ARTIGO
DOI: 10.3395/2317-269X.00572

Revista g ; Q

VIi/QS
edehate

sociedade, ciéncia tecnologia

Avaliacao da caracteristica de personalizacao dos
medicamentos magistrais manipulados pelas farmacias
comunitarias com Autorizacao Especial quanto a
individualizacao da dose

Evaluation of the compounding formula of compounding medicines
by community pharmacies with Special Authorization for dosage

individualization

Francisco Eduardo de Pontes"

Helena Pereira da Silva Zamith"

' Instituto Vital Brazil (IVB), Niterdi, RJ,
Brasil

' Instituto Nacional de Controle de
Qualidade em Saude, Fundacgao
Oswaldo Cruz (INCQS/Fiocruz), Rio
de Janeiro, RJ, Brasil

* E-mail: pontes07@yahoo.com.br

Recebido: 26 abr 2015
Aprovado: 17 dez 2015

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

RESUMO

A manipulacao de medicamentos magistrais possui como objetivo fundamental o atendimento a
necessidades individuais, configurando sua personalizacéo, seja em termos da dose terapéutica,
forma farmacéutica adequada para uso, auséncia de insumos farmacéuticos para pacientes
com historico de intolerancia, entre outras justificativas técnicas. O presente estudo avaliou
a caracteristica magistral, no que se refere a individualizacdo da dose, das capsulas de uso
oral/monodroga contendo insumo farmacéutico ativo (IFA) constante da Portaria SVS/MS
n° 344/98, manipuladas pelas farmacias comunitarias de Nova Friburgo (RJ), por meio de pesquisa
documental. Foram avaliados os registros do més de novembro de 2006 dos livros de receituario
das farmacias com Autorizacao Especial concedida pela Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria
(ANVISA), totalizando 12.253 formulas; 22% deste total preenchiam os critérios de incluséo do
estudo. Os resultados da investigacdo nos permitiram concluir que havia baixa frequéncia de
medicamentos manipulados em doses individualizadas, somente 34%, em média, possuiam doses
diferentes das doses padronizadas nas especialidades farmacéuticas disponiveis no mercado
brasileiro, o que os descaracterizariam como medicamentos magistrais, personalizados. Nesse
sentido, os resultados do estudo nos apontam para a necessidade de uma avaliacao de risco
criteriosa, que justifique a manipulacdo de medicamentos realmente magistrais.

PALAVRAS-CHAVE: Farmacia
Manipulado; Nova Friburgo

Comunitaria; Autorizacdo Especial; Medicamento

ABSTRACT

The main purpose of compounding medicines is to meet individual needs, such as therapeutic
dose, appropriate dosage forms, and absence of pharmaceutical ingredients for patients with a
history of intolerance, among other technical reasons. This work analyzes, through documentary
research, the compounding formula for dosage individualization of oral capsules/mono drug
containing an Active Pharmaceutical Ingredient (API), according to Order No. 344/98, and
prepared by community pharmacies located in Nova Friburgo, Rio de Janeiro. Data were
recorded in November 2006, from prescription books of pharmacies with Special Authorization
issued by ANVISA (Brazilian National Health Surveillance Agency). From the 12253 analyzed
formulae, 22% met the inclusion criteria of this study. The results lead us to the conclusion
that the prevalence of compounded medication for dosage individualization was low. On
average, only 34% of the formulae presented a different dosage from the standard one in the
available specialties on the Brazilian pharmaceutical market, which results in a diminution of
personalized, compounded medications. This study therefore highlights the need of a more
substantial risk assessment to justify the compounding of real compounded prescriptions.

KEYWORDS: Community Pharmacy; Special Authorization; Pharmaceutical Compounding;
Nova Friburgo
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INTRODUCAO

No Brasil, segundo o Formulario Nacional da Farmacopeia Bra-
sileira, ha dois tipos de medicamentos manipulados, os farma-
copeicos e os magistrais. O primeiro se refere ao medicamento
“[...] cujo modo de preparacao ou elaboracao esta indicado nas
Farmacopeias” e o segundo “[...] destinado a um paciente indi-
vidualizado”, que é “[...] produzido de forma personalizada, ou
seja, para atender a uma necessidade particular de um paciente
e para uso imediato”.

Podemos concluir que o medicamento magistral é aquele que
tem como caracteristica fundamental o atendimento a uma ne-
cessidade particular, que confira sua personalizacao, seja em
termos da individualizacdo da dose, da auséncia de forma far-
macéutica adequada para um determinado grupo de pacientes,
muito comum em pediatria, auséncia de insumos farmacéuticos
presentes em medicamentos industrializados, capazes de pro-
vocar alergias em um determinado paciente, individuos intole-
rantes a lactose ou corantes, entre outras necessidades’.

N&ao ha na literatura nacional estudos que investiguem a cara-
teristica magistral dos medicamentos manipulados, isto é, o
atendimento a necessidades particulares, individualizadas de
um paciente que justifique, em termos de risco/beneficio, a
sua manipulacao. Sendo assim, o objetivo do presente traba-
lho foi descrever e avaliar a caracteristica de personalizagao
dos medicamentos manipulados pelas farmacias comunitarias,
do ponto de vista das doses dos insumos farmacéuticos ativos
(IFAs). Para isto, foram investigadas as capsulas gelatinosas du-
ras de uso oral, forma farmacéutica mais frequente no segmen-
to de manipulacao de medicamentos no Brasil"2.

METODO

Foi realizado censo das quatro farmacias comunitarias loca-
lizadas no municipio de Nova Friburgo no estado do Rio de
Janeiro, por esta cidade apresentar o maior numero de farma-
cias autorizadas pela Agéncia Nacional de Vigilancia Sanitaria
(ANVISA) a manipular IFAs controlados pela Portaria SVS/MS
n° 344/983, ou seja, com Autorizacao Especial (AE), do univer-
so de municipios sob a competéncia de fiscalizacdo da Supe-
rintendéncia de Vigilancia Sanitaria da Secretaria de Estado
de Salde (SUVISA/SES). A escolha de farmacias que possuiam
AE se deu pela importancia clinica dos IFAs controlados pela
citada Portaria, tais como: antidepressivos, antipsicoticos,
ansioliticos e anabolizantes. O presente estudo caracterizou-
se como uma pesquisa documental descritiva.

As farmacias foram codificadas como Farmacias A, B, C e D.

O Livro de Receituario (LR) das farmacias, documento oficial
cuja abertura, registros de manipulacao e encerramento pos-
suem carater compulsorios, foi utilizado como fonte de dados. O
periodo definido para o estudo foi o més de novembro de 2006,
uma vez que os dados encontravam-se recentemente arquivados
e representariam o perfil dos medicamentos manipulados antes
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da vigéncia da Resolucdo ANVISA n° 214/2006%, que atualizara as
Boas Praticas de Manipulagdo em ambito nacional.

Para coleta e consolidacao dos dados foi elaborada Planilha
Eletronica Padronizada utilizando o programa Microsoft® Excel
2002, através de modificagcées de planilha elaborada por Car-
neiro et al.’. A planilha foi construida com os seguintes campos:
a) coédigo da farmacia; b) nmero do LR; c) IFA e dose; d) classe
terapéutica; e) especialidade farmacéutica e f) IFA controlado.
0 campo e) se referia a existéncia ou nao de especialidade
farmacéutica, no mercado brasileiro, na mesma dose que o me-
dicamento manipulado, tendo como fonte o banco de dados dos
medicamentos registrados junto a ANVISA®.

Apos lancamento na planilha eletronica, foram analisados os
dados referentes as capsulas gelatinosas duras contendo IFA
controlado pela Portaria SVS/MS n° 344/1998 (monodroga).
Os resultados organizados na forma de Tabela foram expressos
em nUmeros absolutos e percentuais de medicamentos magis-
trais manipulados por IFA e farmacia nas mesmas doses que as
especialidades farmacéuticas disponiveis no mercado.

0 projeto foi avaliado e aprovado pelo Comité de Etica em Pes-
quisa do Instituto de Pesquisa Clinica Evandro Chagas (IPEC) da
Fundacao Oswaldo Cruz (FIOCRUZ) por meio do Parecer Consubs-
tanciado n° 034/2009 (Protocolo 0041.0.009.000-09). A autoriza-
cao para utilizacao dos dados para fins de pesquisa foi concedida
pela SUVISA/SES através de declaracdo assinada e datada em
18 de junho de 2008.

RESULTADOS E DISCUSSAO

As farmacias que fizeram parte do estudo manipularam, no pe-
riodo avaliado, 12.253 medicamentos, desses, 2.703 (22%) pre-
enchiam os critérios de inclusdo do estudo, ou seja, foram ma-
nipulados como capsula/monodroga contendo IFA constante da
Portaria SVS/MS n° 344/98.

Como podemos observar na Tabela, as frequéncias totais
de medicamentos manipulados como monodroga/capsula
contendo IFA da Portaria SVS/MS n° 344/98 com a mesma
dose que as especialidades farmacéuticas disponiveis no
mercado brasileiro, em todas as farmacias, superam os 50%
(média geral de 66%).

A metodologia utilizada no presente estudo nao permite avaliar
todas as possiveis caracteristicas de personalizagcao que pudes-
sem caracterizar os medicamentos como magistrais, como, por
exemplo, se alguma férmula manipulada teve como justificativa
algum tipo de alergia apresentada por um determinado paciente,
frente aos insumos de uma especialidade farmacéutica em parti-
cular. Entretanto, apesar dessa limitacao, o estudo foi capaz de
identificar com clareza um nimero expressivo de medicamentos
manipulados na mesma dose que as especialidades farmacéuti-
cas disponiveis no mercado brasileiro, o que, do ponto de vista
da dose, nao o caracterizaria como medicamento magistral.
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Tabela. Frequéncia de medicamentos contendo principios ativos da Portaria SVS/MS n° 344/98, manipulados como capsula/monodroga nas mesmas doses
que as especialidades farmacéuticas disponiveis no mercado brasileiro (Farmacias A, B, C e D). Nova Friburgo, novembro de 2006.
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IFA (Dose da especialidade

P Classe terapéutica A* B* c* D*
farmacéutica em mg)

Amitriptilina (25/75)
Bupropiona (150)
Citalopram (20/40)
Clomipramina (10/25/75)
Doxepina**

Fluoxetina (10/20)
Imipramina (25)
Maprotilina**

Mirtazapina (15)
Nortriptilina (25/50/75)
Paroxetina (10/15/20/30/40)
Sertralina (25/50/75/100)

Antidepressivo
Antidepressivo
Antidepressivo
Antidepressivo
Antidepressivo
Antidepressivo
Antidepressivo
Antidepressivo
Antidepressivo
Antidepressivo
Antidepressivo

Antidepressivo

15/10 (66,7%)

134/99 (73,9%)

26/26 (100%)
18/15 (83,3%)

09/05 (55,6%)
04/04 (100%)
13/13 (100%)

98/66 (67,4%)

05/05 (100%)
02/02 (100%)
15/15 (100%)
28/27 (96,4%)

06/02 (33,3%)
03/02 (66,7%)
16/01 (6,2%)
01/01 (100%)

65/43 (66,2%)

01/0 (0%)
01/01 (100%)
02/01 (50,0%)
10/08 (80,0%)
18/17 (94,4%)

62/34 (54,8%)
14/13 (92,9%)
77/62 (80,5%)
12/11 (91,7%)
07/0 (0%)
665/501 (75,3%)
04/03 (75,0%)

02/02 (100%)
17/11 (64,7%)
106/103 (97,2%)
142/133 (93,7%)

(

Venlafaxina (37,5/75) Antidepressivo 08/04 (50,0%) 01/01 (100%) 04/03 (75,0%) 31/23 (74,2%)
Anfepramona (25/50/75) Anoréxico 12/04 (33,3%) 12/03 (25,0%) 15/04 (26,7%) 243/83 (34,2%)
Femproporex (25) Anoréxico 14/03 (21,4%) 30/08 (26,7%) 11/02 (18,2%) 241/50 (20,8%)
Mazindol (1/1,5/2) Anoréxico 06/03 (50,0%) 38/15 (39,5%)
Sibutramina (10/15) Anoréxico 16/08 (50,0%) 08/03 (37,5%) -
Alprazolam (0,25/0,5/1//2) Ansiolitico 10/09 (90,0%) 03/02 (66,7%) 73/69 (94,5%)
Bromazepam (3/6) Ansiolitico 04/04 (100%) 01/01 (100%) 68/51 (75,0%)
Buspirona (5/10) Ansiolitico 01/01/ (100%) 03/03 (100%) 05/04 (80,0%)
Clobazam (10) Ansiolitico - 01/01 (100%)
Clordiazepoxido (10/25) Ansiolitico 01/01 (100%) - 16/08 (50,0%)
Cloxazolam (1/2/4) Ansiolitico 03/03 (100%) 14/12 (85,7%)
Diazepam (5/10) Ansiolitico 06/06 (100%)
Lorazepam (1/2) Ansiolitico 06/04 (66,7%)

Flufenazina** Antipsicotico
Levomepromazina (25)
Risperidona (0,5/1/2/3)

Sulpirida (50)

Antipsicotico
Antipsicotico

Antipsicotico

Clonazepam (0,25/0,5/2) Antiepilético
Fenobarbital (100) Antiepilético
Gabapentina (300) Antiepilético

02/0 (0%)

11/10 (90,9%)

01/01 (100%)

01/0 (0%)
02/02 (100%)
08/08 (100%)

02/0 (0%)

01/0 (0%)

08/0 (0%)
06/05 (83,3%)
12/12 (100%) 82/81 (98,8%)
16/11 (68,8%)
01/01 (100%) 27120 (74,1%)
02/01 (50,0%)

02/02 (100%)

Oxandrolona** Esterdide anabolizante 01/0 (0%) 03/0 (0%)
Biperideno (2) Antiparkinsoniano - 01/01 (100%)
Selegilina (5) Antiparkinsoniano - 01/0 (0%) 06/04 (66,7%)
Codeina (30) Analgésico Narcético - 01/01 (100%)
Tramadol (50/100) Analgésico Narcético - 02/02 (100%)
Nitrazepam (5) Hipnotico/Sedativo - 01/01 (100%)
Total 243/173 (71,2%) 265/184 (69,4%) 188/110 (58,5%) 2.007/1.328 (66,2%)

* NUmero total de medicamentos manipulados por IFA /Numero de medicamentos manipulados por IFA na mesma dose que a especialidade farmacéutica (%).
** Nao foi identificada especialidade farmacéutica disponivel no mercado brasileiro.

Os medicamentos magistrais sao Unicos e por isso, ndo pas-
siveis de analises de controle de qualidade destrutivas, tais
como: teor, uniformidade de conteldo e dissolucao. Tal im-
possibilidade de analise nos indica que sua manipulacao deva
ser justificada nos casos em que os possiveis beneficios supe-
rem os riscos da administracao de um medicamento em que
os testes de controle de qualidade que assegurem seguranca e
eficacia sao inviaveis. Os medicamentos que fizeram parte do
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estudo impdem uma avaliagao de risco/beneficio ainda mais
rigorosa, ja que sdao medicamentos contendo IFA de grande
importancia clinica. Poderiamos destacar da Tabela, a rispe-
ridona (antipsicotico), que apresentou nas quatro farmacias,
uma frequéncia de manipulacdo na faixa de 91 a 100% com a
mesma dose que as especialidades farmacéuticas disponiveis
no mercado brasileiro. Os beneficios devem ser considera-
veis para que sua manipulacao seja justificada, dado o risco
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da administracao de um medicamento que possa apresentar
problemas de teor, uniformidade de contetdo ou dissolucéao,
parametros impossiveis de serem avaliados nos medicamentos
realmente magistrais, ou seja, personalizados.

CONCLUSAO

O presente estudo nos permite concluir que ha alta frequéncia
dos medicamentos manipulados como capsula/monodroga con-
tendo IFA da Portaria SVS/MS n° 344/98 na mesma dose que as
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