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Resumo

O presente relatorio é constituido por dois capitulos, sendo o primeiro relativo a
componente de investigacdo e o segundo a experiéncia profissionalizante em Farmacia
Comunitaria integradas no plano de estudos do Mestrado Integrado em Ciéncias

Farmacéuticas.

A vertente de investigacao incide sobre a tematica “Canabindides sintéticos - Novos

farmacos ou drogas de abuso?”.

A canabis é usada ha séculos pelos seus beneficios terapéuticos e pelos seus efeitos
psicoativos. Na ultima década, o mesmo tem vindo a acontecer com os canabinodides
sintéticos., que foram originalmente desenvolvidos para ajudar a compreender o
funcionamento do sistema endocanabindide. No entanto, o seu potencial terapéutico foi
rapidamente reconhecido, abrangendo areas como a dor, inflamacao, emese, desordens do
SNC, respiratorias e cardiovasculares, doencas do TGl e musculoesqueléticas, problemas
oculares e cancro. Paralelamente apareceram no mercado misturas de plantas e canabinoides
sintéticos sob o nome “Spice”, comercializadas como alternativas legais a canabis. A
composicao destas novas drogas de abuso esta constantemente a ser alterada, tornando dificil
a sua monitorizacao e controlo por parte de toxicologistas e legisladores, e pondo em causa o

uso de canabindides sintéticos enquanto terapias inovadoras.

A experiéncia profissionalizante em Farmacia Comunitaria deu-se através da
realizacdo de um estagio na Farmacia Oliveira, com a duracdo de 800 horas. As atividades
aqui descritas dao a conhecer a realidade da pratica profissional do farmacéutico

comunitario, expondo os conhecimentos que adquiri durante a sua realizagao.

Palavras-chave

Canabindides sintéticos; Canabis; Designer drugs; Farmacia comunitaria; Sistema
endocanabindide; Spice.
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Abstract

This report is comprised by two chapters, concerning the research component and the
professionalizing experience in a Community Pharmacy integrated in the study plan of the

Integrated Masters in Pharmaceutical Sciences.

The research component focuses on the topic “Synthetic cannabinoids - new
medicines or substances of abuse?”

Cannabis has been used for centuries because of its therapeutic benefits and its
psychoactive effects. In the last decade, the same has been happening with synthetic
cannabinoids, which were originally developed to understand the mechanisms involved in the
endocannabinoid system. However, their therapeutic potential was soon recognized, in
several areas such as pain, inflammation, emesis, central nervous system, respiratory and
cardiovascular disorders, eye problems, diseases of the gastrointestinal tract, musculoskeletal
disorders and cancer. At the same time, herbal blends mixed with synthetic cannabinoids
appeared in the market under the brand name “Spice”, and have been marketed as legal
alternatives to cannabis. The composition of these drugs is constantly being changed, making
it difficult for toxicologists and legislators to monitor and control these substances, impairing

the use of synthetic cannabinoids as novel therapeutic agents.

The professionalizing experience in a community pharmacy was carried out in an
internship in the Oliveira Pharmacy, lasting 800 hours. The activities here described convey
the reality of the professional practice of the community pharmacist, showing the knowledge

gathered during this time.

Keywords

Synthetic cannabinoids; Cannabis; Designer drugs; Community pharmacy; Endocannabinoid

system; Spice.
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Capitulo | - Canabindides sintéticos - Novos
farmacos ou drogas de abuso?

1. Introducao

A Cannabis sativa, vulgarmente conhecida como canabis, esta entre as primeiras
plantas cultivadas pelo Homem. Os primeiros testemunhos do uso de canabis sao originarios
da China, onde as suas sementes eram utilizadas para fins medicinais. Também era usada
intensamente na India, e dai espalhou-se para o Médio Oriente e Africa. Os muculmanos
introduziram a manufatura de papel a partir de canabis na Europa em 1150. No entanto, a sua
introducao efetiva na medicina ocidental sé se deu no seculo XIX, através das publicacdes de
William B. O’Shaughnessy e Jacques-Joseph Moreau. O'Shaughnessy descreve preparacoes de
canabis para tratar reumatismo, convulsdes e espasmos musculares provocados pelo tétano e
pela raiva. Moreau investigou os seus efeitos nas funcdes cognitivas de modo a tentar
compreender a génese das doencas mentais. Estes dois tipos de interesse (uso terapéutico e
efeitos psicoativos) persistiram ao longo dos anos. O uso medicinal da canabis espalhou-se da
Inglaterra e Franca para o resto da Europa e América do Norte. Na segunda metade do século
XIX, mais de 100 artigos cientificos foram publicados neste ambito. No entanto, no inicio do
século XX, este interesse diminui, em parte devido a dificuldade em replicar os efeitos desta
planta, em parte devido ao facto de o seu principio ativo ainda nédo ter sido identificado, e
em parte devido ao surgimento de tratamentos eficazes para muitas das suas indicacoes
terapéuticas. Na segunda metade do seculo XX, a canabis atingiu grande importancia social
devido ao crescimento exponencial da sua utilizacdo para fins hedonisticos. Em 1964, a
estrutura quimica do A’-tetrahidrocanabinol (THC - componente ativo da canabis) foi
identificada por Gaoni e Mechoulam, o que contribuiu para a proliferacao de estudos sobre os

constituintes da canabis (1).

A identificacdo da estrutura do THC iniciou a sintese quimica dos seus analogos de
forma a estabelecer os elementos estruturais responsaveis pelos seus efeitos psicoativos (2).
Tal levou a descoberta de recetores especificos para os canabindides no sistema nervoso
central (SNC) e o subsequente isolamento da anandamida (AEA), um canabindide enddgeno.
Alguns anos mais tarde, foi identificado um segundo endocanabindide - o 2-
araquidonoilglicerol (2-AG) (3). Estas descobertas levaram a uma nova compreensao do

sistema endocanabinédide (ECS).

Este sistema é reconhecido atualmente como um modulador relevante de diversas
funcdes fisiologicas a nivel do SNC, endocrino, reprodutor, cardiovascular, trato
gastrointestinal (TGl), etc. Diversos estudos revelam que existem pelo menos dois tipos de
recetores canabinoides - CB; e CB,. Ambos sao recetores pré-sinapticos acoplados a proteina

G (4). O recetor CB; existe no SNC e nos tecidos periféricos dos sistemas cardiovascular,
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respiratorio, reprodutivo e do TGI. O recetor CB, ocorre principalmente em locais periféricos,
em células e orgdos associados ao sistema imunologico e esta envolvido na inibicdo da
libertacdo de citocinas pro-inflamatdrias e aumento da libertacdo de citocinas anti-
inflamatorias. No entanto, o recetor CB, também esta presente, em menor quantidade, em
algumas areas do cérebro (2). Outros potenciais recetores dos compostos canabindides
incluem o recetor de potencial transitorio vaniloide 1 (TRPV1), que esta envolvido na dor e

infamacao (5).

No SNC, a AEA e o 2-AG sao sintetizados quando necessario e agem como
transmissores nos recetores CB;. Nao sao armazenados e sao rapidamente degradados,
provocando um efeito transitorio localizado. A anandamida é degradada primariamente pela
amida hidrolase de acidos gordos (FAAH) e o 2-AG pela lipase monoacilglicerol (MAGL). Ambas

as enzimas sao potenciais alvos terapéuticos no ambito do ECS (6).

Glycerol
+

arachidoic acid

2-AG
inactivation

Jooe
e

XX
4 Voo
o5
..........

Anandamide Anandamide
inactivation

Ethanolamine
arach?&onic acid

Figura 1 - Principais componentes do Sistema Endocanabinéide [adaptado de (7)]

De uma forma geral, os agonistas dos recetores canabinodides dividem-se em quatro

grupos principais:

> Classicos - Derivados das plantas ou seus analogos sintéticos, consistem em derivados
benzopiranos. O THC é um exemplo.

> Nao-classicos - Desenvolvidos por uma equipa de pesquisa da Pfizer. Sao
estruturalmente similares aos canabinodides classicos, consistindo em analogos
biciclicos e triciclicos do THC aos quais falta o anel pirano.

> Aminoalquilindoles - O WIN 55,212-2 é o protétipo deste grupo e foi descoberto por
uma equipa de investigacdo da Sterling Winthrop. E estruturalmente diferente dos

grupos anteriores.
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> Eicosanoides - Os compostos mais estudados deste grupo sao os endocanabinodides
anandamida e 2-AG (8).

OH
QH
A%-THC »OJ/ CP55,940
Classical Cannabinoid Non-Classical Cannabinoid
—C G
X = — indole
e — N OH
C e
o oH
Anandamide 2-arachidonylglycerol (2-AG)
eicosanoid eicosanoid

Figura 2 - Compostos representativos das principais classes canabinéides [adaptado de (9)]

Existem grandes possibilidades para o desenvolvimento de compostos baseados no
sistema endocanabindide, para um amplo leque de aplicacbes terapéuticas. Ja foram
desenvolvidos e aprovados farmacos que exploram o potencial benéfico da ativacao direta dos
recetores canabindides. Dois destes, o THC (dronabinol, Marinol®) e o seu analogo sintético
Nabilona (Cesamet®), foram aprovados ha mais de 25 anos para uso em nausea e vomitos
derivados da quimioterapia. Subsequentemente, o uso de dronabinol como estimulante do
apetite, por exemplo em doentes com virus da imunodeficiéncia humana (HIV) com perdas
abruptas de peso, foi também aprovado. Outro farmaco que contém THC e o canabinoide nao-
psicoativo canabidiol (CBD) é o Sativex®. Foi licenciado no Canada em 2005 para o alivio
sintomatico da dor neuropatica e como tratamento analgésico adjuvante em doentes adultos
em estados avancados de cancro. Em 2010, foi também licenciado no Reino Unido e no
Canada para o tratamento da espasticidade derivada da esclerose mdltipla (EM). Apesar
destes farmacos apresentarem uma boa relacao risco-beneficio, podem também dar origem a

efeitos secundarios indesejados (10).

Doses terapéuticas de agonistas ou antagonistas dos recetores canabinodides podem
provocar efeitos comportamentais, psicologicos e fisiologicos que limitam o seu uso. Estes
efeitos secundarios incluem euforia, disforia, perturbacbes de memoria, tolerancia,
dependéncia, sintomas de abstinéncia e diminuicao das capacidades psicomotoras (11). Estas
sdo as maiores limitacdes ao desenvolvimento de novos canabindides. No entanto, € um

grande ponto de interesse para o uso destes compostos enquanto drogas de abuso.
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Por razbes obvias, a identificacdo de compostos que ativassem o recetor CB; e que
nao fossem regulados pelas normas existentes nem fossem detetaveis pelos testes de rastreio
de drogas tornou-se apelativa. Por volta de 2004, comecaram a aparecer no mercado
canabindides sintéticos sintetizados em laboratorios clandestinos e pulverizados em plantas

»1

secas. Estas misturas eram vendidas principalmente em “head shops”' e na Internet como
alternativas legais a canabis. As marcas que se tornaram mais populares foram a “Spice” e a
“K2”. Estes produtos sdo ingeridos comummente através do fumo das ervas, embora
contenham no rétulo informacdes como “incenso”, “improprio para consumo humano” ou

“apenas para aromaterapia” (12).

No seguimento de uma apreensdao de “Spice” na Suécia, no inicio de 2008 o
Mecanismo de Alerta Rapido (EWS) para novas substancias psicoativas do European Monitoring
Centre for Drugs and Drug Addiction (EMCDDA) comecou a controlar formalmente estes
produtos. No final desse ano, foram levadas a cabo investigacoes forenses pelas autoridades
alemas e austriacas, de modo a identificar as substancias psicoativas da “Spice”, tendo o
EMCDDA sido notificado de que o canabinodide sintético JWH-018 tinha sido identificado na
mistura analisada. Mais tarde, este composto também foi identificado na Polonia, Reino
Unido, Eslovaquia, Finlandia e Irlanda. Em 2009, as autoridades alemas identificaram os
canabindides CP47,497 e oleamida em misturas de “Spice”. A Drug Enforcement
Administration (DEA) dos Estados Unidos da América (EUA) apreendeu “Spice” contendo HU-
210. Estas trés substancias, a data relativamente obscuras, tinham sido desenvolvidas no
ambito da investigacdo molecular e bioquimica do sistema endocanabindide. Desde entao, o
EMCDDA reconheceu que estes produtos estavam disponiveis em websites nacionais em dois
tercos da Uniao Europeia, numa variedade de marcas, tais como “Spice Silver”, “Spice Gold”,

“Spice Diamond”, “Smoke” e “Yucatan Fire” (13).

Figura 3 - Exemplos de misturas de plantas que contém canabinéides sintéticos (12)

' Termo em inglés para designar uma loja especializada na venda de produtos relacionados com a
cultura da canabis e do tabaco. Também conhecidas como “smartshops”.
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O comércio destes produtos € um mercado em constante evolucdo, sendo que a
composicao das plantas e dos canabindides sintéticos é constantemente alterada, de modo a
ultrapassar as medidas legislativas que sao postas em vigor, havendo uma grande
variabilidade entre lotes. Estes incluem componentes nao-psicoativos, tais como vitamina E,
que vao mascarar os componentes ativos. As embalagens expoem também uma lista de
plantas contidas no interior que teoricamente teriam efeitos parecidos aos da canabis, nao
estando estas muitas vezes sequer presentes. Este constante estado de mudanca também
torna dificil o desenvolvimento de testes eficazes para o rastreio destas substancias. Por
outro lado, o preco médio por embalagem de “Spice” na Internet encontra-se entre os 25 e os
30 euros contendo cerca de trés gramas de produto; assumindo o seu consumo em cerca de
oito vezes, isto significa que o preco destas misturas ronda o preco da canabis (3 a 4 euros
por “charro”). Este facto torna estes produtos especialmente atrativos para adolescentes e
jovens adultos, que procuram um substituto para a canabis facil de adquirir e que nao seja

detetado em testes de screening (13).

2. Objetivo

Este trabalho propde-se a execucdo de uma revisdo bibliografica referente ao
conhecimento atual sobre canabindides sintéticos a luz de duas vertentes principais. Por um
lado, o seu potencial para o desenvolvimento de novos farmacos para uso nas mais variadas

terapéuticas. Por outro lado, a sua crescente utilizacdo enquanto drogas de abuso.

3. Material e métodos

Para a execucao do presente trabalho procedeu-se a uma pesquisa na base de dados

PubMed com base nos seguintes termos:

—_

. “synthetic cannabinoids”;
“therapeutic cannabinoids”;
“cannabinoid treatment”;

“spice”;

U N W N

“cannabinoid drug abuse”.

A pesquisa decorreu entre Julho e Setembro de 2014 e foi restringida a artigos “full

text”, escritos em lingua inglesa e publicados nos ultimos dez anos.

Excluiram-se todos os artigos abrangidos pelos seguintes critérios:

1. “Case reports”;
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2. Estudos que abordam fundamentalmente alvos moleculares, com vista a sua
caracterizacao, sem indicacao de potenciais terapéuticos ou de abuso;

3. Estudos no ambito da farmacocinética.

Publicacbes dos websites “MedLine Plus” (U.S. National Library of Medicine),
“UNODC” (United Nations Office on Drugs And Crime), “EMCDDA” e “SICAD” (Servico de

Intervencao os Comportamentos Aditivos e nas Dependéncias) foram também consultadas.

Da pesquisa inicial, foram obtidas 775 publicacbes. Atendendo aos critérios de
exclusdo, foram retidos 137 artigos e 89 revisdes bibliograficas. Estes artigos de revisdao
auxiliaram a obtencdo manual de referéncias bibliograficas originais adicionais. Desta forma,
foram incluidos 210 artigos nesta revisao bibliografica.

I 775 Publicagées passiveis de inclusao |

Com base nos critérios de exclusao, foram descartadas
549 publicacoes

137 Artigos originais e 89 revisoes bibliograficas a serem
analisados

Foram adicionadas 73 referéncias bibliograficas
recuperadas manualmente através das revisoes
bibliograficas

210 Publicacées incluidas

Figura 4 - Diagrama de fluxo representativo do processo de selecao e inclusdao de publicacées

4, Canabindides sintéticos enquanto potenciais agentes

terapéuticos

O potencial terapéutico dos canabindides foi reconhecido muito antes do seu
mecanismo de acdo ser compreendido. No entanto, em 1937 o uso de canabis para fins
medicinais foi banido nos EUA devido aos seus efeitos secundarios psicotropicos e potencial
para abuso (7). S6 em meados dos anos 90, e em especial a partir da descoberta do
mecanismo de acao do THC, é que os canabinoides voltaram a ser investigados devido as suas
propriedades medicinais (14). Neste sentido, os canabindides sintéticos passaram de simples

instrumentos de investigacao do sistema endocanabindide a potenciais agentes terapéuticos.

Como ja foi referido, os recetores CB; sdo expressos no sistema nervoso (central e

periférico), ossos, coracao, figado, pulmdes, endotélio vascular e sistema reprodutor (15). Os
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recetores CB, sao expressos primariamente no sistema imunitario e, em niveis mais baixos, no
SNC (16). Conjuntamente, tal significa que os canabinoides sintéticos (tanto agonistas, como

antagonistas) tém o potencial de agir num variado leque de patologias.

4.1. Desordens do metabolismo energético

Sabe-se desde a antiguidade que o uso de canabis aumenta o apetite, particularmente
por alimentos saborosos, resultando em aumentos de peso (17). Apds a descoberta de
recetores canabinodides especificos e a introducao de antagonistas seletivos, o aumento de
apetite causado por THC foi relacionado com o recetor CB;, visto que a sua acao foi
antagonizada pelo SR141716 (antagonista seletivo dos recetores CB;) mas nao pelo SR144528
(antagonista seletivo dos recetores CB,) (18). Demonstrou-se que o recetor CB; tem um papel

no controlo central do apetite, metabolismo periférico e regulacao do peso corporal (19).

Na obesidade, o nivel de endocanabindides e/ou expressao do recetor CB; esta
elevado em varios tecidos periféricos como, por exemplo, o figado e o tecido adiposo intra-
abdominal, onde contribuem para varias desordens metabdlicas e resisténcia a insulina ao
nivel do musculo esquelético. Ao nivel do hipotalamo, tal contribui para a hiperfagia e

acumulacao do tecido adiposo branco (20).

Neste sentido, os antagonistas do recetor CB; podem ndo so reduzir o apetite, mas
também ter efeito em varias desordens metabolicas, incluindo dislipidémia,
dislipoproteinémia e resisténcia a insulina. No entanto, se a obesidade causar também um
estado de stress cronico, tal causa um aumento dos niveis de endocanabinoides no cérebro de
forma a neutralizar a consequéncias do mesmo. Este processo ocorre ao nivel dos recetores
CB;, pelo que antagonistas destes podem também prevenir o sistema endocanabindide de
exercer a sua funcao protetora, aumentando a probabilidade de estados de ansiedade e

depressdo (21). O exemplo mais concreto desta situacdo € o farmaco rimonabant (Acomplia®).

O rimonabant teve indicacdo terapéutica para doentes obesos com hiperlipidémia,
levando a perdas de peso significativas e uma melhoria geral dos parametros cardiovasculares
associados ao excesso de peso: reducdo do perimetro da cintura, aumento dos niveis de
colesterol de lipoproteinas de alta densidade (HDL), reducdo dos niveis de triglicéridos e
aumento dos niveis plasmaticos de adiponectina (22). O rimonabant esteve disponivel no
mercado durante alguns anos antes de ser suspenso devido aos seus efeitos psiquiatricos
adversos. Outros compostos semelhantes, como o taranabant e o CP945,598, foram testados
em ensaios clinicos para os mesmos fins terapéuticos mas o seu desenvolvimento foi

interrompido (23, 24).

Enquanto em populacoes obesas o objetivo é a perda de peso, esta ndo € de todo
desejavel em doentes com cancro ou infetados com HIV, podendo desencadear problemas

ainda mais graves. Nestes casos, nao é desejavel o antagonismo dos recetores CB;, mas sim o
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contrario. Agonistas como o Marinol® (ja aqui referido) estdo associados a melhorias
consistentes do apetite. Este € um farmaco seguro e eficiente no tratamento da anorexia
associada ao tratamento antirretroviral para o HIV, a estagios avancados de cancro e
Alzheimer. Tem o beneficio acrescentado de diminuir a nausea e melhorar o estado de

espirito destes doentes (25-27).

4.2. Dor e Inflamacao

Outras das aplicacdes mais investigada no ambito da terapéutica canabinéide € o seu

potencial para inibir varios tipos de dor neuropatica e inflamacao.

No que diz respeito a dor, sabe-se que os agonistas de recetores canabinoides
produzem efeitos analgésicos a nivel central e periférico, que foi demonstrado em varios
modelos de dor aguda e crénica (28). Tal é consistente com as localizacées anatdémicas de
recetores CB; em areas relevantes para a dor no cérebro, corno dorsal da medula espinhal,
ganglios das raizes dorsais e neuronios aferentes periféricos (29). Os recetores CB, também
estao envolvidos na atividade analgésica dos canabindides em modelos de dor aguda, cronica,

neuropatica e, especialmente, de origem inflamatoria (30).

Os agonistas canabindides agem para além dos efeitos mediados pelos seus recetores,
pois interagem com varios outros sistemas neurotransmissores. Os agonistas dos recetores CB,
estimulam indiretamente os recetores opidides localizados nas vias aferentes primarias (31).
Os efeitos do THC no sistema serotoninérgico sao varios, incluindo a capacidade de diminuir a
libertacdo da serotonina das plaquetas, aumentar a sua producdo a nivel do cérebro e
diminuir o seu metabolismo (32). Os canabindides inibem também a libertacao do glutamato a
nivel pré-sinaptico. O sistema glutaminérgico é integrante do desenvolvimento e manutencao
da dor neuropatica, sendo responsavel pela hiperalgesia secundaria e terciaria em situacoes
de enxaqueca e fibromialgia (33). A nivel anti-inflamatorio, os agonistas canabindides inibem
a sintese de prostaglandina E2 (PGE-2), diminuem a agregacdo plaquetar e estimulam e
lipooxigenase. Ao contrario dos Anti-inflamatdrios Nao Esteroides (AINEs), ndo inibem a

sintese da cicloxigenase (COX) (34).

Apesar de todas as evidéncias apresentadas pelos estudos realizados em modelos
animais, o estudo da atividade analgésica dos canabindides em humanos revela-se mais
complicado. Um dos principais problemas sdao os efeitos secundarios associados a atividade
canabindide a nivel do SNC, tais como tonturas, dificuldades de concentracdo, sonoléncia,
boca seca e, principalmente, os efeitos psicotropicos (35). Existem varias abordagens que
podem ser utilizadas para circunscrever este problema. A estratégia mais direta é a
administracao local dos canabindides e esta mostra-se mais eficaz em modelos de dor
inflamatoria (36). Visto que os recetores CB; sdo os principais responsaveis pelas acoes dos
canabindides a nivel do SNC, os agonistas seletivos dos recetores CB, merecem especial

atencao para uso terapéutico, dada a auséncia de propriedades cognitivas e psicotropicas.
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Sao eficazes em modelos de dor neuropatica e inflamatoéria (31). Por Ultimo, inibidores do
metabolismo da anandamida permitem uma maior atividade desta ao nivel dos recetores,
potenciando os seus efeitos analgésicos. Dentro destes compostos encontram-se os inibidores
da FAAH e da MAGL (37). Os inibidores da FAAH sao eficazes na reducao da inflamacao. Este
efeito pode também ser mediado por recetores alheios ao sistema endocanabinoide, como é o
caso do TRPV1 (38). A inibicdo da MAGL leva a uma subsequente elevacdo dos niveis de 2-AG,

agindo na inflamacao e dor crénica (39).

Sao varios os compostos canabindides estudados pelos seus efeitos na dor

neuropatica e inflamacao.

Tabela 1 - Compostos canabinéides avaliados para supressao de dor e inflamacgao (40, 41)

Agonistas canabinoides Agonistas mistos Agonistas Inibidores Inibidores
naturais e analogos sintéticos CB,/CB, seletivos CB, FAAH MAGL
e Canabidiol e BAY59-3074 o AM1241 e OLI135 o JZL184
e Cannador® (THC + CBD) e (CP55,940 o AM1714 e URB597 |e OMDM169
e Cesamet® (Nabilona) e (T-3 (acido | ¢ CW405833 e VDM11 e URB602
e Marinol® (Dronabinol, ajulémico) e JWHO15
THC) e HU-210 e JWH133
e  Sativex® (THC + CBD) e WIN55,212-2

O acido ajulémico € um caso mais particular pois, sendo agonista de ambos os
recetores (ligando-se com grande afinidade ao recetor CB;), tem acdo analgésica e anti-
inflamatodria sem induzir os efeitos psicotropicos colaterais, possivelmente devido ao facto de

atravessar fracamente a barreira hematoencefalica (BHE) (42).

A dor neuropatica e inflamatoria sao condicdes patologicas muitas vezes refratarias
as terapias farmacologicas existentes. Neste sentido, seria Util combinar a acdo dos
compostos canabinoides com os analgésicos existentes. A combinacdo mais obvia é a de
canabindides e opidides, visto que alguns dos efeitos analgésicos dos canabinoides envolvem a
ativacao do sistema opidide e vice-versa (31). A ativacao dos recetores canabinoides, direta
ou indiretamente, aumenta o efeito analgésico dos AINEs, o que permitiria uma reducao das
doses terapéutica destes, minimizando os seus efeitos a nivel cardiovascular e gastrointestinal
(43). A nivel molecular, comecam a desenvolver-se compostos com propriedades
farmacoldgicas combinadas. Por exemplo, a N-araquidonoilserotonina € um antagonista do
um potente inibidor da FAAH que também inibe a COX (44). A pravadolina é agonista dos
recetores canabindides e inibe a COX (45). Todos estes compostos demonstraram
propriedades analgésicas e anti-inflamatdrias em modelos laboratoriais de dor neuropatica e

inflamacao.
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Os farmacos Sativex® e Cannador® estao atualmente disponiveis no mercado com

indicacao terapéutica para a dor neuropatica na esclerose multipla e cancro.

4.3. Desordens do Sistema Nervoso Central

Devido a grande expressao de recetores CB; no SNC, os canabindides tém o potencial
de aqui atuar num variado leque de desordens, como por exemplo, doencas que afetam o
movimento, transtornos do humor e patologias relacionadas com os mecanismos de

recompensa, de aprendizagem e de memoria.

4.3.1. Neurotoxicidade e Lesées Neuronais
0 sistema endocanabindide tem um papel importante na protecdo neuronal, tanto em
casos de lesdes agudas, como no caso de doencas neurodegenerativas cronicas. Os
mecanismos subjacentes nao estao completamente compreendidos, envolvendo processos

dependentes e independentes dos recetores, incluindo:

> Modulacdo da sinalizacdo glutaminérgica excitatoria através de recetores CB,
pré-sinapticos (46);

» Modulacao da resposta imune e da libertacao de mediadores da inflamacao pelos
recetores CB; e CB, nos neuronios, astrocitos, microgliocitos, macrofagos,
neutrofilos e linfocitos (47);

»  Ativacao das vias de sinalizacao citoprotetoras (48);

> Modulacdo da excitabilidade e homeostase do calcio através de acdes nos canais
de sodio, calcio e potassio, recetores N-metil D-aspartato (NMDA) e depositos
intracelulares de calcio (49);

>  Propriedades antioxidantes dos canabinoides (50);

» Hipotermia mediada pelos recetores CB; (reduzindo o metabolismo celular e a

necessidade de oxigénio) (51).

O efeito protetor dos canabindides em lesGes cerebrais traumaticas foi identificado
primeiramente em estudos com o canabindide n&o-psicotropico dexanabinol (HU-211), que
demonstraram danos cerebrais reduzidos e melhoria das funcdes cognitivas e motoras em
animais tratados com este composto (52). Desde entdo, varios outros estudos tém sido
conduzidos nesta area. In vitro, o HU-211 protege culturas neuronais contra exposicdao a
NMDA e a glutamato (53). O THC protege culturas neuronais de toxicidade mediada pelos
recetores de cainato, enquanto o WIN55,212-2 protege contra a morte celular induzida por

magnésio extracelular (54, 55).

Em humanos, os resultados obtidos sao algo contraditorios. Num ensaio clinico de fase
2, conduzido em doentes com lesoes cranianas graves, o dexanabinol foi considerado seguro e

bem tolerado. Os doentes conseguiram um melhor controlo da pressao intracraniana e
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perfusao cerebral (56). No entanto, num ensaio clinico de fase 3, o dexanabinol nao

demonstrou efeitos favoraveis consideraveis (57).

4.3.2. Esclerose Multipla
A esclerose multipla é uma doenca inflamatoria complexa, mediada pelo sistema
imunitario, afetando a substancia branca do cérebro, o que vai comprometer a conducao de
impulsos devido a perda da bainha de mielina dos neurdnios. Os sintomas da EM incluem,
entre outros, tremores, ataxia, fraqueza, dificuldade em falar, dificuldades cognitivas e
espasmos musculares dolorosos. Embora existam varios farmacos que atuam no sistema
imunitario para abrandar a progressao da doenca, estes sao apenas moderadamente efetivos,

e o tratamento da EM é maioritariamente sintomatico (58).

Nesta vertente terapéutica, os canabinoides agem através da sua acao na ativacao nos
microgliocitos, sobrevivéncia dos progenitores dos oligodendrocitos, promocdo da
remielinizacdo e neuroproteccao e das suas propriedades anti-inflamatorias (59). Embora haja
alguma discordancia neste ponto, a evidéncia parece apontar para que tanto o recetor CBy,

como o recetor CB, tenham um papel importante na progressao da doenca (60).

O modelo laboratorial de EM mais comum é o da encefalomielite autoimune
experimental (EAE). Através deste modelo, demonstrou-se que a administracdo intravenosa
de THC, WIN55,212-2, JWH-133 ou metanandamida reduz a espasticidade e os tremores em
ratos, sendo estes sintomas exacerbados aquando do tratamento com antagonistas CB; ou CB,
(61). Num modelo de encefalomielite alérgica experimental cronica e reincidente (CREAE),
verificou-se uma descida moderada da densidade de recetores CB; no cerebelo. Tal pode
explicar a eficacia dos agonistas dos recetores canabindides em melhorar os sintomas motores
tipicos da EM, tanto em modelos animais como em humanos (62). No modelo EAE, o
WIN55,212-2 inibiu as interacdes leucdcito-endotélio através da ativacdo dos recetores CB,
(63). Demonstrou-se também que a espasticidade podia ser aliviada ndo s6 pela administracao
de anandamida ou 2-AG, mas também pela administracdo de inibidores do transporte e
hidrolise de endocanabinodides (64). Noutro modelo experimental, o WIN55,212-2 e o JWHO015
causaram melhorias duradouras nos défices neurologicos, anularam a expressao dos antigénios
do complexo de histocompatibilidade classe I, diminuiram o nimero de células infiltrantes

TCD4+ na medula espinhal e promoveram uma remielinizacao extensiva (65).

Os resultados da terapéutica canabindide em humanos sdo consistentes com os
resultados obtidos nos modelos experimentais. Um estudo realizado em 660 doentes explorou
os efeitos de Cannador® e Marinol® na EM. Os doentes reportaram melhorias na espasticidade,
dor e qualidade do sono, havendo também uma diminuicdo nas readmissdes hospitalares. Os
efeitos secundarios foram minimos (66). Estudos centrados no Sativex® demonstraram que
este é bem tolerado e induz melhorias significativas na espasticidade e nos disturbios de sono
associados a EM (67, 68).
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4.3.3. Desordens de Movimento
4.3.3.1. Doenca de Parkinson (DP)

A doenca de Parkinson é uma desordem degenerativa cronica e progressiva. A sua
caracteristica patoldgica principal € a degeneracdao dos neurénios dopaminérgicos da
substancia negra, o que ira provocar os sintomas motores tipicos desta doenca: bradicinesia,
tremores e rigidez (69). A maioria dos doentes com DP que fazem terapia com levodopa

desenvolve complicacdes motoras num espaco de 10 anos (discinesias tardias) (70).

Modelos animais sugerem que antagonistas dos recetores CB; possam ter utilidade
terapéutica no ambito dos sintomas parkinsonianos e da discinesia induzida por levodopa,
enquanto os agonistas do recetor CB; apenas atuariam na discinesia tardia (70). Os modelos
experimentais demonstraram uma grande atividade do sistema endocanabindide nos ganglios
basais afetados por esta doenca, refletindo-se nos tecidos em niveis elevados de
endocanabindides e recetores CB; e menores taxas de degradacao dos endocanabindides pela
FAAH (71). Se tal for visto como o cérebro deficiente em dopamina a tentar normalizar as
suas funcoes, entdo uma amplificacdo farmacologica destes mecanismos de sinalizacao
poderia aliviar os sintomas da DP - ao reduzir a libertacdo de glutamato a nivel do corpo
estriado, por exemplo (72). Por outro lado, uma maior sinalizacao dos recetores CB;, se
focada em locais como o paleoestriado, pode aumentar a transmissao GABAérgica e contribuir
para os sintomas parkinsonianos. Consequentemente, o antagonismo dos recetores CB;

poderia levar a efeitos pro e antiparkinsonianos, conforme a area afetada (70).

Os estudos em humanos refletem esta dualidade. Em ensaios clinicos, a nabilona
reduziu significativamente a discinesia tardia em doentes parkinsonianos (73). Em contraste
com estes resultados, outros estudos realizados com canabis administrada oralmente nao
mostraram qualquer melhoria de sintomas da DP ou da discinesia tardia (74). No entanto, um
questionario realizado pelo Centro de Desordens de Movimento de Praga revelou que 45.9%

dos doentes de Parkinson que usam canabis descreveram beneficios a nivel motor (75).

4.3.3.2. Doenca de Huntington (DH)

A doenca de Huntington é uma desordem caraterizada por movimentos corporais
anormais (coreia), distlrbios motores progressivos e outros défices cognitivos. A nivel
patologico, a DH é caraterizada pela degeneracao dos neuronios GABAérgicos eferentes do
corpo estriado e pela atrofia do niicleo caudato. Estagios avancados desta doenca mostram
uma perda quase total dos recetores CB; e uma grande deplecao dos recetores
dopaminérgicos D1 nos ganglios basais (76). A diminuicdo dos niveis e atividade dos recetores
CB; nos ganglios basais € uma das primeiras mudancas que ocorrem na DH, precedendo a
perda de neurdnios e a manifestacdo de sintomas. Tal provavelmente contribui para a
hipercinésia associada a esta doenca. Neste sentido, os agonistas canabinoides poderiam ter

beneficios terapéuticos na DH, podendo diminuir este excesso de atividade motora (77).
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Um segundo potencial alvo na terapéutica canabindide da DH é o recetor CB,. Este
recetor ndo € muito abundante no parénquima estriado em individuos saudaveis, mas é
expresso em abundancia paralelamente a degeneracdo neurologica que ocorre na DH. A
ativacao destes recetores exerce efeitos benéficos ao preservar os neurénios do parénquima
estriado de lesdes infamatorias (78). Também é possivel que a ativacdo destes recetores
esteja associada a um aumento dos niveis de varias moléculas que ajudam a sobrevivéncia dos
neuronios (neurotrofinas, citocinas anti-inflamatorias, substratos metabolicos...), sendo estas

produzidas em parte pelos astrdcitos, que também contém recetores CB, (79).

Estudos realizados em modelos animais mostram que agonistas CB; e inibidores do
metabolismo de endocanabindides sdo capazes de reduzir hipercinésia (77). E interessante
notar que agonistas diretos do recetor CB;, como o CP55,940, provocam um efeito modesto
quando comparados com inibidores do transporte da anandamida, como o AM404, que
também tem afinidade para o recetor TRPV1 (5). Tal sugere que este recetor é responsavel
pela maior parte da acao deste composto. Tanto a capsaicina (agonista do recetor TRPV1),
como o CP55,940 (agonista do recetor CB,) tém efeitos na atividade motora (77). O arvanil,

um hibrido de endocanabindide e composto vanildoide, também exerce estes efeitos (80).

Em estudos humanos, a nabilona provocou melhorias em varios indices cognitivos e

motores (81). O canabidiol, apesar de bem tolerado, nao causou melhorias significativas (82).

4.3.3.3. Sindrome de Tourette (ST)

A sindrome de Tourette é uma sindrome neuroldgica que se manifesta na infancia e é
caraterizada por varios tiques vocais e motores. Estudos demonstram que os canabindides sao
eficazes no tratamento de tiques e problemas comportamentais na ST. O THC reduziu tiques
sem causar défices cognitivos a curto ou a longo prazo (83). Noutro ensaio clinico, houve
melhorias significativas nos tiques motores, tiques vocais e comportamento obsessivo-
compulsivo nos doentes com TS apds administracado de THC. Houve uma correlacao
significativa entre estas melhorias e o pico da concentracao plasmatica de 11-OH-THC, o que

sugere um possivel papel deste metabolito na acdao do THC (84).

4.3.4. Esclerose Lateral Amiotrofica (ALS)

A esclerose lateral amiotrofica (também conhecida como doenca de Lou Gehrig) é
uma desordem neurodegenerativa fatal, caraterizada pela perda de neuronios motores no
cérebro e medula espinhal. As opcdes de tratamento disponiveis sdo limitadas e ndo previnem
a progressao da doenca nem a morte (85). No entanto, muitos dos efeitos da canabis podem
ser aplicados ao tratamento da ALS, nomeadamente analgesia, relaxamento muscular,
broncodilatacdo, reducdo da producdo de saliva, estimulacdo do apetite e sonoléncia.
Adicionalmente, e como ja foi aqui descrito, os canabinoides tém propriedades antioxidantes

e neuroprotetoras, podendo prolongar a sobrevivéncia dos neurénios (86).
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Em modelos laboratoriais, o WIN55,212-22 retardou significativamente a progressao
da doenca, enquanto a ablacdao da FAAH impediu que os sinais da doenca se manifestassem.
No entanto, nao tiveram qualquer efeito no tempo de vida dos animais. A ablacao do recetor
CB;, pelo contrario, nao afetou o comeco da doenca mas aumentou a longevidade. Estes
resultados demonstram que os canabindides tém efeitos neuroprotetores significativos, mas
que estes podem nao ser mediados pelo recetor CB; (87). Estudos com AM1241, um agonista
seletivo dos recetores CB,, mostram que este é eficaz a retardar a progressao da ALS e

prolongar a espectativa de vida (88).

Durante um questionario realizado a doentes que sofrem de ALS, estes relataram que
0 uso de canabis € moderadamente eficaz a reduzir a perda de apetite, depressao, dor,

espasticidade e excesso de saliva (89).

4.3.5. Doenca de Alzheimer (AD)

A doenca de Alzheimer é uma desordem neurodegenerativa progressiva que é
responsavel pela maioria dos problemas de deméncia relacionados com a idade. E
caraterizada pela formacao de placas neuriticas ricas no péptido B-amiloéide (AB), novelos
neurofibrilares ricos em proteinas t hiperfosforiladas, e uma resposta neuroinflamatoéria que
envolve astrécitos e micréglios, o que leva a um declinio cognitivo global (90). Os recetores
CB; nédo sao dramaticamente afetados. Ja os recetores CB, e a FAAH sdo expressos em niveis

mais elevados nos neuronios associados as placas neuriticas (91).

A progressao da AD envolve varios mecanismos patologicos. No entanto, os
canabindides exibem uma atividade pleiotropica, podendo atuar em diversos destes
mecanismos, nomeadamente no processamento aberrante da AB e proteina T, inflamacédo

neuronal, excitotoxicidade, disfuncées mitocondriais e stress oxidativo (92).

Em estudos laboratoriais, a administracao de WIN55,212-22 preveniu a ativacao
microglial induzida pela AB, comprometimento cognitivo e perda de marcadores neuronais. O
HU-210 e o JWH-133 também bloquearam a ativacao induzida pela AB. A deposicao de AB
induz a libertacdo de endocanabindides dos neurdnios, que vao ativar os recetores CB; (e os
seus mecanismos neuroprotetores) e os recetores CB, (que libertarao mediadores

inflamatarios) (93).

Em humanos, o THC inibe competitivamente a acetilcolinesterase (AChE) e previne
que esta promova a agregacao da AB (94). O tratamento com THC diminui a severidade dos
distUrbios comportamentais e atividade motora noturna dos doentes com AD, sem efeitos
colaterais (95). O uso de nabilona foi correlacionado com melhorias significativas na agitacao

e agressividade de doentes refratarios as terapias ansioliticas e anti-psicoticas (96).
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4.3.6. Epilepsia
Os estudos sobre a atividade anticonvulsiva dos canabindides comecaram em 1975,
quando se demonstrou em modelos experimentais que o CBD e quatro compostos derivados
protegiam contra convulsoes (provocadas por estimulos elétricos) e reduziam a atividade

motora espontanea (97).

O THC tem uma variedade de efeitos excitatorios e depressivos, que vao da convulsdo
a ataxia, dependendo da dose e modelo experimental em questdao. De igual forma, os
canabindides exercem atividade pré e anticonvulsiva em modelos animais de epilepsia,
dependendo do estimulo aplicado (quimico, elétrico, luminoso ou febre) e da espécie usada
(98). Assim, o uso de canabindides na epilepsia é controverso, embora alguns estudos mais

recentes apresentem resultados mais promissores.

A aplicacdo dos antagonistas dos recetores CB; SR141716A e AM251 a neurénios com
atividade elétrica desregulada causaram o desenvolvimento de atividade convulsiva continua,
semelhante ao status epilético. Este processo foi reversivel com o uso de agonistas dos
recetores CB; (99). A araquidonil-2’-cloroetilamida (ACEA), um recetor agonista CB;

altamente seletivo, potencia a atividade anticonvulsiva do valproato (100).

Num estudo em humanos, doentes que sofriam de epilepsia generalizada foram
tratados com canabidiol e permaneceram livre de crises convulsivas durante a duracao do

tratamento (101).

4.3.7. Desordens Mentais
Os efeitos psicotropicos dos canabindides e a distribuicao dos seus recetores através
dos circuitos emocionais do cérebro sugerem que o sistema endocanabinodide possa estar

envolvido em varias desordens psiquiatricas.

4.3.7.1. Esquizofrenia
A esquizofrenia € uma desordem caraterizada por episddios psicoticos com sintomas
positivos como alucinacdes e distorcdo de percecoes. Estes episodios sao intervalados por
periodos com sintomas negativos, tais como apatia, perda de motivacdo e pobreza de
discurso. Com o progredir da doenca, este comprometimento do comportamento pode levar a

um isolamento social completo (102).

Existem varias teorias no que diz respeito a etiologia da esquizofrenia, desde
processos neurodegenerativos a fatores ambientais, anomalias a nivel dos neurotransmissores
(dopamina ou glutamato) ou respostas autoimunes. Mas também existe a hipotese
canabinoide. De acordo com esta teoria, um excesso de atividade a nivel do sistema
endocanabindide pode levar a um estado hiperdopaminérgico e hipoglutaminérgico, o que

pode estar na base dos sintomas da doenca (103).
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Existem paralelos entre o consumo de canabis e a esquizofrenia. Durante a realizacao
de um estudo, descobriu-se que os niveis de anandamida estao elevados durante o primeiro
episodio de esquizofrenia de um doente e que o THC diminui a sinalizacdo da mesma. Testes
psicoldgicos demonstraram que as mudancas de personalidade geradas pela progressdo da
esquizofrenia sdo comparaveis aos fendmenos psicopatoldgicos provocados por intoxicacdo
com canabis (104). O consumo cronico de canabis melhora os sintomas negativos em doentes
esquizofrénicos, embora induza uma sindrome apatica, semelhante aos sintomas negativos,

em pessoas saudaveis (105).

Em modelos experimentais, demonstrou-se que o bloqueio dos recetores CB, aumenta
a suscetibilidade ao desenvolvimento de sintomas positivos. Assim, o agonista dos recetores
CB, B-cariofileno foi patenteado pela sua potencial eficacia no tratamento da esquizofrenia
(106). De entre os composto testados no ambito desta terapéutica, o canabidiol parece ser o
mais promissor, uma vez que revelou acao antipsicotica em humanos, foi bem tolerado e tem
um perfil seguro (107). O seu mecanismo de acdo nao é completamente compreendido, mas é
aceite que nao se manifesta apenas através do sistema endocanabindide - ativa também os

recetores serotoninérgicos 5-HT;, e os recetores TRPV1, entre outros (108).

4.3.7.2. Ansiedade e Depressao
O alto nivel de recetores CB; presentes no hipocampo, amigdalas e cortex cingular
anterior e pré-frontal - regides importantes na regulacdo da ansiedade - sugere que o sistema
endocanabindide tem um papel no seu controlo (109). Esta densidade é aumentada pelo uso

cronico de antidepressivos triciclicos (110).

Muitos dos efeitos psicoldgicos do THC sao bifasicos e bidirecionais, dependendo do
modo de administracdo, dose e varios outros fatores individuais e ambientais. Em
determinadas condicoes, o THC exerce efeitos ansioliticos e antidepressivos em doentes que

sofrem de varias patologias (111).

Os mecanismos responsaveis pelos efeitos dos canabindides na ansiedade sao
complexos e podem envolver a modulacdo de varios sistemas de neurotransmissores. O
exemplo mais comum deste processo é o canabidiol, como ja foi referido, e que também tem
propriedades ansioliticas (8). Os estudos em animais também demonstram os efeitos bifasicos
e bidirecionais dos canabinoides na ansiedade, sendo que doses baixas tém propriedades
ansioliticas, enquanto doses elevadas sao ansiogénicas. O CP55,940, a nabilona e o HU-210

encaixam neste perfil (112-114).

Os compostos que interferem no metabolismo e transporte dos endocanabindides
também tém propriedades ansioliticas. E o caso do AM404, que também ativa os recetores 5-
HT;» (115). O JZL184 (inibidor da MAGL) e o URB597 (inibidor da FAAH) tém ambos
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propriedades ansioliticas. No entanto o efeito ansiolitico apenas se manifesta em condicoes

ambientais de maior stress, e nao em condicdes normais (116, 117).

Outros estudos indicam que compostos antagonistas dos recetores CB; possam ter
um potencial terapéutico no ambito da depressao. De facto, verificou-se que estes compostos
aumentavam a concentracdo sinaptica de aminas biogénicas e exerciam efeitos

antidepressivos em estudos com animais (118).

4.3.7.3. Desordem de Stress Pés-Traumatico (PTSD)

PTSD é um termo utilizado para as severas consequéncias psicologicas resultantes da
exposicdo as eventos traumaticos. Com base nos relatos de veteranos de guerra, um
diagnostico de PTSD é muitas vezes correlacionado com o consumo de canabis, o que sugere
que os moduladores do sistema endocanabindide podem ser Uteis como compostos adjuntos

das psicoterapias atualmente usadas para tratar esta doenca (119).

Neste sentido, e em estudos com animais, o AM404 demonstrou reduzir o
restabelecimento de medo em condicées de stress (120). O inibidor da FAAH OL135 teve
efeitos similares, sem qualquer prejuizo a nivel da memoéria. O antagonista SR141716
bloqueou os efeitos do OL135, o que sugere que a anandamida tem um papel na reducao do
sentimento de medo. O THC nao produziu qualquer efeito desta natureza, o que implica que
os inibidores da FAAH sdao um alvo terapéutico mais eficaz do que os agonistas diretos dos
recetores canabindides (121). Uma vez que a anandamida também tem efeitos ansiogénicos
mediados pelos recetores TRPV1, inibidores da FAAH que também sejam antagonistas destes

recetores poderao ser mais eficazes nos seus efeitos ansioliticos (122).

Estudos em humanos realizados com nabilona revelam que esta produz uma reducao
significante na intensidade dos pesadelos, ou mesmo a cessacao, em doentes diagnosticados
com PTSD (123).

4.3.8. Nausea e Emese
A nausea e emese podem apresentar-se como sintomas de uma variedade de doencas
ou como consequéncias da quimioterapia ou radioterapia no cancro. A ativacdo dos recetores
5-HT; tem um papel predominante na emese aguda, enquanto os recetores NK; (neuroquinina

1) sdo importantes na emese retardada apo6s quimioterapia (124).

Uma meta-analise envolvendo 1366 doentes comparou o uso de compostos
canabindides (nabilona, dronabinol e levonantradol) com o uso de antieméticos convencionais
ou placebo. Concluiu-se que os canabinoides sao mais efetivos que aqueles, e que os doentes
os preferem devido aos seus efeitos sedativos e melhorias no humor. No entanto, sdo também
mais toxicos, aparecendo as tonturas, disforia, alucinacoes e paranoia como os efeitos

secundarios mais frequentes. Tal levou a recomendacao de limitar o uso de canabindides a

17



Canabinoides sintéticos - Novos farmacos ou drogas de abuso?

doentes que sofram de nauseas relacionadas com a quimioterapia, onde os seus efeitos no
humor seriam uma mais-valia (125). Outros estudos indicam que as criancas respondem bem a

nabilona, e sdo mais tolerantes dos seus efeitos psicotropicos (126).

Assim, tanto nos EUA, como em varios paises da Europa, o Marinol® e o Cesamet®

estao aprovados para o tratamento de nauseas e vomitos associados a quimioterapia (10).

4.3.9. Dependéncia de Substancias
Os canabinoides atuam nos processos de recompensa cerebrais por mecanismos
semelhantes as drogas de abuso. O sistema endocanabinodide, através do recetor CB,, esta
envolvido nos circuitos dopaminérgicos de recompensa. Assim, a propensao para 0 consumo

de diversas substancias pode ser influenciada pelos canabindides (127).

Em estudos em animais, os agonistas do recetor CB; estimulam o consumo de alcool,
enquanto o antagonista SR141716A diminui este comportamento. A libertacao de dopamina
induzida pelo etanol foi reduzida pelo SR141716A, o que pode explicar em parte os efeitos

deste composto no fenomeno de dependéncia (128).

Noutros estudos, o rimonabant reduziu significativamente os fendémenos de
abstinéncia e recaida no consumo de cocaina. Do mesmo modo, a administracdo de
rimonabant diminui a auto-administracao de nicotina, mostrando o potencial dos antagonistas
do recetor CB; enquanto auxiliares na cessacao tabagica. Neste ambito, a severidade da

sindrome de abstinéncia da morfina também foi reduzida significativamente (127, 129, 130).

A dependéncia de canabis ainda ndo tem um tratamento efetivo. Em estudos
laboratoriais e clinicos, o dronabinol diminui a sindrome de abstinéncia, mas ndo a recaida.
No entanto, o dronabinol tem uma fraca biodisponibilidade, o que pode contribuir para as
recaidas. A nabilona tem uma melhor biodisponibilidade e é bem tolerada, sendo mais eficaz

enquanto potencial tratamento da dependéncia de canabis (131).

4.4, Desordens Respiratorias e Cardiovasculares

Os canabinoides, e os seus analogos endogenos e sintéticos, exercem efeitos
cardiovasculares importantes. Os mecanismos subjacentes sao complexos, envolvendo acoes
diretas na vasculatura, no miocardio, e a modulacao através do sistema nervoso central e

periférico.

4.4.1. Hipertensao
0 uso crénico de canabis em humanos causa diminuicao do ritmo cardiaco e da tensao
arterial, enquanto o efeito agudo derivado do fumo da canabis normalmente aumenta o ritmo

cardiaco sem alteracdes na pressao arterial (132).
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Estudos com SR141176 indicam que os efeitos hipotensivos/bradicardicos da
anandamida exogena, THC e potentes agonistas canabinoides sdo mediados pelos recetores
CB; (133). Em estudos animais, os antagonistas AM251 e SR141716 causam uma elevacao
marcada e sustentada da pressao arterial e contratilidade cardiaca. De forma inversa, a
prevencao da degradacao da anandamida pelo uso de URB597 (inibidor da FAAH) ou de
OMDM2 (inibidor do transporte da anandamida) reduziu a pressao arterial, contratilidade

cardiaca e resisténcia vascular para niveis normais (134).

Estes dados indicam que os canabindides podem constituir uma nova abordagem
terapéutica ao tratamento da hipertensdao, com algumas vantagens sobre as terapias
convencionais. Por um lado, os inibidores do transporte da anandamida e inibidores da FAAH
nao tém qualquer efeito hemodinamico em condicées de tensdo arterial normal, o que
preveniria a ocorréncia de hipotensao postural. Por outro lado, os canabindides tém uma acao
significativa na contratilidade cardiaca exagerada, o que poderia ser uma abordagem efetiva

para evitar a hipertrofia cardiaca que normalmente acompanha a hipertensao cronica (135).

4.4.2. Choque Circulatoério
A ativacdo farmacologica dos recetores CB; pode provocar uma hipotensao profunda,
o que levou a que varios estudos acerca das numerosas formas de choque fossem efetuados,
incluindo o choque hipovolémico, séptico, cardiogénico e o choque associado a pancreatite

necrosante.

Nos choques hipovolémico, cardiogénico e séptico, os agonistas canabindides HU-210
WIN55,212-2 e THC melhoraram a funcao endotelial e a taxa de sobrevivéncia. No entanto, o
uso dos antagonistas SR141716, AM251, AM281 e SR144528 também aumentou a taxa de
sobrevivéncia no choque séptico e na pancreatite necrosante. Contrariamente, o bloqueio dos
recetores CB; aumentou a mortalidade no choque cardiogénico e hipovolémico, apesar do
aumento da pressao arterial. Nestes dois Ultimos casos, a vasodilatacdo mediada pelos
endocanabindides podera ser importante para a sobrevivéncia ao melhorar a oxigenacdo dos
tecidos, cancelando a vasoconstricao originada pela hemorragia ou pelo enfarte do miocardio.
Inversamente, o bloqueio dos recetores CB; pode aumentar as hipoteses de sobrevivéncia no
choque séptico ao prevenir a resposta hipotensiva primaria ao LPS (lipopolissacarideo) (135-
137).

Também ha que ter em conta que na maioria destas condicdes, as alteracdes
hemodinamicas sdao induzidas por uma elevada resposta inflamatoéria, envolvendo um maior
stress oxidativo. Neste contexto, as propriedades anti-inflamatoérias e antioxidantes dos

canabindides podem ser uma mais-valia (135).
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4.4.3. Aterosclerose
A aterosclerose e o envelhecimento cardiovascular estao diretamente relacionados
com uma inflamacéo crdnica e estao associados ao stress oxidativo, sendo que a modulacao
farmacoldgica destes processos poderia ter beneficios terapéuticos. Estudos em animais
revelaram que o THC administrado oralmente reduz significativamente a progressao da
doenca (138).

Outros estudos revelaram que células do sistema imunitario contendo recetores CB,
estdo presentes nas placas aterosclerdticas. Apos tratamento com THC, estas células
apresentaram diminuicao da capacidade proliferativa, diminuicao da producao do interferao-
y e inibicdo da quimiotaxia dos macrofagos. Assim, os recetores CB, podem oferecer uma

nova abordagem terapéutica ao tratamento da aterosclerose (139).

4.4.4. Asma
0 efeito da canabis nas vias aéreas foi dos primeiros a ser estudado. Os recetores CB;
estdo presentes nos axonios que inervam o musculo liso das vias aéreas, sendo que a
anandamida inibiu o broncospasmo induzido por capsaicina em modelos animais, enquanto a
administracao de SR141716 piorou o broncospasmo e a tosse associada (140). Noutro estudo, a
inibicao do transporte da anandamida suprimiu a tosse induzida por capsaicina. Tal indica que

este pode ser um alvo terapéutico no desenvolvimento de medicamentos antitUssicos (141).

A asma alérgica € uma desordem inflamatoria complexa. Dados os efeitos anti-
inflamatorios dos canabindides, estes podem ter valor terapéutico nesta doenca. Num modelo
animal desta doenca envolvendo a sensibilizacdo com ovalbumina, o pré-tratamento com
canabidiol ou THC reduziu o aumento da expressao do RNA mensageiro (mRNA) da
interleucina 2 (IL-2), IL-4, IL-5 e IL-13 que ocorre na inflamacdo. Diminui também o excesso

de producao de muco e os niveis séricos de imunoglobulina E (IgE) (142).

4.5. Desordens Oculares

0 glaucoma é caraterizado pelo aumento da pressao intraocular e subsequentes lesdes
no nervo otico. A possivel aplicacao terapéutica dos canabinodides nesta desordem foi uma
descoberta acidental, tendo-se verificado uma diminuicdo da pressao intraocular em
individuos saudaveis que fumavam canabis, posteriormente corroborada num estudo
controlado. Neste, os voluntarios fumaram canabis com percentagem de THC conhecida ou

ingeriram THC sintético, confirmando-se a diminuicao da pressao intraocular (143).

Existem varias indicacdes de que os recetores canabindides, em particular o CB;, tém
um papel importante na regulacdo da pressdo intraocular. Foram encontrados niveis
significativos de mRNA CB; no corpo ciliar, sendo o mRNA CB, indetetavel (144). Os niveis de

anandamida e 2-AG estao significativamente diminuidos em doentes com glaucoma (145). Os
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agonistas CP55,940 e WIN55,212-2 aplicados topicamente diminuem a pressao intraocular em

animais e humanos, sendo este efeito reversivel com o antagonista SR141716 (146).

Em estudos em animais, o THC e a nabilona foram efetivos na diminuicdo da pressao
intraocular, ao passo que o canabidiol foi inativo. O efeito do 2-AG foi bifasico, com um
aumento inicial da pressao intraocular, seguido de reducao. O tratamento com THC provocou

toxicidade a nivel ocular, mas tal nao se verificou com os restantes canabinodides (147).

Um estudo recente demonstrou que a acdao dos canabindides na pressao intraocular
esta dependente da presenca de catecolaminas e recetores adrenérgicos. Tal sugere que com
agonistas puros dos recetores CB; nao serao obtidos melhores resultados terapéuticos que os
dos antagonistas adrenérgicos atualmente disponiveis. Uma vez que os canabinoides também
tém acdo neuroprotetora, os compostos com mais interesse terapéutico seriam os que

também atuam por mecanismos nao diretamente relacionados com os recetores CB; (148).

Os recetores CB; também estdao presentes na retina, exercendo os agonistas
canabindides efeitos protetores contra a neurotoxicidade; o canabidiol ajudou a preservar a
BHE num modelo de diabetes experimental. Tal indica que estes podem ser Uteis em diversas

formas de retinopatia, incluindo a diabética (149, 150).

4.6. Desordens do Trato Gastrointestinal

O sistema endocanabindide tem um papel importante no controlo da secrecdo e
motilidade gastrointestinal, tanto em condicdes fisiologicas, como em varias desordens do
TGI.

Estudos farmacologicos demonstraram que a anandamida e varios agonistas do recetor
CB; (WIN55,212-2, CP55,940 e ACEA), mas nao agonistas seletivos do recetor CB, (JWH-133),
inibbem a motilidade gastrointestinal em animais. Inibidores da FAAH (N-
araquidonoilserotonina e palmitoiliso-propilamida) produziram efeitos similares. Os efeitos
dos agonistas CB; foram reduzidos pela administracao de SR141716 (151, 152). Nos ensaios
clinicos com rimonabant, fenémenos de diarreia ocorreram duas vezes mais nos individuos aos
quais este foi administrado, sugerindo um transito intestinal acelerado e/ou aumento de

secrecoes causados pelo bloqueio dos recetores CB; (153).

Os recetores CB; estdao também envolvidos na regulacdo do esfincter esofagico
inferior, sendo a sua ativacdo benéfica na doenca do refluxo gastroesofagico (DRGE). Esta
desordem é causada pelo relaxamento transitorio do esfincter. Em estudos animais e

humanos, a administracao de THC inibiu este relaxamento (154).

O sistema endocanabindide esta implicado na regulacao do acido gastrico e secrecoes

intestinais. Em modelos laboratoriais, o THC diminuiu a secrecao do acido gastrico. Esta
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secrecao foi também inibida pelo HU-210 e WIN55,212-2, sendo este efeito anulado pelo
bloqueio dos recetores CB;. Tal sugere que haja recetores CB, localizados nas vias colinérgicas
responsaveis pela regulacao da producdo de acido gastrico. Que tal € relevante a nivel
terapéutico foi demonstrado em modelos animais, onde a administracio de ACEA ou

WIN55,212-2 originou atividade contra as Ulceras gastricas (155).

A doenca inflamatoria intestinal (DIl) inclui a colite ulcerativa e a doenca de Crohn, e
€ caraterizada por uma inflamacao intestinal cronica, presumivelmente de origem autoimune.
Os sintomas mais comuns envolvem dor abdominal e diarreia, o que leva a ma absorcédo e
desnutricao, sendo muitas vezes necessario remover cirurgicamente a area afetada do

intestino. Os doentes com DIl muitas vezes nao respondem as opcdes terapéuticas disponiveis.

A avaliacao de bidpsias de intestino de doentes que sofrem desta doenca revelou altos
niveis de anandamida, uma grande quantidade de células com recetores CB, e um aumento da
expressao de 2-AG e MAGL no epitélio do mesmo (156). Estudos indicam que tal se trata de
um mecanismo compensatorio causado pela inflamagao carateristica desta patologia. Em
modelos animais, a inflamacdo foi mais severa em espécimes deficientes no recetor CBy,
enquanto a inibicao da FAAH protegeu contra a colite induzida quimicamente. O inibidor do

transporte da anandamida VDM11 produziu um efeito similar (157).

Pode-se entao concluir que agonistas CB; e antagonistas da FAAH podem reduzir a
motilidade gastrointestinal, inflamacao do intestino e diarreia associada, enquanto os

antagonistas CB; poderao ser usados no tratamento da obstipacao.

4.7. Desordens Musculoesqueléticas
4.7.1. Artrite Reumatoide

A artrite reumatoide é uma doenca autoimune, cronica, inflamatoria e sistémica,
levando a deformidade, destruicdo e perda de funcdo das articulagdes, dor crénica e uma
menor qualidade de vida. As propriedades anti-inflamatérias e imunossupressoras dos

canabindides sdo extremamente revelantes nesta desordem patologica.

Em modelos animais desta patologia, o acido ajulémico (um analogo potente dos
metabolitos do THC e canabidiol) demonstrou ter acao analgésica, anti-inflamatoria e
imunossupressora. A administracdo cronica deste composto diminuiu a inflamacao nas
articulacoes e, in vitro, suprimiu a producao de prostaglandinas de forma mais eficaz que a
indometacina (158). O acido ajulémico também induziu a apoptose em linfocitos T humanos e
inibe a producdo da IL-18 em mondcitos, o que podera contribuir para os seus efeitos
terapéuticos na artrite reumatoide e outras desordens inflamatorias (159, 160). O tratamento
com canabidiol e HU-320 reduziu os niveis séricos de Fator de Necrose Tumoral a (TNF-a) e
diminuiu a resposta imune, bloqueando efetivamente a progressao da artrite (161). Em

estudos com tecido bovino, o WIN55,212-2 e o HU-210 inibiram a producao de dxido nitrico
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induzida pela IL-1 em condrécitos articulares, sendo este efeito inibido pelo AM281e AM630. A
anandamida, WIN55,212-2 e HU-210 também inibiram a libertacdo de glicosaminoglicanos

sulfatados e a degradacédo de colagénio e proteoglicano estimulada pela IL-1 (162, 163).

Num inquérito a 2969 pessoas que usavam canabis para fins medicinais,
aproximadamente 25% apontou a principal causa como sendo o alivio dos sintomas da artrite
(164).

4.7.2. Osteoporose
A osteoporose € uma desordem caraterizada pela baixa densidade e deterioracao dos
ossos, levando a um aumento da suscetibilidade a fraturas. Os canabinoides estao envolvidos
na regulacdo da densidade o6ssea, com énfase na atividade dos recetores CB,, que sdo

expressos em osteoblastos, ostedcitos e osteoclastos (165).

Em modelos animais com deficiéncia do recetor CB,, os individuos apresentaram uma
perda de densidade o6ssea trabecular acelerada, acompanhada de um aumento da atividade
dos osteoblastos trabeculares, maior nimero de osteoclastos e menor quantidade de
percussores de osteoblastos. Nestes estudos, o HU-308 (agonista seletivo CB,), atenuou a
perda de densidade ossea e estimulou marcadamente a densidade cortical através da
diminuicdo do numero de osteoclastos, e estimulo da formacao de osso cortical. O HU-308
aumentou também a atividade dos osteoblastos corticais e restringiu a formacao de
osteoclastos trabeculares, através da inibicdao da proliferacao dos seus percussores (166). Este
papel dos recetores CB, é sustentado por um estudo com amostras humanas de doentes que

sofriam desta patologia (165).

4.8. Cancro
A acdo anti-proliferativa dos canabinodides nas células cancerigenas foi identificada
primeiramente nos anos 70. Desde entao, tem-se demonstrado que os canabindides atuam em

varias linhas celulares através de varios mecanismos.

Varios estudos indicam que os canabindides podem inibir diretamente o
desenvolvimento de células cancerigenas. Os mecanismos de acao propostos sao complexos e
podem envolver a inducdo de apoptose nas células do tumor, acdes anti-proliferativas e acao
nas metastases, através da inibicdo de angiogénese e migracdo das células tumorais. Os
canabindides podem inibir a expressao de mediadores prdo-angiogénicos ou dos seus recetores,

e reduzir a hiperplasia vascular associada com a formacdo de metastases (167).

Os recetores CB; e CB, sdao responsaveis pela proliferacao, mobilidade, invasao,
adesdo e apoptose de células tumorais tanto in vitro, como in vivo. A ativacdo destes
recetores leva a varios eventos, afetando os canais de calcio e potassio, regulacdo dos

membros da familia das proteino-cinases ativadas por mitdgenos (MAPK) e modulacao dos

23



Canabinoides sintéticos - Novos farmacos ou drogas de abuso?

niveis de adenil ciclase e de monofosfato ciclico de adenosina (AMPc). Os canabindides

modulam a proliferacao, ciclo celular e apoptose de varios tipos de cancro (167).

O cancro da mama € a segunda causa de morte relacionada com cancros em
mulheres. A expressao dos recetores CB; e CB, foi descrita em diferentes tecidos e linhas
celulares do cancro da mama. Os agonistas canabindides anandamida, 2-metil-2’-F-
anandamida (Met-F-AEA - analogo da anandamida), JWH-015, JWH-018, JWH-073, JWH-122,
JWH-133, JWH-210, WIN55,212-2, THC e o inibidor da FAAH URB597 inibiram a proliferacao e
induziram a apoptose de células tumorais in vitro (168, 169). O JWH-015 também reduziu a

proliferacao de metastases no osso e a dor e perda de densidade dssea associadas (170).

O cancro da préstata é o mais comum entre os homens. Nos seus tecidos, os niveis de
expressao dos recetores canabinoides encontram-se elevados quando comparados com células
epiteliais de uma prostata normal (171). O THC, WIN55,212-2, R(+)-metanandamida,
canabidiol, anandamida, JWH-015, HU-120 e a noladina (analogo do 2-AG) exerceram efeitos
anti-proliferativos, apoptoticos e anti-invasivos in vitro e in vivo (172, 173). Um outro estudo
demonstrou também uma maior expressao da FAAH em células do cancro da prostata,

propondo que a inibicdo desta poderia ajudar a sobrevivéncia do doente oncoldgico (174).

0 cancro do pulmao é o que tem maiores taxas de mortalidade. Os canabindides tém
o potencial de interromper o desenvolvimento deste tumor sem dar origem a efeitos
secundarios marcados. O canabidiol e o JWH-133 demonstraram potencial anti-proliferativo e
de regressao do tumor in vitro (175, 176). A inibicdo da FAAH levou ao aumento dos niveis a

anandamida, o que eventualmente levou a interrupcéo do ciclo celular e apoptose (177).

O melanoma ¢é a principal causa de morte em cancros relacionados com a pele. Os
recetores CB; e CB, sao expressos na pele normal e em pele afetada por esta patologia. No
entanto, a ativacdo destes recetores induz a morte por apoptose das células cancerigenas,
sem afetar as células epidérmicas normais. O WIN55,212-2 e JWH-133 também afetam as
linhas celulares deste tipo de tumor, e reduziram tumores malignos em modelos animais
(178).

O cancro dos pancreas ¢ um dos mais agressivos. Os recetores canabinoides presentes
nas células cancerigenas pancreaticas podem afetar o nivel de dor e o prognostico de doentes
que sofrem desta patologia. A administracdo de canabindides levou a apoptose destas células
maioritariamente através da regulacdo do recetor CB, (179). No entanto, um estudo
demonstrou que a administracdo de AM251 (antagonista dos recetores CB;) também provocou
a apoptose em células cancerigenas, por mecanismos independentes dos recetores

canabindides (180).
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O condrossarcoma e o osteossarcoma sao 0s cancros 0sseos mais frequentes. As
metastases nos 0ssos sdo também uma das complicacées mais frequentes dos cancros - o
cancro da mama e o cancro da préstata formam metastases principalmente no osso (181). In
vitro, o WIN55,212-2 induziu a apoptose das células cancerigenas, enquanto in vivo, a
administracdo de AM1241 resultou numa diminuicdo da perda de densidade 6ssea, levando a
uma diminuicdo da ocorréncia de fraturas (182, 183). O JWH-015 aumentou a sobrevivéncia

dos individuos sem causar os efeitos secundarios comuns as opcoes terapéuticas atuais (184).

Os gliomas sao uma das formas de cancro do cérebro mais agressivas, sendo muito
resistentes a quimioterapia convencional. Em tecidos deste tumor, a expressao de recetores
CB, é mais elevada do que a de recetores CB;. Em modelos animais, a administracdo de
canabindides (THC, JWH-133, WIN55,212-2 e canabidiol) inibiu o crescimento tumoral,
induzindo a apoptose das células e limitando a angiogénese (185). O KM-233, um ligando
canabindide desenvolvido recentemente, também demonstrou eficacia (186). In vitro, o
tratamento combinado de THC e temozolamida exerceu uma acao antitumoral forte,
afetando tumores resistentes a temozolamida (187). Para aumentar a eficacia dos
canabindides, foram utilizados métodos de microencapsulacao para facilitar a libertacao
sustentada destes compostos ao longo de varios dias. A administracdo de canabidiol e THC em
microparticulas reduziu o crescimento tumoral, a proliferacao celular e aumentou a apoptose

in vivo (188).

Os recetores CB; e CB, sdo expressos em grande quantidade no linfoma de células do
manto e no linfoma nao-Hodgkin das células B. O THC, R(+)-metanandamida e WIN55,212-2

atuaram nestes tipos de tumor de células do sistema imunitario (189).

O cancro oral ocorre principalmente nos labios, lingua e garganta. A radioterapia e
cirurgia sdo os tratamentos mais comuns. O THC induziu a apoptose em células cancerigenas

malignas in vitro (190).

No carcinoma da tiroide, o JWH-133, o WIN55,212-2 e a Met-F-AEA induziram a

apoptose de células cancerigenas in vitro (191).

5. Canabinéides sintéticos enquanto drogas de abuso

As “designer drugs” sao substancias produzidas em laboratorio que tém como
finalidade provocar efeitos psicotropicos semelhantes aos das drogas cuja posse e/ou
distribuicao sao ilegais. A maioria é desenvolvida através da substituicdo de estruturas
quimicas de substancias psicoativas ja existentes. A “Spice” foi inicialmente uma alternativa

legal a canabis, produzindo efeitos semelhantes e nao sendo detetada pelos métodos de
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screening habituais. Trata-se de uma mistura de plantas a qual foi adicionada uma variedade

de aditivos, nomeadamente canabindides sintéticos.

Pouco se conhece sobre a farmacologia e toxicologia das plantas existentes em
embalagens de “Spice”. Elas parecem ter sido escolhidas para inclusao porque,
tradicionalmente, sdo conhecidas como substitutos de canabis, podendo os utilizadores
esperar efeitos semelhantes (13).

Tabela 2 - Plantas mais comuns na "Spice" (13)

Nome Comum Espécie
Feijao-da-praia Canavalia maritima; syn. C. rosea
Nenufar branco europeu e Nenufar azul egipcio Nymphaea alba e N. caerulea
“Dwarf skullcap” Scutellaria nana
“Indian warrior” Pedicullaris densiflora
Rabo-de-Ledo Leonotis leonurus
Maconha Brava Zornia latifolia ou Z. diphylla
Flor-de-lotus Nelumbo nucifera
“Marijuanilla” (Pequena Marijuana) Leonurus sibiricus
Malva-branca Althaea officinalis
Rosa-de-Mosqueta Rosa canina

Com base no que se conhece acerca do conteldo quimico destas plantas, pode
esperar-se que pelo menos o “Indian warrior” e o Rabo-de-ledao possam ter efeitos psicoativos
(13). As embalagens de “Spice” contém também compostos que vao “mascarar” a sua
composicao, como € o caso do tocoferol (vitamina E), eugenol e acidos gordos (192). Agentes
psicotropicos como a Salvia divinorum e Kratom foram também ja identificados nestas

misturas (193).

Os canabindides sintéticos adicionados a “Spice” pertencem a quatro grupos

principais, quimicamente distintos:

» Compostos JWH - sintetizados por John W. Huffman nos anos 80, sendo o JWH-
018 o mais estudado e caraterizado;

» Compostos CP - ciclohexilfenois sintetizados pela Pfizer nos anos 70, sendo o
CP-47,497 e o seu analogo C8 os mais conhecidos;

» Compostos HU - sintetizados nos anos 60 na Universidade Hebraica de Israel;

> Benzoilindois - compostos como 0 AM-694 e RCS-4 (194).

Ao contrario do THC (agonista parcial CB;, com baixa poténcia), os canabinoides
sintéticos usados na “Spice” sao potentes agonistas dos recetores CB;. O CP-47,497 e o HU-

210 sao pelo menos trés e cem vezes mais potente que o THC, respetivamente (192).
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Embora a preparacao clandestina de compostos como o HU-210 e CP-47,497 requeira
técnicas de sintese estereosseletivas, os compostos JWH sdo bastante faceis de preparar. Nao
apresentam problemas de estereosseletividade e a sintese realiza-se através de processos

bem conhecidos, nomeadamente modificacdes a reacao de acilacao de Friedel-Crafts (195).
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Figura 5 - Sintese do JWH-018 a partir de um indol (195)

Um exemplo é a sintese do JWH-018 esquematizada na Figura 5. Envolve a aquisicao
do N-alquilindol apropriado (neste caso, o 1-pentilindol) comercialmente, ou através da sua
sintese, que ndo é complicada. Da-se entdo a acilacdo de Friedel-Crafts para obtencdo do
JWH-018. Logicamente, se um dos compostos da série JWH for proibido por nova legislacéo, é
relativamente facil sintetizar outro composto, bastando iniciar o processo de sintese com um

alquilindol diferente (195).

Os laboratérios clandestinos produzem constantemente novos canabindides sintéticos
para substituir os compostos proibidos. Consequentemente existem dezenas, talvez centenas,
de compostos canabinoides psicoativos no mercado. Esta vasta selecdo, juntamente com a
falta de controlo da manufatura e distribuicdo, resulta numa composicdo altamente variavel e
imprevisivel da “Spice” e produtos analogos. A distribuicdo irregular dos canabinoides
sintéticos na mistura de plantas pode resultar em “hot spots”, tornando a dosagem dos
mesmos dificil e imprevisivel, aumentando o risco de overdose. Mesmo os utilizadores mais
experientes correm este risco, nao so6 devido aos “hot spots”, mas também devido aos rétulos
incorretos e as constantes mudancas de composicao realizadas sem qualquer tipo de aviso ao

consumidor (192).

A “Spice” é consumida geralmente através do fumo seja de um “charro”, seja de um
cachimbo. A maioria dos canabindides sintéticos presentes sdo altamente lipofilicos e sao
inalados sem se degradarem. Este modo de administracdo é preferido porque permite um
rapido inicio de acdo dos compostos canabindides. No entanto, também é praticada a
administracao por via oral, embora seja menos comum. O inicio de acao é retardado devido a
metabolizacdo hepatica dos canabindides antes de atingirem a circulacdo sistémica. A
preparacao de chas é improvavel devido a baixa solubilidade destes compostos. Nao se

conhecem casos de administracao por via parenteral (12).
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Nao existem ensaios clinicos controlados para a utilizacdo de “Spice”. A maioria da
informacao relativa a este fendmeno provém de foruns da Internet, chamadas para centros de
controlo de venenos e alguma literatura médica, nomeadamente “case reports” oriundos dos

servicos de emergéncia que retratam reacdes extremas ao consumo de “Spice” (13).

Embora muitos dos efeitos da “Spice” sejam semelhantes aos efeitos da canabis,

existem diferencas, especialmente a nivel da intensidade.

Os efeitos psicoativos agudos tipicos da “Spice” incluem euforia, sensacao de bem-
estar, calma, relaxamento, criatividade aumentada, alteracbes de percecao moderadas,
limitacdo da capacidade de atencdo e da memoria. De forma semelhante a canabis, podem
ocorrer reacoes opostas como euforia ou disforia, excitacao ou sedacao. Existem registos da
ocorréncia de ataques de panico apos consumo de “Spice”, bem como tentativas de suicidio
(196).

Os sintomas psicoticos associados a “Spice” incluem alucinacdes visuais e auditorias,
paranoia, agitacao, agressao, catatonia, despersonalizacao e dissociacao. As alteracoes
visuais sao descritas como “fractais”, “rastros”, “flashes de cor” e “padroes geométricos”.
Estes sintomas sdao efémeros e desaparecem espontaneamente, sem necessidade de auxilio
médico. No entanto, estas reacdes psicdticas sao uma das razdes mais comuns da procura de
urgéncias por parte dos utilizadores de “Spice”. Tipicamente, estes sintomas nao duram mais
do que algumas horas, mas existem casos documentados em que a psicose se prolongou

durante semanas a meses (197).

As consequéncias a nivel neuroldgico englobam tremores, ataxia, nistagmo,
fasciculacoes, hiperflexdao e hiperextensao. Existem varios casos de convulsées provocadas
por “Spice”. Os efeitos cognitivos mais comuns sao as limitacdes a nivel do manuseamento de

maquinas pesadas (197, 198).

Os efeitos a nivel do sistema cardiovascular abrangem a taquicardia e hipertensao. Os
utilizadores apresentam-se as urgéncias com palpitacoes, dores no peito e arritmias. Muitas
vezes apresentam também sintomas de panico, tornando-se dificil diferenciar até que ponto

os sintomas cardiovasculares sao devidos ao estado de ansiedade (199).

O consumo de “Spice” pode induzir nausea e emese, mas também pode estimular o
apetite. Outras consequéncias podem incluir xerostomia, olhos vermelhos, miose, midriase,
visdo turva, sensibilidade a luz, tosse e inflamacado a nivel dos pulmdes. Existem também
casos que utilizadores que sofreram de hipertermia, rabdomidlise e sensacdo de zumbido nos
ouvidos (197, 200).
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Os fenomenos de tolerancia e dependéncia documentados sdo escassos e estao
associados ao uso cronico de “Spice”. Os sintomas incluem diaforese, tremores, palpitacoes,
insonia, taquicardia, hipertensdo, hiperventilacdo, dores de cabeca, diarreia, emese e
estados de humor depressivos. Maioritariamente, estes sintomas desapareceram no espaco de
uma semana (201).

Embora recentemente tenham sido desenvolvidos testes rapidos para detecao de
alguns canabinoides sintéticos na urina, o seu uso ainda nao é generalizado, e o pessoal
clinico tem de se basear nos sintomas apresentados e historial do doente para fazer o seu
diagnostico (202). Nao existe um tratamento farmacologico especifico para a intoxicacao por
canabindides sintéticos. Assim, o tratamento é sintomatico, abrangendo uma terapéutica de
suporte (oxigénio e administracao de fluidos), a administracao parenteral de benzodiazepinas
(no caso de convulsdes, agitacdo e ansiedade), de antieméticos no caso de vomitos, etc (197,
203).

0 perfil farmacocinético e farmacodinamico da maioria dos canabindides sintéticos
em humanos nao é completamente conhecido. Como ja foi referido, estes compostos tendem
a ser altamente lipofilicos, pelo que se pode esperar que apresentem um grande volume de
distribuicdo, podendo acumular-se nos compartimentos lipidicos do corpo. Tal esta de acordo
com a detecdo de compostos canabindides em amostras de sangue dias depois do ultimo
consumo (12).

No que diz respeito ao metabolismo, ja foi demonstrado que estes compostos sao
primeiramente oxidados pelas enzimas do citocromo P450 (CYPs) e, seguidamente,
conjugados por glucoronosiltransferases (UGTs). Em estudos realizados in vitro,
identificaram-se a CYP2C9 e a CYP1A2 como as isoformas primariamente envolvidas na
oxidacao do JWH-018 e AM2201 (dois compostos comuns na “Spice”). Embora sejam
associadas ao metabolismo hepatico, as CYPs sdo expressas em varios tecidos do corpo. A
CYP2C9 é expressa em grande quantidade no intestino, estando envolvida no metabolismo dos
canabindides sintéticos apos administracdo oral. A CYP1A2 é abundante nos pulmoes,

metabolizando estes compostos quando sao fumados (204).

A presenca de altas concentracdes de metabolitos conjugados dos canabinoides
sintéticos em amostras de urina humana, e a sua auséncia nas amostras séricas, indica que a
conjugacdo com o acido glucoronico é necessaria para a eliminacdo destes compostos na
urina. Em estudos laboratoriais, determinou-se que as isoformas das enzimas UGT
primariamente envolvidas neste processo sao a UGT1A1, UGT1A9, UGT2B7 (a nivel hepatico),
UGT1A7 (a nivel pulmonar) e UGT1A3 (a nivel cerebral) (205). Os metabolitos mono-
hidroxilados do JWH-018, JWH-073 e AM2201 retém a afinidade e atividade a nivel dos
recetores CB,. Esta acao pode ser sinérgica com a atividade de outros canabindides presentes

na “Spice”, resultando numa toxicidade aumentada (204).
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Uma vez que a “Spice” é constituida por canabindides sintéticos pertencentes a varias
classes quimicas, e que a sua constituicdo esta constantemente a mudar, o desenvolvimento
de métodos capazes de detetar todos estes componentes na mistura de plantas ou em

amostras biologicas torna-se dificil.

Um método basico para a andlise da mistura de plantas passa pela extracdo dos
componentes lipofilicos localizados a superficie, com recurso a um solvente organico a
temperatura ambiente. O uso de temperaturas mais altas ou de técnicas mais morosas
poderia resultar na extracao de mais componentes, mas tal resultaria em cromatogramas
mais complexos, tornando dificil a diferenciacao entre os constituintes naturais das plantas e
os compostos sintéticos. O extrato obtido é depois analisado por Cromatografia Gasosa (GC) e
Espetrometria de Massa (MS), de modo a identificar os compostos ativos por comparacao com
uma biblioteca de espetros de canabinoides sintéticos conhecidos. Quando aparecem novos
compostos, a melhor forma de encontrar a sua estrutura quimica é através do isolamento do
respetivo composto por cromatografia. Este é depois analisado por 'H- e *C-NMR (Ressonancia
Magnética Nuclear). A espetrometria de massa permite saber qual a formula molecular do
composto. Outra abordagem que também usada é o recurso a Cromatografia Gasosa
bidimensional acoplada a Espetrometria de Massa (GC-GC-MS), possibilitando a identificacao

de varios aditivos sintéticos originarios do mesmo laboratério clandestino (12).

Desde 2012, varios outros métodos tém sido utilizados analisar misturas de “Spice”.
Estes incluem a Matrix-Assisted Laser Desorption lonization-Time Of Flight Mass
Spectrometry (MALDI-TOF MS), a Direct Analysis in Real Time Mass Spectrometry (DART-MS) e
a Electrospray lonization Quadrupole-Time-Of-Flight tandem Mass Spectrometry (ESI-QTOF-
MS) (206-208).

Os métodos disponiveis para a analise de amostras bioldgicas sao mais limitados. Nos
poucos estudos publicados até agora, recorreu-se a simples extracdes liquido-liquido,
seguidas de analise por Cromatografia Liquida e Espetrometria de Massa em tandem (LC-
MS/MS) (12).

Os dados epidemioldgicos recolhidos até agora provém de foruns da Internet e
questionarios realizados em varias escolas e universidades. Como ainda nao existem métodos
padronizados para a detecao de canabindides sintéticos em amostras biologicas, constatou-se
que o consumo de “Spice” se tornou popular entre a faixa etaria mais jovem (estudantes do
secundario e universidade, principalmente do sexo masculino) e por pessoas que sdo sujeitas
a testes de screening regularmente (funcionarios das Forcas Armadas, doentes de clinicas
psiquiatricas, reclusos, etc.). Da-se também o consumo concomitante com substancias como
tabaco, opiodides, benzodiazepinas, anfetaminas, cocaina, alcool e canabis. No entanto, desde

a proibicdo legal de varios canabindides sintéticos, a popularidade da “Spice” diminuiu (209).
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Devido ao crescimento do fenomeno “Spice”, desde 2009 que a Unido Europeia emite
legislacdo destinada a controlar a manufatura, distribuicdo e consumo de Novas Substancias
Psicoativas, incluindo canabinodides sintéticos. O que também sucede nos EUA mas, enquanto
neste pais as proibicoes tendem a centrar-se numa lista de compostos especificos a ser
banidos, o EMCDDA da preferéncia as proibicdes mais genéricas, que abranjam grupos inteiros

de compostos sintéticos (13).

Em Portugal foram tomadas, em 2012, novas medidas relativamente a expansdo do
fenomeno das Novas Substancias Psicoativas, tendo sido alterado pela décima nona vez o
Decreto-Lei n.° 15/93, de 22 de janeiro, que aprova o regime juridico aplicavel ao trafico e
consumo de estupefacientes e substancias psicotropicas. Paralelamente é publicada na
Madeira a primeira legislacao que aprova normas para a protecao dos cidadaos e para a
reducao da oferta de “drogas legais”, o que levou ao encerramento das 6 lojas existentes no

arquipélago (210).

Em 2013, foi publicado o Decreto-lei n.° 54/2013, de 17 de abril. Este decreto define
o regime juridico da prevencdo e protecdo contra a publicidade e o comércio das Novas
Substancias Psicoativas ja conhecidas e de outras que venham a surgir no mercado, proibindo
a sua producao, importacao, exportacao, publicidade, distribuicao, venda, detencao, ou
disponibilizacdo. Prevé também a possibilidade das autoridades de saude territorialmente
competentes determinarem o encerramento dos estabelecimentos, ou outros locais abertos
ao publico, ou ainda a suspensao da atividade para os fins considerados de grave risco para a
saude publica. Paralelamente é publicada a Portaria n.° 154/2013, de 17 de abril, que aprova
a lista de Novas Substancias Psicoativas a que se refere o artigo 3° do Decreto-Lei n.°
54/2013, de 17 de abril, tornando-as ilicitas (210).

6. Conclusdes e perspetivas futuras

A canabis é usada ha séculos tanto pelos seus beneficios terapéuticos, como pelos
seus efeitos psicoativos, que a tornam uma droga de abuso de eleicao. A descoberta do THC e
dos recetores canabinodides veio transportar esta problematica para o ambito das novas

substancias psicoativas, através do desenvolvimento dos canabindides sintéticos.

Como ja aqui foi demonstrado, os canabindides sintéticos tém um potencial
terapéutico significativo, tendo sido investigados com variados graus de sucesso no ambito de
diversas patologias - dor, inflamacao, desordens do SNC, respiratorias e cardiovasculares,
problemas oculares, doencas do TGl e musculoesqueléticas, cancro, etc. Os beneficios do
desenvolvimento de novas terapias, possivelmente mais eficazes ou com menos efeitos

secundarios, sao evidentes. O caso mais percetivel é o do cancro, ja que a compreensao de
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como o sistema endocanabindides atua nos varios tipos de cancro seria benéfica. Os
canabindides tém maior especificidade para as células cancerigenas do que para as células
normais, e a combinacdao de terapias canabindides com as quimioterapias convencionais
poderia ajudar a diminuir a toxicidade e a ultrapassar a resisténcia que se observa na sua
impletamentacao. No entanto, e apesar dos farmacos com principios canabinodides ja
comercializados (Sativex®, Marinol®, Cannador®), a transposicao dos estudos in vitro e in vivo
para ensaios clinicos em humanos revela-se complicada. A ativacdo dos recetores CB; esta
associada a efeitos secundarios psicotropicos, podendo estes manifestar-se com gravidade.
Foi o que aconteceu com o farmaco Acomplia®, que foi retirado do mercado por provocar
efeitos depressivos e ideias suicidas. No entanto, existem varias estratégias que podem ser
utilizadas para evitar estes efeitos secundarios: limitacdo do acesso dos agonistas CB; ao SNC,
uso de agonistas seletivos dos recetores CB,, inibicdo do metabolismo dos endocanabindides e

uso de antagonistas neutros dos recetores CB;.

Paralelamente ao desenvolvimento de canabindides sintéticos para potencial uso
terapéutico surge também a sua utilizacdo como drogas de abuso. Os componentes sintéticos
da “Spice” sao maioritariamente agonistas seletivos dos recetores CB1, assim escolhidos
devido aos seus efeitos psicoativos. Devido a estes efeitos e as semelhancas estruturais com o
THC, as misturas semelhantes a “Spice” sao comercializadas como formas “legais” de
canabis. Enquanto droga de abuso, a “Spice” nao provoca fenéomenos de tolerancia e
dependéncia facilmente, sendo necessario um uso cronico e prolongado para que tal
aconteca. Estas propriedades tornam as misturas atrativas para consumidores inexperientes,
que sao sujeitos frequentemente a testes de screening ou que acham que esta é uma “droga
segura”. No entanto, as composicdes variaveis e inesperadas de canabinodides e plantas
presentes na “Spice” tornam os seus efeitos imprevisiveis e perigosos, o que muitas vezes
leva os seus consumidores a procurarem atencdao médica. Devido a variabilidade de efeitos
desta droga, ndo existe um tratamento padronizado que auxilie os profissionais de salde,
sendo o tratamento maioritariamente sintomatico. O despiste do consumo de “Spice” também
nao é facil, pois ndo existe um teste rapido que possa ser realizado de imediato e que abranja
todos os canabinoides sintéticos que eventualmente possam estar presentes na mistura
consumida. Esta é também a origem dos problemas de legislacdo existentes em torno destes
compostos, ndao sendo facil impor proibicdes a drogas que estdo constantemente a ser

alteradas.

Posto isto, e apesar dos problemas associados ao desenvolvimento de terapias
canabindides e ao seu potencial risco de abuso, pode concluir-se que a investigacdo médica
nesta area é promissora. Uma compreensao mais completa dos mecanismos de acao, perfis
farmacocinéticos e farmacodinamicos, acbes terapéuticas e efeitos secundarios dos
canabindides sintéticos permitiria o desenvolvimento de novas abordagens terapéuticas e uma

maior facilidade na regulacao e monitorizacao do consumo de “Spice”.
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Capitulo Il - Estagio em Farmacia Comunitaria

1. Introducao

As funcdes assumidas pelo farmacéutico na sociedade portuguesa traduzem-se numa
afirmacdo crescente que ultrapassa o seu papel enquanto técnico do medicamento. O
farmacéutico esta apto a prestar todos os esclarecimentos e aconselhamento, desde as
interacoes medicamentosas, contraindicacoes e reacdes adversas, a selecao do farmaco mais
adequado. Tem a capacidade de sensibilizar para a importancia da adocao de estilos de vida
saudaveis e a utilizacao racional dos farmacos. As farmacias abertas ao publico garantem,
através do desempenho profissional do farmacéutico, a eficacia e a qualidade da distribuicao
de medicamentos para uso humano e veterinario e estao apostadas em ter um papel cada vez
mais notorio na adesdo a terapéutica e na prevencao das reacdes adversas resultantes da
polimedicacao. O farmacéutico é o ultimo profissional de salde a estar em contacto com o
doente antes que este tome o medicamento prescrito e por isso a sua intervencao é fulcral
para sensibilizar para os perigos de praticas inadequadas e para assegurar a eficacia e a

seguranca do medicamento (1).

O presente relatorio pretende descrever algumas das atividades desenvolvidas e
conhecimentos adquiridos durante o Estagio Curricular em Farmacia Comunitaria -
experiéncia profissionalizante incluida no plano de estudos do Mestrado Integrado em Ciéncias
Farmacéuticas (MICF). O estagio decorreu na Farmacia Oliveira (FO), em Leiria, entre 01 de
Setembro de 2014 e 23 de Janeiro de 2015, com uma carga horaria de 800 horas e realizou-se

sob a orientacao do diretor técnico e coproprietario da FO, o Dr. Artur Dionisio.

Neste espaco de tempo, a equipa desta farmacia acolheu-me com uma disponibilidade
notoria, transmitindo-me valiosos conhecimentos praticos que me permitiram aplicar com
rigor e responsabilidade os conceitos técnico-cientificos adquiridos durante os anos de estudo
na UBI.

2. Organizacao da Farmacia

2.1, Histoéria e localizacdo da Farmacia Oliveira

A FO foi fundada em 1977 pelo atual diretor técnico. Nessa altura, localizava-se junto
a um consultorio dermatoldgico, sendo que os medicamentos com mais saida eram
manipulados orientados para esta area terapéutica. A violeta genciana, a cerveja preta, a
eosina e a tintura de iodo (para aplicacdo veterinaria, nomeadamente em cavalos) sao

exemplos de outros manipulados que também eram bastante procurados. Posteriormente
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apareceu o xarope de trimetropim com indicacao para problemas renais, e este assumiu uma
maior expressao de vendas, o que demonstra e constante evolucao do medicamento no

ambito da farmacia de oficina.

A partir de 2000, a FO mudou-se para as suas instalacoes atuais. Esta localizada na
Avenida 22 de Maio, um ponto proximo do centro da cidade de Leiria. Nas suas imediacoes
existem varias cinicas médico-dentarias, pelo que verifiquei que uma parte significante das
vendas da farmacia sdo os antibioticos e anti-inflamatorios necessarios a nivel da salde oral.
Complementariamente, também pude notar que os utentes mais habituais sao residentes da
zona e ja fidelizados - a maior parte idosos polimedicados, sendo os problemas mais

frequentes a nivel do sistema cardiovascular, sistema nervoso e diabetes.

2.2. Horario de Funcionamento

A FO tem as suas portas abertas todos os dias da semana, com excecao nos feriados.
De segunda a sexta-feira, abre das 8.30 as 21 horas, sem interrupcdes para a hora de almoco.
Ao fim de semana funciona das 9 as 19 horas, sendo que ao domingo fecha para almoco das 13
as 15 horas. Esta, portanto, aberta cerca de 80 horas semanais, cumprindo assim o que esta
descrito na portaria n.° 277/2012, de 12 de Setembro, alterada pela Portaria n.° 14/2013, de

11 de Janeiro, que exige um minimo de 40 horas semanais (2).

E de referir que, quando esta se encontra no seu turno de servico de permanéncia
(comummente referido apenas como “servico”), mantém-se em funcionamento,
ininterruptamente, desde as 9 horas do presente dia até as 9 horas do dia seguinte. A escala
destes “servicos” é emitida anualmente pela Administracdo Regional de Salde competente e

aprovada pelas respetivas Camaras Municipais.

2.3. Recursos humanos, funcées e responsabilidades

A equipa de trabalho da FO possui seis farmacéuticos:

Dr. Artur Dionisio (Diretor Técnico)
Dr. Nuno Dionisio

Dra. Ana Carolina Dionisio

Dra. Eunice Ramalhais

Dra. Diana Leal

Dra. Ana Rita Mendes

YV V V ¥V V V

No quadro da FO encontram-se ainda dois ajudantes técnicos de farmacia e uma

técnica auxiliar de farmacia, sendo eles respetivamente:

» Catarina Pinto
> Joao Gil
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Rosa Crespo

Tal esta de acordo com o Regime Juridico das Farmacias de Oficina (Decreto-Lei

n.°307/2007, de 31 de agosto, modificado pela Lei n.° 26/2011, de 16 de Junho e pelo
Decreto-Lei n.°171/2012, de 1 de agosto, aditado pelo Decreto-Lei n.° 128/2013, de 5 de

setembro, e alterado pela Lei n.° 16/2013, de 8 de fevereiro e pelo Decreto-Lei n.° 109/2014,

de 10 de julho), que dita que a farmacia deve dispor de pelo menos um diretor técnico e

outro farmacéutico, e que estes devem tendencialmente constituir a maioria dos

trabalhadores de uma farmacia (3).

Segundo o Artigo 21° deste mesmo Regime, é da competéncia de Diretor Técnico:

Assumir a responsabilidade pelos atos farmacéuticos praticados na farmacia;

Garantir a prestacao de esclarecimentos aos utentes sobre o modo de utilizacao dos
medicamentos;

Promover o uso racional do medicamento;

Assegurar que os medicamentos sujeitos a receita médica s6 sdo dispensados aos
utentes que a nao apresentem em casos de forca maior, devidamente justificados;
Garantir que os medicamentos e demais produtos sao fornecidos em bom estado de
conservacao;

Garantir que a farmacia se encontra em condicoes de adequada higiene e seguranca;
Assegurar que a farmacia dispde de um aprovisionamento suficiente de
medicamentos;

Zelar para que o pessoal que trabalha na farmacia mantenha, em permanéncia, o
asseio e a higiene;

Verificar o cumprimento das regras deontologicas da atividade farmacéutica;
Assegurar o cumprimento dos principios e deveres previstos neste diploma e na

demais legislacao reguladora da atividade farmacéutica (3).

Segundo o Manual de Boas Praticas da Farmacia Comunitaria, as seguintes atividades

sdo da exclusiva responsabilidade dos farmacéuticos:

Contacto com outros profissionais de salde;

Controlo de psicotropicos e estupefacientes;

Cedéncia de medicamentos;

Seguimento Farmacoterapéutico;

Contacto com os centros de informacao dos medicamentos;
Gestao da formacao dos colaboradores;

Gestao das reclamacoes (4).
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Na FO, as responsabilidades pela execucdao de cada atividade desempenhada na
farmacia estdo divididas entre os varios colaboradores, de forma a agilizar o bom
funcionamento da farmacia. Os ajudantes técnicos e técnica auxiliar da farmacia
desempenham algumas das mesmas tarefas dos farmacéuticos, em acordo com o Regime
Juridico das Farmacias Portuguesas, que indica que o diretor técnico pode ser coadjuvado por
farmacéuticos, técnicos de farmacia e por pessoal devidamente habilitado, sob a sua direcao
e responsabilidade (3).

E também de notar que o farmacéutico deve garantir também que o pessoal de apoio
possui formacao atualizada para as tarefas que desempenha e que a formacao continuada é
uma obrigacao profissional (4). Neste ambito, é de sublinhar que durante a realizacdo do

estagio, assisti a varias sessoes de esclarecimento na FO, referentes aos seguintes produtos:

Spedra®;

Bioactivo Cromio®;

Leites Enfalac® (em particular, HA e HA Digest);
Valdispert®;

Produtos Avéne® (linhas Clenance® e Hydrance®);

V V V V V V

Produtos dos laboratérios Galderma® (nomeadamente, Excipial®, Benzac® e
Cetaphil®).

Assisti também a duas acoes de formacao fora da farmacia, referentes aos produtos

das marcas Babé® e NutralSDIN®.

Estas formacdes foram-me extremamente Uteis nas mais variadas situacdes. O
esclarecimento relativo ao Spedra® foi vantajoso no ambito de que este é um produto
recentemente introduzido no mercado, sendo ainda pouco conhecido quer pelos

farmacéuticos, quer pelos utentes.

A formacao referente ao Bioactivo Cromio® deu especial énfase aos niveis sanguineos
de glucose. Por diversas vezes, aquando das medicoes da glicemia capilar, pude aconselhar
este produto a utentes com niveis um pouco acima dos limites recomendados e que

procuravam uma ajuda suplementar a um estilo de vida ja de si moderadamente regrado.

O esclarecimento relativo as varias formulacées do Valdispert® foi Gtil no ambito das
medicoes da tensao arterial. Quando questionava os utentes sobre os seus estilos de vida,
muitos referiam ndo conseguir dormir devido as mais variadas preocupacbes, o que muitas
vezes levava a uma subida de tensao. Pude entdao aconselhar este suplemento natural de
valeriana ou melatonina, que seria menos prejudicial do que, por exemplo, uma

benzodiazepina.
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A formacéao referente aos leites Enfalac® permitiu-me uma melhor compreensao de
quais os leites indicados para o primeiro ano de vida do bebé. As restantes formacodes sao
todas relativas a produtos de dermocosmética, uma area em que observei dificuldades e para
a qual me senti pouco preparada. Estas formacoes abrangeram varias linhas de produtos, com
diversas indicacoes de utilizacdo e incluiram multiplas faixas etarias. Tal permitiu-me uma
melhor compreensao desta area de atuacdo do farmacéutico, possibilitando-me fazer um

aconselhamento mais adequado e eficaz deste tipo de produtos.

2.4. Espaco fisico da farmacia e divisées funcionais

0 espaco fisico exterior da FO segue todas as indicacdes do Manual de Boas Praticas
da Farmacia Comunitaria, nomeadamente no que diz respeito a existéncia da cruz verde
identificativa e informacao relativa ao nome da farmacia, o seu diretor-técnico e horario de
funcionamento, exposta em local visivel. Disponibiliza ainda informacao relativa a escala dos
turnos de “servico” das varias farmacias da cidade. Esta instalada um degrau acima do nivel
térreo, possuindo uma rampa de acesso para facil acesso dos utentes. Usufrui de duas portas
de acesso, sendo estas e a restante fachada completamente envidracadas. Nesta encontram-
se disponiveis montras, transmitindo informacdo sobre novos produtos e promocdes, com
especial atencao para a época do ano. A farmacia possui ainda um postigo de atendimento,

utilizado maioritariamente nas noites em que a farmacia esta de servico permanente (4).

A farmacia assegura condicoes de limpeza e higiene, exteriores e interiores, através
da contratacao de uma empresa de limpezas, que todos os dias da semana realiza a limpeza

daquela.

No que diz respeito ao espaco interior, a FO cumpre as exigéncias do Artigo 29° do
Regime Juridico das Farmacias Portuguesas, que determina que as farmacias devem dispor,

no minimo, das seguintes areas:

a) Sala de atendimento ao publico;
b) Armazém;

c) Laboratorio;

d) Instalagdes sanitarias (3).

Na FO, a zona de atendimento ao publico é constituida por quatro balcoes individuais,
sofas e alguns brinquedos, destinando-se estes Gltimos aos utentes que se encontrem a espera
de ser atendidos, especialmente idosos e adultos com criancas. Esta ainda munida de uma
balanca para adultos, que da informacao relativa ao peso corporal e a altura. Esta funciona

mediante a utilizacdo de uma moeda de 50 céntimos.

Por tras dos balcoes, existem montras de exposicdo de produtos de dermocosmética,

com especial relevancia para as marcas A-Derma®, Avéne®, Bioderma®, Ducray®, Elancyl®,
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Galénic®, Klorane®, La-Roche Posay®, Lierac®, Mustela®, Uriage® e a linha Angelif® dos
laboratorios Angelini®. Existe também uma montra com exposicoes mais rotativas. Sendo que
0 meu estagio foi realizado no Inverno, esta montra era muitas vezes constituida pelos
medicamentos ndo sujeitos a receita médica (MNSRM), ou over-the-counter (OTC), mais
requisitados nessa época do ano, como € o caso dos descongestionantes (ex.: Vibrocil®), da
agua do mar (ex.: Rhinomer®) e de suplementos vitaminicos (ex.: VitaCE®). Junto a balanca,
existe uma ultima vitrina, destinada as produtos como colares cervicais, cintas de apoio, géis
térmicos, sacos de gelo instantaneo, ligaduras, suportes, esfigmomanémetros e

nebulizadores.

O restante espaco disponivel contem expositores com produtos mais orientados para
as necessidades infantis, nomeadamente leites, papas e produtos variados das marcas Chicco®
e Nuk®. A saida existe um contentor de recolha de medicamentos fora do prazo pertencente a

VALORMED.

As secretarias que constituem os balcoes de atendimento estdo equipadas
interiormente por gavetas e prateleiras, onde sao arrumados cremes e pensos para cuidado
dos pés, cremes para as maos, batons do cieiro, seringas, preservativos e boides estéreis

destinados a recolha de amostras para analise.

Por tras dos balcoes, acede-se a area de rececao de encomendas e armazenamento de
produtos (esta ultima é descrita mais detalhadamente no ponto 5.3). Nesta area existe uma
bancada de suporte com dois computadores, com os respetivos aparelhos de leitura otica,
telefones, uma impressora normal, uma impressora de etiquetas e uma impressora de
receitas. E aqui que é feita toda a rececéo e conferéncia de encomendas, a regularizacdo de
devolucdes, sao marcados os precos de todos os produtos de venda livre e é feita toda a
verificacdo do receituario. Esta area também permite uma consulta rapida de stocks e

esclarecimento de dlvidas que possam surgir durante um atendimento.

Esta area da acesso a um pequeno gabinete que permite a prestacdao de outros
servicos farmacéuticos como, por exemplo, a pesagem de bebés e a administracdo de vacinas.
Este gabinete contém também um arquivo de determinados documentos pertencentes a
gestao de encomendas, nomeadamente, faturas dos principais armazenistas com quem a

farmacia trabalha.

A area de rececdo de encomendas da também acesso as instalacoes sanitarias da
farmacia. Normalmente, estas sao do uso exclusivo do pessoal da farmacia. No entanto,
também podem ser utilizadas pelos utentes em determinadas situacoes, predominantemente,
para a recolha de urina destinada a realizacdo de testes de gravidez. Adicionalmente,

durante a realizacdo do estagio, presenciei uma situacdo em que uma menina se havia
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queimado numa mao nas imediacdes da farmacia e uma das farmacéuticas de imediato a

conduziu a estas instalacdes para que pudesse colocar-lhe a mao debaixo de agua fria.

A FO possui ainda um laboratorio, constituido por uma bancada com area de lavagem,
area de pesagem e area de trabalho. Este encontra-se sempre munido de todo o material
decretado por lei e em condicdes de limpeza, pois é utilizado com alguma frequéncia. Na
bancada de trabalho, esta sempre presente uma garrafa de agua purificada, que é utilizada
quase diariamente na reconstituicio de preparacdes extemporaneas, nomeadamente
antibidticos de nivel pediatrico. Sao também aqui preparados medicamentos manipulados

com uma frequéncia mensal.

Junto ao laboratorio, € possivel aceder ao escritorio, onde é realizado todo o trabalho
de foro administrativo. Este escritorio possui um computador, uma impressora com scanner,
um fax e uma biblioteca com diversas fontes de informacao, que podem ser consultadas a
qualquer hora, caso seja necessario esclarecer uma divida durante ou fora do atendimento. E
também aqui que estdo armazenados os medicamentos psicotropicos. Embora ja nao seja
necessario coloca-los dentro de um cofre, na FO estes continuam a ser arrumados numa

gaveta separada, a titulo de precaucéo.

Espalhados por toda a farmacia existem equipamentos que permitem controlar a
temperatura e humidade das suas varias divisdes e do frigorifico utilizado para guardar

medicamentos que requerem condicées de armazenamento especiais.

A FO tem implementado um sistema de seguranca para protecao tanto dos utentes,
como dos funcionarios. Um ecra localizado na zona de rececdo de encomendas permite vigiar

a zona de atendimento ao publico.

2.5. Recursos Informaticos
Durante a realizacdo do meu estagio, o software utilizado pela FO foi o Sifarma 2000.
Este estava disponivel em todos os suportes informaticos, permitindo a execucdo de um

variado leque de tarefas como por exemplo:

Gestao e rececao de encomendas;

Gestao de devolucoes;

Verificacao de stocks;

Consulta de historico de compras e vendas;
Controlo de prazos de validade;

Faturacao;

YV V V V V V V

Emissdo de varios tipos de documentos (notas de devolucdo, verbetes, faturas,

comprovativos de vendas suspensas, consulta de caixa no final do dia...).
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Torna-se extremamente Util durante o atendimento, pois permite aceder de forma a

rapida a informacoes relativas aos varios farmacos, nomeadamente:

Posologia;

Interacoes;

Contraindicacoes e efeitos adversos;

Consulta de precos e comparticipacoes especiais;

Consulta do grupo homogéneo e eventuais medicamentos similares;

YV V V V V V

Consulta da classificacao ATC (Anatomical Therapeutic Chemical Code).

Tal possibilita um atendimento mais personalizado e seguro, reduzindo a possibilidade
de ocorréncia de um erro durante o mesmo. Durante o estagio atendi um senhor ao qual
haviam sido prescritos, entre outros farmacos, Cordarone® e Lanoxin®. A amiodarona
(principio ativo do Cordarone®) diminui a clearance da digoxina (principio ativo do Lanoxin®),
aumentando os seus niveis plasmaticos. A digoxina tem uma estreita de margem de seguranca
e, consequentemente, esta € uma interacao grave. O Sifarma alertou-me para esta interacao,
pelo que pude questionar o utente sobre a medicacao que lhe havia sido passada. Ele
garantiu-me que esta ja era medicacédo habitual, pelo que as dosagens indicadas ja teriam em
conta esta situacao. Ainda assim, tal serviu para o colocar de sobreaviso, demonstrando as

vantagens deste programa.

O Sifarma esta em atualizacao constante, pelo que a FO possui um sistema de copias
de seguranca, permitindo evitar a perda de dados e possibilitando uma recuperacao rapida de

informacao em caso de falha informatica ou avaria.

Para minimizar erros e permitir uma consulta mais correta de informacao, cada

operador possui um codigo proprio para acesso ao sistema.

3. Informacao e Documentacao Cientifica

Como referi anteriormente, faz parte das responsabilidades de um farmacéutico a
atualizacao continua do conhecimento cientifico pertinente a sua profissdao, podendo assim
oferecer um aconselhamento mais correto e atual aquando da realizacao de atos
farmacéuticos. Tal pode ser alcancado através de acdes de formacdo, ou consultando varias
seccoes do Sifarma, mas também é importante a farmacia prover acesso a outras fontes de

informacao.

O Manual de Boas Praticas da Farmacia Comunitaria explicita que o farmacéutico deve
possuir uma biblioteca na farmacia continuamente atualizada e organizada (4). Ja a
Deliberacao n.°414/CD/2007, de 29 de outubro (nos termos do Decreto-Lei n.°307/2007, de
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31 de agosto, alterado pelo Decreto-Lei n.°171/2012, de 1 de agosto) obriga as farmacias a
disporem de acesso a Farmacopeia Portuguesa e respetivos anexos e ao Prontuario

Terapéutico (5).

Na FO existe uma pequena biblioteca que contém estas publicacdes. Adicionalmente,

e de forma complementar, possui também:

Codigo do Trabalho - Guia de Apoio as Farmacias;
Dicionario Médico;

Dictionnaire Européen des Médicaments;

Direito Farmacéutico;

Guia de Produtos Veterinarios;

indice Nacional Terapéutico;

Manual de Antibidticos Antibacterianos;

Medicamentos Nao Prescritos - Aconselhamento Farmacéutico;

YV V V V V V V V V

Simposium Terapéutico, etc.

Durante a realizacao do estagio, encontrei situacdes de utentes, com e sem receitas,
a procura de medicamentos ja nao comercializados. Através da consulta do Prontuario
Terapéutico, foi-me possivel esclarecer qual seriam os farmacos atualmente disponiveis no
mercado que seriam mais similares, permitindo-me fazer um aconselhamento mais seguro e

com qualidade.

Existem ainda publicacdes periodicas (como, por exemplo, a Revista das Farmacias
Portuguesas) e pequenos boletins fornecidos por diversas entidades (com respeito, por

exemplo, a introducao de um novo produto) que podem ser consultados.

Cabe ao farmacéutico manter-se informado e, quando a ocasido assim o exige,
selecionar a ou as fontes de informacao pertinentes para consulta. Caso necessite esclarecer
alguma divida, pode servir-se de diversas estruturas de apoios disponiveis para todas as

farmacias, nomeadamente:

0 Centro de Informacao de Medicamentos da Ordem dos Farmacéuticos (CIM);
O Centro de Informacao sobre Medicamentos pertencente a ANF (CEDIME);

O Centro de Informacao do Medicamento do INFARMED (CIMI);

O Centro de Estudos e Avaliacdo em Saude (CEFAR);

O Laboratorio de Estudos Farmacéuticos (LEF);

O Centro Tecnologico do Medicamento (CETMED).

YV V V V V VY

No decorrer do meu estagio, apenas tive de necessidade de recorrer a uma destas

estruturas numa ocasido. Uma utente recorreu a farmacia para execucao da receita de um
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medicamento manipulado receitado pelo dermatologista. A receita era composta pelos

seguintes elementos:

Carbonato de calcio (2g);
Talco de Veneza (2g);
Agua Biodestilada (2 ml);

Elocom® creme;

YV V V V V

Enydrial® creme.

Visto que nem todas as quantidades nem a quantidade final pretendida vinham
designadas, e a mistura se mostrava um pouco incongruente, contactamos o LEF para
esclarecer estas dlvidas e saber qual seria o método de preparacdao mais adequado, obtendo

imediatamente resposta.

4. Medicamentos e outros produtos de saude

Embora na FO sejam dispensados principalmente medicamentos, esta oferece ao

utente um leque variado de outros produtos, tornando-se imperativo saber distingui-los.

4.1. Regime juridico dos medicamentos e conceitos importantes

O Decreto-Lei n.° 176/2006, de 30 de agosto (alterado pelas Leis n.”* 25/2011, de 16
de Junho, 62/2011, de 12 de Dezembro e 11/2012, de 8 de marco; e pelos Decretos-Lei n.”
182/2009, de 7 de Agosto, 106-A/2010, de 1 de Outubro, 20/2013, de 14 de fevereiro, e
128/2013, de 5 de setembro), designado “Estatuto do Medicamento” regulamenta, entre

outra areas, o conceito de medicamento e de varios outros produtos de saude (6).

Assim sendo, medicamento é toda a substancia ou associacdo de substancias
apresentada como possuindo propriedades curativas ou preventivas de doencas em seres
humanos ou dos seus sintomas ou que possa ser utilizada ou administrada no ser humano com
vista a estabelecer um diagnéstico médico ou, exercendo uma acado farmacologica,

imunologica ou metabolica, a restaurar, corrigir ou modificar funcoes fisiologicas (6).

E especialmente importante ter presente a definicio de medicamento genérico -
medicamento com a mesma composicdo qualitativa e quantitativa em substancias ativas, a
mesma forma farmacéutica e cuja bioequivaléncia com o medicamento de referéncia haja
sido demonstrada por estudos de biodisponibilidade apropriados (6). Segundo as normas
relativas a dispensa de medicamentos e produtos de salde publicadas pelo INFARMED, “no ato
da dispensa, o farmacéutico tem que informar o utente da existéncia de medicamentos

genéricos similares ao prescrito” (7). E muitos utentes, quando questionados sobre se
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pretendem levar o medicamento genérico, apresentam dulvidas sobre a sua credibilidade e

eficacia. Cabe entao ao farmacéutico esclarecer estas duvidas e tranquilizar o utente.

Os medicamentos psicotropicos e estupefacientes sdao farmacos que atuam
diretamente sob o sistema nervoso central, podendo ser utilizados como analgésicos, mas que
tém a desvantagem de poderem induzir habituacédo fisica e psiquica. Estao assim sujeitos a
um controlo especial, de modo a evitar eventuais abusos. Sao substancias legisladas segundo
o Decreto-Lei n.°15/93, de 22 de Janeiro (alterado pelas Leis n.” 45/96, de 3 de Setembro,
30/2000, de 29 de Novembro, 101 e 104/2001, de 25 de Agosto, 11/2004, de 27 de Marco,
18/2009, de 11 de Maio e 38/2009, de 20 de Julho; e pelos Decreto-Lei n.” 81/95, de 22 de
Abril, 114/2011, de 30 de Novembro, 323/2001, de 17 de Dezembro e 307/2007, de 31 de
Agosto). Segundo o Artigo 72° considera-se “estupefacientes” todas as substancias ou
preparacoes compreendidas nas tabelas I-A e Ill e “psicotropico” as compreendidas nas
tabelas II-B, II-C e IV. Todo o circuito que envolve estes medicamentos é vigiado com especial

atencao (8).

Existem ainda os preparados oficinais - qualquer medicamento preparado segundo as
indicacdes compendiais de uma farmacopeia ou de um formulario oficial, numa farmacia de
oficina ou em servicos farmacéuticos hospitalares, destinado a ser dispensado diretamente
aos doentes assistidos por essa farmacia ou servico (6). Vulgarmente sdo aquilo a que nos

referimos como medicamentos manipulados.

O medicamento homeopatico € um medicamento obtido a partir de substancias
denominadas stocks ou matérias-primas homeopaticas, de acordo com um processo de fabrico
descrito na farmacopeia europeia ou, na sua falta, em farmacopeia utilizada de modo oficial
num Estado membro, e que pode conter varios principios (6). Na FO, esta é uma area com
pouca expressao, fazendo-se stock apenas dos produtos mais comuns (ex.: Oscillococcinum®).
No caso de uma encomenda especifica, a FO tem um protocolo em vigor com a Farmacia
Melo, sedeada em Lisboa, que armazena e produz este tipo de produtos em maior

quantidade, e que envia o medicamento requisitado para a FO.
Finalmente existem os designados produtos de saude:

> Produtos fitoterapéuticos ou “Preparacbes a base de plantas” - preparacdes obtidas
submetendo as substancias derivadas de plantas a tratamentos como a extracao, a
destilacdo, a expressao, o fracionamento, a purificacdao, a concentracao ou a
fermentacao, tais como as substancias derivadas de plantas pulverizadas ou em pd, as
tinturas, os extratos, os Oleos essenciais, os sucos espremidos e os exsudados
transformados (6);

> Produtos para alimentacao especial e dietéticos - o despacho n° 14319/2005, de 29 de

Junho, define os erros congénitos do metabolismo e estabelece os produtos dietéticos
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que, com caracter terapéutico, sao indicados para satisfazer as necessidades
nutricionais destes doentes. O despacho n° 25822/2005, de 15 de Dezembro,
estabelece que estes produtos sao comparticipados a 100% desde que sejam prescritos
no Instituto de Genética Médica Dr. Jacinto de Magalhaes (IGM) ou nos centros de
tratamento dos hospitais protocolados com o referido Instituto (9, 10). A FO nao
dispoe, usualmente, destes produtos;

Produtos cosméticos - “qualquer substancia ou preparacao destinada a ser posta em
contacto com as diversas partes superficiais do corpo humano, designadamente
epiderme, sistemas piloso e capilar, unhas, labios e 6rgaos genitais externos, ou com
os dentes e as mucosas bucais, com a finalidade de, exclusiva ou principalmente, os
limpar, perfumar, modificar o seu aspeto, proteger, manter em bom estado ou de
corrigir os odores corporais” (11);

Dispositivos médicos - “qualquer instrumento, aparelho, equipamento, software,
material ou artigo utilizado isoladamente ou em combinacao, incluindo o software
destinado pelo seu fabricante a ser utilizado especificamente para fins de diagndstico
ou terapéuticos e que seja necessario para o bom funcionamento do dispositivo
médico, cujo principal efeito pretendido no corpo humano nao seja alcancado por
meios farmacologicos, imunoldgicos ou metabdlicos, embora a sua funcdo possa ser
apoiada por esses meios, destinado pelo fabricante a ser utilizado em seres humanos

para fins de:

i.  Diagnostico, prevencao, controlo, tratamento ou atenuacao de uma doenca;
ii. Diagnostico, controlo, tratamento, atenuacdo ou compensacdo de uma lesao
ou de uma deficiéncia;
iii.  Estudo, substituicdo ou alteracdo da anatomia ou de um processo fisiologico;

iv.  Controlo da concecao” (12);

Medicamentos de uso veterinario - “toda a substancia, ou associacdo de substancias,
apresentada como possuindo propriedades curativas ou preventivas de doencas em
animais ou dos seus sintomas, ou que possa ser utilizada ou administrada no animal
com vista a estabelecer um diagnostico médico -veterinario ou, exercendo uma acéo
farmacoldgica, imunoldgica ou metabolica, a restaurar, corrigir ou modificar funcoes

fisiologicas” (13).

4.2. Sistemas de classificacdo mais utilizados na Farmacia

Comunitaria

Existem trés sistemas de classificacdo usados mais comummente em Farmacia

Comunitaria:
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> Classificacdo ATC - E a classificacdo adotada pela OMS. Consiste em classificar os

farmacos em diferentes grupos e subgrupos, de acordo com o 6rgao ou sistema sobre
o qual atuam e segundo as suas propriedades quimicas, farmacologicas e
terapéuticas:
1. O grupo principal é representado por uma letra e indica o grupo anatémico;
2. O primeiro subgrupo é representado por dois numeros e indica o grupo
terapéutico;
3. O segundo subgrupo é representado por uma letra e indica o grupo
farmacolodgico;
4. O terceiro subgrupo é representado por uma letra e indica o grupo quimico;
0O quarto subgrupo é representado por dois numeros e indica a substancia
quimica (14).

Utilizando o sofosbuvir (codigo ATC: JO5AX15) como exemplo:

Tabela 3 - Classificagdo ATC do sofosbuvir

J Anti-infecciosos de uso sistémico (1° nivel - grupo anatomico)
Jo5 Antivirais de uso sistémico (2° nivel - subgrupo terapéutico)
JO5A Antivirais de Acao Direta (3° nivel - subgrupo farmacoldgico)

JO5AX Outros Antivirais (4° nivel - subgrupo quimico)
JO5AX15 Sofosbuvir (5° nivel - substancia quimica)

> Classificacdo Farmacoterapéutica - O Despacho n.° 6914/98, de 24 de Marco, aprovou

>

a classificacdo farmacoterapéutica dos medicamentos, visando uma primeira
aproximacao da classificacdo oficial em Portugal a classificacdo ATC (Anatomical
Therapeutic Chemical Code) da Organizacdo Mundial da Saude. O Despacho n.° 21
844/2004, de 12 de Outubro, veio revoga-lo e aprovou uma nova classificacao
farmacoterapéutica oficial, estabelecendo a sua correspondéncia com a classificacao
ATC e facilitando o manuseamento de ambas pelos profissionais de salde. Ao mesmo
tempo, esta classificacdo foi adotada em instrumentos oficiais de apoio a prescricéo,
como é o caso do Prontuario Terapéutico e do Formulario Hospitalar Nacional de
Medicamentos (15).

Classificacao por forma farmacéutica - Este sistema esta incorporado na Farmacopeia
Portuguesa. Os medicamentos sao agrupados em comprimidos, capsulas, pos, solucoes
orais, supositorios, colirios, etc. Na FO, muitos dos produtos estdo organizados
segundo esta classificacao.
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5. Aprovisionamento e armazenamento

O meu estagio comecou na area de rececdo de encomendas. Durante um més
dediquei-me quase por completo as tarefas realizadas nesta seccdo para poder compreender
de forma mais completa esta parte do funcionamento diario da farmacia. Por diversas vezes
fiz a rececao de encomendas, etiquetei produtos de venda livre e arrumei os mais diversos
produtos nas varias areas da FO. Mais tarde, quando comecei a fazer atendimento ao balcao,
as tarefas anteriores revelaram-se de extrema importancia, visto que saber onde se
encontram os medicamentos e outros produtos de salde é essencial a fim de poder responder

as necessidades dos utentes com rapidez e minimizar eventuais perdas de tempo.

5.1. Definicao de critérios para a selecao de um fornecedor

Em Portugal existem varios fornecedores, sendo a escolha realizada tendo em conta

diversos fatores:

CondicGes de pagamento;

Custo dos produtos;

Bonificacoes;

Tempo de entrega;

Campanhas e descontos especiais;
Frequéncia e horario de entregas;

Facilidade de devolucao de produtos;

V V V V V V V V

Disponibilidade de produtos.

A FO tem como principal fornecedor a Plural, embora recorra com alguma frequéncia
a fornecedores como a Alliance Healthcare, Udifar, OCP e Magium Farma quando estes
apresentam um preco de custo mais baixo, ou quando alguns medicamentos se encontram

esgotados na Plural. Recorre ainda a fornecedores como a Ortostar para produtos especificos.

5.2. Definicdo de critérios para a aquisicdio dos diferentes
medicamentos e produtos de saude

Atualmente, os fornecedores de medicamentos das farmacias asseguram uma
distribuicdo diaria dos mesmos, pelo que nao faz sentido acumular grandes quantidades de
stock dos varios medicamentos. Tal torna-se especialmente revelante no que diz respeito aos
produtos de pouca rotatividade, aos que tém uma validade curta e aos medicamentos
genéricos, visto haver uma grande diversidade de laboratérios que produzem o mesmo

principio ativo nas varias dosagens indicadas.

A grande maioria dos produtos vendidos na FO, principalmente no respeitante a
medicamentos, € adquirida através de armazenistas. Habitualmente, estes oferecem

melhores condicées do que uma compra direta aos laboratorios farmacéuticos, nao s6 em
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termos de condicdes financeiras, mas também uma maior facilidade de contacto e menores

prazos de entrega dos produtos.

No entanto, existem excecdes. No caso de produtos de dermocosmética e produtos de
grande procura sazonal (como, por exemplo, pastilhas para a garganta durante os meses de
Outono/Inverno) é compensatorio fazer uma compra direta ao laboratoério, pois a encomenda
de quantidades mais elevadas vai oferecer condicdes mais competitivas a farmacia. Um outro
exemplo premente é o caso de produtos que frequentemente esgotam a nivel nacional. Neste
caso, e visto que nestas situacoes os fornecedores nao conseguem satisfazer as necessidades
da farmacia, esta é obrigada a fazer compras diretas. Na FO, existe uma lista dos produtos
que esgotam mais frequentemente, juntamente com as formas de contacto dos diversos
laboratérios. E da responsabilidade de uma das farmacéuticas contacta-los e assegurar um
stock razoavel destes produtos, de modo a satisfazer sempre as necessidades dos utentes.
Desta lista constam produtos como Assieme Turbohaler®, Atrovent®, Azarga®, Azopt®,
Avamys®, Bricanyl Turbohaler®, Exforge®, Lyrica®, Cymbalta®, Cialis®, Combodart®, Elontril®,
Flixotaide®, Havrix®, Humalog®, Levemir®, Lovenox®, Malarone®, Micardis®, Nexium®,
Novomix®, Novorapid®, Pentasa®, Pulmicort®, Rasilez®, Seretaide®, Spiriva®, Symbicort®,

Tegretol®, Visacor® e Zonegran®.

Durante a realizacdo do estagio, foi-me permitido realizar uma encomenda de Havrix
diretamente ao laboratoério, permitindo-me compreender as particularidades desta forma de

encomenda.

5.3. Definicdo de critérios e condicées de armazenamento

Como ja foi referido anteriormente, a FO possui varios espacos de armazenamento
dos produtos. Em todos eles € necessario garantir condicbes adequadas de iluminacao,
temperatura, humidade e ventilacdo. Para tal, esta possui termohigrometros espalhados pelas
instalacdes, permitindo um registo periddico destes parametros, devendo a temperatura
encontrar-se entre 15 e 25°C, e a humidade entre 30 e 60%. Para armazenamento de produtos

termolabeis, existe um frigorifico, onde a temperatura é mantida entre 2 e 8°C.

Na FO, e de uma forma geral, os medicamentos sao agrupados segundo a forma
farmacéutica e, dentro desta distribuicdo, ordenados alfabeticamente por DCI (no caso dos
genéricos) ou nome comercial (no caso de medicamentos de marca). Tem-se em atencao o
prazo de validade, sendo eles organizados consoante a regra “first in, first out”, isto é, o

primeiro produto a dar entrada na farmacia sera arrumado de forma a ser o primeiro a sair.

Seguindo esta logica, existe um mddulo constituido por varias gavetas etiquetadas
onde sdao armazenados os medicamentos de marca com forma farmacéutica solida
(comprimidos, capsulas, pos, granulados, etc...), os produtos de aplicacao rectal, de aplicacao

oftalmoldgica e de aplicacao auricular. Numa estante extensiva e completamente separada,
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estao organizados os genéricos equivalentes. Os produtos do protocolo da diabetes (agulhas e
tiras de teste) encontram-se armazenados em gavetas a parte, enquanto as insulinas e outros
farmacos sensiveis a temperatura se encontram no frigorifico. Num suporte distinto,
encontram-se a maioria dos restantes medicamentos, organizados segundo subdivisbes mais

especificas:

antiparasitarios;

farmacos de aplicacao topica;
produtos de colostomia;
produtos de higiene intima;

produtos de higiene oral;

>
>
>
>
>
> produtos destinados ao cuidado dos pés;
> quimicos liquidos e solidos;

» shampoos;

> solucoes orais;

>

suplementos alimentares.

Os medicamentos de uso veterinario estdo armazenados num suporte destinado a esse
efeito, enquanto os produtos fitoterapéuticos (infusdes como Bekunis®, Moreno®, Midro® e
Chd Imperial®) e os OTCs mais comuns (nomeadamente produtos das marcas Strepfen®,
Strepsils®, Alka-Seltzer®, Eno®, Kompensan®, Griponal®, Cegripe®, Telfast®, etc.) estdo
ordenados em prateleiras proprias. Estas subdivisdes permitem um maior e mais direto acesso
durante o atendimento, visto que torna a visualizacao de todos os produtos destinados ao

mesmo efeito mais facil.

Existem também areas de armazenamento destinadas aos excedentes, ou seja,
medicamentos que, devido a um momentaneo stock mais elevado, nao tém lugar nos locais a
eles destinados. Podem também ser utilizadas para armazenar produtos de grandes dimensodes

como, por exemplo, fraldas.

Como ja referi, os medicamentos psicotropicos estdao guardados numa gaveta no

escritorio da direcdo técnica.

5.4. Realizagdo, transmissao, rececao e conferéncia de encomendas

Atualmente, todas as encomendas realizadas pelas farmacias passam pelo Sifarma,
visto que este programa apresenta varias funcionalidades que facilitam todo o processo a elas

associado.

5.4.1. Elaboracéo e transmissdo de uma encomenda

O Sifarma permite gerar dois tipos de encomendas: diarias ou manuais.
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Quando um novo produto da entrada na farmacia, é criada uma ficha no Sifarma,
onde sao definidos, entre outros parametros, os niveis minimos e maximos de stock
pretendidos para a farmacia e o fornecedor ao qual este produto deve ser encomendado.
Estes parametros podem ser alterados a qualquer altura consoante as necessidades da
farmacia. De igual modo, quando o produto é vendido, o programa regista essa saida e
atualiza automaticamente o stock do mesmo. Estas duas finalidades permitem que, quando o
stock do produto desce para niveis inferiores ao estabelecido, o programa automaticamente
gera uma proposta de encomenda. Para cada produto, as quantidades propostas igualam o
numero de unidade necessarias para satisfazer o stock maximo. Estas propostas sao
retificadas por um farmacéutico, de forma a adequar a compra as necessidades atuais da
farmacia. Para tal, o Sifarma dispée de uma funcionalidade que permite a visualizacdo do
historico de compras e vendas. Assim, o operador pode alterar as quantidades desejadas,
suprimir a compra de determinados produtos ou transferir a encomenda para um fornecedor
que nao o pré-determinado. Tal acontece quando o produto em causa esta esgotado no
fornecedor habitual ou outro fornecedor oferece condicoes de compra mais vantajosas (como,
por exemplo, descontos ou bonus). Uma vez aprovadas as encomendas, estas sao enviadas
eletronicamente aos diversos fornecedores. Estas encomendas constituem as “encomendas

diarias”.

As encomendas manuais sao efetuadas quando, tal como o nome indica, o operador
indica manualmente qual o fornecedor, os produtos a encomendar e a quantidades desejadas.
Tal acontece mais frequentemente quando sao recebidas encomendas feitas a delegados de
propaganda médica e representes das varias marcas vendidas na farmacia, de forma a

integrar essa encomenda no Sifarma.

E ainda possivel efetuar encomendas telefonicamente ou por via da internet. Quando,
no momento do atendimento, a farmacia nao possui o0 medicamento ou produto pretendido, o
farmacéutico pode ligar aos varios fornecedores e inquirir a disponibilidade do mesmo. Pode
também aceder a funcdo “encomenda instantanea” que existe no menu de atendimento do
Sifarma, tendo acesso imediato a informacao sobre a disponibilidade dos produtos e sendo

possivel realizar a encomenda na hora.

Quando o produto em causa se encontra esgotado em todos os fornecedores, a FO
recorre a outras farmacias da zona de Leiria para satisfazer a necessidade do utente,

nomeadamente as farmacias Maio, Batista e Gil Gameiro. Este é um processo reciproco.

5.4.2. Rececao e conferéncia de encomendas
Na FO, a maior parte das encomendas é efetuada de manha entre as 8h e as 10h, a
tarde entre as 16h e as 18h, e a noite por volta das 20h45. Na sua maioria, os produtos vém
em contentores plasticos denominados “baques” ou “banheiras”. Nestes contentores vém

também as respetivas faturas - um original e um duplicado. Destas faturas constam:
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os dados do fornecedor;
os dados da farmacia;
numero da fatura;

data e hora;

YV V V VYV V

designacao dos produtos/medicamentos e respetivo nimero do baque onde estao
armazenados;

quantidades pedidas e quantidades fornecidas;

preco de venda a farmacia (PVF);

preco de venda ao publico (PVP) - com excecdo dos produtos de venda livre;

0 imposto sobre o valor acrescentado (IVA);

indicacoes de descontos e bonus;

valor total da fatura;

YV V V V V VYV VY

no caso de produtos em falta, indicacao da justificacao (“esgotado”, “retirado do

mercado”, “suspenso”, “nao comercializamos”, “gestao pendente”, “aguardamos”).

A entrada dos produtos no Sifarma é realizada através da leitura o6tica dos respetivos
codigos de barras e comeca sempre pelos produtos que necessitam de condicdes especiais de

armazenamento, nomeadamente frio.

Durante a rececao da encomenda, o operador verifica varios parametros do produto e

compara-os com a informacao ja existente no Sifarma:

> Preco impresso na cartonagem (PIC);
> Validade dos produtos (se esta for inferior a assinalada no sistema é alterada, ficando
sempre registado o prazo mais curto);

» Integridade das embalagens.

Apos dar entrada a todos os produtos, o operador faz uma verificacdo final,
comparando os PVFs e PVPs da fatura com os do sistema, inserindo descontos e bdnus do
fornecedor, alterando PVPs e margens dos produtos de venda livre, averiguando se as
quantidades fornecidas sao concordantes com as encomendadas e constatando se o valor total

monetario da encomenda calculado pelo sistema esta conforme com o da fatura.

Finalmente, o operador transfere os produtos em falta para outro fornecedor,
fazendo uma nova encomenda. Quando este processo se da por concluido, o Sifarma faz uma
atualizacao automatica dos stocks, precos dos medicamentos e produtos de salude e prazos de

validade.

Quinzenalmente ou mensalmente, os fornecedores enviam um resumo das faturas com
todos os produtos debitados a farmacia durante esse periodo. As faturas arquivadas na

farmacia sao conferidas através deste resumo.
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Como ja referi, as encomendas feitas telefonicamente ou aos delegados de
propaganda médica nao aparecem automaticamente no Sifarma, pelo que é necessario

efetuar uma encomenda manual, sendo esta depois rececionada pelo processo aqui descrito.

Na FO, caso seja necessario fazer uma reclamacao, tal é feito de imediato. Tira-se
fotocopia da respetiva pagina da fatura, sublinhando e destacando o produto em causa, sendo
esta mantida a parte até regularizacao da mesma. As devolucdes também sao realizadas de
imediato.

5.5. Processamento de devolug¢des

As devolucoes de medicamentos e outros produtos de salde podem efetuar-se devido

a0s mais variados motivos:

» Medicamentos fornecidos que nao foram encomendados, foram trocados ou vieram em
excesso;

Medicamentos prestes a ultrapassar o prazo de validade ou ja fora do mesmo;
Medicamentos com embalagens danificadas;

Medicamentos retirados do mercado;

YV V V V

Lotes especificos de medicamentos cuja recolha foi ordenada pelo INFARMED ou pela

entidade titular da Autorizacao de Introducao no Mercado (AIM).

Para efetuar estas devolucdes, recorre-se ao Sifarma e cria-se uma “Nota de
Devolucao”. Nesta insere-se o fornecedor ao qual é feita a devolucdo, o nome do
medicamento, a quantidade a ser devolvida, o preco de custo, o motivo da devolucao
(parametro obrigatério) e o nimero da fatura (caso seja aplicavel). Duas notas sdao enviadas
juntamente com o medicamento para o fornecedor, enquanto uma terceira é arquivada na
farmacia. A devolucdo pode ou nao ser aceite pelo fornecedor. Caso nao seja, o produto é
devolvido a farmacia. Se o fornecedor aceitar a devolucdo, pode entdo enviar um novo
produto como substituicdo ou emitir uma nota de crédito. O farmacéutico procede entao a

regularizacdo da devolucao no sistema informatico.

Durante a realizacdo do meu estagio, constatei que os motivos mias frequentes para a
realizacdo de devolucdes eram dois, nomeadamente, prazos de validade e embalagens
danificadas. Como o meu estagio abrangeu a entrada do novo ano, surgiu uma terceira
situacdo: a entrada em vigor de novos precos par varios medicamentos. No entanto, foi dado
as farmacias um prazo alargado para o escoamento dos medicamentos com precos
desatualizados. Visto que, como ja referi, a FO nao acumula grandes stocks de cada

medicamento, estas possiveis devolucdes acabaram por nao ser realizadas.

65



Canabinoides sintéticos - Novos farmacos ou drogas de abuso?

5.6. Margens legais de comercializacdo na marca¢ao de precos

O Decreto-Lei n.°112/2011, de 29 de novembro (alterado pelos Decreto-Lei n.”
152/2012, de 12 de julho, 34/2013, de 27 de fevereiro e 19/2014, de 5 de fevereiro),
estabelece o regime de precos dos medicamentos de uso humano sujeitos a receita médica e
dos medicamentos nao sujeitos a receita médica comparticipados. Segundo o artigo 5°, o PVP

do medicamento é composto por:

a) OPVA;

b) A margem de comercializacao do distribuidor grossista;
c) A margem de comercializacao do retalhista;

d) A taxa sobre a comercializacao de medicamentos;

e) O imposto sobre o valor acrescentado.

Nos produtos em que o PVP vem impresso na cartonagem, € obrigatorio cumpri-lo.
Quando tal ndo acontece, torna-se necessaria a marcacao de precos, aplicando-se as margens

legais de comercializacao (Anexo I), conforme o produto tenha um IVA de 6% ou 23% (16).

Na FO, por norma, aos produtos de IVA a 6% aplica-se uma margem de
comercializacdo de 25%, enquanto aos produtos de IVA a 23% é plicada uma margem de
comercializacao de 30%. No entanto, existem algumas excecdes como, por exemplo, 0s
produtos de alimentacao infantil (leites e papas), nos quais esta margem de comercializacao

€ diminuida, sendo postos em pratica os precos recomendados pelo fornecedor.

5.7. Controlo dos prazos de validade

O controlo dos prazos de validade permite a farmacia uma gestdo cuidada dos
produtos em stock, evitando a acumulacado de produtos ja fora do periodo recomendado para
a sua utilizacdo ou a cedéncia dos mesmos, e assegurando uma prestacao de servicos com

mais qualidade e seguranca.

Na FO, existe um farmacéutico responsavel por este processo e que me demonstrou a
sua execucao. Todos os meses ele imprime uma listagem dos medicamentos e produtos de
saude cujo prazo de validade expira nos proximos trés meses. Esta lista apresenta os produtos
em questao, a quantidade dos mesmos em stock, o local de armazenamento e um espaco em
branco onde é possivel registar um prazo de validade atualizado. O farmacéutico verifica
todos os produtos constantes na lista, retirando aqueles cujo prazo de validade efetivamente
esta prestes a expirar e armazenando-os a parte para posterior reavaliacao. Os medicamentos
ou produtos de salde que na realidade possuem um prazo de expiracdo superior ao constante

do sistema informatico permanecem no seu local e a data de validade é corrigida.

Posteriormente, o farmacéutico tenta devolver os produtos recolhidos aos respetivos

fornecedores, o que nem sempre € possivel, visto que estes possuem diferentes politicas e
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regras de aceitacdo de devolucdes. No caso de a devolucdo nao ser aceite, o produto é

registado como “Quebra” e a situacdo é comunicada as Financas.

6. Interacdo Farmacéutico-Utente-Medicamento

O atendimento ao utente é a principal imagem da farmacia. Um bom atendimento
contribui para o desenvolvimento de uma relacdo mais proxima do farmacéutico com o

utente, conduzindo a fidelizacao do mesmo a farmacia.

6.1. Comunicacao com o utente

O farmacéutico € o Ultimo profissional de saude que o utente encontra antes de fazer
uso do medicamento. Como tal, deve assegurar-se que fornece todas as informacodes
necessarias para que haja um uso correto, eficaz e seguro do medicamento, de modo a

promover uma terapéutica eficiente.

O atendimento ao utente passa por diversas etapas. Numa primeira aproximacao, é
importante que o farmacéutico cumprimente sempre o utente com um “bom dia” ou “boa
tarde”, de preferéncia com um sorriso, € mantenha uma postura aberta, com disponibilidade
de o ouvir. Durante o estagio, verifiquei que este é um comportamento importante,
especialmente entre a populacao mais idosa, pois os utentes responderam também com uma
disposicdo mais agradavel, tornando-se mais pacientes com quaisquer questdes que lhes

pudesse colocar e ouvindo com mais atencao os conselhos que fornecia.

Na entrevista inicial é importante esclarecer alguns pontos. No case de medicacao
prescrita pelo médico é relevante saber se a medicacdo desejada € habitual ou se é a
primeira vez que o utente a vai tomar. Durante o estagio, por vezes atendi utentes que
apenas queriam levar medicacdo recorrente e com a qual ja estavam familiarizados,
tornando-se um pouco impacientes quando tentava fornecer algumas informacoes adicionais.

Faz parte do papel do farmacéutico reconhecer estas situacoes.

Outro parametro a avaliar é o nivel socioeconémico do utente, de modo a adequar a
postura e a linguagem ao seu grau de entendimento, mas mantendo sempre o respeito. No
caso de utentes com formacdo na area da salde, uma linguagem mais técnico-cientifica
torna-se apropriada para que o utente sinta confianca no nosso trabalho. No caso de utentes
com formacodes em outras areas ou com uma educacdo mais “limitada”, é importante reforcar
a comunicacao verbal da posologia e forma de administracao. Durante o estagio, por diversas
vezes escrevi estas indicacoes nas caixas dos medicamentos, reforcando-as com palavras-
chaves como “Dores”, “Tensao”, “Antibiotico” e “Para dormir”. Fi-lo sempre que me foi

permitido, de modo a evitar eventuais confusdoes ou esquecimentos. No caso de utentes

67



Canabinoides sintéticos - Novos farmacos ou drogas de abuso?

iletrados, pedi aos mesmos que me repetissem a informacao que lhes tinha acabado de
transmitir e recorri a figuras, algarismos e as cores das caixas para substituir a informacao
escrita. Estas estratégias permitem que o farmacéutico tenha uma maior confianca na

compliance do utente a sua terapéutica.

No momento da dispensa, o farmacéutico tem de ter especial cuidado no caso de
utentes polimedicados que pretendam adquirir farmacos prescritos em varias receitas, como
€ o caso de muitos idosos. Muitas vezes atendi utentes que se apresentavam a farmacia com
receitas de diversos médicos, diferentes medicamentos e com vias triplas. Nestas alturas,
muitos deles confundiam-se em relacao aos medicamentos pretendidos, sobretudo no caso de
medicamentos de marca, pois as receitas, na sua maioria, sao passadas segundo a DCl do
medicamento. Nestas alturas, é importante manter o utente calmo e, se necessario, mostrar
as embalagens dos varios medicamentos passiveis de serem dispensados. Aconteceu-me em
algumas ocasides, encontrar utentes aos quais o médico havia alterado a medicacédo, e que
queriam adquirir os medicamentos prescritos na ultima consulta bem como os prescritos
anteriormente. E importante alertar o utente quanto ao medicamento que deixou de tomar,

pois muitas vezes ele apenas sabe que lhe foi retirado um medicamento, mas nao sabe qual.

No momento da cedéncia do medicamento, o farmacéutico tem de filtrar toda a
informacao disponivel sobre o medicamento, de modo a reforcar os aspetos mais importantes.
Os efeitos secundarios sao um bom exemplo. Todos os medicamentos possuem uma lista mais,
ou menos, extensa de efeitos secundarios que ocorrem com maior ou menor frequéncia, ndao
sendo do interesse dos utentes té-los a todos em atencdo. Mas a sonoléncia provocada por
anti-histaminicos, ou a secura das mucosas provocada pela isotretinoina sdao informacoes
relevantes que devem ser enfatizadas ao utente. Outro exemplo pertinente é o tempo de
acao dos farmacos. Os utentes precisam de estar cientes de que os antidepressivos demoram
cerca de trés semanas a exercer o seu efeito, ou que os descongestionantes nasais podem ser

usados uma semana, no maximo, antes de comecarem a exercer uma agao inversa.

Durante todo este processo, o farmacéutico deve estar sempre disponivel para

esclarecer dlvidas e preocupacoes.

6.2. Principios de Farmacovigilancia

Segundo o Manual de Boas Praticas, a Farmacovigilancia é a atividade de saude
publica que tem por objetivo a identificacdo, quantificacao, avaliacdo e prevencao dos riscos
associados ao uso dos medicamentos em comercializacao, permitindo o seguimento dos

possiveis efeitos adversos dos medicamentos (4).

Em Portugal, o Sistema Nacional de Farmacovigilancia foi criado em 1992, sendo
regulamentado pelo Decreto-Lei n.° 242/2002, de 5 de Novembro, estando sob a
responsabilidade do INFARMED (17).
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Para que este sistema possa funcionar de forma continua e segura, é necessario que
utentes, médicos e farmacéuticos facam notificacdo de reacdes adversas medicamentosas
(RAMs). Caso haja uma suspeita de RAM, esta pode ser notificada diretamente no website do
INFARMED ou através do preenchimento de um formulario proprio em formato de papel. Neste

formulario devem constar:

Dados do doente (Identificacao; sexo; idade; data de nascimento, etc.);
Dados do notificador (local de trabalho; especialidade; contactos);
Dados do medicamento/farmaco;

Substancia ativa;

Lote;

Dosagem;

Indicacdo Terapéutica;

Inicio da administracao;

V V V V V V V VYV V

Dados da reacao adversa (descricao da reacao e sua evolucao; terminologia utilizada;
etc...);

> Dados clinicos complementares (antecedentes pessoais e familiares, etc.) (18).

Durante a realizacdo do estagio, nao fiz nem presenciei quaisquer notificacoes de
RAMs.

6.3. Conservacao adequada de medicamentos ao domicilio

E importante alertar os utentes para as condicdes especiais de armazenamento de
certos medicamentos. E o caso das insulinas e vacinas, que necessitam de ser conservados no
frio. Torna-se importante fornecer ao utente sacos térmicos, de modo a preservar estes
farmacos no caminho até casa. E também importante referir a sensibilidade a luz, como é o

caso do Acarilbial®, que deve ser conservado dentro da caixa de cartdo exterior.

6.4. Reencaminhamento de medicamentos fora de uso
O farmacéutico tem o dever de sensibilizar o utente para que entregue os
medicamentos fora de prazo ou que ja nao use na farmacia, e nao que sejam deitados fora

com o lixo doméstico normal.

A VALORMED, criada em 1999, é uma sociedade sem fins lucrativos que tem a
responsabilidade da gestao dos residuos de embalagens vazias e medicamentos fora de uso. E
constituida pelos diversos agentes da cadeia do medicamento, nomeadamente, a Associacao
Portuguesa da IndUstria Farmacéutica (APIFARMA), Associacao Nacional de Farmacias (ANF) e
a Associacdo de Grossistas de Produtos Quimicos e Farmacéuticos (GROQUIFAR). A VALORMED
é tutelada pela Agéncia Portuguesa do Ambiente (APA), sendo licenciada pelos Ministérios do
Ambiente e da Economia para a gestao do Sistema Integrado de Gestdo de Residuos de
Embalagens de Medicamentos (SIGREM) (19).
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A FO tem um contentor proprio onde os utentes podem colocar estes residuos (tendo
em atencao que nao podem la colocar objetos picantes, como € o caso das agulhas). Quando
o contentor esta cheio, um farmacéutico sela-o, pesa-o e é preenchida a respetiva ficha.
Desta consta a identificacdo da farmacia (com respetivo codigo identificativo), o peso do
contentor, o distribuidor que procede a sua recolha e a assinatura do farmacéutico. Esta ficha
é levada junto com o contentor, ficando um duplicado na farmacia. Uma vez chegado a
VALORMED, o contentor é sujeito a triagem. Tudo o que é possivel de ser reutilizado é

reciclado, enquanto todo o resto é incinerado.

Na FO, os utentes estdao bastante sensibilizados para esta tematica, sendo o contentor
da VALORMED selado e renovado quase diariamente.

7. Dispensa de Medicamentos

A cedéncia de medicamentos na farmacia compreende varias componentes:

> cedéncia perante uma prescricdo médica;
> cedéncia por indicacao farmacéutica;

> cedéncia em regime de automedicacao;
>

cedéncia em situacdes de urgéncia.

Os medicamentos cedidos sao classificados em Medicamentos Sujeitos a Receita
Médica (MSRM) e em Medicamentos Nao Sujeitos a Receita Médica (MNSRM).

7.1. Dispensa de Medicamentos Sujeitos a Receita Médica (MSRM)

Os MSRM s6 podem ser dispensados mediante a apresentacdo de uma receita médica

valida.

Segundo o Estatuto do Medicamento, estdo sujeitos a receita médica os

medicamentos que preencham uma das seguintes condicdes:

a) Possam constituir um risco para a saude do doente, direta ou indiretamente, mesmo
quando usados para o fim a que se destinam, caso sejam utilizados sem vigilancia
médica;

b) Possam constituir um risco, direto ou indireto, para a satde, quando sejam utilizados
com frequéncia em quantidades consideraveis para fins diferentes daquele a que se
destinam;

c) Contenham substancias, ou preparacdes a base dessas substancias, cuja atividade ou
reacoes adversas seja indispensavel aprofundar;

d) Destinem-se a ser administrados por via parentérica (6).
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Todos os medicamentos que nao preencham nenhuma das condicdes anteriormente
descritas sao classificados como MNSRM e nado sdao comparticipaveis, exceto em casos

especificos previstos pela legislacao.

Os MSRM sao dispensados mediante a apresentacao de uma receita médica por parte
do utente. A prescricao de medicamentos tem de ser feita no modelo de receita médica

aprovado pelo Despacho n.° 15700/2012, de 30 de novembro (7).

A receita pode ser renovavel, especial ou restrita, sendo a ultima destinado a uso
exclusivo hospitalar. Apenas podem ser prescritos em receita renovavel, os medicamentos
que se destinem a tratamentos de longa duracao, ou seja, os medicamentos os medicamentos
que constem da tabela 2 da Portaria n.°1471/2004, de 21 de dezembro, na sua atual redacao
(Deliberacao n.° 173/CD/2011, de 27 de outubro) (7).

Os medicamentos contendo uma substancia classificada como estupefaciente ou
psicotropica tém que ser prescritos isoladamente, ou seja, a receita médica nao pode conter

outros medicamentos (7).

A Lei n.° 11/2012, de 8 de Marco, veio estabelecer novas regras de prescricao e
dispensa de medicamentos, nomeadamente, a obrigatoriedade da prescricao por DCI. Aliada a
prescricao eletronica, estas medidas visam estabelecer uma prescricdo centrada na escolha

farmacoldgica, promovendo um uso racional do medicamento (20).

Desde que o utente se apresenta com uma receita médica, existe uma série de passos

que devem ser realizados.

7.1.1. Rececdo e interpretacdo da prescricao

Ao fazer a rececao da receita, o farmacéutico tem de verificar a sua autenticidade,
correcao e validade. Este processo difere ligeiramente no caso de a prescricao ser eletronica
ou manual. A obrigatoriedade da prescricdo por via eletronica facilita a interpretacao da
prescricao, diminuindo o niUmero de erros provenientes da sua incorreta leitura. No entanto,
a prescricdo manual é permitida em situacdes excecionais. Nestas situacdes, o médico deve
assinalar, com uma cruz no canto superior direito da receita, o motivo da excecao (“Faléncia
informatica”, “Inadaptacdo do prescritor”, “prescricao no domicilio” e “até 40

receitas/més”).

A receita é composta por varios elementos, com varias componentes a serem

validadas (Anexo ll):

> NUmero da receita;
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> ldentificacdo do prescritor - no caso das receitas manuais é obrigatdria a aposicao da

vinheta do prescritor e do local de prescricao (se aplicavel). A identificacdo da

especialidade médica é relevante no caso de existirem regimes de comparticipacao

especial definidos por despacho, embora nao caiba a farmacia avaliar este aspeto;

» Dados do utente, nomeadamente:

(¢]

(o]

(o]

Nome;

NUmero de utente - este aspeto muitas vezes leva a receitas passadas de
forma errada, especialmente as manuais. Durante o estagio, por diversas
vezes encontrei receitas que apenas continham o nimero de beneficiario de
um subsistema de salde (ex.: ADSE), sem apresentarem o numero de
beneficiario do SNS, que é obrigatorio. Nestes casos, pedi sempre aos utentes
que me apresentassem o seu cartao de cidadao ou cartao de utente e afixei o
respetivo nimero no verso da receita;

Regime especial de comparticipacao - representado pelas letras “R” (utentes
pensionistas abrangidos pelo regime especial de comparticipacao) e “0”
(utentes abrangidos por um regime especial de comparticipacao identificado

por mencao do respetivo diploma legal);

» ldentificacdo do medicamento, que pode ocorrer de duas formas:

o

O

Prescricdao por DCI - inclui a DCI, dosagem, forma farmacéutica, dimensao da
embalagem e CNPEM (codigo representativo que agrupa estas caracteristicas
dos medicamentos);
Prescricdo por marca - esta s6 pode ocorrer se o medicamento de marca nao
tiver um similar ou medicamento genérico comparticipado, ou se existir uma
justificacdo técnica do prescritor prevista pelo artigo 6° da Portaria n.° 137-
A/2012, de 11 de maio, nomeadamente:
= Excecdo a) - medicamentos com margem ou indice terapéutico
estreito (conforme informacao prestada pelo INFARMED);
= Excecdo b) - reacdo adversa prévia (devidamente reportada ao
INFARMED);
= Excecao c) - continuidade de tratamento superior a 28 dias. Neste
caso, o utente pode optar por medicamentos equivalentes ao
prescrito, desde que sejam de preco inferior;
Caso a prescricao feita por nome do medicamento ou do titular nao se
enquadre nas situacbes anteriormente mencionadas, ou na auséncia da
respetiva justificacdo, a dispensa deve ser efetuada como se de uma
prescricao por DCI se tratasse. Encontrei esta circunstancia por duas vezes
durante o estagio. Ambas foram devido a uma faléncia informatica em que o
médico apenas conseguiu escrever o principio ativo e respetiva dosagem na

receita eletronica.
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> Posologia e duracdo do tratamento - é aqui que se encontram a maioria dos simbolos
mais utilizados na prescricao. Os que encontrei com mais regularidade foram:
o SOS - medicamento a tomar apenas em caso de necessidade;
o xid - medicamento a tomar “x” vezes por dia:
o a+b+c - quantidade de medicamento a tomar ao pequeno-almoco (“a”),
almoco (“b”) e jantar (“c”);
o per os - medicamento a administrar por via oral;
o IV - medicamento a administrar por via intravenosa;
o IM - medicamento a administrar por via intramuscular;

» Comparticipacoes especiais - a comparticipacao dos medicamentos utilizados em
determinadas patologias é definida por despacho e difere consoante a entidade
prescritora. Os diplomas legais que conferem a comparticipacao tém de ser afixados
na receita;

> Niumero de embalagens - cada receita pode conter até quatro medicamentos
distintos, num total de quatro embalagens por receita. No maximo, podem ser
prescritas duas embalagens por medicamento ou quatro embalagens no caso de serem
unitarias;

> Data da prescricdo - este € um parametro de extrema importancia, pois permite
avaliar a validade da receita. As receitas eletronicas normais e as receitas manuais
sao validas por 30 dias a partir da sua data de emissdo, enquanto que as receitas
renovaveis tém uma validade de seis meses. Durante o estagio, deparei-me
frequentemente com receitas fora da validade, vendo-me obrigada a devolvé-las aos
utentes sem poder dispensar os respetivos medicamentos;

> Assinatura do prescritor - é manuscrita e obrigatoéria. E raro, mas por vezes o médico
esquece-se de assinar a receita, especialmente no caso das receitas renovaveis.
Quando me deparei com esta situacdo, chamei este aspeto a atencao do utente ou

comuniquei diretamente com o prescritor (em situacées de maior urgéncia) (7).

As receitas manuais ndo podem conter rasuras (quando tal acontece, o médico tem de
rubricar a receita nesse local ou esta nao sera aceite), caligrafias diferentes, canetas

diferentes e lapis. O niUmero de embalagens prescritas deve estar em cardinal e por extenso.

Todos estes aspetos sdo importantes tanto para a saude publica, como para a gestdo
da farmacia, pois receitas invalidas ou com alguma rasura sao motivos para a rejeicdo pelo

Centro de Conferéncia de Faturas (CCF).

7.1.2. Cedéncia do medicamento ou produto de saude prescrito
Devido a prescricao por DCl, no ato da dispensa, o utente pode exercer o seu direito
de opcao pelo medicamento de marca, ou pelo medicamento genérico, desde que os
medicamentos em causa pertencam ao mesmo grupo homogéneo. Define-se grupo homogéneo

como o conjunto de medicamentos com a mesma composicao qualitativa e quantitativa em
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substancia ativa, forma farmacéutica, dosagem e via de administracdo e por consequéncia
bioequivalentes, no qual esta presente pelo menos um medicamento genérico existente no
mercado. Esta acdo € facilitada com o uso do CNPEM, que lista todos os medicamentos

disponiveis no mercado pertencentes ao mesmo grupo homogéneo.

O farmacéutico tem o dever de informar o utente da existéncia de medicamentos
genéricos similares ao prescrito, comparticipados pelo SNS, e qual o mais barato. Quando nao
existam genéricos, o farmacéutico tem que informar o utente sobre o medicamento
comercializado mais barato, similar ao prescrito. As farmacias tém que ter em stock, no
minimo, trés medicamentos de cada grupo homogéneo de entre os cinco medicamentos com
preco mais baixo. No caso de a dimensao e a dosagem do medicamento nao serem indicadas
pelo prescritor, o farmacéutico deve dispensar o farmaco de mais baixa dosagem e a
embalagem menor existente. Se o utente nao quiser adquirir algum dos produtos constante na

receita, o farmacéutico deve, na presenca do utente, riscar o produto em causa na receita

(7).

Apos realizada a analise da receita, a cedéncia dos medicamentos e o respetivo
aconselhamento, a receita é processada a nivel informatico, com recurso ao Sifarma. Efetua-
se a leitura dos codigos de barras dos medicamentos, seleciona-se a entidade que
comparticipa e, caso exista, a portaria. Neste ponto deve haver uma revisao cuidadosa de
todo o processo para que nao haja erros como, por exemplo, troca de medicacao ou erros na
quantidade de embalagens dispensadas. De seguida, e segundo o exposto no Despacho n.°
15700/2012, € impresso no verso da receita informacoes relativas ao nimero da receita, aos
medicamentos comparticipados, a data da cedéncia, assim como um campo destinado a
assinatura do utente. Se o utente ndo souber escrever, podera colocar a sua impressao

digital, ou a assinatura podera ser realizada pelo seu representante legal

Posteriormente, o farmacéutico confere se o organismo onde a receita foi faturada
corresponde ao indicado na receita, se as excecdes e comparticipacoes especiais foram
respeitadas, a validade da receita, a assinatura do prescritor e do utente e se os
medicamentos cedidos correspondem com os que foram prescritos, incluindo a dosagem e
forma farmacéutica. Finalmente, o farmacéutico carimba, rubrica e data o verso da receita.

A fatura ou recibo é emitido, sendo carimbada, rubricada e entregue ao utente.

7.2. Dispensa de medicamentos estupefacientes e psicotropicos
(MEP)
Os medicamentos contendo uma substancia classificada como estupefaciente ou

psicotropica tém de ser prescritos isoladamente, ou seja, a receita médica nao pode conter

outros medicamentos. Eletronicamente, estas sao identificadas como RE - receita especial.
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Nos restantes aspetos, a prescricao destes medicamentos segue as mesmas regras que as

outras prescrigoes.

No entanto, estes farmacos requerem cuidados especiais, com maior atencéao,
controlo e rigor, pois podem ser utilizados para fins nao terapéuticos, podendo causar

dependéncia psicoldgica e fisica.

Durante a dispensa, o farmacéutico tem de registar varias informacoes relativas ao
adquirente. O Sifarma auxilia este aspeto, pois automaticamente solicita o registo destas

informacodes, nao podendo o operador progredir com a dispensa sem elas:

> Identificacdo do médico prescritor;

> Identificacao do utente (nome e morada completa);

> lIdentificacdo do adquirente (nome, morada completa, idade, nimero e data de
validade do cartao de cidadao ou carta de conducao - passaporte no caso de cidadaos
estrangeiros);

» Data da dispensa.

A receita original é fotocopiada em duplicado e a cada uma das cdpias é anexado um
documento emitido pelo sistema informatico contendo todas estas informacdes. A receita
original é enviada para o organismo responsavel pelo pagamento. Uma copia fica arquivada na
farmacia durante trés anos. A farmacia tem que enviar ao INFARMED, até ao dia 8 do segundo
més a seguir a dispensa, a listagem de todas as receitas aviadas da qual constem os dados do
adquirente, juntamente com as segundas copias.

Trimestralmente é enviada ao INFARMED uma lista de todas as entradas de MEPs na

farmacia, sendo enviada uma lista completa de entradas e saidas no final do ano.

7.3. Dispensa de um MSRM em situacao de urgéncia

A dispensa de MSRM sem a respetiva receita s6 € feita em casos muito especificos,
nomeadamente em situacdes de urgéncia. E necessario saber a razdo que leva o utente a
necessitar de determinado medicamento, pois a responsabilidade recai sobre o farmacéutico.
Este recorre ao seu conhecimento do historial clinico e necessidade do utente para tomar a

sua decisao.

No caso de antibidticos e benzodiazepinas, esta decisao acaba por ser negativa,
especialmente devido ao potencial de abuso das Ultimas substancias. O uso excessivo de
antibioticos leva ao desenvolvimento de microrganismos multirresistentes. No entanto, a
maioria dos utentes nao esta sensibilizada para este facto - muitas vezes foi-me requisitado
um antibidtico para tratar uma constipacdo mais forte. Nestas ocasides, tentei sempre

explicar esta situacao e diferenciar a constipacao da gripe.
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Outras ocasides acabam por obter uma resposta favoravel do farmacéutico. E o caso
de utentes com terapéuticas cronicas como a diabetes, hipertensao e hipercolesterolemia.

Realiza-se entao uma venda suspensa.

Numa venda suspensa, o utente paga o medicamento por inteiro. Aquando da entrega
da receita médica, num prazo maximo de 30 dias, é-lhe devolvido o valor referente a

comparticipacao do mesmo.

Esta modalidade de venda é também praticada quando o utente nao pretende levar
todo o conte(ido da receita de uma so6 vez. Pode-se também realizar, em simultaneo, uma
venda suspensa e a crédito, quando o utente precisa de levar os seus medicamentos mas nao

tem os meios financeiros para fazé-lo.

Na FO, estas sao situacdes que acontecem com regularidade, pelo que tive o cuidado

de procurar a anuéncia de um dos farmacéuticos para realizar este tipo de vendas.

7.4. Subsistemas de saude e entidades comparticipadoras

Em Portugal, os utentes nao pagam os seus medicamentos na totalidade. Existem
niveis de comparticipacao distintos tendo em conta o regime de comparticipacao especifico,
o organismo e o farmaco em causa. Cada organismo de comparticipacdo é provido por um

codigo identificativo correspondente no Sifarma (Anexo lll).

O Estado constitui a entidade comparticipadora mais comum, tendo como organismos
o regime geral (01 - SNS) e o regime especial (48 - SNS Pensionistas). Compete ao INFARMED
regular os precos dos medicamentos comparticipados ou a comparticipar. O Estado paga uma
percentagem do preco dos medicamentos consoante a sua classificacdo farmacoterapéutica.
A organizacdo do sistema é feita numa perspetiva em que os medicamentos destinados a
patologias mais incapacitantes ou cronicas terdo classificacbes que permitirdo

comparticipacdes mais elevadas.

Tabela 4 - Escaldes de comparticipacdo do SNS (21)

Comparticipagao no Comparticipacao no
) ) ) Exemplos
regime geral (01) regime especial (48)
B Insulinas, antidiabéticos orais e
Escalao A 90% 95%
imunomoduladores
Escalao B 69% 84% Antibioticos e anti-infecciosos
~ Anti-inflamatorios e
Escalao C 37% 52% o
antialérgicos
Escalao D 15% 30% Novos medicamentos
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O escalao D é um regime de comparticipacdo transitoério (21). A comparticipacdo do

Estado no preco dos medicamentos para estes pensionistas é ainda de 95% para o conjunto

dos escaldes, para os medicamentos cujos precos de venda ao publico sejam iguais ou

inferiores ao 5.° preco mais baixo do grupo homogéneo em que se inserem (7).

Os diplomas legais que conferem uma comparticipacao especial em determinados

medicamentos correspondem a codigos distintos do Sifarma.

Tabela 5 - Diplomas legais que conferem comparticipacao es

pecial em farmacia comunitaria (22)

Patologia N B . )
) Ambito Comparticipacao Portarias a Receita Cad.
Especial
£ 3
% S Todos os medicamentos 100% Despacho n.° 4521/2001 42
S 2
é Med. comparticipados 100% Despacho n.° 11387-A/2003 67
3
-
]
5 Med. comparticipados 100% Despacho n.° 11387-A/2003 67
§
T
o 8
& § Med. comparticipados 100% Despacho n.° 11387-A/2003 67
g 2
T =&
Lista de med. referidos 37% (quando
[T
© g no anexo ao Despacho n° prescrito por
S 3 o , Despacho n.° 13020/2011 45
S < 13020/2011 (2 série), neurologistas ou
(o] —_—
o < de 20 de Setembro psiquiatras)
' ©
2 g = Priadel (carbonato de
S & ¢ . 100% Despacho n.° 21094/1999 45
B S 5 litio)
o o]
= ©
o 90% (quando
S ‘§ g Lista de med. referidos prescrito por
S & B L Despacho n.° 1234/2007 45
8 g 9 no anexo do Despacho medico
£ = especialista)
()
3
S s 2
c = G Lista de med. referidos
E S 8 69% Despacho n.® 14123/2009 45
O 6 3 no anexo do Despacho
o aQ o
g a5
<
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Lista de med. referidos

(]
9
S ~§n 90% Despacho n°® 10279/2008 45
o 3 no anexo do Despacho
S
S Lista de med. referidos
5 © 90% Despacho n° 10280/2008 45
o -9 no anexo do Despacho
O
()
©
z Lista de med. referidos
= 69% Despacho n.° 10910/2009 45
e no anexo do Despacho
L
£
2 Medicamentos da
£ . 90% Lei n.° 6/2010 45
S psoriase
[

Certos utentes beneficiam de comparticipacdes de mais do que um organismo - ha

uma complementaridade dos sistemas de comparticipacdo. Nestas ocasides, € necessario tirar

fotocopia da receita e incluir fotocopia do cartdao correspondente a entidade no verso da

copia. Ambas sdo impressas, sendo que a receita original corresponde a comparticipacao pelo

SNS, enquanto a copia representa a comparticipacdo adicional. Na FO, os sistemas

complementares com que me deparei mais frequentemente foram:

> SAMS (Servico de Assisténcia Médico-Social do Sindicato dos Bancarios), em particular:

o M9 - SAMS Centro Socios;
o BV - SAMS Sul e Ilhas;
o 01 - SAMS Quadros;

o W1 - SAMS/SIB (Sindicato Independente da Banca);

R1 - CGD (Caixa Geral de Depositos);

YV V VYV V

X1 - Multicare MC1 (modalidade em que o utente nao paga os medicamentos);
AA - SAVIDA (EDP - Eletricidade de Portugal);

SF - ADM (Assisténcia na Doenca aos Militares) com a Portaria 1034/09.

No caso de utentes com doencas profissionais (codigo 41) - definidas pelo Decreto n.°

76/2007, de 17 de Julho - e de trabalhadores migrantes (codigo 46), nao é necessario tirar

fotocopia da receita (visto que nao se trata de um regime de complementaridade), mas é

preciso tirar fotocopia do cartao (de beneficiario de doenca profissional, no primeiro caso, e

de salde europeu no segundo) no verso da receita (7).

Também existem alguns acordos adicionais entre o SNS e o titular da AIM, que

permitem que o utente usufrua de comparticipacoes especiais para medicamentos como:
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Betmiga®;
Exelon®;
Gardasil®;

Sandimun® e Sandimun Neoral®;

YV V V V V

Seebri Breezhaler®.

Existe ainda um protocolo especial de apoio ao controlo da diabetes mellitus, num
esforco para promover uma monitorizacdo constante da doenca e uma melhor compliance a
terapéutica. Neste ambito, e ao abrigo da Portaria n.° 222/2014, de 4 de novembro, o Estado
comparticipa a aquisicdo de tiras-teste até 85% do PVP estabelecido. A aquisicao de agulhas,

seringas e lancetas é comparticipada a 100% (23).

8. Automedicacao

A automedicacdo é a utilizacdo de MNSRM de forma responsavel, sempre que se
destine ao alivio e tratamento de queixas de salde passageiras e sem gravidade, com a
assisténcia ou aconselhamento opcional de um profissional de salde. A utilizacdo de MNSRM
devera ser limitada no tempo e ndo é recomendada em bebés, na gravidez e no aleitamento
(24).

A Automedicacao pode traduzir-se em beneficios quer para o individuo, quer para a
sociedade. Para o individuo, traduz-se numa resolucdo de problemas menores de salde de
forma mais rapida, e com menor dispéndio de recursos financeiros, uma vez que evita o
tempo de espera da consulta médica e os respetivos encargos. No ambito da sociedade, esta
permite aliviar a pressao sobre o SNS, libertando recursos que podem ser aplicados em
situacdes de caréncia e contribuir para o aumento da consciéncia civica dos cidaddos que

estao dispostos a participar na gestao da sua propria saude (24).

No entanto, o farmacéutico tem um papel essencial no processo de automedicacao.
Ele é responsavel por orientar o utente no sentido do medicamento ideal e aconselha-lo
devidamente para que nao ponha a sua saude em risco. O farmacéutico deve realizar uma
entrevista ao utente, de modo a avaliar o problema de salide no que diz respeito a sintomas
(duracao no tempo e intensidade), patologias concomitantes e toma de medicacéo crénica. A
consequente selecdo de MNSRM sera feita de acordo com a adequacdo, eficacia e seguranca
dos mesmos, dando-se preferéncia a farmacos de composicdo simples em detrimento de

associacoes de multiplos principios ativos.

A lista de situacoes passiveis de automedicacdo estda descriminada no anexo do
despacho n.° 17690/2007, de 23 de Julho (Anexo IV). Durante a realizacao do estagio, esta foi

uma das areas mais desafiantes. Um problema que encontrei de forma recorrente foi a
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obstipacao a nivel da populacdo mais idosa, levando a uma solicitacao constante de laxantes.
No entanto, as situacdes com que me deparei mais frequentemente foram originarias das
patologias sazonais da época de Outono/Inverno, predominantemente constipacoes, tosse,
dor de garganta, rouquidao, congestdao nasal e rinorreia. Nestas circunstancias, aconselhei
uma pletora de descongestionantes, lavagens nasais com agua do mar ou soro fisiologico,
antitussicos, expetorantes e pastilhas para a garganta (por vezes com uma componente anti-
inflamatoria). Incentivei também o recurso a medidas nao farmacologicas, como a ingestdo de

bastante agua, uma alimentacado adequada e um descanso produtivo.

Por vezes, deparei-me com utentes que se apresentavam com ideias bastante fixas
sobre os medicamentos que queriam comprar porque lhes haviam sido recomendados por um
conhecido. Os exemplos mais prementes destes incidentes foram os antibidticos em casos de
gripes e constipacdes (que referi anteriormente) e os comprimidos para dormir em casos de
insonias. Nestes Ultimos, e recusando-me completamente a cedéncia de benzodiazepinas,
aconselhei a toma de principios naturais, como a valeriana e a melatonina, juntamente com a

criacdo de horarios e rotinas para a hora de deitar.

Em todo este processo, o farmacéutico tem sempre de considerar se o problema
apresentado pelo utente é menor e, portanto passivel de automedicacao, ou se necessita de
um diagndstico médico, devendo ser encaminhado para este profissional de salde. Esta € uma
diferenciacao a fazer com cuidado no caso das gripes. Sempre que os utentes se
apresentaram na farmacia com febre que durava ha mais de trés dias ou nao apresentavam

melhorias com a medicacao anteriormente cedida, procurei encaminha-los para o seu médico.

9. Aconselhamento e dispensa de outros produtos de saude

9.1. Produtos de dermofarmacia, cosmética e higiene

O Decreto-Lei n.° 189/2008, de 24 de Setembro, alterado pelo Decreto-Lei n.°
115/2009, de 18 de Maio, estabelece o regime juridico dos produtos cosméticos e de higiene
corporal. Assim, “produto cosmético” define-se como “qualquer substancia ou preparacao
destinada a ser posta em contacto com as diversas partes superficiais do corpo humano,
designadamente epiderme, sistemas piloso e capilar, unhas, labios e 6rgaos genitais externos,
ou com o0s dentes e as mucosas bucais, com a finalidade de, exclusiva ou principalmente, os
limpar, perfumar, modificar o seu aspeto, proteger, manter em bom estado ou de corrigir os

odores corporais” (11).

A constante preocupacao com o bem-estar fisico e psicologico estd na base do
aumento exponencial da procura de produtos cosméticos e de higiene corporal,

potencializada pela publicidade aliciante projetada pelos meios de comunicacao social.
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Existem produtos como uma acao mais direcionada, como por exemplo anti-acneicos e
produtos proprios para peles atopicas e eczemas, que podem ser procurados por indicacao

médica ou sob a orientacao do farmacéutico.

Como ja referi, a FO possui um vasto leque de marcas e gamas de produtos
dermocosméticos, orientados para as mais variadas situacbes e sob diversas formas
farmacéuticas - cremes e locoes para a pele de rosto e corpo, leites desmaquilhantes,
desodorizantes, géis de duche, espumas de barbear, batons, pastas dentifricas, elixires orais,

shampoos, ampolas para aplicacao capilar, vernizes, locoes de higiene intima, etc...

Cabe ao farmacéutico fazer varias distingdes como, por exemplo, o tipo de pele
(normal, seca, oleosa, mista ou acneica) ou de cabelo (secos, normais, oleosos, mistos, com
tendéncia para queda, quebra ou caspa), de forma a realizar o aconselhamento mais
adequado de um produto para um individuo em particular, prestando-lhe esclarecimentos
acerca da administracdo, possiveis eventos adversos, cuidados a ter e duracédo do tratamento.
Também ¢ importante diferenciar um problema estético de uma situacao potencialmente

patologica.

Devido a diversidade de gama e linhas de produtos, torna-se essencial que toda a
equipa da farmacia conheca os produtos, de forma a prestar um aconselhamento adequado.
Referi anteriormente que esta foi uma das areas em que senti mais dificuldades, pelo que
recorri por diversas vezes a orientacao dos meus colegas de farmacia e de bom grado assisti a

todas a formacdes proporcionadas pelas varias marcas.

9.2. Produtos dietéticos para alimentacao especial

O Decreto-Lei n.° 74/2010, de 21 de Junho, define os géneros alimenticios destinados
a uma alimentacado especial como aqueles que, devido a sua composicdo especial ou a
processos especiais de fabrico, se distinguem claramente dos alimentos de consumo corrente,
mostrando-se adequados as necessidades nutricionais especiais de determinadas categorias de

pessoas (25).

Estes produtos dividem-se em trés categorias principais, com finalidades terapéuticas

e legislacao especificas.

Tabela 6 - Categorias dos produtos dietéticos para alimentacéo especial

Produtos dietéticos Fins terapéuticos Legislacao

. . . a) Pessoas cujo processo de assimilacao ou cujo
Alimentacao especial ]
metabolismo se encontrem perturbados;
correspondente a )
. L Decreto-Lei
necessidades nutricionais P
o ] o b) Pessoas que se encontram em condicoes fisiologicas | n.°216/2008
especiais e fins medicinais . .
. especiais e que, por esse facto, podem retirar
especificos L . . .

beneficios especiais de uma ingestdao controlada de
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determinadas substancias contidas nos alimentos;

c) Lactentes ou criancas de pouca idade em bom

estado de saude.

Alimentos destinados a serem | Pessoas que se encontram em condicdes fisioldgicas

utilizados em dietas de especiais e que, por esse facto, podem retirar | Decreto-Lei
restricao calorica para beneficios especiais de uma ingestdao controlada de | n.°81/2010
reducao do peso determinadas substancias contidas nos alimentos

A terceira categoria corresponde aos produtos dietéticos infantis e sera desenvolvida
no ponto seguinte. Define-se “Lactentes” como criancas com idade inferior a 12 meses e

“Criancas de pouca idade” como criancas com idade compreendida entre 1 e 3 anos (26).

Estes alimentos sdo comercializados em grandes superficies comerciais a precos
competitivos, pelo que as farmacias em geral ndo acumulam um vasto stock destes produtos.

A FO apenas dispde regularmente de produtos das marcas Fortimel® e Fresubin®.

Produtos mais especificos, como os definidos pelo despacho n° 14319/2005, de 29 de
Junho, apenas sao dispensados com a comparticipacao de 100% desde que sejam prescritos no
Instituto de Genética Médica Dr. Jacinto de Magalhaes (IGM), como referido anteriormente.

Durante o estagio nao tive a oportunidade de ceder nenhum destes produtos.

9.3. Produtos dietéticos infantis

Os produtos dietéticos infantis estao regulamentados pelo Decreto-Lei n.°53/2008 e
pelo Decreto-Lei n.°217/2008. Assim, define-se:

> “Formulas para lactentes” - os géneros alimenticios com indicacdes nutricionais
especificas, destinados a lactentes durante os primeiros meses de vida que satisfacam
as necessidades nutricionais desses lactentes até a introducdo de alimentacao
complementar adequada;

> “Formulas de transicdao” - géneros alimenticios com indicacdes nutricionais
especificas, destinados a lactentes quando é introduzida uma alimentacao
complementar adequada, que constituam o componente liquido principal de uma

dieta progressivamente diversificada nesses lactentes (27).

Quando estas formulas sdo produzidas a partir das proteinas do leite de vaca,
designam-se por “Leite para lactentes” e “Leite de transicdo”. Estas formulas e leites sao
produtos de substituicdo utilizados quando a mae opta por ndo amamentar o bebé ou quando
ndao o pode fazer devido as mais variadas razdoes (amamentacado dolorosa, intolerancias
alimentares, infecdo por VIH, uso de medicacdo que passa para o leite e é prejudicial a

crianca, etc.).
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Numa tentativa de dar resposta a estes e outros problemas, atualmente existem
disponiveis leites especificos para colicas (AC), hipoalergénicos (HA), contra a regurgitacao
(AR), para prevenir diarreia (AD), obstipacao (AO) e gases (AG), entre outros. Existem

também os “Leites de crescimento”, destinados a criancas entre o 1° e o0 3° ano de vida.

Para além dos leites, as farmacias apresentam outros produtos de alimentacao
infantil, como papas (com e sem gluten, lacteas e ndo lacteas), boides (de fruta, vegetais ou

carne) e sumos.

Na FO, as marcas mais representativas destes produtos sdo a Nestlé® e Nutribén®,
enquanto os leites sao das linhas Nidina®, NAN®, Enfalac® e Aptamil®. Apesar da
disponibilidade deste tipo de alimentacao nas cadeias de supermercados, estes produtos sao
procurados com alguma frequéncia na FO, pelo que tive a oportunidade de fazer a dispensa

dos mesmos durante a realizacdo do estagio.

9.4, Fitoterapia e suplementos nutricionais (nutracéuticos)
Os produtos fitoterapéuticos exploram as propriedades medicinais de certas plantas,
constituindo, por vezes, uma alternativa aos medicamentos de sintese quimica. Os

suplementos nutricionais visam reforcar ou complementar a dieta alimentar.

A FO possui uma gama variada destes produtos, nomeadamente no que diz respeito a
chas e suplementos alimentares. Estes Gltimos apresentam-se sob varias formas,
particularmente capsulas (ex.: Innéov® para fortalecimento de unhas e cabelo), ampolas
bebiveis (ex.: Cerebrum® para a fadiga mental e problemas de meméria). As tisanas e
infusdes (ja referidas neste relatoério) estdo mais orientadas para a resolucao de problemas de

obstipacao.

Durante o estagio, este tipo de produtos foi-me solicitado frequentemente. A procura
destes produtos centra-se em auxiliares de concentracao (sobretudo por estudantes e seus
familiares), suplementos vitaminicos para varias idades, produtos para ajudar a adormecer,
reforcos imunitarios e produtos pertencentes a linhas de emagrecimento (muitas vezes

indicados por nutricionistas).

No entanto, existe a percecao de que, por serem naturais, estes produtos sao seguros.
Cabe ao farmacéutico assegurar-se que o utente estd ciente dos seus possiveis efeitos
secundarios e das consequéncias de uma toma concomitante com medicamentos. Um exemplo
comum € a utilizacao de suplementos e medicamentos para fins terapéuticos similares. Muitos
dos suplementos que ajudam a diminuir a fadiga mental possuem estratos de ginko biloba,
que ajuda a circulacdo sanguinea, pelo que vai potencializar a acdo de uma terapéutica
anticoagulante. Outra interacao frequente é toma de laxantes, como o sene, que vao acelerar

o transito intestinal e diminuir a absorcao de farmacos administrados oralmente.
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9.5. Medicamentos de uso veterinario (MUV)

Sendo que a FO se localiza numa area urbana, a maior parte dos MUV que dispensei
foi destinada a animais de companhia, incidindo nos desparasitantes internos e externos
(Frontline®, Advantage®, Advantix®, Drontal®, Cazitel®) e nos contracetivos (Piludog®,
Pilucat®, Megecat®). Dispensei também produtos de natureza dermocosmética, como o
shampoo Gopet®. A FO disponibiliza ainda alguns antibi6ticos a ser dispensados sob receita

médico-veterinaria - o que nao tive oportunidade de fazer.

Na dispensa destes produtos, o farmacéutico deve alertar o utente para a necessidade

de vacinacao dos animais e precaucoes contra as zoonoses mais frequentes.

9.6. Dispositivos médicos

O Decreto-Lei n.° 145/2009, de 17 de Junho, estabelece as regras a que devem
obedecer a investigacao, o fabrico, a comercializacao, a entrada em servico, a vigilancia e a

publicidade dos dispositivos médicos e respetivos acessorios (12).

Estes dispositivos dividem-se em quatro categorias, de acordo com critérios como os
potenciais riscos inerentes a utilizacdo do dispositivo, os possiveis incidentes relacionados
com as caracteristicas e/ou funcionamento do dispositivo, a duracdo do contacto do
dispositivo com o corpo humano, o nivel de “invasao” no corpo humano e a anatomia afetada
pela uso do dispositivo. A FO possui uma grande variedade destes dispositivos,

nomeadamente:

> Dispositivos médicos de classe | (dispositivos de baixo risco):

o Dispositivos destinados a recolha de fluidos corporais como, por exemplo,
sacos coletores de urina, fraldas e pensos para incontinéncia;

o Dispositivos destinados a imobilizacao de partes do corpo e/ou a aplicar forca
ou compressao como, por exemplo, colares cervicais, meias de compressao,
pulsos, meias, joelheiras elasticas para fins médicos;

o Dispositivos utilizados para suporte externo do utente como, por exemplo,
canadianas e muletas;

o Dispositivos ndo invasivos como pensos oculares;

o Dispositivos destinados a conteGdos temporarios ou com funcdo de
armazenamento como seringas sem agulha;

o Dispositivos invasivos de orificios do corpo de utilizacdo temporaria, como por
exemplo luvas de exame;

o Dispositivos invasivos utilizados na cavidade oral até a faringe, no canal
auditivo até ao timpano ou na cavidade nasal como, por exemplo, solucoes

para irrigacdo ou lavagem mecanica;
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o Dispositivos nao invasivos que contatam com a pele lesada e que sao
utilizados como barreira mecanica, para compressdo ou absorcdao de
exsudados como, por exemplo, algodao hidréfilo e ligaduras.

> Dispositivos médicos de classe lla (dispositivos de baixo médio risco):

o Dispositivos que se destinam a controlar o micro ambiente de uma ferida
como, por exemplo, compressas de gaze hidréfila esterilizadas ou nao
esterilizadas e pensos de gaze nao impregnados com medicamentos;

o Dispositivos invasivos de orificios do corpo, para utilizacao a curto prazo como
cateteres urinarios e pessarios vaginais/uretrais;

o Dispositivos ativos com funcdo de medicao como, por exemplo, termometros
com e medidores de tensao com fonte de energia associada;

o Dispositivos invasivos de carater cirlrgico, destinados a utilizacdo temporaria,
como agulhas das seringas, lancetas e luvas cirurgicas.

> Dispositivos médicos de classe IIb (dispositivos de alto médio risco):

o Dispositivos que se destinam a ser utilizados principalmente em feridas que
tenham fissurado a derme de forma substancial e extensa e onde o processo
de cicatrizacdo sé se consegue por intervencao secundaria como, por
exemplo, material de penso para feridas graves;

o Dispositivos que se destinam a administracdo de medicamentos como canetas
de insulina;

o Dispositivos utilizados na contracecao e/ou prevencao de doencas
sexualmente transmissiveis, nomeadamente preservativos masculinos;

o Dispositivos destinados especificamente a serem utilizados na desinfecao,
limpeza, lavagem ou hidratacao das lentes de contacto.

> Dispositivos médicos de classe Ill (dispositivos de alto risco):

o Dispositivos que incorporam uma substancia medicamentosa e que constituem
um Unico produto nao reutilizavel e em que a acdo da substancia é acessoria
a do dispositivo como, por exemplo, pensos com medicamentos;

o Dispositivos utilizados na contracecdo implantaveis ou invasivos de utilizacao
a longo prazo como dispositivo intrauterinos, que nao libertem progestagénios
(28).

Na FO, esta é uma area com bastante expressao, pelo que tive a oportunidade de

dispensar um grande leque destes dispositivos.

10. Outros cuidados de saude prestados na Farmacia

O farmacéutico é também responsavel pela prestacao de cuidados de salde para la do

medicamento. Durante o estagio realizei varios destes servicos, como:
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YV V V V V

A FO disponibiliza ainda consultas de Podologia, Osteopatia e Nutricdo e Dietética

(Anexo V). Tem também um servico de entrega de medicamentos ao domicilio, mediante a

Medicao da tensao arterial;

Medicao da glicemia capilar;

Medicao de triglicerideos e do colesterol total;
Determinacdo de parametros antropomeétricos;

Realizacao de testes de gravidez (Anexo V).

impossibilidade do utente se deslocar a farmacia.

10.1. Medicao da pressao arterial por métodos automaticos

O controlo da pressao arterial é crucial na prevencao e monitorizacao da hipertensao
arterial. Este € um dos servicos mais requisitados na FO e é realizado de forma gratuita. Esta
medicao é realizada com recurso a um esfigmomandmetro automatico, que da a indicacdo dos

valores da pressao sistolica, pressao diastdlica e batimentos cardiacos. No ato da medicao, o

farmacéutico deve:

» Pedir ao utente para se sentar com as costas apoiadas;

> Perguntar ao utente se fumou ou tomou café nos 30 minutos que antecederam a

consulta;

> Pedir ao utente para expor o braco, apoiando-o a altura do coracao;

> Verificar que ndo ha roupa que aperte o braco ou que impossibilite a correta

colocacao da bracadeira;

» Informar que se vai aguardar 5 minutos antes de medir a pressao arterial;

> Informar que ndo se conhecendo o braco de pressdao mais elevada, se ira medir

inicialmente nos dois bracos para selecionar o braco com a pressao mais elevada;

> Colocar a bracadeira sobre a artéria braquial para que o bordo inferior fique 2,5 cm

acima da prega do cotovelo;

> Ativar o equipamento e permitir que conclua a medicao.

Os valores obtidos enquadram-se nas seguintes categorias:

Tabela 7 - Classificacdo da pressao arterial em adultos (29)

Pressao Arterial Diastolica

Categoria Presséao Arterial Sistolica (mmHg)
(mmHg)

Otima <120 e <80
Normal 120-129 e/ou 80-84
Normal alta 130-139 e/ou 85-89
Hipertensao Grau 1 140-159 e/ou 90-99

Hipertensao Grau 2 160-179 e/ou 100-109

Hipertensao Grau 3 > 180 e/ou > 110

Hipertensao sistdlica isolada > 140 e <90
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O farmacéutico deve interpretar os valores obtidos tendo em conta estes valores de
referéncia, o estilo de vida do utente, os fatores hereditarios, e que a pressao arterial
também depende das atividades e emocdes a que o utente esteve sujeito.

E importante prestar um aconselhamento complementar acerca de medidas nao
farmacoldgicas adicionais, nomeadamente uma reducao da ingestdo de sal, um aumento do
consumo de agua, a reducao de peso em caso de obesidade, reducao do consumo de café, de

bebidas alcodlicas e a pratica de atividade fisica com regularidade.

Sendo que este foi um dos servicos que realizei com maior frequéncia durante o
estagio, por duas vezes encontrei-me em situacao de fazer uma intervencdo mais direta. Dois
utentes que se dirigiram a farmacia para fazerem a medicdo da pressao arterial,
apresentaram valores de pressao diastolica acima dos 11 mmHg e valores de pressao sistolica
acima dos 20 mmHg. Aconselhei ambos os utentes a dirigirem-se ao hospital. Um deles
revelou mais resisténcia, mas acabou por aceitar o conselho apos a intervencdo de uma das

colegas da equipa da FO.

No final deste processo, os valores obtidos sao registados num cartao oferecido pela
farmacia ao utente, o que permite fazer um seguimento mais apertado da pressao arterial do

mesmo.

10.2. Medicao da glicémia capilar
O tratamento da diabetes mellitus passa com um controlo glicémico o mais rigoroso
possivel. Nesse sentido, é politica das empresas produtoras de glucometros e, logo, das

farmacias portuguesas a cedéncia gratuita destes aparelhos aos utentes com diabetes.

Na FO, a medicao da glicémia capilar é realizada com o auxilio de um glucometro One

Touch Verio®. O procedimento do farmacéutico, de modo resumido, é o seguinte:

Colocar luvas;
Armar o porta-lancetas;

Ligar o aparelho;

YV V V V

Usando o porta-lancetas para fazer uma pequena picada na regiao lateral da

extremidade de um dedo do utente (na mao nao dominante);

» Obter amostra de quantidade suficiente para a quantificacdo e coloca-la na tira de
teste;

» Colocar a tira de teste com a amostra no aparelho;

> Esperar alguns segundos para que o glucémetro apresente os resultados.
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Os parametros normais de glicémia em jejum situam-se entre 60 a 100 mg/dL,
enquanto que a glicémia pods-prandial pode ir até 140mg/dL. No caso do utente diabético,

estes valores sobem para 126 mg/dL e 200 mg/dL, respetivamente.

Uma monitorizacao frequente ajuda a evitar as complicacées mais graves da diabetes,
como é o caso de retinopatias, nefropatias e “pé diabético”. E importante fazer também um
aconselhamento nao farmacoloégico, como um aumento da atividade fisica e a pratica de uma
dieta mais adequada, evitando-se alimentos de grande densidade energética (ricos em
acucares, gorduras e sal), fracionando-se as refeicdes ao longo do dia e incluindo hidratos de

carbono em todas elas.

No final deste processo, os valores obtidos sao registados num cartao oferecido pela

farmacia.

10.3. Medicao do colesterol total e triglicéridos

Na FO, estes parametros sdo determinados no aparelho Reflotron Plus®, mas com

diferentes tiras de reagente. O processo realiza-se, resumidamente, da seguinte forma:

Ligar o aparelho;

Colocar luvas;

Armar o porta-lancetas;

Puncionar um dedo e recolher o sangue num capilar;

Transferir o sangue do capilar para a tira de teste;
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Colocar a tira no aparelho e esperar 180 segundos pelos resultados.

A determinacao dos triglicéridos deve ser realizada com um jejum de pelo menos 12
horas, mas tal ndao é necessario no caso do colesterol total. Os valores de referéncia para o
colesterol total e para os triglicéridos sao, respetivamente, 200 mg/dL e 150 mg/dL. Quando
os resultados obtidos estdao acima destes valores, implicam um risco aumentado de doencas
cardiovasculares. E entdo necessario insistir para que o utente opte por um estilo de vida
mais saudavel (acompanhado de exercicio fisico) e, em caso de necessidade, recomendar uma

consulta médica.

A FO fornece um cartao para registar estes valores.

10.4. Determinacao de parametros antropométricos

Como referido anteriormente, a FO possui uma balanca eletronica, que realiza a
medicdo de peso e altura. Com estes dados, o farmacéutico pode fazer o calculo do indice de
Massa Corporal (IMC), dividindo o peso (em quilogramas) pela altura (em metros) ao

quadrado. Embora este calculo ndo fosse muito solicitado, cheguei a realiza-lo a pedido dos
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utentes, informando-os também sobre o seu significado e aconselhando estilos de vida mais

saudaveis quando necessario.

Tabela 8 - Classificacdo internacional de magreza e excesso de peso de acordo com o IMC (30)

IMC Classificacao
<16 Magreza severa
16 - 16.9 Magreza Moderada
17 - 18.4 Magreza
18.5 - 24.9 Zona Ideal
25-29.9 Excesso de Peso (Pré-Obesidade)
30 - 34.9 Obesidade grau 1
35-34.9 Obesidade grau 2
>40 Obesidade grau 3 (morbida)

10.5. Realizacdo de testes de gravidez
Os testes rapidos de gravidez vendidos nas farmacias sdo, basicamente, tiras que
detetam B-hCG na urina da mulher. Embora a realizacao destes testes seja relativamente

simples, muitas mulheres preferem fazé-lo diretamente na farmacia.

Na FO, este teste faz-se recorrendo ao Biotest HCG Ultra®. A utente é convidada a
entrar nas instalacoes sanitarias da farmacia, sendo dispensado um recipiente estéril para
recolha de urina. Posteriormente, o farmacéutico imerge o teste durante 10 segundos,
podendo ler o resultado apds 3 minutos. Se aparecerem as duas faixas (faixa de controlo e
faixa de confirmacado), a utente esta gravida. S6 a faixa de controlo indica um resultado

negativo, enquanto que so6 a faixa de confirmacao indica um teste invalido.

Durante o estagio, tive a oportunidade de realizar este teste algumas vezes.

10.6. Consultas

A FO disponibiliza consultas de Nutricdo e Dietética, Podologia e Osteopatia mediante
marcacao. Estas consultas sdo bastante procuradas. A farmacia organiza ainda sessdes de
esclarecimento sobre amamentacao, sendo estas realizadas em grupo e orientadas por uma

enfermeira.

11. Preparacao de Medicamentos

Os medicamentos manipulados permitem a personalizacao qualitativa e quantitativa
do medicamento, permitindo a execucao de alguma formulacao que a indUstria nao produza.
Atualmente, tém uma expressdo mais reduzida, embora continuem a ser requeridos com

alguma frequéncia nas areas de pediatria e dermatologia.
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A Portaria n.° 594/2004, de 2 de Junho, aprova as boas praticas a observar na

preparacao de medicamentos manipulados em farmacia de oficina e hospitalar.

A rececao das matérias-primas a utilizar em manipulados da-se da mesma forma que
os outros produtos da farmacia. Tém, no entanto, de se fazer acompanhar por um boletim
analitico para atestar que as suas propriedades estdao de acordo com os parametros exigidos
pela Farmacopeia Portuguesa. Devem ser armazenadas em condicées de iluminacao,

humidade e temperatura adequadas.

Como referido anteriormente, a FO possui um Laboratorio equipado com todos os

meios necessarios a producao adequada e segura de medicamentos manipulados.

Apds a rececdo da receita médica (marcada com MM), é realizada a ficha de
preparacao do medicamento manipulado (Anexo VI). Bibliografias de apoio a execucao desta

ficha incluem a Farmacopeia Portuguesa e o Formulario Galénico Portugués. Dela constam:

Denominacao do medicamento manipulado;
Nome e dados do doente;
Nome do prescritor;

NUmero de lote atribuido ao medicamento preparado e data de preparacao;

vV V V V V

Composicdo do medicamento, indicando as matérias-primas e as respetivas
quantidades usadas, bem como os nimeros de lote;

Descricao do modo de preparacao;

Registo dos resultados dos controlos efetuados;

Descricdo do acondicionamento;

YV V V V

Rubrica e data de quem preparou e de quem supervisionou a preparacao do

medicamento manipulado para dispensa ao utente.

Terminada a execucdao do manipulado, e apos realizacdo de alguns controlos de
qualidade (ex.: caracteristicas organoléticas) este é acondicionado segundo a sua forma
farmacéutica e rotulado. A rotulagem das embalagens deve fornecer toda a informacao

necessaria ao utente e deve explicitamente indicar:

Nome do utente;

Formula do medicamento manipulado prescrita pelo médico;
NUmero do lote atribuido ao medicamento preparado;

Prazo de utilizacao do medicamento preparado;

Condicdes de conservacao do medicamento preparado;

YV V V V V V

Instrucdes especiais, eventualmente indispensaveis para a utilizacdo do medicamento,
como, por exemplo, «agite antes de usar», «uso externo» (em fundo vermelho), etc.;

» Via de administracao;
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Posologia;
Identificacdo da farmacia;

Identificacdo do farmacéutico diretor técnico (31).

E essencial atribuir um prazo de validade ao medicamento manipulado. Segundo o

Formulario Galénico Portugués:

>

Preparacoes liquidas ndo aquosas e preparacoes solidas, cuja substancia ativa & um
produto industrializado - o prazo de utilizacao corresponde a 25% do tempo restante
para expirar o prazo de validade da substancia, nunca sendo superior a 6 meses;
Preparacoes liquidas aquosas - o prazo de utilizacao é de 14 dias;

Restantes preparacoes - o prazo de validade nao deve exceder os 30 dias (32).

Para finalizar, é necessario atribuir um PVP ao medicamento manipulado. Segundo a

portaria n.° 769/2004, de 1 de julho, o calculo deste PVP é efetuado com base no valor dos

honorarios da preparacao, no valor das matérias-primas e no valor dos materiais de

embalagem (Anexo VII). Aplica-se a seguinte formula:

PVP = Valor dos honorarios + Valor das matérias-primas + Valor dos materiais de

embalagem) x 1,3 + 6% IVA.

O Despacho n.° 18694/2010, de 18 de novembro, estabelece as condicées de

comparticipacao de medicamentos manipulados e aprova a respetiva lista. Podem ser objeto

de comparticipacao pelo SNS os medicamentos manipulados relativamente aos quais ocorre

uma das seguintes condicoes:

>

Inexisténcia no mercado de especialidade farmacéutica com igual substancia ativa na
forma farmacéutica pretendida;

b) Existéncia de lacuna terapéutica a nivel dos medicamentos preparados
industrialmente;

c) Necessidade de adaptacdao de dosagens ou formas farmacéuticas as caréncias
terapéuticas de populacoes especificas, como é o caso da pediatria ou da geriatria
(33).

Durante o estagio, tive a oportunidade de preparar trés medicamentos manipulados:

Pomada de acido salicilico, ureia e vaselina (Anexo VIII);
Solucdo oral de iodeto de potassio a 6% (Anexo IX);

Suspensao oral de trimetoprim a 1% (Anexo X).
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12. Contabilidade e Gestéao
12.1. Legislacdo Laboral

A atividade laboral do farmacéutico na farmacia comunitaria é regulada segundo o
Codigo Coletivo de Trabalho (CCT), acordo entre a ANF e o Sindicato Nacional dos
Farmacéuticos (SNF), publicado no Boletim do Trabalho e Emprego (BTE) n°23, de 22 de junho
de 2012.

No que diz Respeito ao uso do titulo profissional de Farmacéutico e exercicio da
profissao Farmacéutica ou a pratica de atos exclusivos da profissdo, o Artigo 5.° do Estatuto
da Ordem dos Farmacéuticos estabelece a obrigatoriedade de inscricio na Ordem dos

Farmacéuticos.

12.2. Processamento do receituario e faturacao

Todos os meses a farmacia faz o processamento do receituario, de modo a receber o
montante relativo as comparticipacoes efetuadas por diversos organismos e entidades. Este é
um processo extremamente importante, uma vez que qualquer erro leva a perdas monetarias,

que podem ser significativas.

Este processo compreende varias etapas. Primeiramente, as receitas sdo conferidas,
rubricadas e carimbadas. Na FO, este processo decorre ao balcao, durante a dispensa. Mais
tarde, duas farmacéuticas estdo encarregues de fazer uma conferéncia final, onde sao
detetados erros relativos ao atendimento e validade das receitas. Nestes casos, o
farmacéutico que realizou o atendimento entra em contato com o utente e, se possivel,

normaliza a situacao.

Seguidamente, as receitas sao separadas segundo os organismos e entidades
comparticipadoras, sendo agrupadas em lotes de 30. O numero e lote da receita sao

atribuidos pelo Sifarma no momento da dispensa, aquando da impressao da receita.

No final do més, os lotes sdao fechados e é emitido o Verbete de Identificacdo do lote

com os seguintes dados:

Nome e codigo da farmacia;
Data;

Numero do lote;

Quantidade de receitas do lote;

Organismo de comparticipacao;
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PVP dos medicamentos, valor a pagar pelo utente e o valor a pagar pelo organismo

comparticipante.
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Depois de conferidos todos estes dados, o Verbete é carimbado e anexado as
respetivas receitas para envio, juntamente com a Relacao Resumo de Lotes e a Fatura Mensal
de medicamentos de cada organismo comparticipante. Todos estes documentos tém de ser
enviados até ao dia 5 do més seguinte. A Fatura Mensal e a Relacdo Resumo de Lotes sdo

impressos em quadruplicado, sendo que a FO retém uma das copias.

As receitas relativas ao SNS sao enviadas para o Centro de Conferéncia de Faturas na
Maia. As receitas relativas a todos os outros organismos sao enviadas para a ANF (em Lisboa),
que as distribui aos organismos responsaveis. Até ao dia 20 de cada més, a ANF disponibiliza o

montante referente as comparticipacées do més anterior.

Se o CCF devolver alguma receita a farmacia, esta é corrigida e incluida no
receituario do més seguinte, sendo emitida uma nota de crédito a ANF. Se a farmacia nao
concordar com a justificacao para a devolucao da receita, ela pode reencaminhar as receitas
devolvidas para o Servico de Retificacdo de Receituario da ANF, de forma a este tomar uma

decisao final sobre o assunto.

12.3. Documentos contabilisticos

Na FO, a contabilidade esta a cargo de uma empresa externa a farmacia. Ainda assim,
€ importante conhecer os documentos contabilisticos relativos ao dia-a-dia da farmacia.

Assim:

> Balanco - Compara todos os bens e direitos (o ativo) com todas as dividas a terceiros
(o passivo). Enquanto o inventario somente efetua a listagem dos valores ativos e
passivos, o balanco executa a sua comparacao. Com recurso ao balanco consegue-se
determinar a situacao financeira /saldo economico da farmacia.

> Fatura - Documento que caracteriza uma encomenda no que diz respeito a
quantidade, qualidade, precos e taxa de IVA a vigor. Este documento é de emissao
obrigatoria. Recibo: Documento que comprova o pagamento de faturas.

» Guia de remessa - Documento que acompanha todos os produtos no seu trajeto, desde
o fornecedor até a farmacia.

> Inventario - Listagem de produtos disponiveis em stock, de acordo com o IVA.

> Nota de crédito - Documento enviado a farmacia pelo fornecedor quando esta envia
uma nota de devolucdo. A nota de crédito indica a quantidade ou valores acordados
que o fornecedor nao devolveu ou pagou.

> Nota de devolucao - Documento que se imite quando se realiza uma devolucao.

12.4. Principios fiscais

E também importante ter presente certos conceitos fiscais, como:
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> IRC (Imposto de Rendimento de pessoas Coletivas) - é calculado tendo em conta o
rendimento gerado pela farmacia durante um ano;

> IRS (Imposto sobre o Rendimento de pessoas Singulares) - € um imposto aplicado nos
salarios dos funcionarios;

> IVA (Imposto sobre o Valor Acrescentado) - é pago no ato de compra aos fornecedores
pela farmacia, mas também pelos utentes no ato de compra de qualquer produto na
farmacia.

Na farmacia, os medicamentos e produtos de saude taxados com IVA a 6% sao
dedutiveis no IRS dos utentes. Para os restantes produtos de salde, cujo IVA é de 23%, tal so

€ possivel mediante a anexacao de receita médica.

13. Conclusao

A farmacia comunitaria é um dos recursos mais importantes da comunidade em que se
insere, nao servindo apenas para a dispensa de medicamentos. E, muitas vezes, o primeiro e
Ultimo local de contato entre o utente e o servico de saide. O farmacéutico representa um
profissional de salde competente, com disponibilidade para ouvir o utente sobre os seus
problemas e apto a gerir a situacao da maneira mais indicada, garantindo a seguranca do
utente. E um promotor da Salde Publica, promovendo o uso racional de medicamentos e a

aquisicao de habitos saudaveis por parte da comunidade.

Durante o estagio, presenciei frequentemente o carinho e o a-vontade com que os
utentes tratavam os farmacéuticos da FO, denotando a confianca duradoura que neles

depositam e que a mim cortesmente estenderam, o que foi extremamente gratificante.

O estagio depressa se revelou um complemento essencial a minha formacao
académica, permitindo-me fazer a ligacao entre os conceitos teoricos assimilados durante os
anos de estudo na UBI, e a experiéncia adquirida no contexto real que é o dia-a-dia de uma
farmacia. Tal permitiu-me cimentar conceitos e interiorizar novas nocdes, como a correta
abordagem ao utente. Esta era uma area que temia e que passei a encarar com satisfacao
devido ao estagio. Posso afirmar que muitas vezes encontrei dificuldades na resolucdao dos
problemas dos utentes, e do mesmo modo afirmo que pude contar sempre com uma equipa de
profissionais disposta a responder as minhas questoes, sem reservas nem constrangimentos, e

a qual estou grata pelo exemplo. Fizeram de mim uma melhor farmacéutica.

94



Canabinoides sintéticos - Novos farmacos ou drogas de abuso?

14. Referéncias Bibliograficas

1. Ordem dos Farmacéuticos. Farmacia Comunitaria. 2015. Available from:
http://www.ordemfarmaceuticos.pt/scid//ofWebStd_1/defaultCatgoryViewOne.asp?category
1d=1909.

2. INFARMED - Legislacdo farmacéutica compilada. Portaria n.° 277/2012, de 12 de
setembro - Define o horario padrdao de funcionamento das farmacias de oficina, regula o
procedimento de aprovacao e a duracao, execucao, divulgacao e fiscalizacao das escalas de
turnos, bem como o valor maximo a cobrar pelas farmacias de turno pela dispensa de
medicamentos nao prescritos em receita médica do proprio dia ou do dia anterior.

3. INFARMED - Legislacdo farmacéutica compilada. Decreto-Lei n.° 307/2007, de 31 de
Agosto - Regime juridico das farmacias de oficina

4, Ordem dos Farmacéuticos - Conselho Nacional de Qualidade. Boas Praticas
Farmacéuticas para a farmacia comunitaria (BPF). 2009.

5. INFARMED. Deliberacao n.° 414/CD/2007, de 29 de outubro.

6. INFARMED - Legislacdo Farmacéutica Compilada. Decreto-Lei n.° 176/2006, de 30 de
Agosto - Estatuto do Medicamento

7. INFARMED. Normas relativas a dispensa de medicamentos e produtos de satde. 2014.
8. INFARMED - Legislacdo Farmacéutica Compilada. Decreto-Lei n.° 15/93, de 22 de

Janeiro - Regime juridico do trafico e consumo de estupefacientes e psicotropicos
9. Diario da Republica. Despacho 14 319/2005, de 29 de Junho (22 série).
10. Diario da RepuUblica. Despacho n° 25 822/2005, de 15 de Dezembro (22 série).

11. INFARMED - Legislacdo Farmacéutica Compilada. Decreto-Lei n.° 189/2008, de 24 de
Setembro - Estabelece o regime juridico dos produtos cosméticos e de higiene corporal,
transpondo para a ordem juridica nacional as Directivas n.os 2007/53/CE, da Comissao, de 29
de Agosto, 2007/54/CE, da Comissao, de 29 de Agosto, 2007/67/CE, da Comissao, de 22 de
Novembro, 2008/14/CE, da Comissao, de 15 de Fevereiro, e 2008/42/CE, da Comissao, de 3
de Abril, que alteram a Directiva n.° 76/768/CEE, do Conselho, relativa aos produtos
cosméticos, a fim de adaptar os seus anexos Il, Il e VI ao progresso técnico.

12. INFARMED - Legislacdo Farmacéutica Compilada. Decreto-Lei n.° 145/2009, de 17 de
Junho - Estabelece as regras a que devem obedecer a investigacao, o fabrico, a
comercializacao, a entrada em servico, a vigilancia e a publicidade dos dispositivos médicos e
respectivos acessorios e transpde para a ordem juridica interna a Directiva n.° 2007/47/CE,
do Parlamento Europeu e do Conselho, de 5 de Setembro.

13. Diario da RepUblica. Decreto-Lei n.° 148/2008, de 29 de Julho.

14. World Health Organization Collaborating Centre for Drug Statistics Methodology. ATC -
Structure and principles. 2011. Available from:
http://www.whocc.no/atc/structure_and_principles/.

15. Diario da RepuUblica. Despacho n.° 21 844/2004, de 12 de Outubro (22 série).

95


http://www.ordemfarmaceuticos.pt/scid/ofWebStd_1/defaultCatgoryViewOne.asp?categoryId=1909
http://www.ordemfarmaceuticos.pt/scid/ofWebStd_1/defaultCatgoryViewOne.asp?categoryId=1909
http://www.whocc.no/atc/structure_and_principles/

Canabinoides sintéticos - Novos farmacos ou drogas de abuso?

16. INFARMED - Legislacdo Farmacéutica Compilada. Decreto-Lei n.° 112/2011, de 29 de
Novembro - Regime da formacao do preco dos medicamentos sujeitos a receita médica e dos
medicamentos nao sujeitos a receita médica comparticipados.

17. Diario da RepUblica. Decreto-Lei 242/2002, de 5 de Novembro.

18. INFARMED. Acontecimentos Adversos. 2015. Available from:
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/FAR
MACOVIGILANCIA/NOTIFICACAO_DE_RAM/ACONTECIMENTOS_ADVERSOS.

19. VALORMED. Quem Somos. 2015. Available from:
http://www.valormed.pt/pt/conteudos/conteudo/id/5.

20. INFARMED - Legislacao Farmacéutica Compilada. Lei n.° 11/2012, de 8 de marco -
Estabelece as novas regras de prescricdo e dispensa de medicamentos, procedendo a sexta
alteracao ao regime juridico dos medicamentos de uso humano, aprovado pelo Decreto-Lei n.°
176/2006, de 30 de agosto, e a segunda alteracao a Lei n.° 14/2000, de 8 de agosto

21. Portal da Salde. Comparticipacdo de Medicamentos. 2013. Available from:
http://www.portaldasaude.pt/portal/conteudos/informacoes+uteis/medicamentos/comparti
cipacaomedicamentos.htm.

22. INFARMED. Dispensa exclusiva em Farmacia de Oficina. 2015. Available from:
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/AVAL
IACAO_ECONOMICA_E_COMPARTICIPACAO/MEDICAMENTOS_USO_AMBULATORIO/MEDICAMENTO
S_COMPARTICIPADOS/Dispensa_exclusiva_em_Farmacia_Oficina.

23. Diario da Republica. Portaria n.° 222/2014, de 4 de novembro.

24. INFARMED. Saiba Mais Sobre Automedicacdo. 2010. Available from:
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/PUBLICACOES/TEMATICOS/SAIBA_MA
IS_SOBRE/SAIBA_MAIS_ARQUIVO/29_Automedica%E7%E30.pdf.

25. Diario da Republica. Decreto-Lei n.° 74/2010, de 21 de Junho.

26. Diario da Republica. Decreto-Lei n.° 53/2008, de 25 de Marco.

27. Diario da RepuUblica. Decreto-Lei n.° 217/2008, de 11 de Novembro.
28. INFARMED. Dispositivos médicos na farmacia. 2015.

29. Direcdo Geral de Saude. Norma n.° 020/2011 - Hipertensao Arterial: definicdo e
classificacao.

30. World Health Organization. BMI  Classification. 2015. Available from:
http://apps.who.int/bmi/index.jsp?introPage=intro_3.HTML.

31. INFARMED - Legislacdo Farmacéutica Compilada. Portaria n.° 594/2004, de 2 de Junho
- Aprova as boas praticas a observar na preparacdo de medicamentos manipulados em
farmacia de oficina e hospitalar.

32. Formulario Galénico Portugués. Capitulo 3 - Recomendacoes Gerais. 2001.

33. INFARMED - Legislacao Farmacéutica Compilada. Despacho n.° 18 694/2010, de 18 de
Novembro - Estabelece as condicdes de comparticipacao de medicamentos manipulados e
aprova a respectiva lista.

96


http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/FARMACOVIGILANCIA/NOTIFICACAO_DE_RAM/ACONTECIMENTOS_ADVERSOS
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/FARMACOVIGILANCIA/NOTIFICACAO_DE_RAM/ACONTECIMENTOS_ADVERSOS
http://www.valormed.pt/pt/conteudos/conteudo/id/5
http://www.portaldasaude.pt/portal/conteudos/informacoes+uteis/medicamentos/comparticipacaomedicamentos.htm
http://www.portaldasaude.pt/portal/conteudos/informacoes+uteis/medicamentos/comparticipacaomedicamentos.htm
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/AVALIACAO_ECONOMICA_E_COMPARTICIPACAO/MEDICAMENTOS_USO_AMBULATORIO/MEDICAMENTOS_COMPARTICIPADOS/Dispensa_exclusiva_em_Farmacia_Oficina
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/AVALIACAO_ECONOMICA_E_COMPARTICIPACAO/MEDICAMENTOS_USO_AMBULATORIO/MEDICAMENTOS_COMPARTICIPADOS/Dispensa_exclusiva_em_Farmacia_Oficina
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/MEDICAMENTOS_USO_HUMANO/AVALIACAO_ECONOMICA_E_COMPARTICIPACAO/MEDICAMENTOS_USO_AMBULATORIO/MEDICAMENTOS_COMPARTICIPADOS/Dispensa_exclusiva_em_Farmacia_Oficina
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/PUBLICACOES/TEMATICOS/SAIBA_MAIS_SOBRE/SAIBA_MAIS_ARQUIVO/29_Automedica%E7%E3o.pdf
http://www.infarmed.pt/portal/page/portal/INFARMED/PUBLICACOES/TEMATICOS/SAIBA_MAIS_SOBRE/SAIBA_MAIS_ARQUIVO/29_Automedica%E7%E3o.pdf
http://apps.who.int/bmi/index.jsp?introPage=intro_3.HTML

Canabinoides sintéticos - Novos farmacos ou drogas de abuso?

Anexos

Anexo | - Margens legais de comercializacao

As margens maximas de comercializacdo dos medicamentos comparticipados e nao
comparticipados sao as seguintes:

a) PVA igual ou inferior a € 5:

> Grossistas - 2,24 %, calculada sobre o PVA, acrescido de € 0,25;

» Farmacias - 5,58 %, calculada sobre o PVA, acrescido de € 0,63;
b) PVAde €5,01a€7:

» Grossistas - 2,17 %, calculada sobre o PVA, acrescido de € 0,52;

» Farmacias - 5,51 %, calculada sobre o PVA, acrescido de € 1,31;
c)PVAde €7,01 a€10:

> Grossistas - 2,12 %, calculada sobre o PVA, acrescido de € 0,71;

» Farmacias - 5,36 %, calculada sobre o PVA, acrescido de € 1,79;
d) PVA de € 10,01 a € 20:

» Grossistas - 2,00 %, calculada sobre o PVA, acrescido de € 1,12;

» Farmacias - 5,05 %, calculada sobre o PVA, acrescido de € 2,80;
e) PVA de € 20,01 a € 50:

» Grossistas - 1,84 %, calculada sobre o PVA, acrescido de € 2,20;

» Farmacias - 4,49 %, calculada sobre o PVA, acrescido de € 5,32;
f) PVA superior a € 50:

> Grossistas - 1,18 %, calculada sobre o PVA, acrescido de € 3,68;

» Farmacias - 2,66 %, calculada sobre o PVA, acrescido de € 8,28.
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Anexo Il - Receita médica materializada da prescricdao por via

eletrénica

Receita Médica N®

{representacao em codigo de barras e caractereg

vvvvvvvvvvvvvvvv

IR A L LR

Uterte: {M.® do utents em codigo
de barras e caractersg

Telsfone: R.C.

Entitade Responsavel:

NF. e Beneficlano: [representacio em codigo de barras e caracteres)

. - -
(N.* d3 cidula (Nome profissional) (Local de Presorgao)
profissional, em codigo de ) -
T 5050 | o (epresetagio e
ou vinheta de prescritor) S caracteres)

R, DClinome, desagem, forma famacéurica embalagem, posologia N® Extenso ldentieagdo Otica
1]
2]
5]

<]

[Pretencio sssrosr o direito de opgio

valdade: 30 dias [Jsm et @ St e

Data: a3az-mm-td [ vz

[@ssinatea o L
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Anexo Il - Planos de comparticipacdo mais utlizados na

Farmacia Oliveira e respetivos codigos

B

Critério - [F5) Pesquisar |

Resultado : [~ Incluir Inactivos

Codigo Designagao do Plano Home da Entidade -
A.D.MAASFA - Especial P 103472009 - SNS ADM

SG A.D.MAASFA - Especial P 103472009 - SNS-Dipl ADM

SH A.D.MAASFA - Ezpecial P 1034/2009 - SMS-Pens ADM

Sl A.D.MALSFA - Especial P 1034/2009 - SNS-P Di ADM

Sd A.D.MALSFA - Especial P 1034/2009 - SMS-Mani ADM

bs 5.M.5.-Diabetes Administracan Regional de 5aud

m S.MS. Administracan Regional de 5aud

4 S.M.5.-Doengas prof. Adminiztracao Regional de Saud

42 5.M.5 . -Paramiloidoze Adminigtracao Regional de 5 aud

45 5.M.5 -Diplomaz Administracan Regional de 5aud

4B 5.M.5.-Trab Migrantes Administracan Regional de Saud

47 5.M.5 -Manipulados-RG/PATH Administracan Regional de 5aud

48 5.M.5.-Pens. Administracan Regional de 5aud

49 5.M.5.-Penz. Diplomas Adminiztracao Regional de Saud
5.M.5 -LupussHemaf Hemogl. Administracan Reqgional de S aud

Caixa Ger Deposit-5HS CGD
Caixa Ger Deposit-SM5-Diplomas CGD

R3 Caixa Ger Deposzit-5M5-Pens. CGD

Fid Caixa Ger Deposit-5M 5-Penz Diplomaz CGD J

R3 Caixa Ger Deposit-SMS-Manip. -RG /P CGD

13 Caixa Ger Deposit- ndo SNSAADSE CGED

#1 Multicare - MCT-SNS MC1/5

e Multicare - MC1-5MS -Diplomas MC1/5

w3 Multicare - MC1-5M5-Pens. MC145

Ay SavDA MED AP.SA-SMS SavID-5

&R Sav DA MED AP.S4-5M5-Diplomas SaviD-S

AC S&VIDA MED AP.SA-SMS-Pens. SavID-5

AD SaVIDA MED AP.S4 -SMS-Pens Diplomas SavID-5

Al SaIDA MED AP.SA-5MS-M anip. RGP SavID-S

b S Bancariog Centro-Socios-SMS -k anip. SEC

B S.Bancarioz Centro-Sdcios-SNS -Dipl. SBC J

MC S5.Bancanios Centro-5dcios-SNS -Pens. SEC

D S.Bancérios Centro-Sacios-SMS - Pens. Dipl SBC

M3 S5.Bancarios Centro-Sdcios-SMS SEC

B S.Bancdrios Sul llhas-SMS SESI

Bl S Bancarios Sul llhas-5M5-Pens Diplomas SBSI

B S.Bancanoz Sul llhas-SMS-Diplomas SBSI

BY S.Bancarios Sul llhas-5MS-Pens. SBSI

BZ S5.Bancarios Sul [lhas-5MS-Manip. RGP SBSI

Wi 5. Independente Banca SIB

W1 5. Independente Banca-SMS SIE

W2 S.Independente Banca-SMS-Diplomas SIE

Wl 5. Independente Banca-SMS5-Pens. SIB

Wi 5. Independente Banca-SMS-Pens Diplomas SIB

Wl S.Independente Banca-SMS-Manip. -RGAP SIE

99



Canabinoides sintéticos - Novos farmacos ou drogas de abuso?

Anexo IV - Situacées passiveis de Automedicacao

Sistema Situacdes passiveis de automedicacao (termos técnicos)
a) Diarreia.
b) Hemorrdidas (diagnoéstico confirmado).
c) Pirose, enfartamento, flatuléncia.
d) Obstipacao.
e) Vomitos, enjoo do movimento.
f) Higiene oral e da orofaringe.
Digestivo g) Endoparasitoses intestinais.
h) Estomatites (excluindo graves) e gengivites.
i) Odontalgias.
j) Profilaxia da carie dentaria.
k) Candidiase oral recorrente com diagnostico médico prévio.
) Modificacao dos termos de higiene oral por desinfecao oral.
m) Estomatite aftosa.
a) Sintomatologia associada a estados gripais e constipacoes.
b) Odinofagia, faringite (excluindo amigdalite).
c) Rinorreia e congestao nasal.
d) Tosse e rouquidao.
e) Tratamento sintomatico da rinite alérgica perene ou sazonal com
Respiratério diagnostico médico prévio.
f) Adjuvante mucolitico do tratamento antibacteriano das infecoes
respiratorias em presenca de hipersecrecao brénquica
g) Prevencdo e tratamento da rinite alérgica perene ou sazonal com
diagnostico médico prévio (corticoide em inalador nasal)
a) Queimaduras de 1° grau, incluindo solares.
b) Verrugas.
c) Acne ligeiro a moderado.
d) Desinfecao e higiene da pele e mucosas.
e) Micoses interdigitais.
Cutineo f) Ectoparasitoses.
g) Picadas de insetos.
h) Pitiriase capitis (caspa).
i) Herpes labial.
j) Feridas superficiais.
k) Dermatite das fraldas.
) Seborreia.
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m) Alopécia.
n) Calos e calosidades.
o) Frieiras.
p) Tratamento da pitiriase versicolor.
gq) Candidiase balanica.
r) Anestesia topica em mucosas e pele nomeadamente mucosa oral e
rectal.
s) Tratamento sintomatico localizado de eczema e dermatite com
diagnéstico médico prévio.
a) Cefaleias ligeiras a moderadas.
b) Tratamento da dependéncia da nicotina para alivio dos sintomas de
Nervoso privacdo desta substancia em pessoas que desejem deixar de fumar.
c) Enxaqueca com diagnostico médico prévio.
d) Ansiedade ligeira temporaria.
e) Dificuldade temporaria em adormecer.
a) Dores musculares ligeiras a moderadas.
b) Contusoes.
c) Dores pos-traumaticas.
d) Dores reumatismais ligeiras moderadas (osteartrose/osteoartrite).
Muscular/
e) Dores articulares ligeiras a moderadas.
Osseo f) Tratamento topico de sinovites, artrites (nao infeciosa), bursites,
tendinites.
g) Inflamacao moderada de origem musculo esquelética nomeadamente
pos-traumatica ou de origem reumatica.
a) Febre (menos de trés dias).
Geral b) Estados de astenia de causa identificada.
c) Prevencao de avitaminoses.
a) Hipossecrecao conjuntival, irritacdo ocular de duracao inferior a trés
dias.
b) Tratamento preventivo da conjuntivite alérgica perene ou sazonal
Ocular com diagnostico médico prévio.
c) Tratamento sintomatico da conjuntivite alérgica perene ou sazonal
com diagndstico médico prévio.
. a) Dismenorreia primaria.
Ginecolagico R
b) Contracecao de emergéncia.
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Métodos contracetivos de barreira e quimicos.

Higiene vaginal.

Modificacao dos termos de higiene vaginal por desinfecao vaginal.
Candidiase vaginal recorrente com diagnostico médico prévio.
Situacao clinica caracterizada por corrimento vaginal esbranquicado,
acompanhado de prurido vaginal e habitualmente com exacerbacao
pré-menstrual.

Terapéutica topica nas alteracdes troficas do trato génito-urinario
inferior acompanhadas de queixas vaginais como disparéunia, secura

e prurido.

Vascular

Sindrome varicoso — terapéutica tépica adjuvante.
Tratamento sintomatico por via oral da insuficiéncia venosa cronica

(com descricao de sintomatologia).
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Anexo V - Cuidados de saude prestados na Farmacia Oliveira

a) Parametros Bioquimicos

x
Critério : [F5] Localizar |

ch
Resultado : [ Inclur Inactivos

Designagao do servigo |Tipl:4 PV F. | ;I
Checkzaude Glicemia Q 1,508

Checkzaude Colesteral Total ] 3508
Checkzaude Triglicerideos 0 1.A08
]

Checkzaude Gravidez 10,006

b) Consultas

x
Critério - [FE] Localizar |
cong
Resultado : [T Incluir Inactivos

Dezignagdo do zervigo |Tipu| P.¥Y.P. | -
Conzulta Mutricao E Dietetica 0 15,008
Congulta Ozteapatia ] 35,006
Conzulta Podologia 0 40,008

103



Canabinoides sintéticos - Novos farmacos ou drogas de abuso?

Anexo VI - Ficha de preparacao de medicamentos manipulados

Ficha de Preparacdode  LoteN°__/

24 Medicamentos Manipulados . —r

MEDICAMENTO MANIPULADO:

FORMA FARMACEUTICA: QUANTIDADE A PREPARAR:

1. DADOS DE IDENTIFICACAO

NOME / MORADA DO DOENTE

PRESCRITOR OUTROS DADOS

Antes de iniciar a preparagado do medicamento manipulado

1) Verifique se a area laboratorial esta limpa e desocupada;
2) Verifique se dispde de todos os materiais laboratoriais, equipamentos e matérias-primas;
3) Proceda & preparagéo do medicamento manipulado de acordo com as Boas Praticas De Medicamentos
- Manipulados.
Rubrica Operador

2. AVIAMENTO DAS MATERIAS-PRIMAS/MATERIAIS

Origem Boletim Quantidade
Matéria-prima Fabricante N° Lote Analise Validade pesadaimedida Operador  Supervisor
Fornecedor o (mg, g ouml)

3. PREPARACAO DO MEDICAMENTO MANIPULADO

Rubrica do Operador:

Pagina 1
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Ficha de Preparacao de
= Medicamentos Manipulados

Lote N° o

Data de Preparagdo __ /__/

4. ACONDICIONAMENTO E ROTULAGEM

Forma de Acondicionamento, Embalagem e Capacidade
Prazo de Utilizagao

Condigoes de Conservagao

Observagoes
Origem .
Materiais Fabricante N° Lote ‘B\:Z?m Operador
Fornecedor i
NOME DO OPERADOR
5. CONTROLO DO PRODUTO ACABADO
Ensaio Especificagao Resultados
Nao
! Conforme Conforme
Caracteristicas organolépticas
Cor 0 0
Odor O O
Sabor O 0
Aspecto B 7D 0
Quantidade (m ou v) 0 O
Data:___/___/__ RUBRICA DO OPERADOR:
APROVADO [J REJEITADO [J

Rubrica do Supervisor
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40 Ficha de Preparacdo de ~ LoteN°__/

Medicamentos Manipulados Data de Preparacio_/_/

CALCULO DO PRECO DE VENDA
(Portaria n.° 769/2004)

Em anexo: g
Copia do rétulo do medicamento manipulado preparado e copia da receita médica

Rubrica do Supervisor Data: / /

Pagina 3
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Anexo VIl - Normas para o calculo do PVP de um medicamento

manipulado

» Formula geral para o calculo do preco de venda ao puUblico:

(Calculo dos honorarios + Valor da matéria-prima + Valor dos materiais de embalagem) X 1,3 +
6% IVA

» Calculo do valor de honorarios: multiplica-se sempre por um fator F = 4,87€>

Pomadas
Até 100g Fx3
Por cada grama a mais F x 0,01
Cremes
Até 100g Fx9
Por cada grama a mais F x 0,015
Xaropes
Até 100g Fx9
Por cada grama a mais F x 0,005
Suspensodes
Até 100g Fx4,5
Por cada grama a mais F x 0,007
Emulsées
Até 100g Fx9
Por cada grama a mais F x 0,013
Papéis
Até 10 unidades Fxé
Por cada papel a mais Fx0,1
Solugdes
Até 100g ou 100ml Fx3
Por cada grama/mililitro a mais F x 0,005

> Calculo do valor da matéria-prima: multiplica-se o valor de aquisicao sem IVA por um
dos fatores seguintes consoante a maior das unidades em que forem utilizadas ou
dispensadas

Quilograma - 1,3
Hectograma - 1,6
Decagrama - 1,9
Grama - 2,2
Decigrama - 2,5
Centigrama - 2,8

O O 0O o0 o0 O

> Calculo do valor do material de embalagem: multiplica-se o valor de aquisicao sem
IVA pelo fator 1,2

2 Valor em vigor desde 2013.
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Anexo VIl - Ficha de preparacao do medicamento manipulado

“Pomada de acido salicilico, ureia e vaselina”

Ficha de Preparagdo de  LoteN°.23 /4 Y

By Medicamentos Manipulados Data de Preparagéiodo/s /|
MEDICAMENTO MANIPULADO: Yacuc o de  Glic  bice Uraiz ¢ Jeneliaop
FORMA FARMACEUTICA: ’? Swucds QUANTIDADE A PREPARAR: _5;,%_

1. DADOS DE IDENTIFICACAO

NOME / MORADA DO DOENTE S o che.  (ninbws Yo le, O

PRESCRITOR \L- s> \Jlodce OUTROS DADOS

Antes de iniciar a preparagao do medicamento manipulado

1) Verifique se a area laboratorial esta limpa e desocupada;

2) Verifique se dispde de todos os materiais laboratoriais, equipamentos e matérias-primas;

3) Proceda a preparagao do medicamento manipulado de acordo com as Boas Praticas De Medicamentos
Manipulados.

Rubrica Operador lﬂ&““"—‘

2. AVIAMENTO DAS MATERIAS-PRIMAS/MATERIAIS

Origem Boletim Quantidade
Matéria-prima Fabricante N° Lote Anali Validade pesada/medida Operador Supervisor
Fornecedor LS (mg, g ou ml)
- 7] cod X R ¥ :
/\CAC})G ;{‘(\V\( o=y Lb\‘.w\Ah.d') RA b\k\{’éo C,}’ w\6 (© a-
Ui Acgaseman B8 86304 RwiY TS5y
1 o S I
\,(/'\Ss’\(‘ vaq Ve \CLCU\\) 3% )3 C ’{/ X\ 2 q- b ¢ SO ‘,r

3. PREPARACAO DO MEDICAMENTO MANIPULADO

). Xesa,-5¢ \Caq (_'\é <'3(,(;,-) et sce .
e \; LY ;/1 ir\ Qe el ¢ LL,’,- T .-ﬂ(” :‘(“:' ‘
3. \/2:)('\‘ e 'C\E':\““—'(\ *'\ ks Yy Ae o SCy o RLE v i
b, Eodonbosie ool o S

Rubrica do Operador: jb(icvxc\c\
. Pagina1 — e
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Ficha de Preparacdo de  Lote N° )3 /44

=By Medicamentos Manipulados Data de Preparagéo Jo/c/ j¢,

4. ACONDICIONAMENTO E ROTULAGEM

P

Forma de Acondicionamento, Embalagem e Capacidade (i o meviycen ke o

Prazo de Utilizagao é? Fne5eS

Condigées de Conservagéao 21(“\ («“5@ € Sccoa,

Observagdes
Origem £
Materiais Fabricante N° Lote iol:;'m Operador
Fornecedor nanse
NOME DO OPERADOR

5. CONTROLO DO PRODUTO ACABADO N
| Ensaio Especificagdo . Resultados ki
| ! | Nao i
Moo T Ty e i Conforme” | Conforme |
Caracteristicas organolépticas |
| Cor j g O
' Odor ® m]
' Sabor O O
| Aspecto | Homegfaeo B O
' Quantidade (m ou v) | S Ca, - = O

0
Data: 2/ ¢/ {{ RUBRICA DO OPERADOR: .;c<mx\<:\

APROVADO [X_ REJEITADO [J
Rubrica do Supervisor Data: & /1Sy |/ {5
= — 7 ~ Pagina 2
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Anexo IX - Ficha de preparacdo do medicamento manipulado

“Solucao oral de iodeto de potassio a 6%”

Ficha de Preparagdo de  Lote N° XF/1&

=R Medicamentos Manipulados . PreparactioliL /IO L}

MEDICAMENTO MANIPULADO:_S (& Todades Yok

FORMA FARMACEUTICA: ﬂ il s‘ © QUANTIDADE A PREPARAR: 25_{2 ool o

1. DADOS DE IDENTIFICACAO

NOME / MORADA DO DOENTE A+ (A AQ&( m(i X€

PRESCRITOR OUTROS DADOS

Antes de iniciar a preparagéo do medicamento manipulado

1) Verifique se a area laboratorial esta limpa e desocupada;
2) Verifique se dispde de todos os materiais laboratoriais, equipamentos e matérias-primas;
3) Proceda a preparagdo do medicamento manipulado de acordo com as Boas Praticas De Medicamentos

Manipulados. E - i
Rubrica Operador

2. AVIAMENTO DAS MATERIAS-PRIMAS/MATERIAIS

Origem Boletim Quantidade
Matéria-prima Fabricante N° Lote Analise Validade pesadaimedida Operador  Supervisor
Fornecedor n (mg, g ou ml)

Tt Rssip LBCHEHR [P-12333] V' p9hoiH so ¥
T o Stlid Acgrasoma | IO S gs/o/inl 0,99 | &/
K ‘ W‘f“‘( % € 3 330 el 03/o(+| LS ol V
A%Sy‘\ Qx\‘“a(qfk\ Laoo¥ 92063 4 V' |06/05] ROwWL | &

3. PREPARACAO DO MEDlCAMENTO MANIPULADO
5\ };”2‘55(( © QO(L7X'C‘ (Lf MY(SS‘{C‘ e a ‘415‘5‘){\12&5‘0 L CI'(
2. Desedher o@D gen SOl e (Gm ﬂ,nu(uc(a
. ’/\(“c‘mswﬂr o '\r(}“ ce'/ Bevacade pasa v ')1{ J?LL\ sz-quc(i\
1\ )cwur O o gn\Q \'rxﬁxff’c(.fd&(/7 e Y[L[/ i 1Bl Jdo
(G2 l‘fll«C(dL& e “/‘ Loaas— a @éuo{/ fn&ro“af _
Ac caivoay  US oml Je del ez d S(ﬂmt':{s B Fo M. W~ Jud et 5’5’3
' /'Lj yat 7(/ con }}-unsrﬁ ¥ ] k ‘

é\ » Adicconay 00 mo (/Ir' Ao P "(\'Tﬂt‘u“;d" L arCe @ pelicn ﬁ-r)\D
J Ya A (L&7S\5~1§'€ Qm\)d \’\ aj'u | ‘R;,“Ségdo\ése‘rléér qux-u :?L ltika
iftcdq L L\cnlonéHCkhu fm l)h«( v 0 S’Lé\h i/
- — == ———— P&ginat —M™—
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Ficha de Preparacdo de  Lote N° 2.4/ /&
Medicamentos Manipulados

Data de Preparag&o 14/ v/ ( X

4. ACONDICIONAMENTO E ROTULAGEM

1 |

Forma de Acondicionamento, Embalagem e Capacidade (51‘8(" cb Vicke am 1
Prazo de Utilizagao \21 c[r as X

. ( 1 1)
Condigoes de Conservagao /Ay .« bq",‘f‘j(,u e (?LLZ € em /&J S0CO0 @ ((€5¢C

Observagoes
Origem &
Materiais Fabricante N° Lote ioz?'m Operador
Fornecedor Dayse
NOME DO OPERADOR T/ &1 (/fersen
5. CONTROLO DO PRODUTOACABADO
' Ensaio Especificagdo { - =~ ‘Resultados . = . =
! | Nio !
Gl s SR 4 o G e ' e U R __ Conforme | Conforme |
Caracteristicas organolépticas
| Cor Q/ 0O
| Odor O 0O I
Sabor =g O
Aspecto | 5. g ,,,Z&'.‘[::'_‘éf IS - -
| Quantidade (mouv) o L

Pl A
Data: ) 4/_[¢/ [ RUBRICA DO OPERADOR: _ Tedlyuurle (/s vr

APROVADO E‘/ REJEITADO [J

Rubrica do Supervisor Data: / /

- Pigina2 —— —_—
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48+ G233* ‘/'-Z')"Xfﬂz_? : 2

5#0\3[*' o ’
& ciox i3 LIDVA 6 9265 167 ©26,845 560f23

mub do medicamento manipulado preparado e copia da receita médica

pagina 3

113



L. , ;
Canabinoides sintéticos - Novos farmacos ou drogas de abuso?

Anexo X - Ficha de preparacao do medicamento manipulado

- . . o/ 9 . ita e
“Suspensao oral de trimetoprim a 1%”, respetiva receit

réotulo

Ficha de Preparagdo de  Lote N°o\ /\S

= Medicamentos Manipulados Data de Preparagao (3/01/15_

MEDICAMENTO MANIPULADO: <L>5‘\\—,emu &l Je \Qu\m%nm a X

FORMA FARMACEUTICA: SUQG')? ASTL dft'& QUANTIDADE A PREPARAR g QO m)

1. DADOS DE IDENTIFICACAO

NOME / MORADA DO DOENTE _ Syoadex \_\ng& l_q’.leb &»»\xh.s
PRESCRITOR X ~ep [/\ng OUTROS DADOS a16s5AKL3

Antes de iniciar a preparagao do medicamento manipulado

1) Verifique se a 4rea laboratorial est limpa e desocupada;

2) Verifique se dispde de todos os materiais laboratoriais, equipamentos e matérias- -primas;

3) Proceda a preparagao do medicamento manipulado de acordo com as Boas Praticas De Medicamentos
Manipulados.

Rubrica Operador L
2. AVIAMENTO DAS MATERIAS- -PRIMAS/MATERIAIS

Origem Boletim Quantidade
Matéria-prima Fabricante N° Lote Analise validade pesada/medida Operador Supervisor
Fornecedor (mg, g ou ml)

Tetcebopan] POgAT [131503] 7 Togpaid] 0,2 | o
k’cw?av%ﬂ- Libchem |[¢3434] 7 05/do\s] -0 p- Xl &

3. PREPARACAO DO MEDICAMENTO MANIPULADO

A') Q’V\r o) \{l MX‘L‘D{\V‘“ .
/(- a o aamm(fmz C l’kmmr CyrRay
Ad 48 biess,
Ve ATa% S e 11 671 o) ?ML(X(QOP e ANLE Lle R
Mmsh)n( 2.4V, PN zﬁxdv?*\«..l\ (-((ud. ’Luﬁ € LP2PXrcRey 30 M\z £,
0 W )\ Y T

C oleaut Aaﬁ (\\dd(/P‘

5) %n«ocﬂ()nezu( e OSANS L0 e \Oa\m o) Pf’lﬁ(o /]me]

) Rk ‘“

Rubrica do Operador: @ ]

-Pigina —-— 00 —
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AR Ficha de Preparagdo de  Lote N°2( /15
Medicamentos Manipulados . = Preparagdo 3 £ /(5

4. ACONDICIONAMENTO E ROTULAGEM

n
Forma de Acondicionamento, Embalagem e Capacidade QQ S0 ¢ ‘< Also cfwr\X)m/ J.e SCuad

Prazo de Utilizagao () des
CondigGes de Conservagao  \ s 5 65 CV‘\“W e £ CB

Observagdes
Origem
Materiais Fabricante N° Lote IB\:I;I:':; Operador
Fornecedor
g(écksco \/\‘(}1{0 cLMthx
NOME DO OPERADOR
5. CONTROLO DO PRODUTO ACABADO ; ik
Ensaio Especificagao . Resultados
| Nao
SEGE SR AR S bl Conforme | Conforme
Caracteristicas organolépticas
Cor g/ 0O
Odor = 0
Sabor D/ 0O
Aspecto — _ Han\ccjp,qeo o Q/ o
‘ g 0

Quantidade (m ou v)

Data: 1@ /Ol /(S RUBRICA DO OPERADOR: «ﬂ

APROVADO [ ¥ REJEITADO [J

Rubrica do Supervisor fl., Proi S\Data: & 10l 1300

== e—— = Pgina2
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=\

il Ficha de Preparacao de  Lote N°ci /1S
Medicamentos Manipulados Data de Preparagéo 3/c1/ |5

CALCULO DO PRECO DE VENDA
1 g (Portaria n.° 769/2004)
( Ci(bt‘/‘Q’ (d(, \'\cmum( Qs

F=93F heaR2= )<

(C:d(.'q,oo \/Q_O('{ J[(J e 1( s ~(«7nn 05

, 1\
(]/0/\2')(,3,5 :%6

x““fe 5\iwjlp-b = 1 = 00 wml 0, W43 %5.3=0/8

0' Y el

cu_(Q, L Ve L‘S‘ 4 q %qulfu

(. wsh-036 % ) < o, A3X

%&g@f TCSZLQ
(;z‘(gg + C,(R%OIKZHL O‘,l\sl) ¥ %3 +4p=
QQ/QQ %69 3 QZQ} 05 £

So——

Em anexo:

Cépia do rétulo do medicamento manipulado Preparado e cépia da receita médica

Rubrica do Supervisor __/k.\:s/\ro*'obcz ‘\\ Data: Jd /9( /1 (S

- Pégina3 ——
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Receita Médica N°

g PORTUL;AL.

*2011000012082270405*

' Ulenle_
Telefone
Entidade Responsavel: SNS

A HTRRIER AT
I

N° Beneficiario “l

MWWWMWWWWMWM

O e

MM

CH.LP.-HLEIRIA-INT

Posologia: 0.5ml & noitePosologia

Bl

irst Solutions Com

pion, v20 - F
[«

ePM Prescription, V.

2

|

Processado por computador

Il ) JOAO AGRO
T . i
*M33450% Especialidade: Pediatria
Telefone: 244817000 *U107133*
/_7‘ OCI / nome. dosagem. forma farmacéutica, embalagem, posologia N° E Identificagso Otic
_1_]Tnmelopnm solug@o aquosa a 1% 4 Uma

Validade 30 dias ’

Data: 2015-01-09 I

~"0

O D‘ =
méd fitor

N.° Contrib. 50

- FARMACIA OLIVEIRA SUC., LDA.

Dir. Téc.: ARTUR DIONISIO
Av. 22 de Maio, N.°14 -

2400-267 LEIRIA
1 485 422

Telef.: 244 822 757 - Fﬂl 244 822957
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