevacizumab na degenerescéncia
macular da idade, analisar o efeito do bevacizumab na dege-
nerescéncia macular da idade neovascular, principalmente
em compara¢do com o uso de ranibizumab e aflibercept e
avaliar o efeito da mudanca de tratamento de ranibizumab
ou aflibercept para bevacizumab, tendo em conta o custo do
bevacizumab e o intervalo de tempo entre os tratamentos, e
se é benéfica ou ndo esta troca de tratamento.

Método: Foi realizada uma revisdo de ambito da litera-
tura, com pesquisa de artigos na base de dados PubMed.
Os critérios de inclusao envolveram estudos realizados na
Europa onde o bevacizumab foi utilizado de forma off-label
no tratamento da degenerescéncia macular da idade. Foram
incluidos os artigos dos ultimos cinco anos apenas em lingua
inglesa com conteudo online completo, e excluidos artigos de
revisao e artigos que, apos a sua leitura integral, ndo anali-
savam a utilizacdo off-label do bevacizumab. Nos estudos
analisados, as variaveis analisadas foram a acuidade visual, a
espessura central da retina e o nimero de injecdes por ano.

Resultados: Dos 28 artigos encontrados foram selecio-
nados 3 artigos realizados na Europa e 1 artigo realizado em
Portugal, sendo estudos do tipo longitudinal prospetivos e
onde se comparava a utilizacdo de bevacizumab com a utili-
zacao de aflibercept ou ranibizumab no tratamento da dege-
nerescéncia macular daidade. Foram excluidos 24 artigos por
ndo possuirem acesso livre e também os que nédo analisavam
o uso do bevacizumab na degenerescéncia macular da idade.

Discussao: Em todos os estudos foi analisada a acuidade
visual, a espessura central da retina e 0 numero de injecdes
por ano. Em trés dos estudos observou-se que apesar dos
resultados serem melhores com aflibercept ou ranibizumab,

o tratamento feito com bevacizumab também tem resul-
tados igualmente significativos, sendo, porém, necessario
um maior numero de inje¢ées em relagao ao aflibercept ou
ranibizumab. No outro estudo analisado observou-se que os
resultados com bevacizumab foram inferiores aos obtidos
com aflibercept ou ranibizumab, contudo um dos pontos
positivos da sua utilizacao € a sua relacao custo-beneficio.

Conclusodes: Concluiu-se que as diferencas existentes nos
resultados clinicos entre a utilizacdo de bevacizumab e
a de aflibercept ou ranibizumab ndo sdo significativas e
que os resultados séo melhores com visitas e injecdes mais
frequentes, independentemente do farmaco utilizado para a
degenerescéncia macular da idade. O bevacizumab é o anti-
corpo monoclonal que tem uma melhor relagdo custo-bene-
ficio, pois o seu custo é mais baixo e os resultados clinicos,
com visitas e inje¢cdes mais frequentes, sdo semelhantes aos
resultados com os outros dois farmacos. Além disso, é possivel
apenas com um frasco de bevacizumab preparar varias inje-
¢bes intravitreas, pois sdo utilizados 0,15 mL de bevacizumab
para cada injecdo e o frasco tem 16 mL, pelo que o impacto
econdmico para os hospitais € menor com a utilizacdo deste
farmaco.
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Introducao: O cancro da mama é um dos cancros mais
comuns na mulher. O cancro do ovario, embora tenha uma
taxa de incidéncia relativamente baixa, quando é detetado
estd geralmente numa fase muito avancada, o que resulta
num mau prognostico e, consequentemente, numa elevada
taxa de mortalidade. Estes cancros tém uma forte compo-
nente genética de onde resulta uma perda da proteina
funcional através da linha germinal ou mutagdo somatica,
levando a uma maior dependéncia de mecanismos de repa-
racao de DNA mais propensos a erros, promovendo a carcino-
génese. Os PARPies sdo uma classe de agentes de supressao
da atividade das enzimas PARP. Objetivo: Analisar a segu-
ranca e eficacia dos inibidores PARP no tratamento do cancro
do ovario e mama metastatico, possuindo como medidas as
reacdes adversas major a PFS.

Método: Foi realizada uma revisdao sistematica da litera-
tura, seguindo as diretrizes PRISMA. A base de dados utili-
zada foi a PubMed, tendo a pesquisa bibliogréfica decorrido
entre fevereiro de 2020 e janeiro de 2021. As palavras-chave
utilizadas (MeSH Terms) foram PARP polimerase; Cancro do
Ovério; Cancro da Mama; gene BRCA1; gene BRCA2; tendo
sido utilizados, também, operadores boleanos “AND” e “OR".
Como critérios de inclusao foram utilizados artigos a partir de
2007, escritos em inglés e ensaios clinicos. Como critérios de
exclusao foram excluidos as revisdes sistematicas, artigos que
nao se referiam a estes tipos de cancro nem referenciavam as
mutacdes BRCA 1 e 2 e que nado contivessem Abstract. Depois
de analisados, as informagdes foram extraidas e sistemati-
zadas em ficheiro Excel. As principais limitacdes deste estudo
foram a utilizacdo de apenas uma base de dados, a inclusao
de poucos ensaios clinicos e a nao utilizacdo de todos os
dados fornecidos pelos artigos.

Resultados e Discussao: Dos artigos selecionados, trés eram
ensaios clinicos de fase Il e quatro de fase Ill, envolvendo um
total de 2037 doentes. Os resultados foram descritos em
tabelas: reacdes adversas major (subdivididas em reacdes
hematoldgicas, ndo hematoldgicas e alteracdes laboratoriais)
e dados estatisticos. Todas as reacdes descritas foram de grau

3 ou 4, sendo as mais descritas nauseas/vémitos, anemia,
diminuicao da contagem de plaquetas e neutrofilia. O grupo
Olaparib teve progression-free survival (PFS) mais elevada
(Moore et al., 2017 — olaparib: 49.8 (months) vs. 13.8 placebo
group, 0=0.05; Pujade-Lauraine et al., 2017 - olaparib: 30.2 vs.
5.5 placebo group, a=0.05; Coleman et al., 2017 - rucaparib:
16.6 vs. 8.5 placebo group, a=0.025 (one-sided tail); Mirza et
al., 2016 — niraparib: 21 vs. 5.5 placebo group, a=0.05)).

Conclusdes: A PFS foi significativamente melhor no grupo
PARPies. A toxicidade hematoldgica causada por este grupo
de farmacos merece especial atencdo, uma vez que é uma das
principais razdes para a descontinuacdo do tratamento, bem
Como nauseas/vomitos.
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Notificacao de suspeitas de reacoes adversas a medicamentos a base de
canabis medicinal: analise dos dados em Portugal e na Europa

Reports of suspected adverse reactions to cannabis-based medicines: data analysis in Portugal

and Europe
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Introducao: A crescente utilizacao de candbis medicinal no
tratamento de diversas patologias realca a necessidade de
monitorizar as reacdes adversas a medicamentos e prepara-
¢oes a base de candbis medicinal. Em Portugal, estao autori-
zados medicamentos e preparacdes contendo dois dos prin-
cipais canabinoides da planta Cannabis sativa: o canabidiol
(CBD) e o A9-tetrahidrocanabinol (A9-THC), presentes em
diferentes quantidades, isoladamente ou em associacéo, e
que estdo maioritariamente indicados para a espasticidade
moderada a grave, na esclerose multipla, nas crises convul-
sivas nos sindromas de Lennox-Gastaut ou de Dravet, nas
nauseas e vomitos (apds quimioterapia ou radioterapia,
entre outros), na estimulacao do apetite e na dor crénica (em
doencas oncoldgicas ou na dor neuropatica). Neste trabalho
pretendeu-se analisar as notificacdes de suspeitas de reagoes
adversas a medicamentos, preparagdes e substancias a base
de canébis medicinal, em Portugal e na Europa.

Método: A consulta dos dados de notificacdo de suspeitas
de RAM foi realizada entre maio e junho de 2024, através do
dashboard do Portal RAM, do Sistema Nacional de Farma-
covigilancia, em Portugal, e na base de dados europeia de
notificacdes de reacdes adversas medicamentosas suspeitas
da EudraVigilance, da Agéncia Europeia de Medicamentos. A
andlise dos dados disponiveis foi efetuada para cada subs-
tancia ativa e incluiu a andlise da evolucdo dos casos por ano,
por grupo etério e por sexo, e por termos médicos do dicio-
nario MedDRA, por SOC (6rgdos ou sistemas corporais) e PT
(termos especificos).

Resultados: Em Portugal, até 3 de junho de 2024, tinham sido
notificadas 12 suspeitas de RAM. Apenas uma foi associada
ao CBD, num individuo do sexo masculino, e as restantes
as varias associacdes de THC + CBD [THC+CBD, extrato de

Cannabis sativa e THC + CBD, flor de Cannabis satival, com
efeitos observados no Sistema Nervoso (SOC - Doencgas do
Sistema Nervoso). Na EudraVigilance (e até 8 de maio de 2024)
tinham sido notificados 4.292 casos de suspeitas de RAM ao
CBD. A maioria das suspeitas ocorreu em individuos dos 18 a
64 anos (39,8%) e dos 3 aos 11 anos (22,8%), com distribuicao
semelhante entre os sexos. As principais suspeitas de RAM
envolveram disturbios do sistema nervoso; lesdes, envene-
namento e complica¢des do procedimento; e perturbagdes
gerais e no local de administracdo, e a maioria foi classificada
como grave.

Discussao: Em Portugal, poucos dados e informacdes estao
disponiveis sobre os casos suspeitos de RAM de canabis
medicinal. Na Europa, uma percentagem considerdvel dos
dados de suspeitas de RAM foi observada em criangas. Consi-
derando que apenas os dados do CBD estavam disponiveis
para consulta, é importante refletir sobre a possibilidade de
subnotificacdo de reacdes adversas relativas a associacao
de CBD+THC e das restantes preparagdes a base da canabis
medicinal. A possibilidade de subnotificacdo é igualmente
vdlida para o CBD, uma vez que a maioria das suspeitas de
reacdes adversas foram classificadas como graves, o que
podera indicar uma maior sensibilidade para que estas
reacOes adversas sejam reportadas.

Conclusao: A monitorizacao das suspeitas de RAM dos medi-
camentos e preparacdes de canabis medicinal é importante
para aumentar a seguranca dos doentes.

Palavras-chave: Candbis medicinal; CBD; THC; Reacbes adversas
a medicamentos; Farmacovigilancia.

Keywords: Medicinal cannabis; CBD; THC; Adverse drug reac-
tions; Pharmacovigilance.
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Utilizacao da candbis medicinal pelos doentes oncolégicos

Use of medicinal cannabis by oncologic patients
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Introducao: O cancro e os tratamentos antineoplasicos debi-
litam o individuo a nivel cognitivo, emocional e fisico. Apesar
do crescente nimero de medicamentos e preparagdes a
base de canabis medicinal aprovadas, pouco se sabe acerca
da utilizacdo de canabis medicinal por doentes oncolégicos,
quer para tratar a sintomatologia relacionada com a doenca
quer a sintomatologia decorrente da terapéutica utilizada no
tratamento do cancro. Pretendeu-se neste trabalho identi-
ficar os potenciais beneficios da utilizacdo da canabis medi-
cinal na doenca oncoldgica.

Método: A revisao bibliogréfica foi realizada em maio de
2024, ap6s pesquisa de artigos nas bases de dados PubMed
e Springer, com as palavras-chave “cannabis”, “medicinal”,
“cancer”, “clinical trial" e "research article”, publicados nos
ultimos 10 anos. Do total de 112 artigos, foram eliminados
3 artigos duplicados e 101 artigos por nao identificarem o
protocolo do estudo (n=5), por serem revisdes da literatura
(n=3) e por ndo se adequarem aos objetivos pretendidos

(n=93).

Resultados: Em quatro ensaios clinicos (de fase 2 e fase 3),
com aproximadamente 500 doentes oncoldgicos, com dife-
rentes tipos de cancro (mama, ovario, colorretal, pulmao,
cérebro, entre outros), a administracdo da canabis foi feita
por via oral ou inalatéria, por periodos variaveis de 8 dias a
3 meses. Em dois ensaios clinicos foi administrado o 6leo de
canabidiol (CBD), por via oral, com doses varidveis de 300 a
400mg/dia. Em outros dois ensaios clinicos foram adminis-
trados o CBD+THC (A9-tetrahidrocanabinol), por via oral e/
ou inalatéria, em doses de 17+34mg e 25427mg, respetiva-
mente. Apesar de nao se terem observado diferencas esta-
tisticamente significativas entre os grupos, no tratamento da
dor e inflamagao, observou-se uma melhoria nas alteragoes

do paladar e nos disturbios do sono. No estudo observa-
cional realizado com doentes pediatricos (n=64), para além
dos beneficios relatados no tratamento da dor, das nduseas e
vémitos, do apetite e do sono, apenas 4 dos 14 doentes pedia-
tricos que referiram utilizar canabis, o fizeram com prescricédo
médica e 2 doentes indicaram ndo mencionar a utilizacéo da
canabis ao seu médico oncologista.

Discussao: Os resultados sugerem que a canabis apresenta
beneficios para os doentes oncolégicos, apesar de a eficécia
parecer variar de acordo com o estadio da doenca. A exis-
téncia de efeitos indesejaveis reforca a necessidade do acom-
panhamento por profissionais de salide. Destaca-se ainda a
necessidade de serem realizados mais estudos para que seja
estabelecida uma relacdo beneficio-risco mais clara, assim
como a necessidade de (in)formar os profissionais de saude,
doentes e populacdo em geral sobre a candbis medicinal.
Apesar do estigma e de a utilizacdo da candbis ser ainda um
assunto tabu, a utilizacdo da canabis &, cada vez mais, uma
realidade. Para além disso, vérios estudos in vitro tém procu-
rado investigar as propriedades antineopldsicas da candbis
em linhas celulares humanas de diversos tipos de cancro.

Conclusao: A utilizagdao de canabis medicinal por doentes
oncoldgicos apresenta-se promissora, mas estd associada a
desafios significativos, sendo fundamental que se continue
a investigar e a discutir sobre a utilizacdo segura da candbis
medicinal no tratamento do cancro.

Palavras-chave: Candbis medicinal; Cancro; Doentes oncol6-
gicos; Estigma; Eficdcia; Efeitos indesejdveis; Sintomas.
Keywords: Medicinal cannabis; Cancer; Oncology patients;
Stigma; Efficacy; Adverse effects; Cancer-related symptoms;
Symptoms.
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Introduction: Biological drugs, specifically immune
checkpoint inhibitors, have brought a new approach in the
treatment of cancer. In 2017, Food and Drug Administration
approved pembrolizumab as the initial tissue-agnostic cancer
therapy which comes below the class of immune checkpoint
inhibitors employed in immunotherapy. Pembrolizumab is
used in Europe under guidance from the European Medicines
Agency. Objective: Review the utilization of pembrolizumab
in oncology and investigate the recent findings about the
performance of pembrolizumab in cancer treatment.

Methods: This literature review searched the PubMed
(MEDLINE) database for studies on the efficacy of pembro-
lizumab in cancer patients. The keywords used were
“pembrolizumab” “cancer” and “treatment”, focusing on
publications from January 2015 to January 2024 to ensure the
inclusion of current and comprehensive data. Different types
of studies published in English that specifically evaluated the
effectiveness of pembrolizumab in cancer treatment were
included, namely clinical trials, observational studies, syste-
matic reviews and meta-analysis. Exclusion criteria were esta-
blished to eliminate studies that did not examine efficacy or
those that concentrated on neoadjuvant or adjuvant applica-

tion of pembrolizumab. Additionally, any studies published
outside the established time frame range were excluded.

Results: Pembrolizumab appears to be an effective treat-
ment if your non-small cell lung cancer, unresectable esopha-
geal cancer, or head and neck squamous cell carcinoma are
present as first-line therapy. In addition, it showed effective-
ness in other cancers, like triple-negative breast cancer, biliary
cancer, colorectal cancer, renal cell carcinoma, endometrial
carcinoma, and in pediatric cases of refractory Hodgkin
lymphoma. Recent data suggest that pembrolizumab is
useful against a large variety of cancers, with improvements
in both progression-free and overall survival.

Conclusion: Evolving research on pembrolizumab allows a
deeper clinical understanding, despite challenges as variable
patient responses. Pembrolizumab has become another
discovery in cancer therapy that enhances patients’ survival
and safety rates.

Keywords: Cancer; Immunotherapy; Pembrolizumab; Treatment.
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mento.
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Introdugdo: Nos paises de baixo e médio rendimento
(PBMR), os recursos sdo muitas vezes inadequados e existem
escassas oportunidades de formacao sobre manipulacao
segura de citotéxicos. Para que seja possivel a melhoria das
condicbes em que trabalham estes profissionais, é indispen-
savel a realizacdo de avaliacdo do cumprimento das diretrizes
internacionais. O objetivo deste trabalho é desenvolver um
protocolo que permita identificar e adaptar uma ferramenta
para avaliacdo da adequacao da preparacao de citotdxicos,
em paises africanos de lingua oficial portuguesa (PALOP)
considerados PBMR.

Método: Efetuou-se uma pesquisa na base de dados PubMed,
sobre ferramentas validadas para avaliacdo da adequacao de
praticas manipulacdo de quimioterapia, em estudos publi-
cados entre 2004 e 2024, recorrendo a expressdo de pesquisa
“Cytotoxic AND (handling OR manipulation) AND (Evaluation
OR assessment) AND (Tool OR Instrument OR Appliance)”.
Foram excluidos estudos somente dedicados a avaliacao
da adequacao da administracdo de citotéxicos. De entre os
resultados obtidos foi identificada a ferramenta mais adap-
tavel ao contexto dos PALOP, considerando como critérios:
abrangéncia de avaliacdo (equipamento de protecao indi-
vidual, controlos administrativos, controlos de engenharia);
custo de implementacéo; desenvolvimento direcionado para
PMBR; paralelismo para com as diretrizes internacionais.

Resultados e Discussdo: Obtiveram-se 66 resultados na
pesquisa inicial, dos quais foram excluidos 55 estudos nao
relacionados com o tema e dois estudos dedicados a apre-
sentacao de ferramentas para avaliacdo de procedimentos
de administracdo. Foram identificados nove estudos que
descreviam métodos para avaliacdo de procedimentos de
preparacdo de citotdxicos: quatro estudos dedicavam-se
somente a avaliagao dos controlos de engenharia, tendo

obtido a classificacdo mais reduzida na abrangéncia da apli-
cacao. Os restantes cinco estudos descreveram questiondrios
validados de baixo custo de aplicacdo e elevada abrangéncia.
Entre estes estudos destacou-se a ferramenta Cyto-Sat,
desenvolvida especificamente para PBMR, e mencionada em
trés estudos. O Cyto-SAT autoavalia o nivel de cumprimento
de varios aspetos, num total de 134 questdes, enquadradas
em dez tépicos base. Por forma a adaptar-se o questionario
validado para os PBMR, foi garantida a parceria para exclusi-
vidade para tradugdo em portugués e foram identificados os
passos procedimentais a seguir: (i) traducdo direta do idioma
original para o idioma pretendido; (ii) validacdo por painel
de peritos; (iii) criagdo de versao de consenso da traducao;
(iv) traducéo reversa do questionario e avaliacao pelos cria-
dores originais. A validacdo tem por base a confiabilidade do
questionario, para a qual sera utilizado o teste alfa de Cron-
bach. A confiabilidade do teste-reteste sera avaliada usando
o coeficiente de correlagdo r de Pearson. A confiabilidade
entre avaliadores examina a consisténcia dos peritos nas
suas observacodes, e sera estimada através da estatistica k de
Cohen.

Conclusdes: Com a identificacdo da adequacdo da ferra-
menta Cyto-SAT e dos elementos necesséarios a traducao
e validacdo da sua adaptacao, perspetiva-se a disponibili-
zacdo de uma ferramenta para avaliacdo da adequacao da
preparacéo de citotéxicos, nos PALOP. Em ultima instancia, a
adaptacao desta ferramenta resultara ndo somente na carac-
terizacdo das condi¢des de manipulagao existentes nas orga-
nizacdes, mas também na identificacdo de praticas menos
adequadas e na implementacao de medidas corretivas.

Palavras-chave: Quimioterapia; Oncologia; Citotoxicos; Dire-
trizes; Paises de baixo rendimento.
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Adaptacao do horario do atendimento farmacéutico ao movimento

assistencial do hospital

Adaptation of pharmaceutical service hours on the hospital’s care movement
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Introdugdo: Os servicos farmacéuticos fazem parte dos
recursos assistenciais partilhados da Unidade Local de Saude
de Matosinhos, EPE. Os seus horarios devem-se adaptar ao
movimento assistencial do hospital, sendo este o objetivo do
trabalho.

Método: Realizou-se um inquérito de satisfacao (Grupo 1)
aos utilizadores deste servico, sendo construido na aplicacao
Google-Forms e divulgado por Correio Interno pelo Depar-
tamento de Comunicacao. O inquérito foi aprovado, junta-
mente com o restante levantamento de dados, pelo Conselho
de Administracdo. Com base nos resultados definiram-se
areas prioritdrias de intervencdo. Assim, foram analisados os
servicos de Distribuicdo Individual Diaria em Dose Unitdria
(Grupo 2), a Distribuicao Classica (Grupo 3) e o Atendimento
Interno (Grupo 4) que presta apoio aos servicos intra-hospi-
talares. No grupo 2 fez-se um estudo descritivo de andlise
retrospetiva do movimento do setor nos primeiros 6 meses
do ano (entre 1 de janeiro de 2023 e 1 de julho de 2023). No
grupo 3 realizou-se um estudo descritivo de analise retros-
petiva do movimento do setor nas mesmas datas. A segunda
analise dos pedidos eletrénicos foi feita nas datas entre 4 de
marco e 5 de abril de 2024. Para o grupo 4 foi realizado um
estudo descritivo prospetivo nas 4 semanas ja referidas.

Resultados e Discussao: No caso da Distribuicdo Individual
Diaria em Dose Unitaria, com a andlise do padrao das pres-
cricoes médicas e das validagdes farmacéuticas, verificou-se
que a troca das malas, assim como as entregas das alteracdes
a terapéutica, devem ser desfasadas nos diferentes pisos, ao
contrario do que acontece atualmente. No caso da Distri-
buicao Classica, analisou-se o numero de gavetas repostas
por Reposicdo por Dupla Caixa e nimero de Pedidos Eletro-

nicos por dia da semana, tendo-se verificado, que a segunda-
-feira é o dia com maior volume de trabalho, o que poderia
ser diminuido com a abertura aos domingos. Para o Aten-
dimento Interno foram utilizados varios registos manuais, o
que se mostrou uma limitacao. Analisaram-se os motivos e
0 numero de visitas a este servico por dia da semana, bem
como o numero de pedidos de empréstimos entre servicos e
as visitas feitas aos Servicos Farmacéuticos no seu horario de
encerramento. Concluiu-se que o numero de visitas a segun-
da-feira é muito superior aos restantes dias da semana e que
o principal motivo das visitas é o levantamento de Pedidos
Eletrénicos, mostrando que os horarios de entrega nao se
encontram adaptados a realidade. Demonstrou-se que os
pedidos de empréstimo entre servigos sao mais do triplo aos
domingos relativamente aos restantes dias da semana, o que
evidencia a necessidade de abertura neste dia.

Conclusao: A solucdo proposta assenta na distribuicdo por
pisos adaptada as horas de cada um, definindo as horas inde-
pendentemente do sistema de distribuicdo. Com o Inquérito
de Satisfacdo verificou-se que os servicos consideram que
os horarios nao se encontram inadequados as suas necessi-
dades, principalmente ao domingo, em que atualmente se
encontram encerrados. Conseguiu-se concluir que o horario
nos dias Uteis ndo necessita de sofrer alteracdes (8h-20h) e
que ao fim-de-semana o hordrio deveria ser das 8h-13h, tanto
ao sabado como ao domingo.

Palavras-chave: Farmdcia hospitalar; Distribui¢éo hospitalar de
medicamentos; Farmacotecnia; Movimento assistencial hospi-
talar

Keywords: Hospital pharmacy; Hospital medication distribution;
Pharmacy production; Hospital care movement
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Hazards drugs: que periodos de wash-out fazer para manter a saude
reprodutiva dos profissionais de saude?

Hazards drugs: what wash-out periods should be taken to maintain the reproductive health of

healthcare professionals?
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Introducao: O avanco da ciéncia proporcionou o desenvolvi-
mento de novos farmacos representando um aumento signi-
ficativo na sobrevida e qualidade de vida dos doentes onco-
l6gicos. Estes farmacos sdo essencialmente terapias quimicas
ou bioldgicas que interferem na estrutura genética das
células, conhecidos como Hazard Drugs (HD). A semelhanca
entre células cancerigenas e células saudaveis justifica a ines-
pecificidade deste tipo de tratamento e o contacto com estas
substancias pode produzir efeitos agudos ou crénicos, como
os efeitos na saude reprodutiva. Verifica-se um aumento da
exposicdo ocupacional de um conjunto de profissionais a
este tipo de farmacos. Portugal ndo dispde de legislacao
especifica para o manuseamento de farmacos citotoxicos
e o risco associado é dificil de quantificar, pois assume um
caracter cumulativo e depende de diversos fatores. Consta-
ta-se a necessidade de existir um intervalo de tempo seguro
- wash-out — entre a exposicdo e a concecao. Para os profis-
sionais em idade fértil, é extremamente importante existir
informacdo disponivel sobre as medidas preventivas que
devem ser adotadas, de modo a diminuir os efeitos na sua
saude reprodutiva. Objetivo: Determinar quais os periodos
de wash-out necessarios para manter a saude reprodutiva
dos profissionais, considerando uma lista de medicamentos
manipulados em duas Unidades Hospitalares.

Método: Pesquisa por Denominacdo Comum Internacional
(DCI) de HD utilizadas em duas Unidades de Saude. Selecio-
nou-se o Resumo de Caracterizacdo do Medicamento (RCM)
tendo em consideracao 1) apresentacao comercializada 2)
medicamento de referéncia 3) data mais recente de Autori-
zacdo de Introducdo no Mercado (AIM) 4) ndo havendo RCM
do medicamento de referéncia disponivel, considerou-se o
medicamento genérico com a data mais recente de AIM.

Resultados: Amostra de 51 HD: 15,69% (n=8) nao continham
informacdo sobre os periodos de wash-out; 45,10% (n=23)
tem informacgéo para ambos os sexos; 3,92% (n=2) informacao
apenas para homens e 35,29% (n=18) apenas para mulheres.
Cerca de 17,65% (n=9) indicam um periodo de wash-out para

a mulher superior a seis meses apds o término do tratamento
e 66,67% (n=34) até seis meses.

Discussao e Conclusao: Nas Unidades de Saude analisadas
verificou-se que o tempo médio de wash-out sao seis meses,
indo ao encontro da informacdo da maioria dos farmacos
pesquisados (66,67%), porém, existem excecdes que devem
ser avaliadas através do registo de contacto com HD, segundo
o principio da prevencéo de risco ocupacional. Constatou-se
que existe grande variabilidade de informacdo disponivel
sobre o wash-out ideal para a saude reprodutiva dos doentes
nos RCMs. Alguns ndo tém informacao, enquanto outros sdo
mais claros e especificos. A bibliografia reforca a informacéao
dos RCMs: efeitos de esterilidade e anomalias genéticas dos
espermatozoides no homem e alteracées dependentes do
esquema terapéutico, na mulher. Mas nao foi evidenciada
informacdo sobre o risco de exposicdo dos profissionais de
saude, pelo que se realizou uma extrapolacdo dos dados
disponibilizados nos RCMs referentes aos doentes. Esta
extrapolacdo, baseada em dados reduzidos, constitui preci-
samente a grande limitagcdo deste trabalho, corroborando a
lacuna existente para o profissional que manipula. Sugere-se
mais investigacdo e partilha de informacéo sobre a tematica,
bem como a criacdo de normativos sobre o tempo de expo-
sicdo consoante os farmacos manipulados.
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Os efeitos do mel no tratamento do cancro: revisao dos resultados de
ensaios clinicos e ensaios clinicos randomizados

The effects of honey in the treatment of cancer: a review of the results of clinical trials and

randomised clinical trials
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Introdugdo: Desde a antiguidade e em culturas distintas,
o mel é utilizado como alimento e para tratar sintomas de
doencas e feridas, devido as suas propriedades antimicro-
bianas, analgésicas, antioxidantes e cicatrizantes. O mel
possui agucares, proteinas, minerais, vitaminas, acidos orga-
nicos, enzimas e antioxidantes. A sua elevada viscosidade e
osmolaridade, o pH acido e natureza higroscépica, previnem
o crescimento bacteriano e favorecem a epitelizacédo teci-
dular. Vérios estudos in vivo e in vitro, evidenciam o poten-
cial terapéutico do mel no tratamento do cancro. O objetivo
desta revisdo foi conhecer os beneficios da utilizacdo do mel
em doentes oncolégicos.

Método: A revisdo bibliografica foi realizada entre julho e
agosto de 2024, apds pesquisa de artigos na base de dados
PubMed® com as palavras-chave “honey”, “cancer”, “Clinical
trial” e “Randomized Controlled Trial”, publicados nos ultimos
10 anos. Apods andlise dos 15 artigos disponiveis foram

incluidos 6 nesta discussao.

Resultados: A utilizacdo do mel (2,5g/Kg de peso corporal,
2x/semana, durante 12 semanas), num ensaio clinico rando-
mizado com 44 doentes pediatricos, com idades entre os
2,5-10 anos, de ambos os sexos, com leucemia linfoblastica
aguda (LLA), resultou numa diminuicao significativa de episé-
dios de neutropenia febril e da melhoria dos niveis de hemo-
globina, sem observacéo de efeitos secundarios graves. Num
outro ensaio randomizado com 42 criangas com leucemia,
a administracdo do mel resultou na reducdo da severidade
da mucosite oral e da dor associada, quando comparadas
com o grupo controlo. Num ensaio clinico randomizado de
fase Il, com 163 doentes com cancro do pulméo, a adminis-
tracao profilatica de 10ml de mel de manuka (liquido ou desi-
dratado, 4x/dia, durante os tratamentos de quimioterapia
e radioterapia) para reducao da esofagite, ndo resultou em
diferencas significativas na reducdo da dor e na prevencao da
esofagite. Num ensaio clinico com 53 doentes com leucemia
mieloide aguda a receber quimioterapia, foi observada a
reducdo da severidade da mucosite oral, ao fim de 3 e de 4
semanas, ap6s administracdo do mel sob a forma de colutério
(n=17), comparativamente ao grupo controlo. Num outro
ensaio clinico, o mel de tomilho foi utilizado para lavagem da
mucosa oral (20ml diluido em 100mL de dgua purificada), em

72 doentes com cancro da cabeca e do pescoco, antes e apos
a sessdo de radioterapia, no tratamento da xerostomia (boca
seca) e da mucosite oral.

Discussao: A administracdo de mel, em diferentes formula-
¢bes e posologias, resultou em efeitos positivos na prevencao
da mucosite induzida por quimioterapia ou radioterapia
(cancro da cabeca, do pescoco e leucemia), na xerostomia
induzida por radiacdo (cancro da cabeca e pescoco) e na
neutropenia febril (LLA). Ndo foram observados beneficios
na prevencao e tratamento da esofagite comparativamente
a outras estratégias. Em apenas trés dos seis estudos foi iden-
tificado o tipo de mel utilizado (mel de manuka e mel mono-
floral de tomilho).

Conclusao: Os beneficios do mel na prevencdo e reducao
da severidade da sintomatologia induzida pelos tratamentos
oncoldgicos sdo promissores, apesar de serem necessarios
mais estudos para compreender os mecanismos subjacentes
a atividade do mel em doentes oncoldgicos.
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Boas praticas para preparac¢oes nao estéreis em farmacia hospitalar e
comunitaria: curso online gratuito para o profissional de farmacia para
promover seguranca para o doente oncolégico

Good manufacturing practices for non-sterile compounding in hospital and community
pharmacy: free online course for pharmacy professionals to promote safety for cancer patients
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Introducao: As boas praticas de fabrico (GMP) encontram-se
em constante evolucdo, pelo que os profissionais de farmacia
devem acolher a formacdo continua. As preparagdes nao
estéreis envolvem métodos e técnicas que obedecem as
GMP, podendo ser negligenciados ao longo da vida profis-
sional pela criacdo de habitos, comprometendo a eficacia
e seguranca do produto. Pretende-se criar um curso online
gratuito para profissionais de farmacia hospitalar e comuni-
taria, necessario na melhoria continua da manipulagdo de
preparagdes ndo estéreis de modo a assegurar a qualidade
das preparacbes e garantir a seguranga, com atencao a
producao para o doente oncoldgico.

Método: O desenvolvimento deste projeto decorreu em trés
etapas: a revisdo sistematica da literatura, visitas a locais de
manipulacdo para selecdo de conteudo e posterior concecao
do curso. A revisao sistematica da literatura foi efetuada apli-
cando a metodologia PRISMA. Esta, juntamente com as visitas
efetuadas a instituicbes de saude, permitiu identificar as
técnicas praticadas ao nivel da farmdacia comunitéria e hospi-
talar, bem como préticas utilizadas na manipulacdo de prepa-
racoes ndo estéreis. A revisdo iniciou-se com a identificacao
em bases de dados como a PubMed, a SciELO, a ScienceDi-
rect e o Repositédrio Cientifico de Acesso Aberto de Portugal
(RCAAP), bem como acesso a instituicdes de referéncia como
a Organizacdo Mundial de Saude (OMS). Foram aplicados
critérios de inclusao e exclusédo, sendo a extracdo dos dados
realizada aos estudos incluidos. O curso foi desenvolvido
tendo em vista a estrutura de um MOQOC, diferenciando-se
do mesmo apenas por ter um publico-alvo e nédo ser aberto.

Resultados: Foram selecionados 20 documentos de 132
iniciais, apds as fases de triagem eincluséo, tendo sido selecio-
nados documentos que descreviam a manipulacao de prepa-
racoes ndo estéreis e que abordavam as GMP. A extracao dos
dados foi realizada em tabela de varidveis construida para o
efeito, sistematizando os principais resultados e boas praticas
aplicadas a cada técnica farmacéutica, sendo esses os dados
que formaram os contetidos de cada modulo. Apds a sistema-
tizagcao dos conteuddos do curso via revisdo sistemética da lite-
ratura, realizou-se a gravacgao de videos, com posterior edicao
ao nivel de dudio e criacdo de esquemas. A avaliagdo do curso
prevé-se em duas fases: numa primeira fase o formando teria
acesso, apos a conclusdao do médulo, a um teste de escolha
multipla, cujo resultado apenas poderia ser acedido pelo

préprio, tendo feedback do que é ainda necessario rever.
Numa segunda fase, o formando teria acesso a uma drea
dedicada a avaliacdo do curso, dos seus contetidos e da sua
disposicao. Poderia ainda deixar sugestées de melhorias a
serem efetuadas no futuro. Até ao momento foi apenas reali-
zado o ensaio piloto, com a filmagem de parte dos médulos
do curso, tendo estes na sua maioria uma duracao inferiora 5
minutos e respetivos esquemas.

Discussao: O curso prevé ser distribuido em modulos indi-
viduais nao sequenciais e facultativos, sendo o primeiro
médulo obrigatério, uma vez que é geral, referenciando
varias GMP. De modo a que possa haver consolidacao dos
conhecimentos abordados, no fim de cada médulo dispo-
nibiliza-se um esquema sintese. Este curso é fundamental
uma vez que promove o desenvolvimento correto das boas
praticas de fabrico durante a producdo de medicamentos
para uso humano, em particular, para o doente oncolégico,
Cuja imunossupressao o torna muito mais vulneravel a qual-
quer erro, garantindo-se assim a seguranca e eficacia do
tratamento.

Conclusdes: Com este trabalho seria possivel elaborar um
curso de formacao continua sobre as boas praticas na mani-
pulacdo de preparacdes nao estéreis para profissionais nesta
area. O estabelecimento de uma parceria com associacao
profissional da drea, como a APLF, serd uma mais-valia para
a finalizacdo do curso, para a sua validacdo, bem como no
futuro, a sua disseminacdo aos profissionais envolvidos.
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Tratamento do cancro da mama HER-2 positivo com transtuzumab
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Introdugdo: O cancro da mama é o tipo de cancro mais diag-
nosticado em todo o mundo correspondendo a 11,7% dos
diagnésticos, sendo por isso que os investigadores e médicos
continuam a explorar novas possibilidades e estratégias de
tratamento. Nos ensaios clinicos o trastuzumab deruxte-
cano (T-DXd) demonstrou ser uma estratégia promissora
para o tratamento do cancro da mama avanc¢ado positivo
para a mutacao do recetor 2 do fator de crescimento epidér-
mico humano (HER-2+), sendo aprovado pela Food and Drug
Administration (FDA) em 2021 devido a sua elevada eficacia
na reducao do tumor e na melhoria do prognéstico. Obje-
tivo: avaliar os beneficios do uso do T-DXd no tratamento do
cancro da mama HER-2+ avancado.

Método: Revisao bibliografica de estudos que demonstram
a eficacia do T-DXd em doentes com cancro da mama HER-2+
avancado, utilizando a base de dados PubMed.

Resultados: Estudos realizados a 2201 pacientes com cancro
da mama HER2+ avancado demonstraram que o tratamento
com T-DXd melhorou significativamente a sobrevivéncia
livre de progressao (PFS) assim como eficacia na reducao da
progressdao da doenca. Contudo revelou um risco aumen-
tado de efeitos secundarios como anemia, vomitos, nduseas,
constipacao e doencga pulmonar intersticial. Outro estudo
com 524 doentes revelou também uma melhoria no PFS e
na progressdo da doenca. A seguranca do T-DXd foi também
demonstrada neste estudo, onde ndo ocorreram mortes
relacionadas com a administracdo do T-DXd, apenas efeitos
secundarios como os citados no estudo anterior, mas também
neutropenia, trombocitopenia e leucopenia.

Discussao: O T-DXd tem se revelado ao longo de vérios
ensaios clinicos uma estratégia promissora no tratamento
do cancro da mama HER2+ avancado. Em diversos estudos,
demonstrou uma eficicia significativa na diminuicdo da

progressao da doenca avangada e melhoria da PFS. Contudo
o tratamento com T-DXd desencadeia efeitos secundarios
como doenca pulmonar intersticial, anemia, vémitos entre
outros. Estes novos tratamentos aumentam a necessidade
cuidadosa da selecao, monitorizacdo e gestdo dos doentes
de modo a mitigar os riscos e efeitos secunddarios associados a
terapéutica. Por fim, no futuro serdo necessarios mais estudos
e pesquisas de modo a otimizar os protocolos de tratamento
e explorar novos métodos para aprimorar os perfis de sequ-
ranca do T-DXd.
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Harnessing cork’s antioxidant power: implications for aging and cancer

treatment
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Introduction: In an era where the global community is
increasingly aware of the connection between human well-
-being and ecological health, the pharmaceutical industry
is undergoing a significant shift toward sustainable produc-
tion practices. Quercus suber (cork oak) is a natural abundant
source of phenolic acids, tannins, and flavonoids, all of which
possess significant antioxidant potential. Objectives: To
explore new applications for cork extracts by investigating
the activity of their bioactive compounds.

Methods: Two colorimetric methods were used in this study
to measure the antioxidant capacity, FRAP (Ferric Reducing
Antioxidant Power) and the Folin-Ciocalteau method, both in
microplates.

Results and Discussion: The FRAP test confirmed cork’s
ability to reduce ferric ions (Fe3+) to ferrous ions (Fe2+), a
direct indication of its effectiveness as a reducing agent. Cork
demonstrated a high capacity for electron donation, reflec-
ting its significant antioxidant potential. The determination of
the total phenol content using the Folin-Ciocalteau method
revealed a high concentration of phenolic compounds in the
cork. These compounds are key in overall antioxidant activity,

contributing to cork’s ability to act as a barrier against oxida-
tive stress. Phenolic compounds demonstrate a strong capa-
city to neutralize free radicals and reduce oxidative stress
in cells. This efficacy is attributed to their redox properties,
enabling them to act as reducing agents, hydrogen donors,
electron quenchers, and singlet oxygen neutralizers, thereby
inhibiting oxidative enzymes.

Conclusion: While the benefits of cork-derived phenolics
are promising, it is essential to conduct more research to
fully validate these effects. The integration of cork-derived
phenolics into the pharmaceutical industry could represent
a harmonious blend of natural and sustainable healing, posi-
tioning cork as a valuable natural resource for new formu-
lations and offering new potential therapeutic benefits. In
addition to its well-established antioxidant properties, the
phenolic compounds found in cork have shown potential in
fighting inflammation, which can play a crucial role in cancer
prevention by reducing oxidative stress and thus protecting
against cellular damage associated with aging and various
pathologies.
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Introdugdo: A saide mental é essencial para o bem-estar
do ser humano. A ansiedade é experienciada por todos
os individuos e em niveis saudaveis, contribui para a adap-
tacdo aos diferentes obstaculos que sdo colocados ao ser
humano. Contudo, nas sociedades atuais, o ritmo e estilos de
vida tem potenciado niveis elevados de ansiedade, mesmo
emalturas que ndo requerem esse sentimento, torna-se assim
num disturbio patolégico. Os disturbios da ansiedade ndo
controlados, manifestam-se por alteragées fisicas, psicolé-
gicas e sociais. De acordo com a literatura, existem seis tipos
de perturbacdes de ansiedade, podendo estar presentes
casos mais leves ou com maior gravidade. Para o controlo do
disturbio de ansiedade é primordial um diagndstico correto
e atempado, de forma afacilitar a decisdo do tratamento a
seguir O uso de medicamentos que combatem a ansiedade
(ansioliticos), € uma das principais formas de tratamento, no
entanto é fundamental entender e prevenir os perigos que
resultam do seu uso, sobretudo quando usados de forma
exagerada ou em diagnésticos incorretos. Os profissionais
de saude, nomeadamente o profissional de farmacia, tem um
papel fundamental de informacao e aconselhamento para
minimizar o mau uso dos medicamentos ansioliticos. Obje-
tivo: Analisar a prevaléncia do diagnéstico de ansiedade e do
consumo de ansioliticos no Porto, Braga e Braganca.

Método: Estudo observacional, descritivo e transversal.
Partindo de uma populacéo total de 1685 167, obteve-se uma
amostra de 558 participantes, permitindo um intervalo de
confianca de 95% e margem de erro de 5% Os dados foram
recolhidos por meio de um questiondrio online, na primeira
parte com questdes alusivas as Caracteristicas Sociodemo-
gréficas, na segunda parte por uma Escala Hospitalar de
Ansiedade e Depressdo (HADS) e uma ultima parte referente
ao Diagnéstico e Tratamento da ansiedade). Para tratamento
descritivo e analitico usou-se o programa SPSS.

Resultados e Discussao: O género feminino é o que esta mais
associado a um diagnéstico de ansiedade (19,4%)" (p<0,001).
O “Rendimento mensal do agregado mais baixo (<1000€) est4
também associado ao diagndstico de perturbacdes de ansie-
dade (p=0,012), sobretudo quando este é mais baixo. Relati-
vamente aos consumos, dos 558 inquiridos, 33,2% consomem
ansioliticos. O género feminino e idades mais jovens entre os

20-44 anos estao associados a maior consumo de ansioliticos,
respetivamente (p<0,001) e (p=0,001) Confrontando a litera-
tura e outros estudos, verificou-se concordancia nos valores
referentes a varidvel “Género”, em contrapartida, os valores
referentes as varidveis “Rendimento mensal do agregado” e
“|dade” revelam resultados contraditérios.

Conclusao: Verificam-se consumos bastante expressivos
de ansioliticos, inclusive superiores aos diagnésticos. Os
resultados corroboram estudos que referem o género femi-
nino e os baixos rendimentos como potenciadores de diag-
néstico de ansiedade. Por outro lado, os resultados deste
estudo sdo contraditérios com outros estudos, pois mostram
maior consumo de ansioliticos em idades mais jovens, em
parte uma consequéncia do contexto recente de pandemia
COVID-19. Os resultados reforcam a necessidade de inter-
vencdo diferenciada dos profissionais de saide no género
feminino e nos grupos econémicos mais desfavorecidos. Por
outro lado, os resultados mostram a necessidade de inter-
vencao ativa e pedagdgica dos profissionais de farmacia,
pois ha mais consumo que diagnoésticos, o que revela que se
recorre ainda erradamente a automedicagdo como forma de
tratar os disturbios de ansiedade.
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Effects of antipsychotics in schizophrenia
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Background: Schizophrenia is a severe psychiatric disorder
that affects nearly 1% of the world population. It ranks among
the top 10 global causes of disability, highlighting its signi-
ficant impact on individuals and society. However, a note-
worthy concern arises due to the substantial risk associated
with these medications—antipsychotic-induced metabolic
syndrome. Metabolic syndrome poses serious health compli-
cations, necessitating a comprehensive understanding of its
prevalence, underlying mechanisms, and potential thera-
peutic approaches. Objectives: Evaluate the risk of metabolic
effects when using antipsychotics.

Methods: A systematic literature review was conducted by
searching the PubMed database to evaluate the risk of meta-
bolic effects associated with antipsychotic use in patients
with schizophrenia. The search terms used were “antip-
sychotics”, “metabolic disturbances”, and “schizophrenia”.
Inclusion criteria were randomized controlled trials (RCTs),
cohort studies, systematic reviews, and meta-analyses that
specifically evaluated the metabolic effects of antipsycho-
tics in patients with schizophrenia. Studies focusing solely
on the efficacy of antipsychotics without data on meta-
bolic outcomes, as well as those conducted on non-human
subjects, were excluded. Data from eligible studies were
extracted into a standardized table, capturing variables
such as prevalence of metabolic syndrome, body mass index
(BMI), weight gain, and comparison between first-generation
antipsychotics (FGAs) and second-generation antipsychotics
(SGAs). Non-pharmacological interventions and their effects
were also noted. A narrative synthesis of the findings was
performed, emphasizing the clinical implications for pharma-
cists in managing metabolic disturbances in schizophrenia,
particularly regarding patient counseling, medication moni-
toring, and lifestyle interventions.

Results: The prevalence of metabolic syndrome in patients
treated with antipsychotics varies from 37%-63%. The preva-
lence of obesity (BMI above 30 kg/m?) in individuals with schi-
zophrenia varies between 42%-60%. Weight gain is a well-k-
nown side effect of antipsychotic medications in patients
with schizophrenia, affecting 15%-72% patients. Among
first-generation antipsychotics, low potency such as chlor-
promazine and thioridazine, are associated with a greater risk
of weight gain compared to those of high potency, such as
haloperidol. Second-generation antipsychotics (SGAs) have
different probabilities of causing weight gain with clozapine
and olanzapine have the highest risk. Quetiapine, risperi-

done and paliperidone, an intermediate risk. Aripiprazole the
lowest risk. Additionally, non-pharmacological interventions,
including aerobic exercise and dietary counselling, have
shown efficacy in managing antipsychotic-induced meta-
bolic syndrome.

Conclusion: The analysis indicates that, overall, SGAs pose
a higher risk of metabolic disturbances compared to firs-
t-generation antipsychotics. Categorizing SGAs based on
their weight gain potential underscores the significance
of this variability. Clozapine and olanzapine emerge as the
highest risk, followed by quetiapine, risperidone, and palipe-
ridone, while aripiprazole is associated with the lowest risk of
weight gain. Mental health professionals should encourage
healthy lifestyle practices, including diet and physical activity
programs.
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Introducdao: A manipulacdo de medicamentos citotéxicos
em farmdcia hospitalar apresenta riscos significativos de
exposicao para os profissionais de salide e estd sujeita a erros
na preparacdo. Por outro lado, o aumento de doentes diag-
nosticados com cancro tem vindo a aumentar significativa-
mente nos uUltimos anos e consequentemente, devido a este
aumento e a uma maior taxa de sobrevivéncia dos doentes,
0 numero de preparacdes citotdxicas em Farmdcia Hospi-
talar tem acompanhado esse aumento. Sistemas automati-
zados de manipulacao tém sido implementados para reduzir
estes riscos, aumentar a precisdo e melhorar a eficiéncia do
processo de preparacao. Este estudo descritivo tem como
objetivo descrever a implementacdo de um sistema robético
para a manipulacéo de citotoxicos, enfatizando as mudancas
operacionais e qualitativas no servico farmacéutico.

Método: Este estudo observacional qualitativo, baseado em
entrevistas informais a cada colaborador, descreve a imple-
mentacdo de um sistema robotizado de manipulacdo de
medicamentos citotdxicos que ocorreu na farmacia hospi-
talar da Unidade Local de Saude de Santa Maria ao longo de
12 meses. Envolveu o planeamento, instalacdo, formacao e
monitoriza¢ao, avaliando a percecdo dos profissionais sobre
a reducdo da exposicdo a citotdxicos, tempo e desafios na
instalacdo, formacao dos profissionais, tempos de prepa-
racao e qualidade e precisao da producao.

Resultados e Discussdao: De um universo de dezassete
profissionais, dos quais dois nao participaram na formacao,
dez relataram uma significativa sensacdo de seguranca em
relacdo a reducdo do contato direto com agentes citoto-
xicos. Nao foram registados incidentes de exposi¢do ocupa-
cional durante o periodo de monitorizacdo. A automatizacao
permitiuareducao de um profissional naequipa, libertando-o
para ser alocado a outra atividade. Ndo se observaram redu-
¢oes dos tempos de preparacdo. Durante os primeiros meses,
foram necessarias vdrias intervengdes técnicas para ajustes

no software e calibragem do robo, o que gerou pequenos
atrasos e/ou interrupgdes nas operacdes. O robd estd limi-
tado ao tipo de preparagdes, o que também nao permite
uma passagem direta e total do sistema manual para o auto-
matizado. A integracdo informatica entre o sistema do rob6 e
do sistema de prescri¢do foi o parametro que demorou mais
tempo a implementar. A equipa precisou ainda de tempo
para se formar e adaptar ao novo sistema, especialmente em
relagdo a integracao do robé com os fluxos ja estabelecidos.

Conclusao: A implementacdo do robd prevé uma signifi-
cativa reducédo da exposicao ocupacional a citotdxicos, mas
inferior a expectavel, além de libertar os profissionais para
atividades mais complexas e de maior valor agregado. Apesar
do sucesso, desafios técnicos, como a necessidade de ajustes
continuos e manutencao, e a adaptacdo da equipa ainda sao
fatores importantes a serem considerados em implemen-
tagcoes futuras. Com a superacdo das dificuldades iniciais,
espera-se que o uso do robo seja ampliado para outras areas
de manipulacdo de medicamentos sensiveis. Além disso,
serdo realizadas futuras avaliacées quantitativas para medir
o impacto da automacao em termos de reducéo de erros e
custos operacionais.
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Introducao: O cancro é uma das principais causas de morte
em todo o mundo. Segundo a Organizacdo Mundial da Saide
(OMS), 35% das mortes devidas ao cancro devem-se a fatores
de risco modificaveis, tais como a obesidade e estilo de vida
sedentario. Por outro lado, também no contexto de doencas
crénicas nao transmissiveis, a inatividade fisica é a quarta
causa de morte prematura em todo o mundo. A pratica de
atividade fisica adaptada (AFA) tem efeitos benéficos antes,
durante e apds o tratamento oncolégico, melhorando a
qualidade de vida dos doentes e diminuindo os gastos com
a saude. Em Portugal, a prescricdo de atividade fisica estd
incluida na lei desde 2017 (Despacho n.° 8932/2017, de 10 de
outubro).

Método: Foi efetuada uma pesquisa na PubMed com as pala-
vras-chave exercise, physical activity e cancer. Foram selecio-
nados os artigos com pelo menos duas das palavras-chave
referidas e com data de publicacdo posterior a janeiro de 2019.
O periodo de pesquisa decorreu entre 2 e 6 de setembro de
2024. Foi ainda consultado o site da Liga Portuguesa contra o
Cancro. Foram analisados os indicadores em que a prescricao
de AFA tem evidéncia cientifica moderada a forte.

Resultados: Verifica-se uma reducéo significativa da inci-
déncia de doencas oncolégicas em individuos fisicamente
ativos. Estes tém um risco 20% inferior de desenvolver
cancros da mama e colorretal do que individuos sedentarios.
Outros tipos de cancro como prdstata, rim, Gtero e pulmao
também foram alvo de estudo, mas com resultados menos
expressivos. A ansiedade, depressao, fadiga, qualidade
de vida, condicdo fisica e linfedema sdo parametros com
evolucao positiva evidente em caso de prescricao de AFA.
Com evolucdo também positiva, mas evidéncia moderada,
encontra-se a saude dssea e 0 sono. As guidelines do American
College of Sports Medicine (ACSM) recomendam que os
doentes oncoldgicos pratiquem, por semana, 150 minutos de
exercicio fisico moderado (como caminhadas ou natagéo) ou
75 minutos de exercicio intenso (corrida ou jogging).

Discussao e Conclusao: Se por um lado, os efeitos secun-
darios dos tratamentos oncoldgicos sdo o principal entrave
a pratica de atividade fisica, por outro, a prescricao de ativi-

dade fisica é ainda subvalorizada pelos médicos. A imple-
mentacdo de um programa de AFA trard bem-estar geral e
novos habitos de vida aos doentes com cancro, independen-
temente do momento em que é iniciada a sua pratica. Tendo
em conta os beneficios da AFA, é importante promover a
mesma junto de todos os intervenientes, ndo s6 os doentes,
mas principalmente junto das instituicdes de saude e dos
profissionais envolvidos nos cuidados ao doente oncolégico.
Para um melhor acesso a este tipo de programa supervisio-
nado, é necessério apoio financeiro e investir na formacao
dos profissionais de satde. A prescricdo de AFA tera de ser
sempre adaptada a condicdo clinica do doente, atendendo
as alteracoes fisio-metabolicas ocorridas durante as varias
fases de tratamento. Na generalidade dos casos, a prética de
atividade fisica é aconselhada e segura, desde que recomen-
dada pela equipa médica e monitorizada por um profissional
habilitado.
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Introducao: Os idosos com doencas limitantes e polimedi-
cados devem, numa perspetiva de programa de cuidados
centrados na pessoa, receber tratamento farmacolégico
personalizado. A revisdo da medicacdo considera o trata-
mento farmacolégico no contexto da vida e da doenca da
pessoa, sendo a desprescricdo um processo sistematico de
descontinuacdo de farmacos cujos danos superam os bene-
ficios.

Método: O objetivo deste projeto é melhorar a qualidade
de vida de idosos polimedicados com doencas limitantes
e expectativa de vida limitada, aos quais sera aplicado
um programa de prescricdo individualizada, alicercado
no modelo de prescricdo centrada na pessoa. O primeiro
passo consistirda em identificar e selecionar dois grupos de
idosos polimedicados que se encontram em servicos de
cuidados paliativos, aos quais serd aplicado o programa de
prescricdo individualizada (grupo intervencao Instituicao
A, composto por 40 individuos e grupo intervencao Insti-
tuicdo B, composto por 40 individuos) e um terceiro grupo de
idosos polimedicados que nao estao em servico de cuidados
paliativos a quem sera aplicado um programa de prescricao
padrdo (grupo controle, 40 individuos). O segundo passo
consiste em entrevista para identificacdo e posterior andlise
da medicacdo e o 3° passo na revisao da medicacao com
possivel desprescricdo e/ou reconciliagao terapéutica. Seguir-

-se-a a redefinicao do tratamento farmacoldgico. A andlise de
indicadores farmacoterapéuticos e de qualidade de vida, sera
realizada ao longo do projeto através da aplicacdo das escalas
Cancer Quality of Life Questionnaire Palliative Care Outcome
Scale (POS), o Edmonton Symptom Assessment System
(ESAS), Karnofsky Performance Status (KPS), e de parametros
como numero de medicamentos diferentes, o nimero de
doentes a tomar 10 ou mais medicamentos, média de possi-
veis interacdes medicamentosas, nUmero de internamentos,
numero de dias de internamento, indice de carga medica-
mentosa, indice de complexidade de medicacdo do regime;
medicamentos potencialmente inapropriados. O presente
projeto sera submetido a Comissdo de Etica de uma das insti-
tuicdes parceiras, e na aplicacdo do trabalho serd assegurada
a dignidade, os direitos e o bem-estar dos participantes,
respeitando a Declaracdo de Helsinquia e a Convencao de
Oviedo.

Resultados esperados: Prevé-se com a aplicacdo deste
projeto, a melhoria de indicadores farmacoterapéuticos e
de qualidade de vida, com diferencas entre os 3 grupos de
doentes, nomeadamente naqueles a quem foi aplicada a
desprescricao e/ou reconciliacao terapéutica.

Palavras-chave: Programa de prescri¢cGo centrado na pessoa;
Idosos; Cuidados paliativos; Desprescri¢do; Revisdo da medi-
cagao.
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Introducao: O sindroma de Burnout é um disturbio emocional
causado pelo stress crénico no trabalho, caracterizada por
exaustao emocional, despersonalizacdo e baixa realizacao
profissional, que afeta a saude fisica e emocional dos profis-
sionais de saude, especialmente os profissionais de farmacia.
As condicdes de trabalho desfavoraveis, assim como a carga
excessiva e falta de recursos, agravam o problema, compro-
metendo a qualidade do atendimento e a seguranca dos
doentes'®. Objetivo: Avaliar os niveis de Burnout nos profis-
sionais de Farmacia Comunitéria do distrito de Braganca,
bem como os seus fatores associados, tais como varidveis
sociodemogréficas, socioprofissionais.

Método: Estudo do tipo quantitativo, descritivo-correla-
cional, observacional e transversal. A populacdo alvo é cons-
tituida pelos profissionais de farmacia comunitaria do distrito
de Braganca. Como instrumento de recolha de dados recor-
reu-se a um questionario online, via Google Forms, utilizando
um questionario dividido em duas partes: uma para caracte-
rizacdo sociodemografica e socioprofissional, e outra com a
versao Maslach Burnout Inventory (MBI) para avaliar os niveis
de Burnout. A amostra nao probabilistica voluntaria foi consti-
tuida por 30 profissionais de farmdcia comunitéria.

Resultados: Foi possivel verificar que, embora a maioria dos
participantes apresente baixo risco (56,7%), 13,3% apresenta
risco elevado de desenvolver o sindroma de Burnout. Quanto
aos fatores associados, constatou-se que “Ja alguma vez ter
pensado desistir do trabalho” (100%; p=0,006) e o stress
(33,3%), sobrecarga de trabalho e ambiente de trabalho
toxico (22,2%), estdo positivamente relacionados com o
desenvolvimento da sindroma Burnout (p=0,042).

Discussao: A amostra era maioritariamente do género femi-
nino (55,6%) e tinha em média 35 anos. Os dados mostraram
altos niveis de exaustdo emocional (43,3%), despersonali-
zacdo (46,7%) e baixa realizacao pessoal (53,3%), indicando
uma prevaléncia significativa de Burnout. Os jovens entre 18
e 30 anos, profissionais sem filhos e profissionais de farmécia
com 11 a 15 anos de carreira foram os mais afetados. Muitos

profissionais recorreram a antidepressivos (60%) e terapias
alternativas (16,7%) para lidar com o Burnout.

Conclusao: Este estudo permitiu identificar a presenca de
risco elevado de desenvolvimento de Burnout em profissio-
nais de farmacia comunitaria, estando positivamente relacio-
nado com fatores socioprofissionais. Houve uma associacao
entre o Burnout e fatores como a intencdo de desistir do
trabalho, a carga horéria de 40 horas semanais e o cargo de
Técnico Superior de Diagndstico e Terapéutica de Farmacia,
embora essas relacdbes ndo tenham sido estatisticamente
significativas. E necessario implementar medidas preven-
tivas, como programas de saide mental e apoio aos profis-
sionais, para reduzir o risco de desenvolvimento do sindroma
de Burnout entre os profissionais de farmacia.
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