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RESUMO

Introdugcdo: O medicamento manipulado é uma preparacdo magistral individualizada a
um paciente a partir de uma prescricao. Objetivo: Avaliar as prescricdes atendidas em
uma farmacia com manipulacdo de uma universidade piblica federal no Rio de Janeiro
e avaliar o cumprimento destas prescricdes, em relacdo aos critérios técnico-sanitarios
vigentes. Método: Estudo transversal descritivo no periodo do més de maio de 2015,
que avaliou 400 prescricdes atendidas no periodo. Resultados: Cerca de 162 (40,00%)
prescricoes apresentaram erros, das quais 132 prescricoes mostraram, exclusivamente,
erros de escrituracdo, 20 exclusivamente erros farmacotécnicos e 10 ambos os erros.
Dentre os erros de escrituracdo, os mais frequentes foram auséncia de data de emissao
(29,00%) e posologia (13,00%). Entre os erros farmacotécnicos, 66,33% foram de
incompatibilidade entre o ativo e formulacao, 13,33% foram incompatibilidades entre
diferentes ativos de uma mesma formulacao e 23,33% foram incompatibilidades do ativo
com a base semissolida prescrita. Portanto, foi possivel identificar que as prescricoes
analisadas nao atenderam adequadamente ao estabelecido na legislacao brasileira, pois
verificou-se erros tanto dos aspectos da escrituracdo quanto farmacotécnico. Conclusées:
Por se tratarem de medicamentos magistrais, os quais devem ser desenvolvidos mediante
uma prescricao, torna-se fundamental a avaliacdo criteriosa para minimizar ou evitar
danos aos usuarios.

PALAVRAS-CHAVE: Prescricao de Medicamentos;
Farmacoepidemiologia

Farmacia com Manipulacéo;

ABSTRACT

Introduction: The manipulated medicinal product is a masterly preparation individualized
to a patient from a prescription. Objective: Evaluate prescriptions at a compounding
pharmacy of a federal public university in Rio de Janeiro, and to evaluate compliance with
these prescriptions, in relation to the current technical-sanitary criteria. Method: this is a
descriptive cross-sectional study, which evaluated 400 prescriptions in May 2015. Results:
About 162 (40.00%) prescriptions presented errors, of which 132 showed exclusively
bookkeeping errors, 20 exclusively, pharmacotechnical errors, and 10 both errors. Among
the errors in bookkeeping, the most frequent were absence of date of issue (29%) and
posology (13.00%). Among the pharmacotechnical errors, 66.33% were of incompatibility
between the active and formulation, 13.33% were incompatibilities between different
active in the same formulation and 23.33% were incompatibilities of the active with the
semi-solid vehicle. Therefore, it was possible to identify that the prescriptions analyzed
did not adequately comply with the Brazilian legislation, as errors were verified in both
bookkeeping and pharmacotechnical aspects. Conclusions: Because they are manipulated
drugs, which must be developed through a prescription, it is essential to carefully evaluate
them to minimize or avoid damages to users.

KEYWORDS: Drugs Prescription; Pharmaceutical Compounding; Pharmacoepidemiology
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INTRODUCAO

0 medicamento manipulado é todo medicamento desenvolvido
mediante a manipulacdo de formula constante em uma pres-
cricdo médica’. A manipulacédo é o conjunto de operagdes far-
macotécnicas, com a finalidade de elaborar preparacdes magis-
trais, oficinais, e fracionar especialidades farmacéuticas para
uso humano'. A preparacdo magistral é aquela preparada na
farmacia, a partir de uma prescricdo de profissional habilitado,
destinada a um paciente individualizado, e que estabeleca em
detalhes sua composicédo, forma farmacéutica, posologia e modo
de usar. A preparacao oficinal é aquela preparada na farmacia,
cuja formula esteja inscrita no Formulario Nacional ou em For-
mularios Internacionais reconhecidos pela Agéncia Nacional de
Vigilancia Sanitaria (Anvisa)'.

A farmacia com manipulacdo ou magistral é o estabelecimento
de manipulacdo de féormulas magistrais e oficinais, de comércio
de drogas, medicamentos, insumos farmacéuticos e correlatos,
compreendendo a dispensacao e o atendimento privativo de uni-
dade hospitalar ou de qualquer outra unidade equivalente de
assisténcia médica?.

Atualmente, estas representam uma significativa parcela do
mercado brasileiro de medicamentos. Este setor ressurgiu no
Brasil no final da década de 1980, com crescimento constante e,
embora na atualidade o nimero destes estabelecimentos passe
por um momento de estabilizacao, o Brasil possui cerca de 7.000
farmacias com manipulacao registradas.

0 aumento do nimero de medicamentos manipulados no Bra-
sil resultou em uma maior preocupacao com a qualidade desses
produtos. Por isso, a Anvisa publicou, em 19 de abril de 2000, a
primeira regulamentacao especifica para esse setor, a Resolucéao
da Diretoria Colegiada (RDC) n° 33, a qual instituiu as boas pra-
ticas de manipulacao e propiciou evolugdes quanto a qualidade
dos produtos magistrais?, a partir dessa publicacao houve movi-
mentacdo constante de atualizacdo. A RDC atual é a de n° 67,
de 8 de outubro de 2007, complementada pela RDC n° 87, de 21
de novembro de 2008.

Segundo Rowa et al.4, a manipulacdo farmacéutica é a com-
binacdo, a mistura ou a alteracdo de substancias para pro-
porcionar um medicamento personalizado para um paciente,
requerido pelo prescritor. Geralmente, o processo de mani-
pulacao é utilizado devido a sua versatilidade e flexibilidade
para obter um novo medicamento inexistente no mercado far-
macéutico, como por exemplo: modificacdo na dose do ativo,
ou associacdo de ativos, ou modificacdo da forma farmacéu-
tica, ou alteracdo do tipo de adjuvante utilizado?, ou ainda
para personalizar a terapéutica dos pacientes, por meio de
formulas magistrais Unicas para pacientes especificos®. A for-
mula magistral valoriza o médico que a prescreve, melhora a
relagdo médico-paciente e permite um equilibrio da formula
para o paciente que, como pessoa Unica e individual em sua
sintomatologia, nem sempre se adapta as formulacées comer-
cialmente disponiveis®’.
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Conforme Bonfilio et al.?, a manipulacdo necessita de selecao
criteriosa dos principios ativos, dos excipientes e adjuvantes
farmacotécnicos, bem como uma avaliacdo da sua concentracao
para obter a eficacia terapéutica desejada, haja vista o farma-
céutico ser responsavel tanto pelo desenvolvimento quanto pela
avaliacao das prescricoes e dos riscos envolvidos no processo de
manipulacao, diante da incerteza sobre a biodisponibilidade do
farmaco e estabilidade do medicamento®.

Neste contexto, a prescricao € uma fonte potencial de erro, uma
vez que o medicamento manipulado pressupée um novo medica-
mento diferente do que existe no mercado farmacéutico.

Além disso, de maneira global, os erros de prescricao apresentam
alta prevaléncia. Inimeros estudos indicam uma larga faixa de
prevaléncia que variou de 8% a 56%1%1.121314_ No Brasil, inUme-
ros estudos apontam erros de prescricao de diversas naturezas,
que variaram de 12,00% a 91,75%, e incluiram erros como: inele-
gibilidade, auséncia de descricdo do medicamento e sua utiliza-
¢ao, assim como de informagdes sobre o usuario e o prescritor,
0 que coloca em risco a terapia do paciente tanto em ambiente
ambulatorial>':12131  quanto em ambiente hospitalar®'%'. Con-
tudo, ainda nao foram encontrados estudos sobre erros de pres-
cricao em ambiente magistral.

De acordo com Dean et al.", os erros de prescricao podem ser
divididos em dois grupos. O primeiro refere-se a erros de deci-
sdo, como o ato de prescrever uma medicacdo que é contrain-
dicada aquele paciente, ou a qual este tenha alergia, pres-
cricao de medicamentos com dose menor ou maior da ideal.
0 segundo grupo refere-se a erros envolvidos na escrituracao
da prescricao contendo falha de informacdes essenciais que
incluem: escrever de modo ilegivel, escrever o nome de um
medicamento de forma abreviada ou utilizando nomenclatura
nao padronizada, omissao da assinatura do prescritor, omissao
da via de administracao de um medicamento e erros de trans-
cricao da prescricao. Consoante com Dalal et al.®, os erros
de prescricao podem incluir o medicamento errado, dosagem,
quantidade, via de administracao, duracao do tratamento, o
numero de doses, a concentracdo do farmaco, e até mesmo
a legibilidade.

Além dos erros descritos, as prescricdes de medicamentos mani-
pulados podem ainda conter erros de incompatibilidades quimi-
cas e inviabilidade farmacotécnica, visto que esse ato é expresso
por meio de uma formulacdo farmacéutica, cujos adjuvantes que
a compde podem interagir na formulacao e gerar problemas de
incompatibilidades quimicas e fisicas, ou ainda inviabilizar a veicu-
lacdo de determinado farmaco na forma farmacéutica prescrita’.

No Brasil, as Boas Praticas de Manipulacdo de Preparagdes
Magistrais e Oficinais para Uso Humano em farmacias incluem a
avaliacdo farmacéutica da prescricdo como uma das etapas do
processo'. Esta avaliacdo compreende a conferéncia e a analise
da prescricao e da ficha de pesagem ou ordem de manipulacao.
Na prescricao deve-se avaliar a concentracao e compatibilidade
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fisico-quimica dos componentes, dose e via de administracao,
forma farmacéutica e grau de risco. A prescricao deve ser devi-
damente carimbada, com registro da farmacia e data da manipu-
lacao e a ficha de pesagem ou ordem de manipulacdo deve estar
carimbada e assinada pelo responsavel técnico.

Dessarte, a analise das prescricdes é uma etapa imprescindivel
para evidenciar possiveis falhas que podem comprometer o tra-
tamento e a saude do paciente, sendo uma atividade que merece
destaque e importancia no setor farmacéutico. Contudo, ainda
existem poucos estudos referentes as analises de prescricdes no
setor magistral, o que faz com que estudos nessa area tenham
grande importancia.

O presente trabalho tem como objetivo identificar a quali-
dade das prescricdes de medicamentos manipulados atendi-
das em uma farmacia com manipulacdo, de uma universidade
publica brasileira, quanto aos aspectos de escrituracao e a
viabilidade farmacotécnica.

METODO

Trata-se de um estudo transversal descritivo sobre utilizacao de
medicamentos, realizado para investigar a qualidade das prescri-
coes de medicamentos manipulados que foram atendidas em uma
farmacia-escola. Sua localizacdo é em uma universidade publica
localizada no municipio do Rio de Janeiro, que atende em média
300 pacientes/dia, oriundos principalmente do Sistema Unico de
Salde (SUS), mas também de clinicas particulares.

Durante o més de maio de 2015, cerca de 400 prescri¢des de
medicamentos manipulados foram atendidas neste periodo e
selecionadas para constituirem a amostra deste estudo. A partir
das prescricoes, foi elaborada uma planilha no programa Micro-
soft Excel® com o registro das variaveis do estudo ordenadas em
dois grupos:

Variaveis descritoras dos erros de escrituracdo: incluiu os requi-
sitos obrigatorios que devem estar presentes em uma prescri-
cado, segundo a regulamentacdo sanitaria vigente', tais como:
ser escrita a tinta; legivel; ter nome do prescritor; assinatura e
numero de inscricao no conselho profissional; endereco do con-
sultorio ou residencial do prescritor; nome do paciente; data de
emissao; formulacao do medicamento; dosagem; via de adminis-
tracao; forma farmacéutica e posologia.

Variaveis descritoras dos erros farmacotécnicos: para uma ana-
lise mais detalhada dos erros oriundos de problemas em farma-
cotécnica, foram criadas trés variaveis a partir dos seguintes
parametros: compatibilidade entre ativo e a formulacdo; com-
patibilidade entre ativos em uma mesma formulacao e compati-
bilidade da formulacao com a base prescrita.

Os erros de compatibilidade do ativo com a formulacao foram
definidos como aqueles nos quais as formulacoes nao foram capa-
zes de incorporar o ativo devido a incompatibilidades quimicas
ou fisicas entre eles. Os erros de compatibilidade entre ativos
dizem respeito a incompatibilidade quimica entre ativos de uma
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mesma formulacao. Os erros de compatibilidade da formulacao
correspondem a impossibilidade de veicular os componentes ati-
vos em uma determinada forma farmacéutica.

As variaveis avaliadas foram ordenadas nas seguintes categorias:
presenca de erro de prescricao (sim/nao); tipo de erro (escri-
turacdo ou farmacotécnico); nimero de erros por prescricao;
medicamento envolvido no erro. Em seguida, os dados foram
analisados pelo programa Microsoft Excel® e apresentados como
frequéncias absolutas e relativas, por meio de tabelas.

0 estudo foi aprovado pelo Comité de Etica em Pesquisa envol-
vendo Seres Humanos do Hospital Universitario Clementino Fraga
Filho da Universidade Federal do Rio de Janeiro (HUCFF-UFRJ),
sob o parecer n° 1.636.337.

RESULTADOS

O presente estudo incluiu 400 prescri¢oes, que apresentavam pelo
menos uma formulacao magistral ou oficinal. Dentre estas, 162
prescricoes apresentaram erros, sendo 132 exclusivamente erros
de escrituracao, 20 exclusivamente erros farmacotécnicos e 10
prescricées apresentando ambos os erros. A Tabela 1 apresenta a
frequéncia absoluta e relativa das informagdes obtidas nas pres-
cricdes, referentes aos erros de escrituracdo e farmacotécnico.

Quanto ao nimero de erros por prescri¢do, foram observadas 122
prescricées com um erro, 33 prescricoes com dois erros, cinco

Tabela 1. Frequéncia dos descritores de erros presentes nas prescricoes
avaliadas no periodo de maio de 2015 em uma farmacia com
manipulacao no Rio de Janeiro.

Descritores do erro N %
Escrituracao
Escrito a tinta ou digitado 3 1,40%
Legibilidade 11 5,20%
Nome do paciente 0 0,00%
Concentracao 17 8,00%
Nomenclatura oficial 10 4,80%
Forma farmacéutica 24 11,40%
Posologia 26 12,30%
Data de emissao 60 28,40%
Nome do prescritor 6 2,80%
Endereco do consultério ou residencial 17 8,00%
Inscrigcao do profissional no conselho de classe 7 3,30%
Farmacotécnicos
Incompatibilidade do ativo com a formulacao 19 9,00%
Lrgi;mu{;zt;gilidade entre ativos na mesma 4 1,90%
rrcec;::nr?taatibilidade do ativo com a base 7 3,40%
Total 211 100,00%

Vigil. sanit. debate 2019;7(1):5-13 | 7



PR

Tabela 2. Frequéncia das substancias ativas segundo os tipos de erros
presentes nas prescricoes avaliadas no periodo de maio de 2015 em uma
farmacia com manipulacao no Rio de Janeiro.

Alves FC et al.  Erros de prescricao de medicamentos manipulados

Tabela 3. Frequéncia das formas farmacéuticas relacionadas a erros
presentes nas prescricoes avaliadas no periodo de maio de 2015 em uma
farmacia com manipulacdo no Rio de Janeiro.

Incompatibilidade/Substancia N

Entre o ativo e a formulagao
Acido fitico, acido glicélico (creme Lanette) 1

Acido glicélico, hidroquinona, acido fitico, acido
Kojico, hidrocortisona, alfa bisabolol (creme)

Hidroquinona, acido fitico, acido kojico (creme
Lanette)

LCD, acido salicilico (vaselina solida) 2
LCD, acido salicilico, alantoina (diadermina) 2
LCD, acido salicilico, alantoina (vaselina solida) 8
Ureia, acido salicilico, PCA-Na (creme Lanette) 2
Ureia, lactato de aménio, OAD (logao Lanette) 1
Ureia, acido salicilico (Diadermina) 1
Subtotal 19
Entre ativos da mesma formulagdo

Acido salicilico, ureia, cetoconazol, OAD, OSU,

desonida (creme) L

Cetoconaz_ol, acido salicilico, silicone, ureia 1

(formulagao ausente)

Ureia, cetoconazol (creme) 1

Subtotal 4
Entre a formulagéo e a base

Calamina, caléndula, OAD, OSU (creme Lanette) 1

Cloreto de potassio (xarope) 1

Ureia, acido salicilico, OAD, OSU, alantoina

(Creme Lanette) L

Ureia, acido salicilico, clobetasol (creme Lanette) 1

Ureia, OSU, OAD, caléndula (creme Lanette) 1

Ureia, OAD, OSU (locao Lanette) 1

Ureia, 6leo mineral (creme Lanette) 1

Subtotal 7

LCD: licor carbonis detergens; PCA-Na: pirrolidona carboxilato de sddio;
OAD: 6leo de améndoas doce; OSU: dleo de semente de uva.

prescricdes com trés erros e duas prescricdes com quatro erros,
totalizando 211 erros, com média de 1,3 erros por prescricao.

Dentre as 30 prescricdes que apresentaram erros farmacotécni-
cos, 19 prescricoes (63,30%) relacionavam-se a incompatibilidade
do ativo com a formulacao, sete prescricdes (23,33%), a incom-
patibilidade do ativo com a base prescrita e quatro prescricoes
(13,33%), a incompatibilidade entre os ativos. Os principais ativos
envolvidos nos erros farmacotécnicos estdo descritos na Tabela
2. A formulacdo farmacéutica, que apresentou incompatibilidade
farmacotécnica e apareceu com maior frequéncia nas prescricoes,
possui como ativo o licor carbonis detergens (LCD), o acido salici-
lico e a alantoina veiculados em vaselina solida.

A Tabela 3 apresenta as formulacdes farmacéuticas que mostra-
ram erros em relacdo a forma farmacéutica prescrita. A pomada
de vaselina solida e o creme Lanette foram envolvidos com o
maior nimero de erros.

http://www.visaemdebate.incgs.fiocruz.br/

Forma farmacéutica N (%)

Pomada (vaselina sélida) 10 33,33%
Creme Lanette 9 30,00%
Creme base 4 13,33%
Creme diadermina 3 10,00%
Locao Lanette 2 6,67%
Xarope 1 3,33%
Outra forma farmacéutica 1 3,33%

DISCUSSAO

Os resultados indicaram uma frequéncia de 40,50% de erros e
média de 1,3 erro por prescricdo. Os erros de prescricdo sao
caracterizados por eventos evitaveis que resultam em uso ina-
propriado do medicamento com dano, ou ndo, ao paciente.
Reed-Kane et al." verificaram, em uma farmacia magistral, a
ocorréncia de erros em prescricoes eletrénicos em torno de 63%,
e o erro mais comum foi a insercao do medicamento de forma
erronea no formulario eletronico.

Em uma farmacia ambulatorial, verificou-se uma frequéncia de
1,9 erro/prescricao®; e em uma farmacia hospitalar, 3,3 erros/
prescricao?'. A discrepancia nesses resultados se deve provavel-
mente a presenca de maior nimero de medicamentos industriali-
zados nas prescricoes atendidas na farmacia ambulatorial. Além
disso, segundo Shipra et al.??, quanto maior o nimero de medica-
mentos prescritos, maior a probabilidade de erros na prescricao.

As prescricdes avaliadas na farmacia-escola apresentaram um
indice de erro relativamente baixo por prescricdo, ou seja,
1,3 erro/prescricdo. Esse fato pode ser atribuido a origem da
maioria das prescricoes, provenientes de um hospital-escola. Uma
das estratégias para melhorar a qualidade das prescricoes consiste
em estimular o contato do profissional farmacéutico com o pres-
critor para informar as nao conformidades verificadas e possiveis
resolucoes das irregularidades encontradas nas prescricoes. Toda-
via, deve-se considerar que o profissional prescritor nem sempre
esta presente em periodo integral e de forma acessivel, com dis-
ponibilidade para retornar o contato do farmacéutico por tele-
fone, devido, principalmente, as escalas de trabalho.

Dentre os erros de escrituracdo, os mais frequentes foram:
a data de emissdo da receita ou a auséncia dela (28,40%), segui-
dos pela posologia (12,30%), forma farmacéutica do medica-
mento (11,40%), e concentracao dos ativos (8,00%). O Unico item
que nao apresentou erros foi o nome do paciente, o qual estava
presente em todas as prescricoes. Os demais erros, foram obser-
vados com frequéncia relativamente baixa.

Porém, independentemente de sua magnitude, as informagdes
sanitarias acerca do medicamento, como concentracdo, forma
farmacéutica, nomenclatura oficial e posologia, sao importantes
em uma prescricao, tendo em vista que a auséncia destas pode
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ocasionar erros até letais para o paciente, assim como desper-
dicios e ineficacia da terapia medicamentosa. Entretanto, neste
estudo foi encontrado um percentual baixo quando comparado
com outros estudos'’'2"3: que apresentaram um total de erros de
70% para auséncia dos dados de concentracao, 22% para auséncia
de forma farmacéutica e 57% para auséncia de posologia.

A posologia foi o Unico item no qual observou-se uma frequén-
cia aproximada aos demais estudos, sendo necessaria uma aten-
¢&o maior a este item, pois € de extrema importancia para que
haja eficacia e seguranca na terapia medicamentosa. Contudo,
os erros precisam ser evitados para garantir a satde do paciente.

Os descritores relacionados aos médicos, como nome, registro
no Conselho Regional de Medicina (CRM) e endereco do consul-
torio, sdo informacdes imprescindiveis, que podem estar rela-
cionadas a falsificacdo e fraude das prescricdes, e contribuir
para o uso ilicito e/ou abusivo do medicamento''. Noto et al.?
identificaram prescricbes de meédicos que nao constavam
na lista do conselho de classe do estado em que exerciam a
profissao. Dentre esses, foram verificados varios médicos de
outros estados e alguns estrangeiros que nao tinham licenca
para exercer a profissdo, como por exemplo: médicos que ja
haviam sido impedidos de exercer a profissao, segundo o CRM,
e até casos de médicos falecidos ha um ano. Os estudos de Mas-
troianni', Valadao et al.”? e Guzatto e Bueno' também mos-
traram porcentagens altas em relacdo aos descritores médicos,
como a auséncia do nome do médico e CRM com uma média
de frequéncia de erros de 25,33% e 15,00%, respectivamente.
Esse resultado foi superior aos erros encontrados no presente
estudo, que mostrou 2,80% e 3,30%, respectivamente. Estas
situagoes também podem, de forma indireta, interferir no
estado de salde do paciente, tendo em vista que profissionais
sem autorizacdo podem comprometer a salde do paciente por
exercer uma funcao que néo lhe é autorizada.

Alegibilidade, referente a escrita propriamente dita, e a data da
prescricao também sao informagdes importantes para a orienta-
cao do paciente, pois, no caso da ilegibilidade, esta pode com-
prometer a comunicacédo entre o médico e o farmacéutico, o que
resulta na dispensacao equivocada do medicamento e a com-
preensao erronea da terapia pelo paciente. Além disso, algumas
prescricdes foram encontradas escritas a lapis, e esse tipo de
erro pode ocasionar a adulteracao da prescricao pelo paciente
ou por terceiros, o que também pode implicar em um agravo
a saude do paciente. As frequéncias de erros de legibilidade
encontradas nos estudos de Mastroianni'' e Guzatto e Bueno'
resultaram em uma média de 67,0% de erros, que se mostrou
maior do que a encontrada neste estudo (5,70%).

Os erros referentes a data de emissdo da prescricdo mostra-
ram uma frequéncia de 15,00%. Embora ndo sejam justifica-
veis, podem ocorrer devido a solicitacdo dos pacientes aos
médicos, que pretendem, com isso, a utilizacdo constante da
mesma prescricao, sem a necessidade de outra consulta, moti-
vados principalmente pela falta de recursos financeiros. Entre-
tanto, a possibilidade de esquecimento pelo profissional prescri-
tor ndo pode ser excluida. Esta porcentagem (15,00%) é baixa
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quando comparada com outros estudos'" >3 que mostraram uma
frequéncia de aproximadamente 30% desses erros. Isso mostra
que as prescricoes que chegam a farmacia-escola possuem,
no geral, uma quantidade menor de erros, e isso evidencia um
grau de compromisso com a qualidade das prescricées devido a
presenca constante de um farmacéutico no setor de dispensa-
¢do, como também por serem oriundas de um hospital-escola,
que enfatiza o ensino adequado dos profissionais.

Com relagao aos erros farmacotécnicos, os erros de compatibi-
lidade entre o ativo e formulacao destacaram-se com 63,33% de
frequéncia, enquanto os erros referentes a viabilidade da for-
mulacao, que representa a compatibilidade do ativo com a base
prescrita, apresentaram uma frequéncia de 23,33% e os erros

referentes a compatibilidade entre diferentes ativos em uma
mesma formulagdo apresentaram uma frequéncia de 13,33%.

Apesar dos erros de compatibilidade do ativo com a formula-
cdo terem se mostrado mais frequentes, esses podem ser cor-
rigidos por meio da atuacdo do farmacéutico e seus conheci-
mentos, o que permite garantir a viabilidade e a producao do
medicamento, por alteracdes na formulacao. Sendo assim, sua
alta frequéncia em relacdo aos demais erros pode ser atribuida
a formacao dos profissionais prescritores, que nao contempla
o preparo dos medicamentos, técnicas de manipulacdo, doses,
formas farmacéuticas e interacdes fisico-quimicas entre os prin-
cipios ativos, excipientes e veiculo.

Em relacdo a viabilidade da formulacdao com a base prescrita,
estes erros geralmente costumam ocorrer devido a especifi-
cacao da base pelo profissional prescritor, como por exemplo:
o creme Lanette, que é prescrito como veiculo para formulagoes
contendo altas concentracdes de ureia, oleos, ativos liquidos,
e acidos. Os cremes sao emulsdes, que consistem em um sistema
de duas fases com pelo menos dois liquidos imisciveis, no qual
um dos liquidos é disperso na forma de pequenas gotas (fase
interna ou dispersa) no outro liquido (fase externa ou continua).
Normalmente é estabilizada por meio de um ou mais agentes
emulsificantes?. A presenca de um agente emulsificante é essen-
cial para estabilizar a formulacao, estes sao agentes tensoativos
que possuem duas partes distintas: uma parte hidrofilica e outra
lipofilica® e a relacdo entre essas partes na molécula de tenso-
ativo é medida pelo equilibrio hidrofilo-lipofilo (EHL). O EHL do
tensoativo tem que ser igual ao EHL dos componentes oleosos da
emulsao para produzir um sistema estavel. Além disso, existem
tensoativos ndo idnicos, que nao possuem carga na parte hidrofi-
lica, e os tensoativos idnicos, que se ionizam em solucdo aquosa,
fornecendo cations ou anions?.

Consequentemente, a manutencao do EHL é essencial para garan-
tir a incorporacao dos ativos pretendidos dentro da emulsao.
Pois uma emulsao com determinada proporcao de fase oleosa
requer um tensoativo com determinado EHL e, quando essa fase
tem sua proporcéo alterada, este tensoativo ja ndo é mais capaz
de estabilizar a emulsdo. Outro parametro que influencia a esta-
bilidade das emulsdes é a presenca de ativos com carga oposta
ou uma grande concentracao de ativos com carga semelhante
ao tensoativo idnico, que pode gerar uma incompatibilidade e
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desestabilizacdo da emulséo. Por isso, alguns ativos s6 podem ser
veiculados no creme Lanette em baixas concentracoes.

O creme Lanette é um creme ani6nico, pois possui na sua compo-
sicdo um tensoativo com carga negativa e, por isso, concentra-
coes elevadas de certos ativos desestabilizam essa base, sendo
necessaria a utilizacdo de outra base. Alguns profissionais pres-
critores cometem estes erros ao definir o tipo de base que ira
veicular os ativos. Nesta situacao seria factivel uma prescricdo
sem especificacdo da base a ser utilizada, deixando a critério
do farmacéutico a utilizacdo da base mais adequada, visto que,
uma vez prescrito creme Lanette, e nao creme base, a for-
mulagao fica sujeita as caracteristicas do creme especificado,
levando a erros de viabilidade e incompatibilidade dependendo
da formulacédo pedida. O mesmo se aplica a pomada, que é pres-
crita como vaselina solida, enquanto que, uma vez prescrita
como pomada base, ficaria a cargo do farmacéutico a utilizacdo
da pomada mais adequada evitando erros de prescricoes.

Os erros de compatibilidade entre diferentes ativos por sua vez
sdo ainda mais especificos que os demais, ocorrendo em casos
particulares, o que torna justificada sua menor frequéncia em
relacao aos outros. Neste contexto foram encontrados 19 medi-
camentos envolvidos com esse tipo de erro e o principal pro-
blema observado foi a utilizacdo da vaselina sélida como vei-
culo para LCD e acido salicilico. O LCD é um preparado obtido a
base de extratos padronizados de coaltar em tintura de quilaia,
que contém benzeno, naftaleno, fenodis, pequenas quantidades
de piridina e quinolina, os quais sao compostos com caracte-
risticas polares ou hidrofilicas. Ja a vaselina solida é uma base
extremamente lipofilica ou apolar e, por isso, & incompativel
com o LCD, comprometendo a incorporacao e a homogeneiza-
¢ado do ativo nessa base. Faz-se necessaria a preparacao desse
medicamento em outro veiculo, como por exemplo: a pomada
base, que é uma mistura de vaselina sélida com lanolina na
proporcao de 7:3%. A lanolina possui caracteristicas anfifilicas,
isto é, essa molécula possui regiao hidrofilica e hidrofébica?,
que permite a incorporacao do extrato alcodlico.

QOutra incompatibilidade observada ocorreu com o creme de
diadermina, como veiculo para LCD, acido salicilico e ureia.
Neste caso, o creme de diadermina é uma emulsdo do tipo
oleo em agua, contendo acido estearico em concentragdes
que variam de 15% a 25%, o qual é parcialmente saponificado.
A saponificacao é feita com agentes alcalinos emulsionantes,
tal como os hidroxidos ou carbonatos de sodio ou potassio,
solucdo diluida de amonia, trietanolamina, aminometilpropa-
nol (AMP) a 95% ou pelo borato de sddio?. Sendo assim, esta
base possui sensibilidade a incorporacao de ativos acidos que
desestabilizam a emulsao, pois o acido neutraliza o agente
emulsionante alcalino, responsavel por manter a formulacdo
estavel, levando a perda de viscosidade e separacdo de emul-
sao, inviabilizando a formulacao.

Além disso, a ureia apresenta caracteristicas higroscopicas,
sendo muito hidrossolvel e, por isso, ela é solubilizada na parte
aquosa da emulsao, diminuindo a proporcao entre as fases oleosa
e aquosa, desestabilizando-a.

http://www.visaemdebate.incgs.fiocruz.br/

Alves FC et al.  Erros de prescricao de medicamentos manipulados

Outras situacoes de incompatibilidade do ativo com a base ocor-
reram com: ureia, acido salicilico, pirrolidona carboxilato (PCA)
de sodio em creme Lanette; ureia, lactato de amonio, dleo de
améndoas doce (OAD) em locéo Lanette; e, ainda, acido fitico e
acido glicolico em creme Lanette. Em todos os casos, € possivel
perceber a presenca de acidos nas formulagdes, o que gera uma
incompatibilidade com a base Lanette, uma vez que, como dito
anteriormente, essa base é uma emulsao 6leo em agua, com ten-
soativo anionico. Os tensoativos anidnicos possuem grupamentos
funcionais que, ao se ionizarem em solucao aquosa, fornecem
ions organicos carregados negativamente que interagem com os
ativos acidos, os quais possuem carga negativa??.

Nos casos do lactato de amonio e PCA-Na, independentemente
de suas concentracdes, o creme é desestabilizado, pois o lac-
tato de amonio corresponde a forma salina amoniacal do acido
lactico e o PCA-Na é um sal sodico do acido pirrolidona carbo-
xilico, e ioniza-se em solucdo aquosa, e interage com o tensoa-
tivo anidnico que forma o creme Lanette. No caso dos acidos, as
concentracoes prescritas foram altas, acima de 10%, assim como
a concentracao da ureia, acima de 30%, e, por isso, desestabili-
zaram o creme Lanette.

Embora seja uma preparacao padronizada e descrita na far-
macopeia, o creme Lanette pode ter uma variacao em sua
composicao, de acordo com a farmacia no qual é produzido,
e isso pode interferir na sua resisténcia frente a incorporacao
de ativos. Na farmacia-escola onde foi conduzido esse estudo,
o creme Lanette possui 10% de fase oleosa e nao suporta a
incorporacao de teores altos de ativos que possuem cargas,
como os acidos mencionados e com o lactato de aménio e o
PCA-Na, pois frente a estes, a base tem suas cargas neutra-
lizadas, desestabilizando a emulsao. Por isso, nesse estudo,
a incorporacao de ativos com carga em base Lanette pode ser
considerada como incompatibilidade. Uma alternativa para
incorporacéo de teores altos de ativos que possuem carga € a
utilizacdo do creme nao i6nico, cujo tensoativo, que compée
essa base, nao possui carga.

Também foi possivel verificar formulacoes de acido glicolico,
hidroquinona, acido fitico, acido kdjico e hidrocortisona em
creme Lanette. Como ja mencionado, os acidos nao sao compa-
tiveis com o creme Lanette e, neste caso, a base a ser utilizado
deveria ser o creme nao idnico. Contudo, a hidroguinona nao é
compativel com este creme, devendo, entao, ser incorporada
em creme Lanette. Este resultado de incompatibilidade entre
hidroquinona e creme nao i6nico é visto na pratica, porém nao
existem estudos que expliquem o fato, mas sabe-se que a hidro-
quinona é facilmente oxidada® e, sendo assim, pode sofrer um
processo de oxidacdo junto ao creme nédo idnico devido a sua
composicdo, que pode levar a desestabilizacao do creme. Neste
caso, deverao ser manipuladas duas formulacdes independen-
tes para atender a demanda terapéutica do paciente, contudo
esse procedimento pode acarretar uma dificuldade de adesao
ao tratamento, pois é preciso aplicar dois cremes no mesmo
local, tornando imprecisa a administracao do medicamento
com a dose correta.
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Com relacédo as incompatibilidades entre ativos na mesma for-
mulacao, foi observado um total de quatro erros, todos envol-
vendo os ativos cetoconazol e ureia. Estas formulacdes foram
definidas como incompatibilidade entre ativos devido aos
registros de reclamacgées realizados pelos pacientes, os quais
observaram uma cor amarela no medicamento. Devido a isto,
a farmacia-escola nao produz qualquer medicamento que asso-
cie esses dois componentes.

Embora nao tenha sido encontrada na literatura tal incompa-
tibilidade quimica, tampouco foram encontradas mencdes a
essa mudanca de coloracado observada na pratica. Entretanto,
neste estudo optou-se por classificar esta observacao como
uma incompatibilidade entre ativos, uma vez que, possivel-
mente possa haver a interacao, caracterizada pela mudanca
de cor, que pode estar relacionada ao decaimento do teor
do ativo ou formacao de outros compostos como descrito por
Mendonca et al.?. Uma vez que o cetoconazol isolado costuma
apresentar coloracao rosa, quando associado com a ureia
apresentou outra coloracao.

Neste caso, distintas situacées podem contribuir para alteracao
de cor, como os fatores externos: temperatura, luz ou interacoes
entre as moléculas, pois o cetoconazol é um farmaco facilmente
oxidavel e fotossensivel?, tornando-o sensivel as condicoes
descritas. Contudo, para uma explicacdo mais precisa, seria
necessaria a realizacdo de estudos mais detalhados com experi-
mentos analiticos para determinar o ocorrido.

Na analise da viabilidade da formulacdo com a base prescrita
foram encontrados sete casos em que nao foi viavel realizar a
formulacdo de acordo com a prescricdo, devido a grande con-
centracao do ativo, grande quantidade de oleos e incapacidade
de solubilizacao do farmaco na formulagao. Os casos sao: cloreto
de potassio a 10% em xarope, que foi prescrito em uma con-
centracao superior a usual e, nesta concentracao, o ativo nao
solubiliza, resultando em um xarope com parte do ativo insoll-
vel, o que nao permite a homogeneizacao da formulacao e pode
ocasionar a variacao da dose administrada, comprometendo a
acao farmacoldgica.

0 xarope é uma forma farmacéutica preparada a base de agucar
e agua, em que o aglcar esta proximo a concentracao de satura-
cdo, desta forma, a quantidade de agua livre para solubilizar o
cloreto de potassio é baixa, o0 que faz com que a formulacéo seja
incapaz de solubilizar quantidades altas do sal. A concentracao
usual na qual o xarope deve ser feito é de 6%, limite no qual o
cloreto de potassio solubiliza no xarope, conforme descrito no
Formulario Nacional da Farmacopeia Brasileira?.

Outro caso foi a prescricdo de ureia, acido salicilico, clobeta-
sol em creme Lanette, em que constava uma alta concentracao
de ureia (30%) e acido salicilico (15%). Como ja explicado ante-
riormente, as concentracgdes elevadas de acido salicilico e ureia
desestabilizam o creme Lanette, o que torna a incorporacao dos
ativos inviavel®.
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Os medicamentos contendo ureia, 6leo de semente de uva (0OSU),
6leo de améndoas doce (OAD) e caléndula em creme Lanette
ou a mesma formulacdo anterior acrescentando alantoina e/ou
caléndula também foram incompativeis com o creme Lanette.
Uma vez que o creme Lanette produzido na farmacia-escola
possui 10% de fase oleosa, quando é incorporada uma alta con-
centracdo de dleo nessa emulsdo, ocorre um aumento da fase
oleosa desse sistema, alterando seu EHL. Porém, ao aumentar
a quantidade de uma das fases da emulsao, aquosa ou oleosa,
o tensoativo que estava presente em uma determinada con-
centragdo, com um determinado valor de EHL, nao conseguira
mais estabilizar o sistema, ocasionando uma maior resisténcia
a incorporacao de componentes oleosos e voltando a formar um
sistema imiscivel®. Esse fendmeno pode ocorrer nas formulagdes
nas quais sera incorporada uma concentracdo total de dleos e
outros ativos liquidos acima de 25%, que desestabilizam por com-
pleto o creme Lanette.

As formas farmacéuticas que mais apresentaram erro de prescri-
cao foram a pomada e o creme, apresentando uma frequéncia
de 33,33% e 30,00%, respectivamente. Porém, estas formas far-
macéuticas foram as mais prescritas, o que justifica seu maior
envolvimento com o erro. Em ambos os casos estes erros pode-
riam ser evitados pelo ato de prescrever sem especificar a base a
ser utilizada, deixando a critério do farmacéutico a utilizacdo da
base mais adequada, como ja descrito anteriormente.

A mesma situacao ocorreu com o creme de diadermina e a logao
Lanette, que estavam diretamente envolvidas com o erro, devido
a especificacao da base.

Nos casos do xarope e creme base, os erros encontrados nao
foram resultantes de prescricao que especificaram as bases, mas
sim de erros relacionados as caracteristicas dos componentes
ativos da formulacao.

CONCLUSOES

Pode-se identificar que as prescricoes analisadas ainda nao aten-
dem adequadamente ao estabelecido na legislacao brasileira.
Verificou-se que tanto os aspectos da escrituracao quanto os da
farmacotécnica apresentaram erros. Observa-se que estas, por
se tratarem de medicamentos magistrais, apresentaram o agra-
vante da ocorréncia também de erros inerentes as formulacoes,
dado a possibilidade de veiculacao dos ativos em diferentes con-
centragoes, veiculos e formas farmacéuticas para viabilizar uma
formulacao personalizada ou adaptada, sendo fundamental a
avaliacao criteriosa para minimizar ou evitar danos aos usuarios.

Assim, faz-se necessaria a implantagao de estratégias que visem
o correto preenchimento da prescricdio de medicamentos,
de maneira a reduzir possiveis erros de medicacdo. Uma alterna-
tiva seria a compreensao dos profissionais da importancia da cor-
reta prescricao, e a necessidade de um processo educativo que
conscientize os prescritores acerca dos aspectos farmacotécni-
cos da formulacdo para que tais erros sejam evitados. Devido a
atuacao do profissional farmacéutico, neste Gltimo caso, os erros
podem ser minimizados, porém ainda assim, o risco permanece
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presente. Todavia, uma acao conjunta dos profissionais, far-
macéuticos e médicos, pode garantir uma maior seguranca nas
prescricdes, assegurando assim a terapia do paciente. Para isso é
importante que haja comunicacéo e respeito mituo entre ambos
os profissionais visando a garantia da qualidade e seguranca da
terapia medicamentosa.

A maioria das prescricdes avaliadas foi oriunda de um hospital
universitario, sendo assim, as prescricdes avaliadas ndo refletem
necessariamente a qualidade observada no setor magistral, pois
€ um hospital-escola publico e, por este motivo, espera-se que
0s erros sejam menores.
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