UNIVERSIDADE B

COIMBRA

Patricia Freitas Sousa

Relatérios de Estagio e Monografia intitulada “A importancia da
biomonitorizacao humana na protecao da saade infantil” referentes
a Unidade Curricular “Estagio”, sob a orientacao da Professora
Doutora Angelina Pena, Dra. Maria do Carmo e Dr. Daniel Ribeiro
apresentados a Faculdade de Farmacia da Universidade de Coimbra,
para apreciacao na prestacio de provas publicas de Mestrado
Integrado em Ciéncias Farmacéuticas.

Setembro de 2019



Patricia Freitas Sousa

Relatérios de Estagio e Monografia intitulada “A importancia da biomonitorizagao humana na
protecao da saude infantil” referentes a Unidade Curricular “Estagio”, sob a orientagao da
Professora Doutora Angelina Pena, Dra. Maria do Carmo e Dr. Daniel Ribeiro apresentados
a Faculdade de Farmacia da Universidade de Coimbra, para apreciagao na prestagao de

provas publicas de Mestrado Integrado em Ciéncias Farmacéuticas.

Setembro de 2019

UNIVERSIDADE b

COIMBRA



Declaraciao de honra

Eu, Patricia Freitas Sousa, estudante do Mestrado Integrado em Ciéncias Farmacéuticas
com o n°® 2014227900, declaro assumir toda a responsabilidade pelo conteido do Documento
Relatérios de Estagio e Monografia intitulada “A importancia da biomonitorizagdo humana na
protecao da saude infantil” apresentados a Faculdade de Farmacia da Universidade de

Coimbra, no ambito da unidade de Estagio Curricular.

Mais declaro que este Documento é um trabalho original e que toda e qualquer
afirmagao ou expressiao, por mim utilizada, esta referenciada na Bibliografia, segundo os
critérios bibliograficos legalmente estabelecidos, salvaguardando sempre os Direitos de Autor,

a excecao das minhas opinides pessoais.

Coimbra, 2 de setembro de 2019.

(. —
Qa»lau.o\ tredas Seusa,

(Patricia Freitas Sousa)




AGRADECIMENTOS

Um especial agradecimento a minha familia que me acompanhou ao longo
destes anos. Muito obrigada por todo o apoio, carinho, forga,
e pela oportunidade que me

proporcionaram!

Aos grandes amigos que me acompanharam um

obrigada pela amizade e apoio.

Ao Fred, pela paciéncia, pelos almogos e pelo

carinho. Sem ti nao seria possivel!

A Professora Doutora Angelina Pena.
A Farmacia Moco.

A Pharmilab.



INDICE

Parte I: Monografia — “A importancia da biomonitorizacdo humana na protecio da saude
infantil”

SIGLAS, ACRONIMOS E ABREVIATURAS......ooosocceveeeeeessssssssssssessssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssee
RESUDMO ..o cuierreeseesseesseeesseesseessessseesssesssessseessesssssssssessesssses e ssseessess s s sss s ess e sssessseessee s ssasssasssessssesssesssseeas
ABSTRACT .ot eeteeessesees s sssesssess s sss s s s R R R8RSR R RS R R R R R
INTRODUGAQ ......ooovvvvmmemsssssssseessssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssnssssssssssssssssssssssssssnsssssssssssssssssssssnns
BIOMONITORIZAGAO HUMANA (BMH) cooooveesssssusssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssss
I oL e (RT3 (e (o TP
100 0T U or= T (o) (X3P
Projeto HBMAEU.....cccrcreee e sesses e sss s sss s sssss s s s ssssssssnns
LIIMIIEACOES cuuvuevreureeeressesesissessesessssssesssssssesssssssesssssssessssesssssssssssssssesssssssssssssssssssssssssssasseeasssssssasssssesssessnesssenssesssnsnens 10
FATORES DE RISCO EM CRIANCAS ... sssssssssssssssass 10
SUBSTANCIA PRIORITARIAS ...coooiversevrsessssssssssssssssssssssssssss st s ssssssss st sessssss s sess s s s 12
SUDSTANCIAS EBIMEIZEINEES ....cvuveerseesseesseeseessesssessseesseesssesssesssesssesssessssesssesssesssessssesssesssesssasssessssesssesssessssssssesasessaees 13
2T (03 (e TP 14
OULTAS SUDSTANCIAS cvvurrrueeseeeseeessersseesseesseessesssessseessessssesssssssesssess e ssesssess s sesssss s e ss s ssesssssssessssssasesuessnees 15
VIAS DE EXPOSICAQ NA INFANCIA....oooosssrvveeeessssssssssssssessssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssesss 16
EXPOSICAO PIé € POS-NALAL.....cuuieeeeeceeciseereesseet et ssse s ss bbb s ss bbb s 16
|20 q 0T Uor Ta o T0) g 1 4 Ve X Lo 1T 17
202 0 TRy or= 1o o 1) ol U t=1 E= Vo= T J00E PPN 19
D0t 0 TRy Lor= 100 13y 4L U 20
PRINCIPAIS DOENGAS ASSOCIADAS A EXPOSICAQ ......ovvvveeeeessssssssesseessssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssss 21
CONCLUSAD .oosevrseverssssesssssssssesessesessssssessssssss s s s s s 555555 s s s s s s 23
REFERENCIAS ...ooscettevreesessssessesssess s sesssesssese s s s s 5558555555555 s e 24
Parte Il: Relatorio de Estagio Curricular em Farmacia Comunitaria - Farmacia Moco
SIGLAS, ACRONIMOS E ABREVIATURAS......ooossecceveeeeessssssssssssessssssssssssssesssssssssssssssssssssssssssessssssssssssesssssssses 32
2 DY 01 0 PO 33
ABSTRACT ..ttt sess s s s s s SRR RS R R R R e 34
INTRODUGAQ oeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeeseeeeeeeeeesessessssssss s 35
ANALISE SWOT covesreesresseressessssessssssssesssssssssesssessssss s s s s s sess s s s s s s s 36
R e T ] LR 0 ) 7 1T 36
IWVEAKNESSES — FTAQUEZAS ....eereeueereenseereesseessessssessesssessssssssssss s ss s s s e a bbbt 39
Opportunities — OPOTTUNIAAAES. .......ccuriereereererecereeseesse s sersse st sessss s s s ss bbb sse s nraes 40
TRIEALS — AIMIEACAS ...eueereeurereeseeseessessessesssessasssessesss s s s s s s s s b st s s £ e R e R R st bR b e s bbb 41
CONCLUSAD .corteetevrseeseessessssseesssesssses s s s 555555585 e s e 44

REFERENCIAS .ovvveeeeeeeeeeussseessseessssssssssssssssssssessessssssssssssssesssssssssesssssssssssssssssssssssssssessssssssssssssssssssssssssssessssssssssssesses 45



Parte llI: Relatério de Estagio Curricular em Industria Farmacéutica - Pharmilab

SIGLAS, ACRONIMOS E ABREVIATURAS....ooooosssescccssssssessssssssssssssssssssssssssssssssssssssessssssssssssssssssssssssssssssssssss
RESUMO ..o ieceeeeseesseesees s ssessessse s sss e s s ss s s s s8R SRR AR AR E AR R
ABSTRAC T ..ttt reeres et es s s s es s s R R R AR
INTRODUGAQ .....oooovvvsesmsssssssssessssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssssnsesssssssssssssssssssssssnssssssssssssssssssssss
ANALISE SYWOT ..ovvvseveesevessesssssssssssssssessesessssessessssessssssssss s s s s s s s
SETENGRALS = FOTCAS .oueurieneeereeaseiseesseiecsss et sssss s ss st s bsse e s e e et
WEAKNESSES — FTAQUEZAS. oo ceureeeeeseeneeeseessetseisesessses st ssss s ssse s ss s s s s bbbt
Opportunities — OPOTtUNIAAAES. ..o s s sssaes
TRTEALS — AINBACAS uuvuersesressesesressessesses st s s s s s s et
CONCLUSAD .oreevvvveeseeesesessesesesessesesesessssssessssessss s 5551588855k
REFERENCIAS «.oovrevveteeveesevesseseesesssssssessesesesesessssssesssss s s s ssssssssssesesses



Parte |

Monografia — “A importancia da biomonitorizagao humana na

protecao da saude infantil”



SIGLAS, ACRONIMOS E ABREVIATURAS
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RESUMO

As criangas pertencem a uma das faixas etarias mais vulneravel e mais suscetivel a
exposi¢ao a substancias quimicas e aos riscos associados. No entanto, em comparagao com
os adultos, ha menos estudos que tém as criangas como alvo, tal como as mulheres gravidas.
A anatomia e fisiologia de uma crianga permite que haja maior probabilidade de aparecimento
de problemas associados a exposicao, mesmo em quantidades minimas. A exposi¢ao a
compostos toxicos pode ocorrer por ingestao, inalagao, absor¢ao dérmica e/ou ainda durante

a gestagao.

A exposicao a uma certa substancia, num certo momento, com um determinado risco
ainda nao é uma informagao acessivel em qualquer estudo, sendo que a maioria dos estudos
avalia uma mistura de substincias e nao utilizam elevado nimero de amostras, ou seja, sio
estatisticamente insignificativos. A Biomonitorizagato Humana (BMH) tem como objetivo
associar a exposigao-resposta de uma substancia. A criagao de projetos e iniciativas, como o
projeto HBM4EU permitira a harmonizagao de informagao e a obtengao de conhecimentos
mais concretos dos riscos associados a exposi¢ao, permitindo a implementagao de medidas

que reduzam esses riscos.

A realizagao de estudos de Biomonitorizagao Humana é importante na prevengao de
doengas que sio consequéncia de exposi¢oes a substincias toxicas, principalmente nas

criangas, tendo em conta que muitas substancias tendem a bioacumular no organismo.

Palavras-chave: BMH, exposicao, criancas, saude, ambiente, substancias prioritarias,

pesticidas.



ABSTRACT

Children are one of the most vulnerable and susceptible age groups to chemical
exposure and associated risks. However, compared to adults this age group has fewer studies,
like pregnant women. The anatomy and physiology of children allows for a higher likelihood
of the appearance of problems associated with exposure, even in minimal amounts. Exposure
to toxic compounds may occur by ingestion, inhalation, dermal absorption and/or during

pregnancy.

Exposure to a certain substance at a certain time with a certain risk is not yet accessible
information in any study, and most studies evaluate a mixture of substances and do not use
large numbers of samples, in other words they are statistically insignificant. Human
Biomonitoring (HBM) aims to associate the exposure-response of a substance. The creation
of projects and initiatives, such as HBM4EU will allow the harmonization of information and
will attainment more concrete knowledge of the risks associated with exposure, allowing the

implementation of measures that reduce these risks.

Human Biomonitoring studies are important in preventing diseases that are a
consequence of exposure to toxic substances, especially in children, given that many

substances tend to bioaccumulate in the body.

Keywords: HBM, exposition, children, health, environmental, priority substances, pesticides.



INTRODUCAO

Durante o dia-a-dia estamos expostos a uma mistura complexa de substincias

quimicas, seja por inalagao, ingestao, absorgao dérmica ou através da placenta.

O uso de substancias quimicas em produtos de uso doméstico, na agricultura, no
controlo de pestes trouxeram vantagens para o Homem, no entanto promoveram a exposigao
humana e ambiental a quimicos possivelmente toxicos.” A exposicao a metais pesados e aos
seus metabolitos, bem como a outras substancias quimicas toxicas € um assunto sério,

principalmente para as criangas, visto que sio o grupo populacionais mais vulneravel."**

A falta de informagao harmonizada para uma avaliagao e gestao do risco de substancias
quimicas, ao nivel Europeu, é um grande obstaculo.” A reduzida informagiao toxicologica de
substancias quimicas, relativamente a exposicao humana e ao perigo associado na saude
decorrentes, principalmente da exposi¢dao a concentragoes baixas de substancias quimicas
despertou interesse por parte de varias organizagoes, como a Autoridade Europeia para a
Seguranca Alimentar (EFSA) e a Organizacio Mundial de Saiude (OMS), que destacam a
Biomonitorizagao Humana (BMH) pelo facto de fornecer valores de exposi¢ao e do risco
associado, e assim valorizar a importancia da biomonitorizagao de substancias para a protegao

da saude.>*

A BMH baseia-se em estudos que usam como ferramenta a avaliagio da exposicao a

~ . . . . ’ ART , . 4 .
substancias quimicas e o risco associado com a saude publica e a saude ambiental. * Existem
diversos estudos epidemiologicos em que associam a exposicio de pesticidas a efeitos

adversos no homem com impacto na salde.’

Nos ultimos anos varios projetos que usam a BMH foram realizados, como é o caso
de Consortium to Perform Human Biomonitoring on a European Scale (COPHES)’ e de
Demonstration of a study to Coordinate and Perform Human biomonitoring on a European Scale
(DEMOCOPHES)"°. A Comissiao Europeia (CE) reconheceu a importancia de realizagio de
estudos de BMH no seu Plano de Agao do Ambiente e Salde, que centra-se nas criangas, pois
estas sao vulneraveis a exposicao de substancias quimicas provenientes da alimentagao e do

ambiente, e por isso promoveu a realizagao dos projetos mencionados.

Atualmente, decorre o projeto HBM4U em que une varios paises da Europa e relne
BMH de substancias prioritarias, aliando a decisores politicos de forma a diminuir a exposi¢ao

a quimicos através de medidas, com a missao de proteger a saude.



BIOMONITORIZAGCAO HUMANA (BMH)

Ha varios fatores que sdao essenciais para determinar a exposicao-resposta do ser
humano perante uma substancia quimica, como a concentragio em um meio ambiental
especifico, as propriedades quimicas e fisicas, o tempo de exposi¢do, bem como fatores
individuais, a taxa de absorgao, metabolismo e excregao. A biomonitorizagao humana (BMH)
tem em conta todos estes fatores, sendo assim uma ferramenta de avaliagao da exposicao
humana a compostos naturais ou sintéticos, aos seus metabolitos ou produtos de reagao na

populagio geral e em subgrupos especificos."

Tem como objetivo principal o
desemvolvimento de medidas com o objetivo de reduzir a exposi¢ao a substancias quimicas e

a prote¢io da satide humana.'

A biomonitorizagao baseia-se na quantificagao de biomarcadores em fluidos do corpo
humano, como o sangue, a urina, a saliva, leite materno, suor e outros, como fezes, cabelo,
dentes e unhas, sendo a urina o tipo de amostra mais utilizado devido a facilidade de colheita
e por utilizar um método nao invasivo. A BMH permite avaliar o impacto na saude resultante
da exposi¢ao a substancias quimicas, a partir das quantidades de substancias quimicas que

alcancem os tecidos humanos.'?”®

A BMH avalia tendéncias de exposi¢io temporal, com caracterizagao de padroes
geograficos de exposicao, identificando grupos vulneraveis e populagbes com elevada
exposi¢do, comparando subgrupos populacionais."** As criangas constituem o grupo de
populagao vulneravel e estao especialmente suscetiveis a efeitos adversos consequentes da
exposi¢ao a poluentes. Assim, a protegao das criangas contra os riscos de exposicao, a
ambientes quimicos, biologicos e fisicos € uma prioridade e € uma atual preocupagao na saude

publica." '

Para interpretar os resultados dos estudos de biomonitorizagao € importante ter
conhecimento dos valores do intervalo de referéncia de uma dada substincia quimica, de
forma a avaliar os niveis de exposicao. Este é calculado a partir de valores de referéncia, ou
seja, a concentracao esperada de uma determinada substancia quimica numa populagao que
nao sofreu exposicao. O intervalo de referéncia ¢ influenciado por fatores ambientais, estilos

de vida, e pode variar de acordo com a localizagdo.**'

Tipos de estudos

Os estudos de BMH baseiam-se em 2 tipos de estudos, transversal e longitudinal, sendo

este Ultimo o mais frequentemente referenciado na literatura cientifica.



Um estudo transversal avalia a concentragao interna da substincia quimica na
populacio num determinado tempo e local. Neste caso, se a pesquisa usar uma amostra
aleatoria de populagao de um pais, esta ira caracterizar a exposi¢cao na populagao total do

pais.'

Um estudo longitudinal acompanha a amostra ao longo de um periodo de tempo e usa
diversas amostras bioldgicas de cada individuo. A resposta a exposi¢do em coorte € um
exemplo de estudo longitudinal, que avalia a exposigao e os fatores de risco e acompanha o

grupo de estudo de forma a avaliar possiveis efeitos na salide associados & exposigao."”

Biomarcadores

A BMH usa biomarcadores que sao substancias ou indicadores de mudanga ou eventos
no corpo humano. Estes possibilitam a monitorizagao da exposigao e da presenga de quimicos

no corpo, da detegio antecipada de efeitos na salide e da resposta bioldgica.'"”

Biomarcadores de exposicao identificam e quantificam a substancia quimica externa,

os seus metabolitos e o produto da interagao no organismo, a partir dos dados recolhidos da

poluicio ambiental, dos fatores pessoais e do estilo de vida.'”

Biomarcadores de efeito refletem as alteragoes reversiveis precoces no organismo,

que sao quantificaveis em parametros bioquimicos, fisiologicos e comportamentais, que podem

estar associadas a problemas de salide ou doengas que resultaram da exposigao.

Biomarcadores de suscetibilidade é um indicador de caracteristicas intrinsecas do

organismo, inerentes ou adquiridas, que promovem suscetibilidade a um efeito adverso em

resposta a exposicao de uma substincia quimica especifica."”

Projeto HBM4EU

O HBM4EU é um projeto europeu que reune 28 paises da Uniao Europeia (UE),
Portugal inclusive, a Agéncia Europeia do Ambiente (AEA) e a CE, com a missao de coordenar
e desenvolver uma abordagem harmonizada para futuros estudos de BMH a nivel europeu.
Tem como objetivo a avaliagao da exposicao humana a substancias quimicas na Europa
relacionando os riscos associados e o impacto que tem para a saude Humana. Esta iniciativa
tem como principais objetivos harmonizar os resultados obtidos, gerar evidéncia cientifica e
fornecer informagao aos decisores politicos para a criagio de medidas para a redugao de

exposi¢ao, que sustentem uma futura legislagio.”'* "



Este projeto utiliza varios critérios para a selecao de substancias prioritarias para a
realizagao da BMH, tal como a extensao geografica, os grupos populacionais abrangentes,

evidéncia de potencial impacto na salide e alguns aspetos técnicos e regulamentares.'® '’

O projeto teve inicio em 2017 e finalizara no ano de 2021, com produgao de resultados
regulares apresentados a CE, em que os resultados obtidos estarao disponiveis a partir de um

website de acesso puUblico.'® "’

Limitacoes

A BMH integra a exposi¢ao de diversas origens e a informagao da relagao dose-
resposta, de forma a obter a dose interna num determinado momento de uma determinada
substancia.” No entanto, a BMH nio revela a origem da exposi¢io e o tempo em que a

substancia quimica se encontra no organismo.”

A avaliagao da exposigao humana normalmente envolve varias substancias, ou seja, o
“efeito mistura”, sendo assim mais dificil avaliar a exposicao de uma s6 substancia presente no

estudo, bem como o seu impacto na saide.”’

Varios aspetos podem afetar a qualidade e estabilidade de amostras e a quantificagao
de biomarcadores, como a hora de colheita, tipos de embalagens, conservantes e outros
aditivos usados, temperatura de armazenamento, transporte, entre outros. A contaminagao
da amostra durante a colheita, armazenamento e os procedimentos analiticos devem ser

minimos.>

A colheita de amostras de liquidos biologicos suscita problemas éticos e de privacidade.
sendo necessario consentimento informado de todos os participantes."” Para a avaliagio do
risco de exposicao é imprescindivel proceder a harmonizagio de métodos analiticos a nivel

europeu e a sua validagao.?

FATORES DE RISCO EM CRIANCAS

As criangas sao mais vulneraveis por estar em constante crescimento, por diferencas
comportamentais e diferentes padrdes de exposicao.'* As criancas sio diferentes dos adultos
no que consta a fisiologia do corpo humano, este sofre grandes mudangas nas primeiras
semanas apds o nhascimento,'” no entanto o desenvolvimento dos 6rgios ocorre em varias

fases durante a infancia. Por exemplo, o sistema imunitario e o cérebro levam anos ou mesmo



décadas até atingir a maturagao, enquanto a enzima CYP450 alcanca os valores equivalentes

ao de um adulto algumas semanas apés o nascimento. "

Durante a infancia o sistema nervoso, imunitario, reprodutivo e digestivo estao em
desenvolvimento e a taxa de metabolismo é mais elevada.' ?' E expectavel que as criangas
tenham um consumo de agua, alimentos e volume de ar respirado por quilograma de peso
corporal superior ao de um adulto.'" '*?° Num estudo em que compara vérias faixas etdrias
de acordo com a exposicao a pesticidas, as criangas constituem o grupo etario com maior
quantidade de amostras e quantidade de residuos, porque as criangas tém uma maior ingestao
de alimentos por quilograma de peso corporal, que leva a uma elevada exposi¢ao a substancias
quimicas.'®* Assim, se real¢a a importancia de avaliar a exposi¢io das criangas em comparagio

com os adultos.

Agua nio-potavel, auséncia de saneamento, poluigio do ar, alimentos contaminados,
doencas infeciosas e exposi¢ao a substincias toxicas sao as maiores ameagas a salde das
criangas. Algumas substancias sao prejudiciais, como os metais pesados, Poluentes Organicos
Persistentes (POPs), pesticidas e poluentes do ar, que afetam a saude das criangas e aumenta

a incidéncia de algumas doengas."

A alimentagao nas criangas é uma das vias de maior exposicao, devido a sua dieta, que
é diferente da dieta dos adultos. Um estudo indicou que a dieta de criangas com idade entre
os 2 e os 5 anos contém maior percentagem de pesticidas, estando esta acima da dose de

referéncia.”®

A localizagao é também um fator de risco, apesar de depender da exposicao e da
amostra de voluntarios utilizada no estudo. Por exemplo, um estudo realizado em criangas
comprova que a exposi¢ao a pesticidas nao tem como fator dependente a proximidade de
zonas agricolas. O clorpirifos-etil e a permetrina foram encontrados com maior percentagem
nos voluntarios que viviam longe de zonas agricolas, e o fipronil e o propiconazol em zonas
mais perto.'® No entanto, outro estudo demonstrou que na 4rea urbana havia uma maior
exposicio a bifenilos policlorados (PCB) do que na zona rural."” O limite de referéncia de cada
substancia deve ser classificado de acordo com o estilo de vida, o ambiente e pode variar em

cada pais, ou mesmo regiao.

Ha menos estudos realizados em criangas e recém-nascidos em que avaliam a presenca
de substincias quimicas téxicas em comparagio com os adultos.” A falta de informagio
toxicologica e de estudos em criangas € um problema na salde publica. A exposi¢ao a

substancias quimicas inicia-se muito cedo, e a sua bioacumulagao igualmente.



A exposicao humana a POPs é um tema preocupante devido a diversidade de efeitos
adversos provenientes da exposicao e bioacumulagao. Um estudo realizado em 2013 em que
avaliou os niveis de PCB na amostra de sangue de criangas entre os 6 e os | | anos de idade,

e suas respetivas maes, obteve resultados positivos quanto a presenca de PCB."

A Dioxina é um exemplo de POPs que se bioacumula, principalmente no tecido
adiposo de animais. A sua presenga no ambiente é ubiqua e mais de 90% da exposicao é através

da alimentagao, nomeadamente carne e laticinios, peixe e marisco.

No Vietname, um local onde ha uma grande exposicao a dioxina, nomeadamente
2,3,7,8-tetraclorodibenzo-p-dioxina (TCDD) e equivalente toxico de policlorado dibenzo-p-
dioxinas/furanos (PCDDs/Fs) foi realizado estudo epidemioldgico em que acompanha 176
criangas até aos 5 anos de idade, e respetivas maes, monitorizou os niveis de dioxina e a sua
influéncia no desenvolvimento neurologico das criangas. A partir de amostras de leite materno,
concluiu-se que ha exposicao pos-natal, a partir do aleitamento. A partir dos resultados
obtidos verificou-se que a exposicao elevada pode aumentar o risco de défice cognitivo
combinado com problemas de coordenagao motora semelhantes ao Transtornos do Espectro

Autista (TEA).***

SUBSTANCIAS PRIORITARIAS

Uma substancia prioritaria cumpre alguns critérios, tais como, se € uma preocupagao
para a saude humana, se ha evidéncia de exposicao da substdncia humana e/ou ambiental, e se
existem questoes politicas. Para além disto, a viabilidade financeira e técnica da monitorizagao

das substancias também é um critério de escolha.’®

Na Figura | estao representadas algumas substancias prioritarias a nivel Europeu.
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Fig.l: Exemplos das principais classes de substancias prioritarias.

Substancias emergentes

Compostos emergentes sao COMPpOStos que apareceram recentemente no meio
ambiente e que despertaram alguma preocupagao, ou substancias que ja se encontram no
ambiente e no humano e que suscitaram alguma preocupagiao, recentemente quanto a
exposicio e ao impacto na salde.’* ** Sio composto com pouca informagio toxicologica
disponivel e, por isso a exposicao e os riscos associados nao sao totalmente conhecidos, sendo
que estas substincias podem ter consequéncias onerosas para a saude humana e para o
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ambiente. Estas substancias permanecem emergentes enquanto nao houver informagao

suficiente sobre os problemas associados a exposigao.

O objetivo dos estudos destas substancias é obter informagao, sobre as ocorréncias
no ambiente e os efeitos adversos no organismo provenientes da exposi¢ao, de forma a gerir

os riscos para a salde e estabelecer medidas de prevengao para a protegao da satide publica.”

O projeto HBM4EU criou uma lista extensiva de substincias emergentes em que se
baseia na lista NORMAN e contém, maioritariamente, surfactantes, produtos farmacéuticos e
de cuidados pessoais, biocidas, pesticidas polares e os seus produtos de degradagao, e

compostos com efeito desregulador endécrino.?® *



Pesticidas

A populagao esta exposta a uma mistura complexa de pesticidas proveniente tanto da
alimentagao, como da inalagao e absorcao dérmica. Apesar de o nivel de exposicao ser baixo,
alguns pesticidas classificam-se como POPs e, por isso tem tendéncia a bioacumular no

organismo.

Os POPs sao substancias lipossoluveis, ou seja, sao pouco sollveis em agua, o que faz
com que estas se acumulem em tecidos, por exemplo no tecido adiposo. Estas substancias

tém a capacidade de se transmitir ao longo da cadeia alimentar.®

Os piretroides (PYs) compoem uma das principais classes de inseticidas usado no
controlo de uma ampla gama de insetos e pode-se encontrar tanto em produtos
fitofarmacéuticos, como em produtos biocidas.””** Os organofosfatos, como o clorpirifos e o
dimetoato, cujo mecanismo de agao ¢€ inibir irreversivelmente a acetilcolinesterase (AchE) no
sistema nervoso dos insetos e, consequentemente, de organismos nao-alvo. Espera-se que a
exposicio a PYs aumente por ser um substituto de OPs.”” A permetrina é um pesticida que
pertence ao grupo de PYs usado como agente antiparasitario indicado no tratamento de

infestagoes por piolho.

Para além dos PYs, existem outros pesticidas presentes no ambiente, como o fipronil
que é um inseticida autorizado para combater as pulgas de caes e gatos, no entanto é proibido
em exploragoes pecuariaszg, e o propiconazol que é um fungicida usado na agricultura,

. . 38 . . ~ TR
principalmente no trigo e na cevada.™ O glifosato tem como mecanismo de agao a inibicao de
uma enzima, enzima 5-enolpiruvoil-shikimato-3-fosfato sintetase (EPSPS) que esta envolvida
na sintese de aminoacidos aromaticos de plantas. Como os vertebrados nao apresenta esta

enzima, supde-se que este herbicida nio afete a espécie nio-alvo, incluindo os humanos.”

O uso intensivo de pesticidas para controlar pragas de insetos e pestes tem como
intengao ajudar na producao de alimentos e proteger a saude humana, no entanto a falta de
informagao toxicoldgica, principalmente quanto aos efeitos adversos nas criangas e o uso nao
controlado é um problema de saide publica.”? Tanto em alimentos como no ambiente

encontramos uma grande variedade de pesticidas.

Os pesticidas também siao usados nas habitagoes, mesmo dentro de casa, com
produtos que contém PYs ou OPs.’ Num estudo realizado em 23 criangas com idade
compreendida entre os 3 e os | | anos, em que foram efetuadas colheitas de amostras de urina

durante as 4 estagoes, no verao, outono e inverno do ano de 2003 e na primavera do ano de
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2004, permitiu obter informagao da exposigao recente a substancias quimicas. Neste estudo
o niimero de amostras com metabolitos de inseticidas, como PYs, era superior no outono,

coincidindo com a altura em que se usava mais inseticidas. >

O cabelo é uma amostra segura na investigagao da exposi¢ao cronica a longo prazo.
Os compostos que estao presentes no sangue sao incorporados no cabelo, na sua estrutura
durante a sintese aumentando a estabilidade das substincias.’” ** No entanto esta amostra
também tem limitagdes como a cor de cabelo e a taxa de crescimento variavel, que pode

limitar a utilidade desta amostra como indicador de concentragdes de mercurio no corpo.”’

A exposicao a pesticidas foi avaliada num estudo realizado no cabelo de 148
voluntarios, em que 28 tinham menos de 10 anos de idade. Neste estudo foram analisados 30
pesticidas (inseticidas, herbicidas e fungicidas). Foi observado que 60,1% das amostras
apresentavam pesticidas e que quatro pesticidas foram encontrados com percentagem
superior a 10%, tais como fipronil, permetrina, clorpirifos-etil, inseticidas, e propiconazol,
fungicida. As concentragoes mais elevadas foram observadas para a permetrina (3941,9 pg/mg

de cabelo) e no fipronil (1122, pg/mg), em amostras de cabelo.'®

Outras substancias

O arsénio é um potencial cancerigeno, de origem natural e antropogénica, em que a
sua exposicao pode provocar lesdes na pele e cancro em varios 6rgaos, como pulmao, bexiga
e pele. A principal fonte de contaminagao € a agua, no entanto também se encontra em
alimentos como o arroz. O Painel da EFSA sobre Contaminantes na Cadeia Alimentar
(CONTAM) concluiu que a Dose Semanal Toleravel Provisoria (DSTP) de |5 pg/kg por peso
corporal estabelecida pela Comité Conjunto de Especialistas em Aditivos Alimentares da
FAO/OMS (JECFA) nao é apropriado por se observar efeitos adversos nessa concentragao.
Num estudo realizado em 2010 no México estima que aproximadamente 500.000 criangas até
aos 14 anos de idade bebem agua com niveis de arsénico acima de 10 pg/L. Este estudo
concluiu que se trata de um problema de saiude publica, devido aos efeitos adversos
consequentes da exposi¢ao ao As que foram observados, como por exemplo o aumento do

risco de doengas cardiacas, alteragdes imunoldgicas e neuroldgicas.’ ** *°

O mercurio é um elemento presente no ambiente por processos naturais, € o metal
pesado mais toxico, persistente e que bioacumula através da cadeia alimentar, ou seja, € um
POPs. O risco de exposi¢ao aumenta na populagao que vive perto de locais poluidos com

mercurio, como por exemplo perto de minas. O mercurio pode ser encontrado no ambiente
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em diversas formas, no entanto a forma predominante é o metilmercurio (MeHg), sendo esta
a substincia mais exposta ao ser humano. Este elemento pode afetar varios 6rgaos do
organismo e € neurotoxico, até mesmo em concentragoes mais baixas. As criangas sao a faixa
etaria mais suscetivel a exposicao desta substincia devido a sensibilidade do seu sistema
nervoso. Esta substincia esta presente na agua e no ar, sendo que a maior exposi¢ao nos

humanos é por consumo de peixe.***

O cddmio e os seus compostos podem estar presentes no ambiente através do solo,
do ar e da 4gua. Este é um elemento de origem natural no ambiente ou antropogénica. A
Agéncia Internacional de Pesquisa em Cancro (IARC) classificou e o cadmio e os seus
derivados como carcinogénicos (Grupo |). A exposigao a esta substancia aumenta o risco de
cancro nos pulmoes em trabalhadores de certas industrias e também o cancro de nariz e dos

seios nasais.>

VIAS DE EXPOSICAO NA INFANCIA

Exposicao pré e pos-natal

Apods nascimento, o bebé pode ser exposto a substincias quimicas através da
amamentacao, do ar e da ingestao de alimentos, principalmente quando ha contacto com
superficies e com as maos, sendo estas as principais fontes de contaminagao. Promotores de
stress no Utero ou em fase pds-natal, como a exposigao a contaminantes ambientais podem

provocar consequéncias no desenvolvimento e salde do feto ou recém-nascido.®

A partir de uma revisao sistematica e meta-analise de |5 estudos publicados na
literatura cientifica, entre 1950 e 2009 verificou-se associagao entre a exposi¢cao durante a
gravidez a determinados pesticidas e o risco de aparecimento de leucemia em criancas.’ Tendo
em consideragao que a leucemia nas criangas aparece nos primeiros anos de vida, a exposigao

durante a gravidez é um fator importante.> *

Em diversos estudos publicados na literatura cientifica verificam-se niveis de exposigao
a pesticidas em amostras de sangue e urina. Um estudo em que usou 100 amostras de fluido
amnidtico, entre as |5 e as 18 semanas de gestagao também detetou niveis de pesticidas, os
OPs e PYs, no entanto em quantidade mais baixas. Este estudo indica que ha contacto de
substancias quimicas diretamente com o feto, possivelmente em periodos criticos de

desenvolvimento do feto.*



A exposicao pré-natal a POPs, ftalatos, metais, outros pesticidas estao associados a
inducao disturbios metabdlicos, ou seja, a anomalias no metabolismo da glucose, secrecao de
insulina e lipogénese. Num estudo coorte realizado entre 2002 e 2006 em Franga em 3421
mulheres gravidas usou como amostras: a urina de mulheres gravidas e o sangue do cordao
umbilical. Este estudo demonstrou que a exposicao pré-natal a alguns pesticidas persistentes
e ao PCB esta relacionada com alteragoes dos niveis de insulina e adiponectina, que pode levar

a consequéncias prolongadas no metabolismo da glucose no recém-nascido.”

O MeHg atravessa a placenta e a barreira hematocefilica (BBB), e ainda pode ser
transmitido através do leite materno, o que torna o feto e o recém-nascido especialmente
suscetiveis a exposi¢do, tendo em conta que o merclrio é neurotéxico.® Para diminuir esta
exposigao € necessario que haja diminuicao de consumo por parte da mulher gravida e da
crianga, por exemplo o consumo de peixe e marisco. Outros metais pesados como o cadmio

e o chumbo também atravessam a placenta.”

Um estudo indica que criangas com idade inferior a 7 anos tém niveis baixos da enzima
que promove a hidrolisagao e, consequente, a inativagaio de OPs, que apresentam
neurotoxicidade.” *' Assim, a toxicidade e o stress oxidativo provocado por OPs é um

problema para as criangas que tem uma maior vulnerabilidade perante a exposi¢io a OPs.*

Superficies dentro de casa e brinquedos podem servir como reservatorio de pesticidas
quando ocorre, por exemplo uma desinfestagao de insetos com uso de produtos que contém
pesticidas. Estes pesticidas sio semi-volateis e depois de serem libertados sob forma de
particulas, ao depositar em superficies sao retidos. Assim, a exposicao na fase pos-natal
aumenta devido a ingestao de substincias toxicas que estavam retidas nos brinquedos.
Aconselha-se que durante a aplicagao e apos a aplicagao os brinquedos sejam armazenados,

de forma a diminuir a exposigao de pesticidas.

Devido a falta de informagao sobre os problemas associados a satide na exposicao pré
e pos-natal, por implicar estudos em populagdes vulneraveis (criangas, recém-nascidos,
lactentes e gravidas) é necessario a realizagao de mais estudos de biomonitorizagao e medidas

de prevencao, para diminuir o risco associado a exposigao.

Exposicao por ingestao

Alimentacdo e o consumismo infantil

A ingestio de alimentos é uma das vias de maior exposigio a pesticidas pelas criangas.”

A origem de contaminagao pela alimentagao pode ser diversa. As maos, superficies e objetos

17



contaminados podem entrar em contacto com os alimentos e contamina-los. A contaminagao
ambiental na alimentagao infantil pode estar presente tanto em alimentos comprados, como

os alimentos preparados e confecionados em casa.”

A dieta das criangas é rica em sumos, frutas frescas e vegetais frescos, sendo os
alimentos com percentagens mais elevadas de pesticidas. Um estudo realizado em criangas
com idade compreendida entre os 2 e os 5 anos, em que avaliou a exposigao a pesticidas a
partir dos alimentos concluiu que as criangas podem estar expostas a niveis mais altos de

pesticidas do que os adultos, devido a sua dieta. *'

Atualmente, a obesidade nas criangas € também um problema prioritario na protegao
da saude infantil, visto que a obesidade esta associada a problemas cardiovasculares e a
diabetes tipo I.** Em Portugal, a prevaléncia de excesso de peso infantil é de 29,6% e de
obesidade infantil de 12%.” Existe evidéncia cientifica de que as substincias quimicas com
efeito desregulador do sistema enddcrino, como é o caso de alguns pesticidas®”’, também

podem afetar ou causar obesidade nas criangas.”

Outras substancias como o MeHg que se encontra em certos alimentos como o peixe,
ovos, frutas, vegetais, em que a ingestao destes alimentos pode estar associada a niveis
elevados de exposicao a MeHg. Num estudo que utiliza 661 amostras de cabelo de criangas
com idade compreendida entre os 6 e os || anos verifica-se que ha maior exposicao ao
mercurio nas zonas onde ha maior consumo de peixe. Em Espanha as criangas estao expostas

a uma quantidade de merclrio superior ao valor de referéncia, |,6 pg/kg de peso corporal.®

A partir da dieta diaria da populagao de sete cidades de Espanha avaliou-se a exposi¢ao
a varios metais pesados, como o arsénio, o chumbo, o cadmio e o mercurio em cinco grupo
populacionais: criangas, adolescentes, adultos e idosos. Dos elementos testados como esta
representado na Figura 2, as maiores concentragoes foram encontradas no grupo do peixe e
marisco, tal como no grupo dos cereais, especialmente o cadmio. Enquanto que no grupo dos
vegetais, leguminosas e frutas foram observadas as concentragoes mais baixas de arsénio,
cadmio e mercdrio, enquanto que as concentragoes mais baixas de chumbo foram observadas
nos grupos das leguminosas, leite e frutas. De acordo com a DSTP, os valores obtidos neste
estudo foram inferiores, no entanto a redugao da exposigao a estas substancias nao foi devido

a alteragdes da dieta, mas sim por redugdo destes elementos nos alimentos.*
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Fig.2: Concentracoes (pg/g) de arsénio, cadmio, chumbo e mercurio de certos alimentos de

Espanha.”’

Exposicao por inalagao

A exposicao por inalagao pode ocorrer no local de trabalho, dentro da habitagao ou

através do meio ambiente.

A exposicao a pesticidas por inalagao em zonas agricolas tem sido associada a varios
problemas respiratorios, como a tosse, a inflamagao das vias aéreas, a asma, a Doencga
Pulmonar Obstrutiva Cronica (DPOC) e o cancro nos pulmoes. No entanto, a exposigao a
pesticidas, pelo ambiente e pela alimentagao, também pode causar doengas respiratorias. Nas

criangas, os sintomas mais comuns sio tosse, irritaciao e infecao das vias aérea. ®

Num estudo transversal realizado em criangas entre os 5 e os 16 anos mostrou que a
exposicao doméstica a pesticidas, incluindo OPs, PYs, herbicidas e fungicidas estavam
significativamente associados a tosse crénica com expetoragao. Um outro estudo, realizado
em Espanha, verificou-se associagao entre as infegoes do trato respiratorio inferior em
lactentes e a exposicao a pesticidas organoclorados. Os autores sugeriram que a associagao €

devido ao efeito supressor imunologico da substincia.®'

A associagao da exposicao a PYs a problemas na fungao pulmonar em criangas e
adolescentes, foi também reportada no Canada, através de uma base de dados, Inquérito

Canadiano sobre Medidas Sanitérias (CHMS).*'



Num estudo realizado em criangas com idade compreendida entre os 6 e os | | anos,
e respetivas maes, numa escola dinamarquesa verificou-se que alguns PCBs tém capacidade de
se volatizar e por isso, a exposicao por inalagao aos PCBs também é uma forma de

contaminagio e bioacumulagio no organismo."

Tanto nos campos agricolas como no jardim, a aplicagcao de pesticidas nas culturas é
um processo que requer muito cuidado, tanto para a saide de quem aplica, como para a do
consumidor. Na aplicagdo é expectavel que parte dos pesticidas volatilizem o que expoe as
pessoas que rodeiam a niveis de pesticidas elevados por via inalagdo. O uso de mascara contra

pds ou vapores é uma medida que reduz a exposigao a pesticidas.®” ¢

Exposicdo dérmica

Para as criangas a exposigao dérmica € uma das vias de contaminagao mais comum,
uma vez que a pela das criangas tém uma maior permeabilidade a substancias quimicas.
Consequentemente, os pesticidas tém capacidade de ser absorvidos pela pele, sendo um fator

de risco para as criangas.

A exposicao a substancias quimicas com efeito desregulador endocrino, como é o caso
de alguns pesticidas pode ocorrer a partir de produtos de cuidado pessoal. Os antiparasitarios
indicados para a erradicagio de piolhos, léndeas, sarna e carrapatos podem ter na sua

.~ .. 54 . ~ .
composicao alguns pesticidas. ™ Os repelentes de insetos sao outros produtos aplicados na

pele que contém pesticidas. Estes produtos estio autorizados pela DGS.*”

Um estudo realizado em criangas associou o uso de champds com inseticidas,
juntamente com a exposicao a pesticidas proveniente de casa com a leucemia infantil. OPs e

PYs sdo inseticidas usados nos champds.*®

A exposicao dérmica do cadmio através de artigos de couro e cosméticos, e exposicao

oral de criangas através de brinquedos foram relatados.*

Na agricultura, a exposigao dérmica é um fator de risco na aplicagao de pesticidas, se
nao forem tomadas medidas de prevencao. Onde ocorre mais exposi¢ao € nas maos e na cara,
que sao as areas que poderao nao estar protegidas pela roupa. Com o uso de luvas e mascaras
protetoras e o uso consoante o modo de utilizagao, ha redugao do risco para a saude da
populagao na zona. Medidas de protegao sao também necessarias na pés-aplicagao onde pode

ainda ocorrer contacto com pesticidas a partir de folhas, solo e poeira.®* ©
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PRINCIPAIS DOENGCAS ASSOCIADAS A EXPOSICAO

Numa revisao da literatura cientifica disponivel entre 2006 e 2012 sobre estudos
epidemiologicos avaliou-se a relagao entre a exposicao a pesticidas e os problemas de saude
que advém dessa exposigao. Este projeto foi dividido em 23 categorias de doengas associadas
a exposicao, em que o cancro e a salde das criangas foram as que obtiveram o maior niumero
de estudos, como se pode observar na Figura 3. Na categoria da saude das criangas varios
estudos alegaram correlagao entre a exposicao de pesticidas e determinadas doengas, como
€ o caso de neoplasias hematologicas, como a leucemia. Cancro do cérebro e Linfoma
Hodgking e Nao-Hodgking também estao associados a exposi¢ao de pesticidas, no entanto

nao tem uma correlagio significativa.’

1% 1% 1%

® Cancro

® Saude das criangas

® Doengas reprodutivas

#® Doengas neuroldgicas

# Doengas enddcrinas
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® Doengas neuropsiquiatricas
® Diabetes Tipo | e Tipo Il

“ Doengas cardiovasculares
® Mortalidade

% Doengas imunes/autoimunes
“ Doengas alergicas

® Doengas Gastrointestinais
# Sintomas e salde geral

+ Doengas ginecoldgicas

u Doengas da pele

» Doengas dos ossos

« Doengas hematoldgicas

Fig.3: Principais categorias de resultados e respetivas percentagens obtidas em estudos
publicados.’

Muitos estudos relacionam a exposicao a pesticidas com o aparecimento de leucemia
nas criangas. No entanto, estes estudos sao limitados pelo nimero baixo de amostras de
criangas e pela falta de informagao sobre a exposicao, pelo que nao sao estatisticamente

significativos, sendo assim dificil identificar os riscos associados a exposigao.’
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As criangas por ser uma faixa etaria vulneravel tém maior suscetibilidade aos efeitos
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carcinogénicos dos pesticidas em comparagao com os adultos.” >’ O clorpirifos-etil apresenta
evidéncia de neurotoxicidade, efeito toxicologico na reprodugao e no desenvolvimento, e é
um desregulador endécrino.” A exposicao a PYs estd cada vez mais associada a problemas de
salde, por exemplo a Permetrina é considerada um potencial carcinogénico e pode causar

perturbagdes no sistema imunoldgico em niveis de exposicao relativamente altos.””'

A leucemia nas criangas é o tipo de cancro mais comum, cerca de 30% de todos os
cancros diagnosticados em criangas com menos de |5 anos. A leucemia linfocitica aguda (LLA)
corresponde a 80% dos diagndsticos de leucemia infantil. O aumento de LLA verificado nas

ultimas décadas sugere que pode haver associagio com a exposi¢ao ambiental.”’

Os resultados de alguns estudos epidemioldgicos analisado em amostras de urina de
criangas com menos de 14 anos de idade, associam o aumento da exposigao a metabolitos de
PYs, com o aumento do risco de criangas com LLA. Apesar das limitagoes dos estudos

realizados, é imperativo reduzir ou mesmo evitar a exposigao destas substancias em criangas.

Os pesticidas interferem com o funcionamento do sistema endocrino e provocam
varios efeitos adversos no organismo de um individuo ou nos seus descendentes. De forma a
mostrar a omnipresenga de muitos pesticidas com efeito desregulador enddcrino no ambiente,
a associagao Future Générations realizou o relatorio EXPPERT 3, para evidenciar a urgéncia da
acao preventiva na exposicao a estas substancias quimicas. Este relatorio foca-se na exposicao
de um grupo voluntario pequeno de criangas, o que o torna estaticamente pouco significativo.
Este estudo usa o cabelo como amostra de criangas que vivem ou frequentam escolas em
zonas agricolas. Neste estudo foram encontrados em média por crianga 2| substancias
quimicas, nomeadamente pesticidas com efeito desregulador endocrino. Este estudo pesquisa
53 pesticidas com efeito desregulador endocrino que estao presentes na base de dados The
Endocrine Disruption Exchange, TEDX. Por exemplo, o inseticida fipronil foi detetado em niveis
elevados em algumas amostras e a partir da realizagao de um questionario, verificou-se que as

pessoas estiveram expostas a esta substincia quimica por usar produtos veterinarios.” >

Os desreguladores endocrinos podem provocar diversos problemas de saldde, com
impacto permanente ou temporario, que pode ocorrer devido a uma exposicao minima
durante a gravidez ou nos primeiros anos de vida. A exposi¢do a estas substancias esta
associada a alteragoes endodcrinas, reprodutivas, neurologicas e distirbios metabolicos, como
por exemplo diabetes, obesidade, diminuicao da fertilidade, cancro da prostata e da mama,

doenca de Alzheimer e Parkinson.
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CONCLUSAO

A populagiao europeia, principalmente dos paises onde ocorreram os estudos, ha

exposi¢ao a uma grande variedade de pesticidas constituindo um perigo para a saide humana.

E necessario a realizagao de mais estudos estatisticamente significativos para confirmar
a possivel relagao de exposicao-resposta a substancias toxicas, avaliar mais detalhadamente a
toxicidade das substancias e o perigo da exposigao, de forma a confirmar a necessidade de

redugao de exposicao a substincias quimicas, principalmente pré-natal e infantil.

Com a criagao de projetos, como o HBM4EU, e a preocupagao atual em proteger o
futuro e a saude das criangas, a criagio de medidas preventivas permitira promover mais

seguranga e confianga no consumo de alimentos, e consciencializagao por parte da populagao.

No entanto, este tipo de substincias quimicas muitas vezes sao necessarias para a
producao de alimentos, o que torna imperativo o uso cuidadoso, de acordo com as normas

de utilizagao dos produtos, nomeadamente os que contém pesticidas.

Sao diversas as alternativas ao uso de pesticidas, mais naturais e saudaveis para o
humano e o ambiente. Atualmente, existem técnicas mecanicas, como o uso de maquinas
capazes de remover ervas daninhas sem danificar as plantas, e técnicas biologicas, como o uso

de insetos ou o pasto.”’

Contudo, é necessario sensibilizar a populagao, com informagao concisa, dos riscos
associados a exposicao a substancias quimicas, principalmente quando a exposi¢ao ocorre em
criangas. Tendo em conta que os alimentos € uma das maiores fontes de contaminagao, é
imprescindivel o seu controlo de forma a prevenir e reduzir a exposigao a substancias
quimicas, bem como informar a populagao de medidas preventivas, como a eliminagao de
gordura da carne e optar por laticinios com baixo teor em gordura, e a importancia da lavagem
de frutas e vegetais. Desta forma, é possivel proteger a saude das geragoes futuras dos

maleficios de substancias quimicas.
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Parte Il

Relatoério de Estagio Curricular em Farmacia Comunitaria

Farmacia Moco



SIGLAS, ACRONIMOS E ABREVIATURAS

ANF - Associagao Nacional de Farmacias
MICF - Mestrado Integrado em Ciéncias Farmacéuticas
MNSRM - Medicamento Nao Sujeito a Receita Médica

MNSRM-EF - Medicamentos Nao Sujeitos a Receita Médica de Dispensa Exclusiva em

Farmacia

MSRM - Medicamento Sujeito a Receita Médica
PVA - Preco de Venda ao Armazenista

PVF - Preco de Venda a Farmacia

PVP - Preco de Venda ao Publico

SNS - Sistema Nacional de Saude
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RESUMO

O Estagio Curricular é o primeiro contacto com a profissio e a ultima etapa do
Mestrado Integrado em Ciéncias Farmacéuticas (MICF). Na farmacia comunitaria é onde
estabelecemos o primeiro contacto com o utente e aplicamos todos os conhecimentos
adquiridos durante o MICF. Este estdgio permite a consolidagao de conhecimentos, novas
experiéncias, novas competéncias e experiéncia profissional. O relatério foi realizado de
acordo com as exigéncias das Normas Orientadoras, sob a forma de uma analise SWOT

(Strengths, Weaknesses, Opportunities, and Threats).

Palavras-chave: Estagio, Farmacia Comunitaria, Andlise SWOT, Medicamentos.
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ABSTRACT

The Curricular Internship is the first contact with the profession and the last stage of
the Integrated Master’s Degree in Pharmaceutical Sciences. The Community Pharmacy is
where we establish the first contact with the user and apply all the knowledge acquired during
the Integrated Master in Pharmaceutical Sciences. This internship allows the consolidation of
knowledge, new experiences, new skills and professional experience. This report was
produced in accordance with the requirements of the Guideline as a SWOT (Strengths,

Weaknesses, Opportunities, and Threats) analysis.

Keywords: Curricular Internship, Community Pharmacy, SOWT analysis, Drugs.
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INTRODUCAO

O MICF é constituido por formagao teoérica e formagao pratica. No final do percurso
académico o estudante tem que estar apto a aconselhar e dispensar medicamentos, de acordo
com grupos farmacologicos, interagoes, efeitos adversos, tanto em medicamentos de uso
humano, como em medicamentos veterinarios. Para além destas areas, temos que estar aptos
no aconselhamento dermacosmética, ortopedia, suplementagio. E igualmente importante

saber quando um utente tem que procurar ajuda mais especializada.

O Estagio Curricular teve a duragao de quatro meses (de inicio de janeiro ao fim de
abril de 2019) na Farmacia Mogo em Coimbra. Este decorreu sob orientagao da Diretora

Técnica e proprietaria da Farmacia, Dra. Maria do Carmo.

A Farmacia Mogo localiza-se em Santo Anténio dos Olivais, Coimbra. A equipa é
constituida por cinco farmacéuticos (Dra. Ana Fonseca, Dra. Inés Lucas, Dra. Jéssica Lopes e
Dr. Joao Aveiro) inclusive a Diretora Técnica, e uma Técnica de Farmacia (Dra. Marcia Bastos).
A farmacia abre de segunda a sexta feira as 9 horas e fecha as 21:30 horas, e ao sabado abre
as 9 horas e fecha as 20 horas. Em dias de servigo estabelecidos, esta permanece aberta 24

horas.

O estagio foi dividido em duas fases. Na primeira fase para me familiarizar com o
sistema informatico incluido na farmaécia, Sifarma2000®, onde durante o primeiro més de
estagio realizei os pedidos de entrega ao domicilio e ao lar, e logo depois iniciei a segunda fase,

o contacto com o atendimento ao publico.

Este relatorio tem como objetivo a realizagdo de uma andlise critica ao estagio
curricular, sob a forma de uma analise SWOT. Esta analise esta dividida em duas fases: analise
interna, que aborda os pontos forte e os pontos fracos, e a andlise externa, que aborda as

oportunidades e as ameagas.

35



ANALISE SWOT

Strenghts — Forcas

Aplicar conhecimentos adquiridos

Durante o curso adquirimos conhecimentos necessarios para compreender todo o
mecanismo que envolve o medicamento, tanto tecnoldgicos como farmacologicos. O
conhecimento de grupos farmacolégicos de medicamentos, interagoes farmacologicas, efeitos
adversos, bem como os casos clinicos realizados durante o curso foram bastante uUteis durante

a realizagao do estagio.

Conhecimento prévio de Medicamentos Sujeitos a Receita Médica (MSRM), de
Medicamentos Nao Sujeitos a Receita Médica (MNSRM) e de Medicamentos Nao Sujeitos a
Receita Médica de Dispensa Exclusiva em Farmacia (MNSRM-EF) foram essenciais durante a

dispensa de medicamentos.

Localizacao

A farmacia localiza-se numa avenida onde diariamente ha muita afluéncia. A sua
localizagao chama a atengao dos condutores, que muitas vezes vém de outras cidades para
consultas ou visitas no Hospital da Universidade de Coimbra. A farmacia apresenta parque de
estacionamento e ainda uma paragem de autocarro, o que se torna apelativo para os utentes.
Devido a presenca de um parque de estacionamento amplo, torna-se mais facil o acesso para
transportes especiais de doentes, sendo isto uma mais valia para a farmacia. Desta forma a
farmacia acaba por ter clientes fidelizados nao sé da zona, mas também dos arredores de

Coimbra.

A farmacia também se situa dentro de uma grande area residencial, o que justifica a sua grande

afluéncia.

Heterogeneidade de utentes fidelizados

Devido a localizagao da farmacia é expectavel que a farmacia tenha heterogeneidade
de clientes. Parte dos clientes fidelizados que frequentam a farmacia recorrentemente sao
idosos, no entanto parte sao jovens que procuram servigos prestados pela farmacia, tais como

consultas de nutricionismo, aconselhamento de dermofarmacia e cosmética.
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A equipa

A farmacia apresenta uma equipa jovem e dinamica, altamente qualificada, sendo um
dos pontos mais fortes. O espirito de equipa e entreajuda também caracteriza a equipa, o que
€ essencial para uma equipa de trabalho de sucesso. Durante o estagio a equipa foi incansavel,
sempre prontos a ajudar e tirar ddvidas, dando confianga e independéncia em todas as fases

do estagio.

Instalacoes da farmacia

As instalagoes da farmacia estiao organizadas de forma a possibilitar diversas
dinamizagoes. Esta apresenta dois gabinetes, onde no primeiro se realizam as medigoes de
parametros bioquimicos, com uma casa de banho incorporada para acesso do utente, e o
outro gabinete é onde se realizam consultas de nutricao, podologia, cessagao tabagica,
atendimentos mais personalizados ou outras dinamizagoes realizadas por diversas marcas,

como formacgoes internas e rastreios.

O local de atendimento apresenta 5 balcoes com lineares de MNSRM e produtos
cosméticos, de acordo com a época sazonal, atras dos balcoes e ao longo da farmacia, de
forma a chamar a atengao do utente. Na mesma divisao, depois da zona de atendimento tem
o gabinete da Diretora Técnica, o laboratério e a casa de banho para a equipa da farmacia. Os
medicamentos de marca e os medicamentos genéricos estao separados e organizados por
ordem alfabética, sendo que desta forma torna-se mais facil a sua arrumagao e, por

consequente, O acesso a estes durante o atendimento.

A farmacia ainda apresentava outra divisao onde os armazenistas deixam as
encomendas, nao tendo acesso ao interior da farmacia, desta forma as entregas podem ser
realizadas a qualquer hora, mesmo com a farmacia fechada, pois os armazenistas tém acesso a
essa divisao fora do horario da farmacia. Nesta divisao é onde se realiza o trabalho de back
office e onde se encontra o stock secundario disposto em roldanas de forma a aproveitar o

espago.

Back office e sestao de stocks da farmacia

Desde o primeiro dia de estagio que me foi instruido que no back office era necessario

muita atengao e responsabilidade.

Na rececao de encomenda tinha que se retificar a validade e o PVP de todos os
produtos e comparar com o Sifarma, atualizando quando necessario. Depois de introduzir

toda a encomenda no Sifarma, procedia-se a retificagao do PVP e do PVF da fatura emitida
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pelo armazenista, de forma a atualizar o PVF no sistema informatico e verificar se o PVP do
produto coincide com o PVP faturado. Todas as faturas de encomendas eram retificadas por
dois funcionarios de forma a diminuir erros. Quando eram detetados erros, como erro no
produto pedido, falta de um produto pedido na encomenda, produto danificado ou produto

fora do prazo de validade era realizada um Nota de Devolugao para o armazenista.

Devido a organizagao e importancia dada ao trabalho de back office os erros de stock
eram minimos. A gestao do stock varia de acordo com os utentes frequentadores da farmacia,
a época sazonal e as vantagens comerciais dos laboratorios. Estes alteram a rotagao e o sell
out de produtos. O sistema informatico tem a capacidade de calcular a média de vendas e

compras de um produto facilitando na gestao de stock do produto na farmacia.

Cada funcionario tem uma fungao que lhe compete, como por exemplo, uma sé
funcionaria tem a fungao de retificar os stocks e as validades dos produtos da farmacia, de
forma a nao haver erros na altura do atendimento. No armazenamento aplica-se a regra de
First in, First out tendo em conta a validade do produto, se o que se vai armazenar tiver uma
menor validade do que o que ja se encontra armazenado, este sera posicionado de forma a

ser dispensado em primeiro.

A reposicao de lineares na zona acessivel ao utente, realizagao de encomendas,
conferéncia de receituario sao tarefas que estio dividas e sob responsabilidade de cada

funcionario.

Sifarma 2000®

Face a continua evolugao da tecnologia e, consequentemente, da profissao, o
aparecimento do sistema informatico tornou-se um instrumento de suporte para o
farmacéutico. O Sifarma apresenta diversas funcionalidades Uteis direcionadas para o
atendimento, dados dos utentes, encomendas, devolugoes, gestao de produtos e de inventario
ou para a faturagao. Para além disso, € uma base de dados extensa, que contém inumeras
informagoes cientificas atualizadas acerca da medicagao disponivel, nomeadamente a indicagao
terapéutica, composi¢ao qualitativa e quantitativa, posologia, contraindicagoes, reagoes
adversas, interagoes medicamentosas, precaugoes a adotar e outras informagoes relevantes

para o farmacéutico.*

Inicialmente, foi um desafio compreender as funcionalidades do sistema informatico,
mas ao longo do estagio tornou-se numa ferramenta essencial, versatil e bastante intuitiva.

Este proporcionou um atendimento mais completo e fluente, dando seguranca e confianga
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durante o atendimento, sendo também capaz de detetar erros, como a escolha de um
medicamento de dosagem errada, visto que as embalagens secundarias de alguns laboratorios

eram idénticas em diversas dosagens, sendo assim propicio ao erro.

Preparacao de medicamentos manipulados

O medicamento manipulado é uma férmula oficinal ou magistral com ajuste terapéutico
para um determinado doente, numa determinada situagao. O Decreto-Lei n.° 95/2004, de 22
de abril, regula a prescricao e preparagao de medicamentos manipulados. Para a preparagao
dos medicamentos manipulados ha a facilidade de consultar Formulario Galénico Portugués,
ou caso nao haja informagao pretendida ter a ajuda do LEF (departamento da ANF) que envia

toda a informagdo necesséria para a preparagio dos mesmos.”>

Na Farmacia Mogo tive oportunidade de preparar medicamentos manipulados, sendo
assim um ponto forte do estagio. Durante o MICF tivemos oportunidade de realizar diversas
preparagoes, no entanto esta oportunidade permitiu consolidar conhecimentos tedricos e

relembrar conhecimentos anteriormente adquiridos.

Weaknesses - Fraquezas

Aconselhamento farmacéutico

Apesar de o Sifarma ser uma ferramenta essencial durante o atendimento e de fornecer
muita informagao util durante a dispensa de MSRM, senti alguma dificuldade no
aconselhamento de produtos de bebé, recéns maes, suplementagao multivitaminica,
dispositivos médicos, produtos homeopaticos, produtos de veterinaria e produtos de
dermofarmacia e cosmética. Ao longo do estagio foi me apresentado produtos destas areas,

de forma a me familiarizar, tendo tido sempre auxilio em caso de duvidas por parte da equipa.

Nomes comerciais e o principio ativo correspondente

No inico do estagio senti alguma dificuldade em saber a que substincia ativa
correspondia o nome comercial do medicamento, apesar de termos abordado alguns durante
o MICF. Ao longo do estagio este deixou de ser uma dificuldade, através da experiéncia

profissional.
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Opportunities — Oportunidades

Prestacao de servicos farmacéuticos

A monitorizagao de parametros fisioldgicos e bioquimicos realizam-se num gabinete
devidamente equipado. A farmacia dispoe de um equipamento de medigao de Pressao Arterial
(PA) bastante eficaz e preciso. O aparelho tem a funcionalidade de realizar trés medigoes
consecutivas, realizando no fim a média destas. A fim de evitar o “Sindrome da bata branca”,
os utentes ficavam cerca de 10 minutos sozinhos no gabinete de forma a reduzir as alteragoes
na PA, e assim obter um resultado fidedigno. Para além da PA, a farmacia também realiza a
medi¢ao de outros parametros bioquimicos, como o colesterol total e a glicémia. Durante o
estagio tive a oportunidade de realizar medigcoes de parametros bioquimicos, bem como

interpreta-los e comunicar com o utente.

A farmacia apresenta funcionarios qualificados para a administragao de vacinas nao

constantes no Plano Nacional de Vacinagao, sendo uma mais valia para a farmacia.

Outro servico prestado durante o estagio foram rastreios realizados por marcas ou
iniciativas, principalmente rastreios capilares, de pele e osteoporose. Com estas iniciativas,
para além de se realizar diagnosticos, os utentes tém a possibilidade de iniciar tratamento
devido a disponibilidade de produtos para tal na farmacia, exceto quando se trata de rastreios

de despiste de doengas.

Formacoes internas e externas

Durante o estagio tive oportunidade de realizar diversas formagoes, internas e
externas, em dermofarmacia e cosmética. Estas formagoes sio uma oportunidade de
atualizagao nos novos produtos do mercado e consolidagao de produtos ja existentes, aliando

a componente teorico-cientifica de cada produto.

As formagoes internas eram de curta duragao e implementavam, por vezes, apenas
uma certa gama de produtos, sendo uma formagao mais pratica e Util para o dia-a-dia de uma
farmacia. Tive a oportunidade de realizar formagoes internas dos laboratoérios Curaprox,

Martiderm, Tecnimed e Pharmanord.

As formagoes externas eram de maior duragao e mais abrangente de todas as gamas
de produtos do laboratorio. Esta formagao permite conhecer todas as gamas da marca,
fazendo uma abordagem mais extensa de cada produto. Neste tipo de formagao tive
oportunidade de ouvir outros testemunhos de efetividade ou nao-efetividade de produtos,

bem como tive oportunidade de realizar formagoes dos laboratérios Uriage e Aboca.
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Entregas ao domicilio

A impossibilidade de deslocagao a farmacia faz com que as entregas ao domicilio seja
uma mais valia, tanto para os utentes como para a farmacia, que apresenta um servigo capaz
de fidelizar utentes, mesmo que nao frequentem a farmacia. Muitos utentes nao tém
oportunidade de se deslocar a uma farmacia, que compromete a adesao a terapéutica

instituida. Este servigo possibilita 0 acompanhamento destes utentes.

A entrega ao domicilio de MSRM requerem especial atengao, devendo garantir-se que
o utente apresenta uma receita médica valida perante a entrega dos produtos, cumprindo-se

assim todas as condigdes de entrega presentes na Portaria n.° 1427/2007. °

Para além de entregas ao domicilio, a farmacia também faz entregas a instituigoes,
quando € requisitado. Durante o periodo de estagio tive a oportunidade de preparar os
pedidos ao lar, em que muitas vezes eram para utentes polimedicados. A farmacia realizava
entregas de segunda a sexta. Esta foi uma mais valia no inicio do estagio, pois tive a
oportunidade de me habituar ao sistema informatico, o Sifarma, que facilitou quando iniciei a

fase de atendimentos.

Produtos Homeopaticos

Apesar de durante o MICF nao termos contacto com esta tematica foi uma
oportunidade poder aprender mais sobre esta area. A farmacia nio produzia manipulados de
medicamentos homeopaticos, no entanto realizava encomendas com alguma frequéncia, na

Farmacia Melo, que se localiza em Lisboa, e em alguns armazenistas.

Threats - Ameacas

Diferentes tipos de receitas e planos de comparticipaciao

Apesar de a maioria das receitas dispensadas serem eletrénicas, as receitas manuais
foram um grande desafio no inicio de estagio. E necessirio analisar as receitas com muita
atengao, pois a sua dispensa é muito propensa a erros. O nome, o nimero de utente, o plano
de comparticipagao, a identificagio do médico prescritor, a assinatura e a data sao dados
essenciais para a dispensa. Muitas vezes estes nao estavam preenchidos corretamente, ou a

receita apresentava rasuras que nao estavam devidamente assinadas pelo prescritor, e entao

nao era possivel dispensar.
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Nas receitas eletronicas todas as portarias e planos estao associados, no entanto uma

receita manual tem que ser inserida no sistema informatico manualmente.

Atualmente, a entidade de maior relevo responsavel pela comparticipagao de
medicamentos € o SNS, no entanto existem outras que aparecem com alguma frequéncia,
como a ADSE, ADM, SAD-PSP e SAD-GNR, que atualmente estao inseridas no plano de

comparticipagao do SNS.’

Durante o periodo de estagio, tive a oportunidade de contactar com varios organismos
comparticipantes. Inicialmente senti alguma dificuldade nos regimes de comparticipagao com
complementaridade pela SAVIDA e SAMS pois, como nao se inserem no plano de
comparticipagao dos SNS, ha procedimentos que tém que ser realizados para que nao haja

erros, principalmente se se tratar de uma receita manual.

Cartao Sauda

O Cartao Sauda pode ser criado em qualquer farmécia aderente gratuitamente.' No
decorrer do estagio percebi que este cartio nem sempre era uma opgao rentavel para a

farmacia.

Nao é um cartao exclusivo de uma farmacia pelo que os pontos adquiridos na Farmacia
Mogo podem ser descontados numa outra farmacia, ou vice-versa, sendo prejudicial para a
farmacia que perde os pontos. A fixagao das pessoas aos pontos do cartio pode nao ser um
aspeto positivo, porque por vezes os pontos nao ficavam acumulados no cartao, por algum
erro informatico o que deixava as pessoas indignadas, muitas vezes achando que a culpa era
do funcionario que lhe atendeu e que nao era um erro informatico. Para além disso,
diariamente utentes se deslocavam a farmacia para obter o ponto no cartao, para depois

usufruir dos vales monetarios.

Comparticipacao do estado vs tempo de espera consultas/receitas

Durante o estagio observei que grande parte dos utentes tinham uma terapéutica
medicamentosa cronica, muitas vezes pediam MSRM sem intencao de trazer receita, ou
porque nao era comparticipado pelo SNS ou por nao compensar o tempo e dinheiro perdido

numa consulta médica.

Alteracoes de precos/comparticipacoes

Diariamente, medicamentos alteravam de preco, ora ficavam mais caros, ou mais

baratos para o utente. Quando os MSRM alteravam o prego despertava alguma desconfianga
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no utente. Quando o medicamento ficava mais barato desconfiavam da eficacia do laboratorio
que habitualmente tomavam, e quando ficava mais caro provocava alguma indignagao. No
entao, a maior revolta do utente é quando um MSRM deixa de ser comparticipado pelo SNS,
nos casos em que fica muito mais caro para o utente. Nestas situagoes normalmente o utente

nao leva o medicamento prescrito e espera até a proxima consulta médica.

Este tipo de alteragoes desperta algum descontentamento por parte dos utentes e,

algumas vezes desconfianga, por achar que a culpa é da farmacia.

Medicamentos esgotados

Infelizmente, todos os dias do periodo de estagio tive que informar algum utente que
o medicamento que queria aviar estava esgotado por parte das distribuidoras e que,
normalmente nao havia previsao de quando voltariamos a ter o medicamento na farmacia.
Muitas vezes tratava-se de medicamentos de uso muito frequente por parte da populagao,

como o Lasix® Aspirina GR®, e outros como o Sinemet sem alternativa terapéutica.

Nestas situagoes o utente pode levar um medicamento correspondente de outro
laboratdrio, se existir, que normalmente nao acontecia pois, os utentes estao habituados a um
laboratério e nao querem mudar. Durante o estagio apareceram alguns casos em que o utente
mudava de laboratério e nao sentia efeito, ou nao se sentia bem. Outra solugao que era
proposta era recorrer a outra farmacia. Nestes casos contactavamos outras farmacias nos
arredores para saber se ainda tinham stock do produto esgotado e informavamos o utente.
Num caso extremo, em que o utente nao esta disposto a mudar de laboratério e nao ha stock
do medicamento em nenhuma farmacia, propéem-se ao utente a marcagao de uma consulta

médica para arranjar outra solugao.

Era um constante obstaculo para o utente quando informavamos que o medicamento
que habitualmente tomava estava esgotado. Estas situagoes provocavam algum stress e

descontentamento.
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CONCLUSAO

O estagio curricular em Farmacia Comunitaria é uma oportunidade de conhecer
melhor a profissio que promove o nosso crescimento profissional e pessoal. Esta é a ultima
fase do nosso percurso académico onde aplicamos todos os conhecimentos adquiridos

durante o MICF, sendo este o nosso primeiro e grande teste.

Este estdgio promove a nossa capacidade comunicativa e forma de estar, pois estamos
perante utentes de diferentes perfis culturais e socioeconomicos, sendo assim essencial

conseguir passar corretamente a informagao e prestar os devidos cuidados farmacéuticos.

Na Farmacia Mogo aprendi que o respeito, a boa disposicao e o saber ouvir sao de
extrema importancia e valorizados pelos utentes. Por isso, estas atitudes aliadas a um
atendimento seguro, confiante e assertivo, focando sempre na saude e bem-estar do utente é

essencial para conseguir fidelizar um utente e ganhar a sua confianga.

O dia-a-dia de uma farmacia é bastante diversificado. Todos os dias aparecem
diferentes situagoes e obstaculos. Ao longo do estagio foi possivel ultrapassar todos os
obstaculos, devido a excelente equipa que me acompanhou, a qual devo agradecer toda a ajuda

prestada, paciéncia e ensinamentos.

Encaro o meu futuro como farmacéutica de forma positiva, com foco na procura pela

inovagao, tendo sempre como prioridade a saide e bem-estar do utente.
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Parte Il

Relatério de Estagio Curricular em Industria Farmacéutica

Pharmilab



SIGLAS, ACRONIMOS E ABREVIATURAS

BPF - Boas Praticas de Fabrico

CIR - Cosmetic Ingredient Review

Coslng - Cosmetic Ingrediente Database

CPNP - Portal de Notificagao de Produtos Cosméticos
CPSR - Relatério de Seguranga do Produto Cosmético
ECHA - European Chemical Agency

EMA - European Medicines Agency

IF - IndUstria Farmacéutica

MICF - Mestrado Integrado em Ciéncias Farmacéuticas
NICNAS - National Industrial Chemicals Notification and Assessment Scheme
PAO - Period After Opening — Periodo apos abertura
PIF - Ficheiro de Informacao do Produto

PV - Prazo de Validade

SCCS - Scientific Committee on Consumer Safety

TOXNET - Toxicology Data Network
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RESUMO

O estagio em Industria Farmacéutica (IF) foi realizado em Coimbra, na Pharmilab, de 6
maio a 31 de julho. Ao longo do estagio tive oportunidade de acompanhar o trabalho
desenvolvido na area dos assuntos regulamentares, direcionado para a area de produtos
cosméticos e dispositivos médicos. O relatorio foi realizado de acordo com as exigéncias das
Normas Orientadoras, sobre a forma de uma andlise SWOT (Strengths, Weaknesses,

Opportunities, and Threats).

Palavras-chave: Estagio, Industria Farmacéutica, Pharmilab, Analise SWOT, Cosméticos.
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ABSTRACT

The internship in Pharmaceutical Industry was held in Coimbra, at Pharmilab, from 6
May to 31 July. Throughout the internship | had the opportunity to follow the work developed
in the area of regulatory affairs, directed to the area of cosmetic products and medical devices.
This report was prepared in accordance to the requirements of the Standards, in the form of

a SWOT analysis (Strengths, Weaknesses, Opportunities, and Threats).

Keywords: Internship, Pharmaceutical Industry, Pharmilab, SWOT Analysis, Cosmetics.
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INTRODUCAO

Durante o Mestrado Integrado em Ciéncias Farmacéuticas (MICF) aprendemos e
desenvolvemos capacidades necessdrias para nos integrarmos nas varias areas de saidas

profissionais.

A IF esta a expandir, dando a oportunidade aos estudantes de poderem conhecer a
realidade da profissao nesta area. Durante o MICF adquirimos conhecimentos suficientes e

esta € a oportunidade de os aplicarmos.

A Pharmilab é uma empresa de consultoria especializada em servigos regulamentares
e laboratoriais. A empresa foca-se na area dos produtos cosméticos, no entanto também
aborda outras areas, como os dispositivos médicos, biocidas e suplementos alimentares. O

estagio foi direcionado para os produtos cosméticos.

Um produto cosmético é qualquer substancia ou mistura de substancias que ira entrar
em contacto com a parte externa do corpo humano, ou seja, a epiderme, sistema piloso e
capilar, unhas, labios e 6rgaos genitais, ou em contacto com os dentes e as mucosas bucais,
com a finalidade de limpar, perfumar, modificar o aspeto, proteger, manter em bom estado ou

corrigir odores. '

Para um produto entrar no mercado Europeu deve cumprir com o Regulamento (CE)
n.° 1223/2009, de 30 de novembro e com outras legislagoes Europeias. A pessoa responsavel
devera notificar o produto cosmético no Portal de Notificagdo de Produtos Cosméticos
(CPNP), corrigir a rotulagem, rever alegagoes do rotulo, certificar que os produtos foram
produzidos de acordo com as Boas Praticas de Fabrico (BPF) e que o Ficheiro de Informacgao

do Produto (PIF) estd em conformidade. **

CPNP é um portal centralizado a nivel europeu, que permite o acesso das Autoridades
Competentes e dos Centros Antivenenos de cada estado-membro as informagoes

disponibilizadas para efeitos de fiscalizagio de mercado. *

A Pharmilab também apresenta servicos em que ajuda os seus clientes a registrar os
seus produtos em varios mercados internacionais sob a forma de registo centralizado. A
empresa esta equipada com um laboratério interno, onde executam diversos testes em
produtos cosméticos, de forma a atender todas as necessidades de diferentes legislagoes

internacionais, bem como garantir o correto Controlo de Qualidade dos produtos.’
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Este relatorio tem como objetivo a realizagao de uma analise critica ao estagio
curricular, sob a forma de uma andlise SWOT. Esta anilise esta dividida em duas fases: andlise
interna, que aborda os pontos forte e os pontos fracos, e a analise externa, que aborda as

oportunidades e as ameagas.

ANALISE SWOT

Strenghts — Forcas

Localizacao da empresa

A empresa esta inserida na incubadora Instituto Pedro Nunes que é uma instituicao
privada sem fins lucrativos, que promove a inovagao e progressos tecnolégicos. Esta permitiu
a Pharmilab ter o reconhecimento que tem atualmente. Durante o periodo de estagio

presenciei inUmeras visitas a empresa, o que demonstra o seu sucesso e continuo crescimento.

Aplicar conhecimentos previamente adquiridos

O estagio na Pharmilab focou-se na area de Assuntos Regulamentares de Produtos
Cosméticos. Ao longo do MICF adquirimos alguns conhecimentos necessirios que nos

permitem entender com mais facilidade esta area.

A Pharmilab trata-se de uma empresa em constante expansao pelo que durante o
estagio foi me dada a possibilidade de aplicar conhecimentos adquiridos na area regulamentar,
tecnologia farmacéutica e cosmética, e adquirir novos em todos os servigcos prestados pela

empresa

A equipa
A Equipa esta dividida pela area regulamentar e a area laboratorial. Apesar de o estagio

se focar na area regulamentar, desde o primeiro dia de estagio que tive sempre apoio e ajuda

por parte da toda a equipa.

Numa empresa é essencial o bom-ambiente entre todos os colaboradores, sendo esta
uma equipa excelente, unida e alegre, sempre disposta a ajudar os estagiarios, transmitindo

diariamente confianga, espirito de equipa e inovagao.

Qualidade e variedade de servicos

Este estagio possibilita conhecer outras areas relacionadas com a IF, como a qualidade

e a area regulamentar de cosméticos.
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Na area regulamentar sao diversos os servigos prestados, dos quais destaco: revisao
da formulagao, relatorios de seguranga do produto cosmético, revisao da rotulagem e suporte

de alegacoes, Ficheiro de Informagao do Produto (PIF) e notificagao no CPNP.

Nestes meses de estagio tive a oportunidade de contactar com diversos produtos
cosméticos, onde fiquei a conhecer a legislagio existente, adquirindo conhecimentos

importantes sobre esta area.

Diversidade de tarefas

O grande desafio deste estagio é acompanhar o ritmo de trabalho da equipa e estar
apto para grande variedade de tarefas e imprevistos. Durante o estagio realizei diversas tarefas

passando por todos os servigos disponiveis da empresa na area regulamentar.

Perfis Toxicologicos de Ingredientes: antes de iniciar a avaliagao da formulagao de um
produto é essencial ter informagao sobre os ingredientes que englobam a formulagao,
nomeadamente os perfis toxicologicos de todos os ingredientes. Parte do estagio englobou
este tema, em que realizei diversos perfis toxicologicos. Para a realizagao é necessario o uso

de ferramentas de pesquisa, mais precisamente base de dados fidedignas.

Revisao da formulagao de um produto: existem varios ingredientes que sao proibidos
na Europa e outros que podem ser usados sob certas condigoes. Neste tema faz-se uma
revisao intensiva da formulagao de cada produto, analisando ingrediente a ingrediente para
garantir que este se encontra em conformidade com o Regulamento Europeu de Cosméticos
(EC) no. 1223/2009. Para auxiliar este processo, usa-se como auxilio a base de dados Cosmetic
Ingrediente Database (Coslng), principalmente os Anexos |, II, lll, IV e V, onde estao presentes

as restrigoes de uso de ingredientes na Europa.

Revisao de alegacoes: as alegagoes tém como principal objetivo advertir o consumidor
sobre as caracteristicas e as qualidades dos produtos. Esta é também uma forma de promover
a inovagao e a concorréncia. No entanto, existem legislagdes a ser cumpridas de forma a
proteger o consumidor de alegacoes falsas. Muitas alegagoes sao usadas inequivocamente,
como alegagoes que associam o produto a um tratamento. As alegagoes dos produtos tém
que estar em conformidade com o Regulamento (UE) n.° 655/2013 da comissao de 10 de julho

de 2013.°

Revisao da Rotulagem: varios aspetos do rotulo tém que ser avaliados antes de notificar
um produto, para além das alegagoes, o nome e a fungao do produto, identificagao da firma e

do respetivo enderego, a lista de ingredientes tem que estar de acordo com a avaliagao
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realizada, o Prazo de Validade (PV) (caso seja inferior a 30 meses) e o Periodo Apds Abertura
(PAO), bem como a presenga de numero de lote, do simbolo que pertence a Sociedade Ponto

Verde.

Notificagdo no CPNP: este é um processo que requer atengao e bastante
responsabilidade. A pessoa responsavel devera inserir no portal de informagoes gerais do
produto (nome, lingua(s), completar dados da pessoa responsavel, etc.), descrever o produto,
quanto a sua formulagao e a presenga de substancias cancerigenas, mutagénicas ou toxicas
para reproducao (CMR), nanomateriais e carregar imagem da embalagem e da rotulagem.
Durante o estagio tive oportunidade de realizar diversas notificagoes no portal, sempre sob

orientagao e com o uso de um Guia de Utilizagao do CPNP.

Cosmedesk

Durante o estagio tive oportunidade de trabalhar com um software onde se armazena
toda a informagao de um produto, desde os ingredientes da formulagao e respetivas matérias-
primas, documentos necessarios, como um documento que comprove a auséncia de testes
em animais, a revisao da rotulagem. Toda a informagao devera estar devidamente completa
de forma a plataforma conseguir gerar documentos como o PIF e Relatorio de Seguranca do
Produto Cosmético (CPSR) e classificar o produto como seguro, seguro com restricdes ou
nao seguro. Como se trata de uma base de dados esta armazena informagao dos ingredientes,
como o perfil toxicolégico. Esta é uma forma de poupar tempo de trabalho, pois muitos

produtos apresentam ingredientes em comum.

Este é o grande ponto forte do meu estagio, pois esta € uma ferramenta informatica
bastante intuitiva que facilita o trabalho diario dos colaboradores, diminuindo a perda de
tempo e alerta caso o produto nao esteja em conformidade com o Regulamento Europeu de

Cosméticos (EC) no. 1223/2009.

Weaknesses - Fraquezas

Pesquisa de informacao cientifica

Na realizagao de perfis toxicologicos de ingredientes foi quando tive a possibilidade de
usar diversas bases de dados que desconhecia a existéncia, mas que sao de extrema
importancia para a concretizagao do trabalho. Na realizagao dos perfis toxicologicos a pesquisa
iniciava-se pelo Cosmetic Ingrediente Database (Coslng) e os documentos associados, incluindo

Opinioes do Scientific Committee on Consumer Safety (SCCS), depois os Relatérios de Seguranga
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do Cosmetic Ingredient Review (CIR) e da European Chemical Agency (ECHA). Outras bases de
dados eram usadas caso nao obtivesse informagao nas bases de dados anteriores, ou caso
necessitasse de informagao adicional, como por exemplo a European Medicines Agency (EMA),
Pubchem, National Industrial Chemicals Notification and Assessment Scheme (NICNAS) e
Toxicology Data Network (TOXNET).

Inicialmente foi um obstaculo fazer pesquisas nestas bases de dados e saber usar a
informagao util para a realizagio de perfis toxicologicos. Ao longo do estigio ganhei

experiéncia na pesquisa cientifica, com a ajuda da equipa.

Estagio curto e nao programado

O estagio teve a duragao de 3 meses, em que realizei varios trabalhos na area
regulamentar. No entanto, a empresa apresenta a area laboratorial onde sao realizados testes
de performance, Estudos de Estabilidade e Challenge test dos produtos. Teria sido uma boa
oportunidade perceber a fungao de um farmacéutico nesta area e aprender sobre tal, sendo

este um ponto fraco do estagio.

Opportunities — Oportunidades

Constante aprendizagem

Na area regulamentar a aprendizagem € constante e a atualizagao de informagao é de
extrema importancia. Durante o estagio tive a possibilidade de assistir a algumas atualizagoes
que levaram a reprovagao de produtos. Com esta experiéncia aprendi que nesta area sao
necessarias leituras exaustivas de documentos, estar atenta a novas atualizagoes, e informar a

equipa e clientes, de forma a trabalhar em harmonia.

Competéncias adquiridas ao longo do estagio

Durante o estagio as tarefas realizadas recorriam maioritariamente a ferramentas
informéticas, como Word® Excel® e a plataformas, como o PubMed®. Assim, adquiri
experiéncia na utilizagao destas, que permitiu com que o trabalho fluisse com menor tempo

perdido.

Diariamente ha contacto com a lingua inglesa, seja na leitura de documentos, na
realizagao de perfis toxicologicos ou na realizagao de trabalhos para clientes. Ao longo do

estagio senti que o inglés deixou de ser um obstaculo.
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Desde o primeiro dia de estagio que fui motivada a trabalhar o espirito critico em
tarefas que me foram colocadas. No decorrer do estigio senti mais confianca e

responsabilidade nas tarefas que realizava de forma autéonoma.

Neste estagio aprendi o quao importante é o espirito de equipa e a comunicagao entre
colaboradores. Trata-se de um trabalho a base de espirito critico e autonomia, no entanto o

mais importante é o espirito de equipa que faz com que diariamente se ultrapassem obstaculos.

Threats - Ameacas

Poucos conhecimentos prévios

Apesar de o conteudo programatico do MICF ser bastante abrangente e extenso,
durante o estagio nao senti que os conhecimentos ja adquiridos durante o curso fossem
suficientes para a realizagao do estagio, principalmente na area regulamentar de produtos
cosméticos, tendo em conta que apenas adquirimos conhecimentos na area regulamentar do
medicamento. Estes conhecimentos seriam um grande auxilio no estagio, sendo esta uma

lacuna no conteudo programatico do curso.

Profissionais de outras areas cientificas

Colaboradores com outras habilitagoes, mas idénticas ao MICF que diao acesso a
empregabilidade nesta drea, sendo assim uma ameaga para os farmacéuticos na area de analises

laboratoriais e de Assuntos Regulamentares.

Na Pharmilab a equipa apresenta colaboradores de diferentes areas cientificas. Assim,
€ necessaria formagao, neste caso académica, de forma a que o farmacéutico seja a primeira

escolha.
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CONCLUSAO

A partir do MICF temos oportunidade de estagiar na Industria Farmacéutica, onde o
farmacéutico pode se inserir em diversas areas, por exemplo Assuntos Regulamentares,

Controlo de Qualidade e Analises Laboratoriais.

Este estagio na Pharmilab permitiu desenvolver capacidades pessoais e profissionais,

como a responsabilidade, autonomia, espirito critico e gestdo de tempo.

Apesar de esta nao ser uma area abordada com afinco durante o MICF, o que dificulta
a integragao e promove perda de tempo, ao longo do estagio com a ajuda e apoio da equipa

fantastica da Pharmilab este aspeto deixou de ser um obstaculo.

No estagio tive oportunidade de abordar todos os servicos realizados na empresa na
area regulamentar. Apesar da empresa também efetuar andlises laboratoriais, nao tive

oportunidade de conhecer esta area.

Estes 3 meses de constante aprendizagem foram bastante enriquecedores a nivel
profissional e pessoal. Agradeco a equipa da Pharmilab pela recegao e apoio. Deste estagio

levo conhecimentos que adquiri que serao Uteis e importantes para o meu futuro.
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