Padrdes de Qualidade para Servicos Farmacéuticos
Oncologicos

(QuapoS 4)




1. Pessoal

1.1. Pessoal que lida com citostaticos
O pessoal que lida com citostaticos sob a influéncia directa da farmacia inclui:
Pessoal Farmacéutico:

 Farmacéuticos e farmacéuticos em estagio

 Técnicos em farmacia e técnicos em estagio

* Assistentes de farmécia

* Engenheiros de farmacia

Pessoal Nao-Farmacéutico:

* Auxiliares de farmécia

* Profissionais contratados pela farmacia

* Pessoal da equipa de vendas

» Equipa de limpeza

* Equipa de transporte

1.2. Pessoal da Producéo

As categorias de pessoas que trabalham no departamento de citostaticos incluem:

Pessoal Farmacéutico:

» Farmacéuticos e farmacéuticos em estagio

 Técnicos em farmacia e técnicos em estagio

* Assistentes de farmécia

» Engenheiros de farmécia

Pessoal Nao-Farmacéutico:

* Auxiliares de farmécia

* Profissionais contratados pela farmacia

* Pessoal da equipa de vendas

» Equipa de limpeza

* Pessoal de manutengéao

Somente ao pessoal farmacéutico pode ser atribuida a preparacao de solugdes de citostaticos prontas
para serem administradas.

Antes deste pessoal comecar a trabalhar deve ser adequadamente educado e treinado em técnica
asséptica de manipulagao de substéncias perigosas. Os padrdes de qualidade devem ser discutidos com
todo o pessoal com o intuito de despertar e promover a consciencializacéo sobre os diversos problemas
associados aos servigos farmacéuticos oncoldgicos.

1.3. Avaliacéo de Risco, normas de trabalho e orientagcao

Antes de comecgar o trabalho de preparacao de citostaticos, a avaliagdo de riscos da manipulagao
necessita de ser efectuada e documentada (norma de seguranca industrial, regulamentacéo de
substancias perigosas). Os funcionarios devem ser orientados com base nessas directrizes. Além das
pessoas encarreges da producéo, todos os funcionarios que lidam ou manuseiam citostaticos devem ser
instruidos com base no s. 3 GefStoffV (regulamentacdo de substancias perigosas). Isso inclui, por
exemplo, o pessoal de limpeza e pessoal colocado no servigo de transporte.

As orientagfes devem ser apropriadas as diferentes categorias profissionais. Dependendo das
respectivas necessidades, incluem-se 0s seguintes itens:

» Efeitos dos citostaticos

* Procedimentos adequados a manipulagao de substancias perigosas (citostéticos, latex, etc.)

* Riscos e medidas de protecgdo

* Técnica asséptica

* Eliminacéo de materiais e dispositivos contaminados e dos residuos de citostaticos

» Medicina do trabalho

» Medidas em caso de acidentes

As orientagBes devem ser repetidas anualmente (s. 20 (2) GefStoffV) (legislagdo alema). Além disso,
instrucdes de trabalho escritas devem ser preparadas especificamente para cada area de trabalho (s. 20
(1) GefstoffV). Os citostaticos sao classificados de acordo com suas propriedades e séo incluidos na lista
de substancias perigosas da farméacia (s. 16 (3a) GefStoffV).



Essa lista deve ser corrigida e aumentada a cada grande alteracéo e deve ser verificada pelo menos uma
vez por ano. Se ocorrer alguma mudanca, a documentacdo da nova avaliagéo de risco deve ser
efectuada.

Os acidentes devem ser documentados por protocolo préprio. Em caso de dano pessoal, s. 1552 ff. RVO
(instrumento legal) exige também que o acidente seja relatado no registro de primeiros socorros (danos
menores ou afastamento do trabalho por periodo menor que trés dias) ou notificado ao responséavel pelo
sistema segurador.

1.4. Postos de trabalho fixos

Funcionarios efectivos e bem treinados devem estar disponiveis em nimero adequado a actividade de
producédo. Os postos de trabalho fixos devem ser evitados na area centralizada de produgao de
citostéticos. Segundo a s. 36 (6) GefStoffV, entretanto, o nUmero de pessoas potencialmente expostas
deve ser reduzido ao minimo.

1.5. Medicina do trabalho

Os funcionérios que trabalham na area de preparacéo de citostaticos na farmécia, lidam com produtos
potencialmente carcinogénicos, mutagénicos e nocivos a reproducédo humana (CMR). Devem ser
efectuados exames médicos regulares levando em consideragdo todos os factores relevantes a cada
local de trabalho especifico. Esses exames incluem:

1. Exame inicial antes da admiss@o no emprego.

2. Exames de seguimento durante o periodo de contrato com intervalos de 1 a 2 anos.

3. Exames a pedido do funcionario se houver suspeita de dano a sadde relativo ao trabalho.
Recomenda-se que os exames de seguimento incluam monitorizacéo biologica para testar a efectividade
das medidas de protecgdo existentes.

A exposic¢do a citostaticos deve ser documentada de maneira adequada. Essa documentacao deve incluir
os tipos e quantidades de citostaticos utilizados e sua frequéncia de preparagéo para cada funcionario na
manipulacdo desses medicamentos. Além disso, o uso continuo de medidas de protecgéo técnicas e
pessoais deve ser garantido pela implementacéo de procedimentos operativos normalizados (PON) sobre
manipulacao, eliminagéo e limpeza de citostaticos, bem como acidentes com citostaticos e medidas de
controlo.

1.6. Treino, formacgéo continua e especializacédo profissional dos

funcionarios
O objectivo do treino, da formacao continua e especializagdo profissional é prover conhecimento tedérico e
competéncias préticas ao pessoal.

Conhecimento tedrico:

= Normas e regulamentos

= Manipulagéo segura de substancias perigosas
= Riscos e medidas de proteccao

= Prevencdo de acidentes e medidas de controlo
= Condutas em emergéncias

= Eliminagdo de material contaminado

= Medicamentos e apresentacdes

= Estabilidade e incompatibilidades

= Trabalho em area asséptica

= Farmacologia e efeitos dos medicamentos

= Farmacia clinica

= Patologia

= Procedimentos e responsabilidades organizacionais
= Garantia de Qualidade

= Equipamentos de protecc¢éo individual

Treino prético:
= Manipulagéo dos produtos na recepc¢ao do fornecedor



= Técnicas assépticas de manipulagéo e sua validacdo em simulacdes de fluxo de trabalho durante a
manipulacio

Manipulacao de artigos descartaveis

Simulagéo de acidentes e medidas de controlo

Verificagcao de prescrigfes de citostaticos

Manipulacao de diversos sistemas de documentagéo

Embalagem, distribuicéo e eliminacéo

Manipulacao do kit de descontaminacgéo

1.6.1. Treino de novos funcionérios

O treino de novos funcionarios na manipulacédo de citostaticos deve ser efectuado com atengéo, pois a
manipulacao de citostaticos implica riscos significativos para humanos e para a seguranc¢a do produto.
O treino requer planeamento do tempo e dos conteldos, e deve ser realizado de acordo com um
programa predefinido.

1.6.2. Formacdao continua e especializagcao profissional dos

funcionarios

O objectivo da formacgao continua e programas de especializacéo profissional € manter os funcionarios
informados sobre os Ultimos avangos na ciéncia e tecnologia.

As pessoas que trabalham com citostaticos devem efectuar treino anual sobre regulamentacéo da
manipulacao de substancias perigosas. Devem também ter a oportunidade de participar em programas
internos e externos de formacgéao continua.

A participacdo deve ser documentada com certificado.

As oportunidades de especializacéo profissional em oncologia devem ser aproveitadas, se disponiveis.

2. Unidade Centralizada de Preparacéao de Citostaticos
A preparacgéo centralizada de medicamentos CMR (carcinogénicos, mutagénicos e nocivos a reproducao
humana) deve ser preferencial a preparagdo descentralizada (TRGS 525, 5.3.1. (1))

2.1 Salas e equipamento

A preparacédo deve ser efectuada numa area de trabalho independente claramente identificada como area
limpa, separada das outras areas por uma ou mais antecamaras. Os requisitos gerais para as areas de
trabalho devem ser observados.

Adicionalmente ao equipamento técnico, o equipamento do sector inclui mobiliario e acessoérios
associados a preparacao, producdo e documentagéo.

Todos os equipamentos da sala de preparagdo devem ser reduzidos ao minimo e definidos num plano.

2.2. Equipamentos de ar

1. Deve utilizar-se um equipamento de protec¢éo para citostaticos do tipo H (ou outra configuracao, p. ex.
com area de trabalho isolada), testada de acordo com a DIN 12980 como fluxo laminar (CFL). Deve dar-
se preferéncia a camaras com filtro HEPA adicional abaixo da area de trabalho.

2. Deve ser instalada exaustéo externa da camara como medida de seguranca adicional.

3. Caso uma exaustao externa ndo seja tecnicamente viavel, é obrigatério o uso de CFL com dois niveis
de filtro HEPA antes que o ar retorne a sala de producdo. Se a camara de proteccdo operar com
recirculacao de ar, as trocas de ar ndo podem exceder as 8 e necessita de estar em conformidade com a
regulamentagéo do BuBAYV (legislacéo alema).

4. Em qualquer caso, deve ser instalado um sistema de ventilagédo de ar que proporcione a sala ar fresco,
purificado e condicionado de acordo com a DIN 1946 para compensar o fluxo de saida, de acordo com a
TRGS 560 e ArbStéttV (legislacdo alemd), sem resultar em impedimento da fungéo protectora da cabine
de seguranca. A velocidade de insuflamento do ar ndo deve exceder 0,2 m/s

3. Preparacéo de Citostaticos

3.1. Manipulacdo de encomendas de citostéaticos



A recepcédo de encomendas de citostaticos deve ser somente permitida a pessoal da farmacia experiente.
As embalagens ou invélucros plasticos de citostaticos devem ser abertos em local separado por pessoal
utilizando equipamento de protecgao.

A notificacdo de quebras, contaminac¢des e outros danos, necessitam ser documentados e relatados ao
fabricante e ao departamento de segurancga ocupacional. A causa do defeito deve ser avaliada e
eliminada logo que possivel.

3.2. Equipamentos de protecc¢ao individual

As directrizes, regulamentacdes e orientacdes actuais (GefStoffV (regulamentagéo de substancias
perigosas), TRGS (normas técnicas para substancias perigosas) 525, Directrizes para Citostaticos da
Lander, regulamentos e folhetos da BGW/GUV) estipulam o uso de equipamentos de proteccao individual
para funcionérios do departamento de citostaticos. O equipamento de protec¢do individual deve atingir os
padrdes da CE (Comunidade Europeia) e precisam ser especificados na avaliacdo de risco. Pessoal que
separa medicamentos para a manipulagdo de citostaticos e pessoal que embala o produto final também
devem utilizar equipamento de proteccao.

O equipamento de protec¢ao individual consiste em:

* Bata de proteccdo com punhos (de preferéncia com manguitos)

* Luvas de proteccéo

e em situacdes especiais:

» Equipamentos de protecc¢ao respiratéria

« Oculos de protecéo

* Protectores de sapatos

As situagfes especiais sdo as seguintes:

* Tarefas de limpeza da camara além da simples limpeza da superficie da bancada.

» Remocao de salpicos de material citostatico

* Troca de filtros da camara de seguranga

O tipo de equipamento de proteccao individual é escolhido com base na avaliacéo de risco do ambiente
de trabalho.

3.2.1. Batas de proteccéao

As batas de proteccdo devem ser suficientemente longas (cobrindo as coxas) e fechadas no pescoco.
Mangas longas e punhos ajustaveis. Devem ser impermedaveis em posi¢des particulares de exposi¢ao.
Por razdes de proteccao dos produtos produzidos elas devem pelo menos ser quase estéreis ou libertar o
minimo possivel de particulas.

3.2.2. Luvas descartaveis para proteccao durante a producéo de

solucdes de citostéaticos
Luvas adequadas ou combinacdes de luvas devem ser utilizadas e trocadas em intervalos regulares ou
na ocorréncia de contaminacéo.

3.2.3. Proteccdao respiratoria, oculos de proteccéo, proctores de

sap atos

Em situagBes especiais o cuidado com a contaminag¢éo na manipulagdo de citostaticos exige o uso de
equipamento de proteccao respiratoria, ocular e de sapatos, além da bata e das luvas. Estas medidas
adicionais sdo obrigatérias na limpeza das camaras, limpeza de salpicos de citostaticos e nas trocas de
filtros das camaras. A protecgdo respiratéria deve consistir de mascara de filtro de particulas de acordo
com a DIN EN 149 (legislacao alemd). Os 6culos de proteccdo devem permitir protec¢éo lateral e ser
possivel 0 seu uso sobre quaisquer correctivos de visdo. Os proctores de sapatos devem repelir liquidos
e cobrir integralmente os pés, tanto quanto possivel.

3.3. Equipamento de producéo
3.3.1. Equipamento técnico para producao de citostaticos



Para garantir padrdes minimos de seguranca na producao de citostéticos, € necesséario o emprego de
equipamento técnico adequado (TRGS 525). Isto deve estar de acordo com o0s requisitos do
Medizinproduktegesetz (MPG) (legislagéo para dispositivos médicos). Além disso, os materiais utilizados
devem atingir critérios especiais associados com a producédo de citostaticos. Todos os equipamentos
devem ser estéreis ou sujeitos a desinfeccdo antes do uso. A qualidade dos dispositivos deve ser
inspeccionada em intervalos regulares. O equipamento técnico também faz parte da avaliagédo de risco.

3.3.1.1. Bombas de infusdo para administracdo de citostaticos

Os dispositivos médicos devem ser ajustados, manuseados e usados somente para a sua finalidade de
acordo com a "legislacao para dispositivos médicos" e regulamentos relacionados, e de acordo com o0s
requisitos técnicos reconhecidos e a legislacdo de seguranga ocupacional e prevencgédo de acidentes.

3.4. Técnica asséptica

A técnica asséptica inclui todos os passos coordenados, que levam o produto estéril pelo uso de
condic¢des éptimas na reducdo de germes e no cuidado com a contaminagao microbiana.

O planeamento e a revisdo do processo de manipulagéo influenciam significativamente a qualidade do
produto.

3.4.1. Validacao da técnica asseéptica
3.4.1.1. Validacao

A manipulagdo de citostaticos em CFL é uma preparagdo farmacéutica asséptica cujo processo de
producéo deve ser validado. A conformidade com a Farmacopeia Europeia € obrigatdria no que toca a
medicamentos de uso parentérico. A validagdo so é possivel através da inspecc¢ado de todo processo de
trabalho e das circunstancias sob as quais a produgéo ocorre, por exemplo 0s seguintes itens devem ser
levados em conta:

1. Alimpeza e higiene das salas

2. A céamara de seguranca (CFL)

3. Os materiais de trabalho

4. As matérias-primas

5. O método de producao asséptica

A validag&o do processo integral inclui todas as medidas bem planeadas que garantam, como resultado
dos procedimentos de producéo e inspecc¢éo, a conformidade do produto final com todos os requisitos e
padrbes de qualidade especificados no que respeita a seguranca, identificacéo, contetido, qualidade e
pureza.

3.4.1.2. Métodos para avaliacado de técnica asséptica

As manipulac¢des simuladas devem ser inspeccionadas utilizando procedimentos microbiolégicos
apropriados para auséncia de microrganismos viaveis. O nimero e a frequéncia destes procedimentos
sdo definidos pela situacao de cada farmacia em particular. Um protocolo de estudo deve ser
estabelecido.

3.5. Prescricao de solucdes de citostaticos prontas para
administracao

3.5.1. Formulério de Prescricao

A prescricéo de citostaticos é feita por escrito pelo médico no formulario de prescricao.

A prescricdo é avaliada na farmacia de acordo com 8. 7 Apothekebetriebsordnung (ApBetrO)
(regulamentacao da farmécia) e encaminhada a producéo pelo farmacéutico responséavel.
A prescricdo ndo pode ser ambigua e deve conter pelo menos as seguintes informagdes:
* Nome do doente

« Data de nascimento do doente e/ou nimero de registo no hospital

* Peso, altura e/ou superficie corporal

* Servigo/unidade onde o tratamento oncoldgico se processa

» Citostatico prescrito (nome da substancia - DCI)

» Dose padréo e a dose calculada para o doente



* Dose ajustada baseada em dados farmacocinéticos e dados clinicos laboratoriais
* Factor de correccao para qualquer aumento ou reducéo da dose indicada

» Forma farmacéutica

* Tipo de solugéo de diluicao

« Volume final da solugao pronta para administracéo

* Dia de administragéo e tempo de administracdo necessario

* Assinatura do médico, e data

3.5.2. Encaminhamento da prescri¢cao

A prescricdo médica deve estar nos servigos farmacéuticos oncoldgicos antes da preparacao ser enviada
aos servicos/unidades para administracdo. A transmissao de dados por meios electrénicos através de
rede é aceitavel desde que as exigéncias legais sejam cumpridas.

3.5.3. Dose de citostaticos em caso de compromisso de funcédo renal
Os citostaticos sdo medicamentos de margem terapéutica estreita. O compromisso da func¢ao renal pode
aumentar a toxicidade de citostaticos e metabolitos activos por acumulacao. Uma reducédo de dose pode
portanto ser necesséria para substancias, que sao eliminadas em grande extens&o por via renal. A base
para decisdo deve ser através da taxa de filtracdo glomerular como paradmetro da funcgédo renal, e pelo
mais recente conhecimento farmacocinético e farmacoldgico sobre os citostaticos utilizados.

3.5.4. Dose de citostaticos em caso de compromisso de funcgéao
hepatica

A diminuigao da fungéo hepatica pode influenciar significativamente a eliminacéo hepética de citostéaticos.
O decréscimo da eliminacdo do metabolito leva a uma redugéo do processo de biotransformacéo
dependente e independente do citocromo P450, enquanto que a redugéo da eliminacéo biliar diminui a
excre¢do pelo trato biliar. Alguns citostaticos acumulam-se com o decréscimo da eliminagao hepética.
Neste contexto, 0s servi¢os farmacéuticos sdo muito valiosos para providenciar a modificagdo da dose,
depois da avaliagdo de dados clinicos laboratoriais, para um doente especifico.

3.5.5. Modificacdo de dose de citostaticos em caso de alteracao da

contagem sanguinea

Um dos muitos parametros que necessitam ser avaliados para estabelecer a dose de citostéaticos € a
contagem diferencial sanguinea e da reserva da medula éssea. Tadavia, actualmente, ndo existem
parametros definidos para avaliacdo do tempo de recuperacdo, para um doente especifico, apds
administracao de citostaticos, ou da capacidade de regeneracédo da medula éssea (em contraste com os
exemplos da funcgao renal e hepatica para os quais existem parametros). A medula éssea pode também
ser o 6rgao de origem do cancro, tornando os ajustes de dose mais dificeis. Nesses casos, € indicado um
controlo rigoroso e individualizado do doente (2-3 vezes por semana apés o término do ciclo de
guimioterapia) a fim de avaliar e monitorizar a mielosupressao "real”.

No tratamento de um doente é necessério considerar a sua idade e se a terapéutica é paliativa ou
curativa. Baseando-se na gravidade da mielosupresséao, sera feita uma modificacdo da dose do
citostatico no ciclo de quimioterapia subsequente adaptada ao nadir. E necessério que se observe que
agentes hematopoiéticos como G- ou GM-CSF podem tornar os ajustes de dose desnecessarios e a
intensidade de dose pode ser mantida. Isto é especialmente importante quando o objectivo é o tratamento
curativo. A quimioterapia em altas doses ou terapia padrdo com intensificacdo de dose e intervalos de
ciclos reduzidos, s6 podem ser realizadas com suporte de agentes hematopoiéticos.

Assim, as recomendacfes de dose baseadas na mielosupressao, sé podem ser consideradas como guia.
Se a cura € o objectivo do tratamento e a mielosupressao € uma preocupagao, é especialmente
importante pesar os riscos entre utilizar medidas de suporte ou aumentar os intervalos entre os ciclos de
quimioterapia.

3.6. Preparacao



A preparacgéo efectua-se com base em normas de trabalho (s. 20 GefStoffV (regulamentagéo de
substancias perigosas) e em especificacdes de producdo que integram os resultados da avaliagdo de
riscos.

As técnicas de trabalho definidas nas normas e as especificacdes de producéo sdo obrigatérias. A sua
conformidade deve ser regularmente inspeccionada.

3.6.1. Especificacdes de preparacao

As especificacBes de prreparacdo para manipulagaoes de citostaticos incluem:

* A designacéo do citostético

* A forma farmacéutica

* O tipo e designacao do medicamento pronto a utilizar

* O tipo e designacao do produto médico pronto a utilizar

* A designacédo do método apropriado de producao

* A designacéo do equipamento a ser utilizado

* O desvio maximo permitido do valor especificado na prescricdo

* O tipo de embalagem e rotulagem

* As informacg@es que devem constar no rétulo

* As informag@es do tempo de armazenamento das preparacgfes e das solu¢des stock ndo abertas
* As informacg@es sobre pontos especiais a serem observados durante a administracao.

3.6.2. Documentacao

Durante a preparacao devem ser registados pelo menos os seguintes dados e utilizando um método
apropriado:

e Data e hora da preparacao

e Designacao do lote do produto utilizado e se necessario registo dos residuos (citostéatico, solvente,
solucéo de diluigéo)

Quantidade de solventes e solugdes de diluicao

Nome e quantidade do citostatico utilizado

Ocorréncias durante a preparagao

Nome do manipulador que realizou a preparacéo

3.6.3. Rotulo

O rétulo preparado com base na documentacao de produc¢éo inclui pelo menos as seguintes informagées:
» Nome da farmécia produtora

* Nome do doente

 Data de nascimento ou nimero de registo do doente no hospital

* Designacéo da enfermaria ou da unidade onde a administracdo se processa

» Nome e dose do citostatico contido na preparacéo

* Tipo e quantidade da solugéo de diluicao

» Forma farmacéutica

» Tempo de administragdo requerido

» Condi¢Oes de armazenagem

* Data de producéo e tempo de estabilidade ou preferencialmente, prazo de validade

3.7. Entrega dos produtos acabados a entidade que processa a
administracao

Para o transporte interno, os produtos acabados sdo entregues em recipientes inquebraveis, estanques e
com fecho, rotulados com a inscri¢do " Atencéo citostaticos" (TRGS 525 5.6)

Se o produto acabado for transportado para fora da instituicdo, é necessario a conformidade com a
regulamentacéo de transportes perigosos (Gefahrgutverordung GGVS).

Os produtos citostaticos pertencem parcialmente ao grupo de transportes perigosos. Eles tém o nimero
UN 1851 e precisam ser classificados como “medicamento, liquido, toxico”.

3.8. Atribuicao de custos
Os custos de uma preparagdo comportam as seguintes areas:



e 1. Custos de material
Medicamento
Solventes e solucdes de diluigcdo
Consumiveis
e 2. Custos de pessoal
e 3. Custos adicionais
Devem ser tidas em consideracéo as especificagdes proprias das diversas entidades a facturar.

3.9. Fontes de Informacao

As bases de dados para os servigcos farmacéuticos oncolégicos constituem os recursos para pesquisa e
resposta a quase todas as questdes relativas a terapéutica antitumoral. As fontes de informagao
essenciais consistem numa biblioteca prépria, com literatura impressa pertinente, assim como, recursos
informatizados incluindo acesso a software de relevancia. Isso inclui, particularmente, acesso a Internet
permitindo a recuperagéo de informagéo cientifica em base de dados, o uso de ferramentas de pesquisa,
links disponiveis, correio electrénico e outros servigos.

O material em audio e video, com propésitos educacionais, deve também estar disponivel.

4.0. A farmacia como centro coordenador da terapéutica citostéatica

A farmécia como centro de coordenacao da terapia citostatica implementa a gestao da qualidade do
servigo de farmacia oncoldgica e assume a responsabilidade pelo doente e pelo pessoal em todas as
areas da terapia citostatica.

A farm@cia regista e processa todos os dados médicos e toxicologicos relevantes, relativos ao agente
citotoxico e, tanto quanto possivel, também as medidas de monitoriza¢éo e suporte.

A informacao disponivel pode ser avaliada epidemiologicamente, documentada relativamente aos
aspectos clinicos, farmacoeconémicos e ecolégicos, e integrada em procedimentos de aconselhamento e
educacéo do pessoal.

4.1. Eliminacéo de residuos

Os principios de eliminagdo de residuos séo:

« Evitar geracao de residuos

* Reciclar residuos gerados

* Descartar residuos

Os seus objectivos sdo:

* Protecgdo pessoal

* Protecg@o ambiental

Os residuos perigosos e objectos contaminados, com estes, sao recolhidos:

» Separadamente de outros residuos

* No lugar onde foram originados

» Em recipientes apropriados e identificados

Em geral, os residuos de citostaticos sdo considerados residuos perigosos. Devem ser recolhidos em
recipientes especificos que podem ser hermeticamente selados ap6s o enchimento. Os residuos de
citostaticos devem estar de acordo com a regulamentacgéo de transportes perigosos (GGVS) e com 0s
requisitos estatutarios nacionais e regionais aplicaveis.

4.2. Descontaminacdo ap0s derrame involuntério

Um kit de descontaminacao deve estar permanentemente localizado em todas as areas onde os
citostéticos estdo envolvidos. A responsabilidade de assegurar isto é preferencialmente da farmacia como
unidade central

O kit de descontaminag&o contém entre outros itens:

* InstrugBes para os procedimentos de descontaminagao

» Material de demarcacéo

* Bata descartavel

* Proctores de sapatos

» Mascara de protecc¢éo respiratéria (P3)

* Luvas de proteccéo

* Par de luvas adicional para promover protec¢do mecénica adequada contra fragmentos de vidro



« Oculos de seguranca com proteccao lateral, que podem ser usados sobre 6culos pessoais

» Panos e compressas descartaveis

« Agua e metanol para humedecimento

» Dispositivos para recolha de vidros quebrados

* NUmero adequado de recipientes resistentes para residuos

» Formulério para documentacéo de um acidente

A remocao e eliminacdo de salpicos de citostaticos sé podem ser realizados por pessoal adequadamente
instruido.

Os procedimentos a serem seguidos apos derramamento involuntario séo partes das normas de trabalho
e da formacao anual.

4.3. Extravasamento

Em terapéutica citostatica, o extravasamento acidental de agentes citostaticos com potencial necrozante
nos tecidos ao redor, representa uma complicagédo grave que requer tratamento imediato.

Guias para prevencdo e um conjunto de acg¢fes e formulario de documentagéo para o tratamento do
extravasamento devem estar a mao em todas as salas e unidades que administram terapia oncoldgica.
Um kit para o tratamento imediato de extravasamento contém todos 0s materiais necessarios para 0s
esquemas terapéuticos especificos das substancias utilizadas, e devem estar prontos para uso
permanentemente, em lugar aberto e acessivel, na sala ou unidade.

4.4. Cronooncologia

A cronooncologia € um método de tratamento no qual os horarios de administracdo dos medicamentos
citostéticos sdo escolhidos de acordo com a ciéncia dos ritmos biolégicos presentes no doente, sendo o
objectivo terapéutico melhorar a biodisponibilidade e a eficacia dos citostaticos e simultaneamente a
obtendo de uma reducéo dos efeitos adversos. A medida que os resultados clinicos s&o disponibilizados,
o conhecimento obtido na area da cronofarmacologia oncoldgica pretende ser usado no sentido de
optimizar a relagdo entre dose, efeito terapéutico e efeitos adversos para o beneficio do doente.

4.5. Manipulacéo de citostaticos nas salas/unidades

Enfermeiros e médicos sao os principais responsaveis pela manipulacdo de citostaticos nas salas e
unidades. Isto inclui receber, armazenar, preparar e administrar os citostaticos, bem como manusear as
excreta dos doentes (os membros da familia do doente também podem estar envolvidos) e o
manuseamento de extravazamentos acidentais de citostaticos.

O farmacéutico especializado em oncologia deve dar suporte e aconselhamento as salas e unidades, na
criacdo de procedimentos operacionais para manipulacao segura de citostaticos e no uso correcto de
equipamento de protecc¢do individual, garantindo assim uma técnica de trabalho segura.

4.6. Manipulacéo de citostaticos no consultério médico

No consultério médico, os citostaticos produzidos por uma farmacia devem somente ser aceites por
pessoal treinado na manipulagao destes farmacos.

A entrega deve ser verificada quanto a quantidade, danos, conformidade e validade.

Os parentéricos devem ser entregues pela farmécia numa forma pronta a utilizar. O sistema de infuséo ja
deve estar conectado a solu¢éo de administragdo que contém o citostatico, ndo sendo assim necessaria
manipulacdo adicional. O farmacéutico deve especificar a via de acesso vascular adequado. Os sistemas
de infusdo ndo devem ser desconectados da sua solucéo original e reconectados em outra solugéo.
Somente 0 médico responsavel, em cooperac¢do com 0s seus enfermeiros, devem administrar o
citostatico.

O doente é mantido sob observagéo durante a administragdo.

A administracéo do medicamento sera efectuada sob monitorizacdo cuidadosa dos sinais vitais.

As medidas de proteccao do pessoal, devem estar de acordo com a regulamentagéo corrente e devem
pelo menos consistir de bata de protecgéo, luvas e uma compressa absorvente.

Apds o término da administragéo do citostatico, o material contaminado deve ser selado e eliminado de
acordo com os requisitos estatutarios nacionais e regionais aplicaveis.

4.7. Manipulacéo de citostaticos em casa



Certos regimes de terapia citostatica exigem que o medicamento seja administrado por periodos que vao
desde as 24h até varios dias. Este tipo de terapéutica é realizado quer durante a hospitalizacdo quer em
regime ambulatério.

Doentes, familiares e pessoal que trabalha nos cuidados domicilirios devem ser treinados na
manipulacao de citostaticos nesse ambiente.

Os seguintes pontos devem ser especificamente evidenciados durante o treino:

= Manipulagdo especial de citostéaticos

= Manipulagéo de dispositivos de administracéo

= Manipulagéo de derrames ou outros acidentes

= Manipulagéo de extravasamento

= Manipulagéo das excreta do doente

= Eliminacgao de residuos citostaticos

Um plano de cuidado individual deve ser estabelecido com o farmacéutico responsavel. (ver capitulo 5.1).

4.8. Conducao de ensaios clinicos

O farmacéutico especializado em oncologia contribui, através da sua participacéo, na garantia de
gualidade, na optimizacao da terapéutica e nos ensaios clinicos de desenvolvimento de medicamentos.
O seu enfoque reside particularmente no medicamento de estudo, envio adequada, armazenamento,
producdo e manipulagao, distribuicdo e eliminacédo, relativamentoe a todas as normas e regulamentacées
aplicaveis (p.ex. GCP, GMP).

4.9. Manuseamento de excreta

As excreta de doentes, que recebem quimioterapia antineoplasica, podem conter quantidades
significativas de substancias citotoxicas.

Devem ser providenciadas medidas de protecgdo a salde para todas as pessoas que manuseiam essas
excreta. Além disso, normas de eliminacédo e regulamentacdes aplicaveis devem ser cumpridas.

5. Cuidados Farmacéuticos ao Doente

Um servico de cuidados farmacéuticos inicial de qualidade, bem estruturado e orientado para o doente
oncolégico, deve ser realizado pelo farmacéutico responsavel, imediatamente antes ou durante o primeiro
ciclo de quimioterapia. Os servi¢cos ao doente devem consistir no aconselhamento e supervisdo do seu
tratamento, sob o ponto de vista farmacéutico.

O contelido do aconselhamento ao doente deve abranger os efeitos dos citostaticos e da terapéutica de
suporte utilizada, localizagdo dos efeitos, técnicas de administracdo, efeitos adversos relevantes e
interaccdes medicamentosas. Também é importante discutir com o doente como gerir os efeitos adversos
e como podem ser evitados. Os servi¢os farmacéuticos devem estar presentes continuamente durante
todos os ciclos terapéuticos, e complementar os cuidados médicos. E benéfico disponibilizar ao doente
material informativo e instru¢des escritas. O contetdo do aconselhamento ao doente deve estar
documentado nos servicos farmacéuticos. E desejavel uma cooperacéo interdisciplinar com médicos,
enfermeiros e outros profissionais de salde envolvidos.

5.1. Desenvolvimento de um plano de cuidados farmacéuticos

O desenvolvimento de um plano de cuidados farmacéuticos € uma componente chave no conceito de
farmécia clinica. O plano permite disponibilizar ao doente um cuidado continuo e de alta qualidade por
qualquer periodo de tempo.

Os planos de cuidados farmacéuticos séo estruturados pelo conceito SOAP:

S - Informacéo Subjectiva: Informagao Subjectiva inclui p.ex. 0s sintomas presentes e 0os problemas
relacionados com os medicamentos que o doente relata.

O - Informacéao Objectiva: Informacéo Objectiva € qualquer informag¢éo mensuravel ou observada.

A - Avaliacdo: Apos recolher as informag8es subjectivas e objectivas, o farmacéutico deve analisar e
avaliar os problemas relacionados com os medicamentos.

P - Plano: Os objectivos terapéuticos devem ser definidos e implementados com o doente e o médico
responséavel. O farmacéutico estabelece interven¢fes para atingir esses objectivos terapéuticos. O
sucesso dessas intervencgdes pode ser avaliado utilizando alguns parametros de controlo.



5.2. Terapéuticas de suporte

5.2.1. Nauseas e vomitos

As nauseas e os vomitos sdo considerados pelos doentes como efeitos adversos assustadores e

particularmente desagradéveis da terapia citostética. A sua gravidade pode mesmo levar ao término

prematuro da terapéutica. Portanto, é pertinente efectuar uma terapéutica antiemética eficiente.

A seleccédo de intervencgdes terapéuticas eficientes deve ser guiada pelos seguintes aspectos:

= Potencial emetogénico da terapéutica citotdxica

= Factores de riscos individuais dos doentes

= Diferentes fases da ndusea e emese

= Guias terapéuticos de organizacdes profissionais com conceitos de Medicina Baseada em Evidéncias
(MBE)

= Aspectos farmacoeconomicos

O suporte para a implementacao das intervencdes terapéuticas seleccionadas deve ser:

= Cooperacdo entre doente, médico, farmacéutico e outros profissionais envolvidos

= Medidas de adesao ao tratamento

= Medidas profilaticas adicionais

5.2.2. Dor

A maioria dos doentes com tumores apresenta dor durante o curso da doenga. A causa, o tipo e a
intensidade da dor pode ser diferente. A dor necessita ter diagnéstico precoce e a terapia imediata e
apropriada, incluindo todas as diferentes opc¢des de tratamento. E importante incluir o tratamento da dor
no plano de cuidado do doente e isso deve incluir op¢des farmacoterapéuticas, bem como, alternativas de
tratamento.

5.2.3. Alopécia

A alopécia pode ser um efeito adverso grave para alguns doentes tratados com muitas das terapéuticas
citostéticas. Embora as opg¢fes de tratamento sejam ainda limitadas, a preocupacdo com a alopécia e
seus aspectos devem ser considerados no plano de cuidados e discutidas com o doente.

5.2.4. Mucosite

A inflamacao da mucosa - mucosite - pode ocorrer em varios locais. Os exemplos sdo estomatite,
esofagite ou cistite. Muitos doentes com tumores experimentam mucosite, dado que é um efeito adverso
muito comum da quimio e radioterapia. As lesdes na mucosa podem ser muito dolorosas e reduzir
significativamente a qualidade devida dos doentes com cancro. E uma das responsabilidades do
farmacéutico dar recomendacdes aos doentes sobre profilaxia da mucosite e seu tratamento. Como parte
da garantia da qualidade, o farmacéutico também desenvolve guias terapéuticos em colabora¢cdo com
outros profissionais de saude ligados a oncologia.

5.2.5. Diarreia

A diarreia é uma complicacao grave da terapia do cancro. Alguns citostaticos em particular, bem como a
radioterapia, podem causar diarreia como reacc¢éo adversa.

Os processos imunoldgicos, infecciosos e do préprio cancro, podem também causar diarreia e devem ser
incluidos na avaliagao diagndstica.

A diarreia ndo tratada pode levar a fraqueza, desequilibrio electrolitico e desidrata¢do, podendo piorar
rapidamente.

E uma das responsabilidades do farmacéutico garantir a implementacdo de um tratamento precoce e
adequado a diarreia.

5.2.6. Aconselhamento nutricional e terapéutico

Quase todos os doentes oncoldgicos sofrem de perda de peso extrema. Isto leva, ndo somente, a um
agravamento das condic8es gerais do doente, mas também, a caquexia que causa uma maior
intolerancia a terapéutica e um risco aumentado de desenvolvimento de efeitos adversos.

A terapéutica nutricional visa focar o bem-estar do doente. Manter o peso do doente ndo deve ser o
objectivo primario da atengéo, mas sim o apetite e o prazer de comer algums alimentos.



Parte do aconselhamento nutricional deve consistri na discussdo sobre as mudancgas na sensacao
gustativa, que podem ocorrer durante a quimioterapia antineoplasica, e o aumento das necessidades
energéticas. O farmacéutico deve também disponibilizar, junto com o médico e outros membros da
equipa de saude, directrizes sobre como o doente pode beneficiar de mudancas na dieta. O fornecimento
de material informativo e instru¢des escritas, € benéfico para o doente.

5.2.7. Monitorizacéo de efeitos secundarios dos medicamentos na

pele
O farmacéutico deve ser capaz de identificar reacdes adversas a medicamentos na pele e de oferecer
sugestdes para o seu tratamento farmacoldgico.

5.2.8. Métodos néo convencionais de terapéutica do cancro

O farmacéutico especializado em oncologia deve ter conhecimentos de medicina complementar e
alternativa (MCA) relativa ao tratamento do cancro. Se solicitado, deve ser capaz de dar aconselhamento
sobre métodos de tratamentos ndo convencionais, que ndo sdo aprovados ou aceites pelas escolas de
medicina. No entanto, é obrigatdria alguma evidéncia cientifica sobre esses métodos de tratamento néo
convencionais.

Os produtos e métodos necessitam, assim, de ser avaliados sob o ponto de vista profissional. Além disso,
€ necessario avaliar se a salde do doente pode estar em risco pela aplicacdo desses métodos. Muitos
métodos de tratamento ndo convencionais sdo puramente charlatanismo e o doente necessita de ser
protegido deles.

As interaccdes entre medicamentos alternativos e os regimes terapéuticos aplicados necessitam de ser
avaliadas e prevenidas.

Durante o aconselhamento ao doente, o farmacéutico deve respeitar a visdo deste sobre medicamentos
alternativos e levar a sério as suas opinides. Entretanto, também é responsabilidade do farmacéutico
ressaltar a importancia e a seguranca baseada em evidéncias e informar o doente dos riscos envolvidos
no uso de medicamentos alternativos.

6. Investigacado e Desenvolvimento

O presente texto reflete o estado de discussao dentro da Sociedade Europeia de Farméacia Oncolégica
(ESOP).

Em oncologia, a investigacdo e desenvolvimento deve ser preferencialmente conduzida de forma
multidisciplinar. Os servicos farmacéuticos oncologicos fazem contribuigcdes importantes para as
actividades de investigacao. Os resultados da investigagcdo e desenvolvimento aumentam a eficacia,
conveniéncia e a qualidade dos procedimentos e servigos resultantes. Em qualquer ambiente de
investicdo em Ciéncias Farmacéuticas, devem estar envolvidos farmacéuticos qualificados no desenho e
conduccéo das experiéncias. Em investigacao, as regras éticas e cienctificas, assim como as orientacées
para o campo individual de pesquisa dem estar em conformidade.

Antes do inicio do estudo, deve ser definido por escrito um objectivo apropriado e concentrado. Todas as
actividades de investigagdo devem ser completamente documentadas, incluindo as mais razoaveis.
Devem ser determinados antecipadamente todos 0s recursos necessarios, assim como a sua eficiente
utilizacdo. A responsabilidade para um desempenho ético e cientificamente aceitavel deve permanecer
num dnico individuo. De forma a garantir a qualidade, devem ser usados métodos e procedimentos
apropriados e standarizados.

A confidencialidade dos dados de investigacéo clinica € essencial. Os resultados devem ser
documentados num formulario standarizado e preenchido em conjunto com o documento original
correspondente, de uma forma segura e facil de recuperar. Para os dados electrénicos sao requeridas
abordagens especiais. Os resultados devem ser avaliados regularmente no que concerne & sua
correcccao e realizagdo. Os registos de ensaios clinicos e estudos de saude publica, segundo o apéndice
412, devem ser arquivados em conformidade com as regulamenta¢des nacionais.

Todos os resultados de investigagao, incluindos os resultados negativos, devem ser libertados para
verificacdo por revisores cientificos e tornados acessiveis ao publico em geral. A pessoa encarregue da
investigacdo deve autorizar a publicacdo e a libertagédo da informacgédo. Contribuigbes essenciais ao
planemaneto, desempenho e publicacdo de um ensaio sao pré-requisitos para a autoria do trabalho.



Erros detectados devem ser processados pelo primeiro autor; em caso de erros graves, a pessoa
encarregue deve recolher o trabalho. Antes do inicio do trabalho, devem ser escritos contratos relativos
aos direitos da propriedade intelecutal com os patrocinadores.

Anexos

A. Requisitos para os fabricantes de medicamentos

Os fabricantes de medicamentos séo uma das principais fontes de informagéo. A sua obrigagdo em
disponibilizar informacéo essencial sobre a manipulagéo segura (ficha de dados de seguranca) e uso
seguro (Resumo das Caracteristicas do Medicamento (RCM)), deve ser complementada por informacdes
adicionais e medidas apropriadas. Ha em parte, uma substancial falta de informacéo, especialmente com
respeito a cuidados sobre a manipulacao segura de medicamentos oncoldgicos e, sendo responsavel
pela aquisicdo de medicamentos, o farmacéutico especializado em oncologia deve solicitar essas
informacg6des ao fabricante.

B. Devolucéo de citostaticos ao fabricante

A devolucao de citostaticos ao fabricante e ao distribuidor, respectivamente, devem ser coordenadas com
o destinatario.

O recipiente da embalagem deve permitir transporte seguro e remogao segura dos citostaticos.

A encomenda deve ser identificada de acordo com as normas e regulamentacdes aplicaveis.

C. Vontades expressas pelo doente
Como parte dos cuidados farmacéuticos, o farmacéutico deve reportar-se as vontades expressas pelo
doente, no caso destas terem sido declaradas.



